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I;n Begriffe mit vorliegender Arbeit meine an der hiesigen
Hochschule genossene wissenschafiliche Ausbildung zu einem gewis-
sen vorldufigen Abschluss zw bringen, nehme ich an dieser Stelle
mit Freuden die Gelegenheit wahr wm Allen, die mir zur Fr-
reichung dieses Zieles mit verholfen haben, meinen tiefgefiihltesten
Dank auszusprechen,

Vorallererst meinen hochverehwten Gonnern, deren ausgiebige
pecunidre Unterstitzungen mich in die beneidenswerthe Lage ver-
setzten, wnberithrt von allen dusseren Sorgen und Miihen so recht
dem Vollgenusse des Studiums leben zu kionnen.

Indem ich in pietitvoller und wehmiithiger FErinnerung den
Blick zurickschweifen lasse auf die Stitte meiner Studienjahre
(1885 II. — 1891 II ), schitze ich mich gliicklich Lehrer gehabt
zu haben, die es verstanden das won jeher mir innewolhnende
Interesse fiir Naturwissenschaften :u nihren und es zur Begeiste-
rung fiir die rein wissenschaftlich medicinische Forschung anzu-
fachen.  Erfillt von hoher Ehrerbietung und Bewunderung wethe
ich ilnen Allen ein dankbares Andenken.

Lin ganz specieller Dank gilt meinem hochverehrten Lehrer,
Hrn, Professor Dr. Kobert, fir die Proposition wmeines Themas,
das mich in hokem Grade fesselte und noch fesseln wird, so wie
fiir die bei seiner Bearbeitung allerzeit awf’s Liebenswiirdigste ge-
botene Theilnahme.

lerrn Prof. Dr. Lemberg fihle ich mich fir so manche
gewichtije Belehruny zuw Dank verpflichtet, den Herren Prof. Dr.
Barfurth, Mag. Kromer, Dr. Lunz, Dr. Schmidt fiir die Licbens-
wiirdigkeit, mit welcher sie wmir die Hilfsmittel ihres Institutes,
resp. manche practische Winke an die Hand gaben, Herrn Magd.
Grimberg fir seine Unterstiitzung bei der Priifung des von mir

angewendeten Wismudprdparates auf Arsen.
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kinleitung,

Nothwendigkeit der pathol.-anat. Untersuchungen
von Metallintoxicationen im Allgemeinen.
Erstenseinmal aus rein wissenschaftlichem Interesse.

Wollen wir die Wirkungen complicirt zusammengesetzter Stoffe
verstehen lernen, so miissen wir uns zuerst soviel als moglich Klarheit
iber dieWirkung der einzelnen F:lemente verschatfen. Unter denletzteren
verdient nun die Gruppe der Schwermetalle besondere Beriicksichtigung :
es ist von vornherein wahrscheinlich, dass diese Korper, welche physi-
calisch und chemisch viel Gemexusamgs darbieten, auch pharmakolo-
gische Achnlichkeiten zeigen werden. Das Vergleichen der Wirkungen
der verschiedenen Metalle ditrfte somit zur Aufstellung allgemeiner
Gesetze fithren.

Weiter dart man sich beim Studium dieser Klasse von Vergiftun-
gen am ehesten der Hofihung hingeben, an der Hand der relativ ein-
fachen und dabei so scharfen, charakteristischen Metallreactionen einen
Einblick in die verschlungenen Wege zu gewinnen, auf denen der Orga-
nismus sich giftiger Stofte entledigt, oder sie zur Ablagerung bringt
. 8. w. — Natirlich wird man sich zu diesem Zweck mit Vorliebe
der weniger gittigen Metalle bedienen, da man erwarten kann, die
charakteristischen Erscheinungen hier am ausgeprigtesten zu erhalten,
wihrend die sehr gittigen Metalle ja meist so rasch todten, dass es gar
nicht zu besonderen anatomischen Verinderungen kommt.

Aus diesem Grunde scheint nun gerade das Wismut eine Bevor-
zugung zu verdienen, weil es ja nach der allgemeinen Anschaunung, wie
sie ganz besonders im grossen Kreise der Praktiker vertreten ist, zu
den relativ ungiftigen und in vielen Verbindungen, wic man glaubt,
sogar indifferenten Stoffen gehort.

Sei dem prun auch wie ihm wolle, jedentalls bildet die Un-
tersuchungder Wismutvergittungeinnothwendiges Ketten-
glied in der Reibe der Bearbeitungen siammtlicher Metalle.

Zweitens erscheinen aber nicht nur aus wissenschaftlichen son-
dern auch aus practischen Griimden weitere Untersuchuugen tiber
die Wirkungen der Metalle dusserst witnschenswerth. So gross dic Litte-
ratur auch ist, welche sich tiber einzelne von ihnen (z. B. Eisen, Queck-
silber, Blei, Silber, Wisinut) angehiuit hat, so wissen wir doch noch
iminer viel zu wenig tber ihre Wirkungen aaf die einzelnen Arten der
Gewebe, uber die Vorginge bei ihrer Resorption, Ausscheidung oder
Ablagerung, als dass wir mit diesen Mitteln so freigebig schalten diirt-
ten. Allerdings werden viele Patienten scheinbar ungestraft lange Zeit
hindurch mit mehr weniger grossen Dosen z B. von Eisen-, Queck-
silber-. Silber- und Wismutpriparaten behandelt. Nind wir aber deshall
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dessen schon gewiss, dass hierdurch nicht schleichende, vielleicht erst
nach Jahren zur fthlbaren Ausbildung kommende Degenerationsprocesse,
insonderheit Nephritiden, entstehen konnen? Die Beziehungen solcher
Processe zu einer weit zuriickliegenden Metallbehandlung duirften in der
Praxis meist iitbersehen werden. Speciell die Wismutverbindungen spielen
gerade jetzt eine bedeutendere Rolle als jemals sonst im Arzneischatz,
und der moderne Praktiker findet in den medicinischen Zeitschriften
alle Augenblicke ein Anzahl neuer Priparate dieses Metalles angebo-
ten, zum Theil in Begleitung vielversprechender Anpreisungen.

Es muss also doch jeder nicht ganz tir Pharmakologie erloschene
Mediciner sich dafiir interessiren, wie die Bi-Verbindungen denn eigent-
lich wirken, — ob sie uberhaupt anatomische Veranderungen setzen
konnen und in welchen Organen, ob nur die in Wasser léslichen oder
auch die unloslichen Wismutsalze schidlich wirken konnen, bei welchen
Applicationsweisen und Dosen ungefahr die toxischen Erscheinungen
eiutreten u. s. w.

Aufgabe speciell vorliegender Arbeit:

1. Vor allem schien es erforderlich endlich einmal
cine moglichst vollstindige, ausfithrliche und tibersichtliche
Zusammenstellung der bisherigen Litteraturan-
gaben zu schaffen. Hierdureh wird deren kritische Sich-
tung und ergiebige Ausniitzung bedeutend erleichtert, spé-
teren Forschern viel Zeit und Mithe erspart.

2. Wie leicht ersichtlich kann der anatomische Befund
um so eingehender gedeutet werden, je mehr es gelingt das
Mectall selbst in den Geweben und Korperflissigkeiten
nachzuweisen. Fiir das Studium der Schicksale des Wismuts
im Organismus (z. B. seiner Ablagerungsverhiltnisse inner-
halb der Gewebe ete.) ist der exacte Nachweis des Metalles
natiirlich unerlisslich; dieser ist aber nur durch die che-
mische Reaetion méglich.

Es war daher mein Bemiihen sowohl alle Litteraturan-
gaben, welche sich auf den chemischen Nachweis des Bi
in den Organen und Kérperfliissigkeiten beziehen, eingehend
zu beriicksichtigen — als auch meine cigenen Untersuchungen
durch Hinzuziehung des chemischen resp. mikrochemisch-
histologischen Nachweises unscres Metalles moglichst aus-
giebig zu gestalten. Hierbei musste ich aber bald einsehen,
dass die diesbezliglichen, bis jetzt angewendeten u. ge-
brauchlichen Methoden fiir exactere Untersuchungen in vielen
Féllen wenig brauchbar sind, oder ganz im Stiche lassen.

Ieh verlegte daher den Hauptangriffspunkt meiner Tha-
tigkeit von dem Suchen nach Befunden vielmehr erst auf die
Ausarbeitung geeigneter, mikrochemisch-histo-
logiseher Untersuchungsmethoden.
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Da durch die Bi-vergiftung, wie wir durch eigene Un-
tersuchungen und an der Hand der Litteraturangaben als-
bald erkannten, die normalen Verhiiltnisse des in den Organis-
men bestehenden Kisen- und Caleciumhaushaltes betrichtlich
alterirt erscheinen, so wurden letstere Metalle ebenfalls in den
Kreis der mikrochem.-histologischen Untersuchung gezogen.

3. Schliesslich soll eine zusammenfassende Be-
sprechung einer Reihe von Versucehen gegeben wer-
den, welche die Brauchbarkeit der angewcndeten Methoden
darthun und zur Erledigung einiger, spiter niher anzufiih-
render Fragen (ef. pag 111 ff.) beitragen dirften, — sowie
eine Kette von Schlussfolgerungen, gezogen aus dem
gesammten vorliegenden Material (Litteraturangaben und Be-
funde der eigenen Untersuchungen).

Wenngleich das Ntudium des anatomischen, resp. des mikrosko-
pisch-anatomischen, Befundes bei der Wismutvergiftung, beim ersten
Anblick als ein leicht zu erledigendes Thema erscheinen mag, so tritt
uns seine Ausgiebigkeit und Tiefe bei naherem Zusehen in so tberzeu-
gender Weise entgegen, dass die hier vorliegende Arbeit, an welche
ich mit grossem Interesse und bestem Willen herantrat, doch nur als
ein kleiner, sehr bescheidener Beitrag zur Durchfubrung besagter Aut-
gabe bezeichnet werden darf.

Es sollte mir zu grosser Befriedigung gereichen, wenn die von
mir erzielten Resultate, resp. die Zussammenstellung der betreffenden
Untersuchungsmethoden, bei meinen Lesern die Lust zu weiteren
Forschungen anregen wiirden.

I.
Litteratur.

A. Aufzihlung experimenteller Arbeiten und gele-
gentlicher Beobachtungen.

(In chronolog. Reihenfolge).

Wir missen uns von vornherein klar dariiber sein, dass die alten
Experimentatoren und Therapeuten in vielen Fillen unreiue Prapa-
rate angewendet haben, so dass die von ihnen so ausfithrlich mitgetheil-
ten Beschreibungen der Vergiftungserscheinungen resp. der Sections-
befunde leider nur einen geringen Werth tir uns besitzen. Cf. Stein-
telds Arbeit im Arch. f. experiment. Patholog. u. Pharmakolog. Bd. XX.

1. Reilius. Thierexperimente mit Wismut und Zink,
besprochen in Kercksig’s Dissert. (siche Schlegel’s
Thesaurus mat. med. Tom. 1I. Lipsiac 1794 pag. 328).
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Ich gebe diese historiseh interessante Arbeit im Aus-
zuge wieder.

»Quae sequuntur experimenta, Jll. Reil, Praeceptor Humanissimus
mecum (Kercksig) communicavit ... .. Cuniculorum trium ejusdem
partus V-to Augusti inclusorum unus matutino tempore serupulum unum
{1,2 g) florum Wismuti, reliqui duo serupulum unum fl. Zinci hauvserunt.
[Unter flor. Wismuti haben wir Wismutoxyd zu verstehen; cf.
Anthon, E. F, Handworterbuch der chemisch-pharmaceuti-
schen und pharmakognostischen Nomenklaturen, oder Ueber-
sicht aller lateinischen, deutschen und franzésischen Benennungen der
chemisch - pharmaceutischen Priparate etc, Ntirnberg 1833, pag. 40.]

D. VI eadem portio: imminutus appetitus et defectus alacritatis

D. VII. Repetita eadem portio Unus ob sumtum Bismutum
valde debilitatus: omnes vero cibos fugiebant,

D. VIII. Dosis haud data. Circa vesperum, qui flores Zinci sum-
serant, ceciderunt . .. (Das Wismutkaninchen wird weiter vergittet):
praeterlapsis (uinque diebus quindecim grana (0,9 g) una dosis eidem
exhibita quae dosis postero mane repetita vehiculo pabuli Subito pro-
stratus appetitus cibi, pili horreutes, obstructiones alvinae, et multa urina
effltuens. Altero die post primam dosin omnem cibum negligebat, ince-
dere amplius nequibat, omnis alacritas amissa, dyspnoea, fluxus san-
guinis e naribus. Tertio die circa meridiem mortuus est

Secto cadavere intestina crassa excrementis plena
tenuia vera vacua et aére tensa: ventriculus pabulo plenus
minores inflammationes his, quam iis, qui flores Zinci abh
sumpserant. Inflammatio maxima in cardia.

Hepar sanguine plenissimum, nulla tamen inflammatio-
abscessus hinc inde minores, qui inveterati videbantur. Si.
nus et ventriculus dexter cordis sanguine repletus: pulmo
dexter valde inflammatus profunde rubens, et admodum tu-
mens, durus etiam post ablutum sanguinem scatensque ma-
terie albida (sine dubio tibra sanguinis).

Pulmo sinister parum inflammatus. Cerebrum naturale.

Die X-mo Martii 1792 cuniculorum quatuor inclusorum, duo guo-
tidie V gr. flor. Wismuthi, duo autem V gr. singulis diebus flor. Zinci
absumpserunt.

Unus, qui Bismuthum hauserat, post tres hebdomades
obiit: sectione instituta animalis summa macies, nullum
adipis vestigium. Abdominis quaedam instestina solito in
his animalibus constrictiora: in quibus intestinorum par-
tibus loca punctis distincta instar cutis suillae nigrae, ex
qua setae extractae sunt: sine dubio hoc phaenomenon erat
a glandulis obstruectis. In mesenterio repertae quaedam
glandulae, magnitudinem capitulorum acus aequantes, quas
alias in hisce animalibus nunquam animadvertis. Ventri-
culus inter cardiam et pylorum vehementer contractus, ut
vix pennam transmitteret, membranae solito crassiores, et
quasi cartilaginosae: Fundus valde expansus cibas conti-
nens. Flores Bismuthi in excrementis adhuc integri. Vesica
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urinaria dimidia urinam, dimidia fluidum farinaceum, lac-
teum monstrabat. Hepar sanguine scatens; vesica fellea
praeter modum magna et plena: magna hydatidum copia
circa intestina et in mesenterio. In thorace nihil praeter-
naturale.

[Orfila, M. Allgemeine Toxicologie oder Giftkunde.
Aus dem Franzosischen tibersetzt nnd mit Zusitzen ver-
sehen von 8. F. Hermbstiadt. Th. II. Berlin 1818, pag. 62.

Die von Orfila angestellten Thierexperimente sollen
weiter unten nach einer neueren Autflage besprochen wer-
den. Ich erwiahne dieses Werk an dieser Stelle nur nm die
chronologische Folge nicht zu storen.)|

2. Henry, 0. et A. Chevalier. Suite du mémoire
sur le lait. Journal de Pharmacie. T. XXV. Paris 1839.
pag. 401, 408,

Uebergang des Bi in die Mileh nach Einnahme von
bas. salpeters. Wismut.

3. The Lancet. Vol. I. 1840, Nr. 18, Mittheilung von
P. W. T. Ref. in: Jahrbiicher der in- und auslindischen
gesammten Medicin, herausgegeben von Carl Christian
Sehmidt. 1842, Supplementband. Seite 140. (Ich gebe
nur das Wichtigste wieder).

Ein 26-jahriges Madchen bekam gegen gastrische Beschwerden,
(Uebelbefinden, Erbrechen, Aufsteigen hellen sauren Wassers im Munde)
tiglich 2 mal 7 Gran (0,42) dreifach salpetersaur. Wismutoxyd (Tris-
nitrate of bismuth.) und 10 Gran kohlensaure Magnesia, welches Mittel
10 Tage lang mit bestem Erfolge in derselben Quantitit fortgebraucht ward.

Hierauf stellte sich betrichtlicher Speicheltluss mit
Affection des Zahnfleisches ein, welchem Ulcerationen im
Munde folgten. Diese Erscheinungen verschwanden nach
einiger Zeit. Spater nahm die betreftende Person wegen
Unwohlseins wieder eines der noch vorrdthigen Wismut-
pulver, — sogleich war am folgenden Morgen das Zahn-
fleisch schmerzhaft, doch ging die Sache bei knapper Diit und
einem leichten Abfithrmittel ohne weitere Folgen voritber.

4, Mayer. Ueber das Wismut in seiner Wirkung auf
dic thierische Organisation, mit besonderer Riicksicht auf
seine Heilkraft in der Cholera morbus.

Neues Journal der pract. Arzneykunde ete., herausgegeb.
v. C. W. Hufeland und E. Osann. (Fortsetzung des Journal
der pract. Heilkunde.) Bd. LXVL Berlin 1831, IV, Stiick
pag. 65.
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M. stellte seine Versuche mit basisch-salpetersaurem Bi an.
Dasselbe wurde den Thieren in geecigneten Vehikeln in den Magen-
Darmkanal gebracht (per os oder per rectum).

1. Versuch (pag. 68) Junge Katze bekommt 1 ‘Drachme (3,6)
des Salzes (mit Mehl zu einem Teig verarbeitet). In der 6. Stunde
nach der Einfithrung des Giftes Erbrechen und Tod.

Section (am anderen Tage): nach Ersffnung des Unterleibes
bemerkte man an der #usseren Fliche des Magens vier starke Blut-
flecken durch die Hiute durchscheinend.

Im Magen fand sich noch der Wismut-Teig zum Theil vor. Die
innere Fliche des Magens war stark gersthet und zeigte oben erwihnte
vier Ecchymosen. Die Schleimhaut des Magens war ganz er-
weicht, und léste sich wie weisser Brei ab, besonders gegen
den Pfortner hin, an welchem eine grossere Menge von Wismut-Pulver
sich noch vortand.

Auch im Duodenum zeigten sich Blutflecken, jedoch kleinere.

Im Jejunum und Ilemn waren wenige, aber wieder grossere
Ecchymosen sichtbar.

Die Schleimhaut des Darmkanals vom Pfértner an bis
zum Blinddarm war ganz in weissen Brei aufgelost,

Vom Blinddarm an sah man Blutflecken auf der inneren Fliche
des Dickdarms bis zum Mastdarm, auch war die Schleimhaut dieser
Theile erweicht, jedoch im geringeren Grade als im Dinndarm und
Magen. Die Contenta des Dickdarmes waren: brauner von Wismut-
Pulver, weissgesprengter halbweicher Koth.

Leber normal; Gallenblase miussig gefullt, Galle dunnflussig.

Pancreas normal.

Milz zeigte vier grosse dunkelgefarbte Blutflecken, welche tief
in die Substanz dieses, iibrigens, blassrothen Organes eindrangen.

Harnblase leer.

Die ubrigen Organe des Unterleibes waren normal.

Die Lungen mit vielen braunrothen grisseren und kleineren
Blutflecken bedeckt, welche in die Substanz derselben eindrangen und
durchgeschnitten, wie die Blutflecken der Milz, eine Menge schwarzes
coaguliertes Blut in sich angehiuft darboten. Rechte Lunge weniger
afficirt als die linke.

Der Herzbeutel enthielt ziemlich viel sersse Flissigkeit.

Im rechten Simus des Herzens viel schwarzes Blutcoagulum,
im linken Simus ein kleines schon weissliches Gerinnsel.

In den Verzweigungen der Aorta noch ziemlich viel, aber dun-
keles Blut,

Gehirn und Ritckenmark missig mit Blut geftillt, sonst normal.

Der 2. und 3. Versuch ergeben im weseatlichen ganz shnliche
Bilder.

4. Versuch. Ein Kditzchen frisst im Verlauf von 2 Tagen
', Drachme (1,8) Wismut mit Brot und Milch vermischt. Am 4. Tage
dieselbe Dosis. Nach 14 Tagen erdrosselt.

Section unmittelbar darauf:

Grosse Abmagerung und Blutmangel.

Der Darmkanal war ganz blasswelk, als wire er lun-
gere Zeit in Essig eingeweicht.
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Das Gehirn war blass, blutleer und von einer wissrigen Flissig-
keit wie durchdrungen.

Auch die tubrigen Organe zeigten solche Erweichung.

Der ganze Korper des Thieres war mit einer mit dem
Gebrauche des Wismutes eingetretenen Kritze bedeckt.

5. Versuch enthilt fiir uns nichts bemerkenswerthes.

6. Versuch. Ein Kaninchen erhilt eine halbe Drachme (1,8).
Tod nach circa einer Woche.

Section: im wesentlichen dasselbe Bild wie beim ersten Ver-
suche, Auffallend ist hier dass der Magen ganz blau gefirbt er-
schien und voll von einen Kaffecsatz ahnlichen Brei war, der aus
schwarzem extravasirtem Blute bestand.

Das Colon war mit allen seinen Hauten gallertig er-
weicht.

7. Versuch enthiilt nichts bemerkenswerthes.

8. Versuch: Einem Kaninchen wird eine Drachme (3,6) Wismut mit
Wasser und Mehl gemengt als Klystier beigebracht Der After wird
'/s Stunde zugehalten; es erfolgt kein Abgang. Das Thier stirbt in
der Nacht.

Section:

Mastdarm und Grimmdarm innerlich entziindet und mit Blut-
flecken getrankt; im Grimmdarm befand sich eine mit brandi-
ger Entzindung umgebene Oeftnung, durch welche der
grossere Theil der Klystiermasse in die Unterleibshohle gerathen war,
und eine iber den ganzen Darmkanal verbreitete Entztindung des Bauch-
felles hervorgebracht hatte. Diese Oeflnung war durch grossere Stuck-
chen von Wismut, welche sich daselbst angehdutt und die brandige
Entzitndung erzeugt halten, bewirkt -~ nicht etwa durch die Klystier-
spritze, deren Tubulus stumpt war und nur 8—4 Linien weit in den
After hineingeragt hatte.

9. Versuch. Ein junger Hund frisst in der Zeit von 14 Tagen
circa 2 Unzen (60,0) Wismut (unter Milch und Schwarzbrod gemischt).
Mehrmals Erbrechen, wodurch die autgenommene Wismutmenge be-
deutend verringert wurde. Das Thier wurde getodtet.

Befund.

Starker kriétzedhnlicher Ausschlag, Abmagerung un-
ter den 4usseren Bedeckungen und Fettmangel im Inneren.

Magen und Darmkanal weiss, klebrig und zusammengezogen.

Den starksten Grad der Entziindung zeigte das Ileum:
einige Geschwiire so wie stellenweise bedeutende Erweichungen der
Schleimhaut.

Der tibrige Befund gleicht im wesentlichen dem des 1. Versuches.

5. Lowenstein. (Beschreibung einer Wismutver-

giftung).
Medicinische Zeitung Russlands, herausgegeben von
Heim, Krebel und Thielemann. 1846, Bd. 8, pag. 58—59, Ret.

in Franks Magazin Bd. IV, Leipzig 1854, pag. 58.
Bei einem seit 1 Woche an, durch verschiedene Mittel und Brau-

sepulver nicht gebesserter, Cardialgia gastrica mit Erbrechen Leidenden
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stellte sich nach 8 Pulvern von Magister, Bismut. gr. i mit Magnes

carbon. gr. iV und Sacch. B (3 stundlich 1 St.) unter Verschwinden
der Kardialgie ein kleiner Speichelfluss mit einer schon auf-
fallenden Aufwulstung der inneren Backenfldche, der lin-
ken Zahntleisch- und Zungenseite ein,

Sogleich Aussetzen der Pulver, die, in einer anderen Apotheke
chemisch gepriift, nicht die geringste Beimischung von Mercur ergaben.
Indessen steigerten sich nicht nur jene Mundbeschwerden im Laufe

desselben Tages zu einer starken Entziindung mit bedeuten-

den, weisslichen Excoriationen und Rissen in den oben be-
sagten Stellen, sondern es entwickelte sich auch ein haufiger, offen-
bar entztindlicher Kopfschmerz mit lebhaftem Fieber.

Aderlass, 12 Blutegel und kalte Fomentationen halfen in einigen
Tagen.

6. Lussana, Fil. (Ueber die Wirkung des Bismutum

subnitricum.)

Gazz. med. ital. Lombardia, 4, 1852, Ref. in Schmidt’s Jahr-
biicher 1852, Bd. 75, S. 28.

Das Mittel bewirkt nach L. keine Irritation der Inte-
stinalschleimhaut. Ein Theil der Gabe wird gelsst und resorbirt,
in 8o weit Sauren im Magen oder Darmkanal vorhanden sind, wihrend
die Chloralkalien des Darminhaltes das Wismut auch aus Lésungen
niederschlagen; aus demselben Grunde erscheint es im Urine nicht
wieder, weil es von den Chloralkalien des Blutserum gefillt wird. Sein
Uebergang in’s Blut fuhrt colliquative und scorbutische
Erscheinungen herbei.

7. Orfila, M. Traité de Toxicologie. Quatriéme édition
T. 1. Paris 1843, pag. 10 (Orfila, M., Lehrbuch der To-
xicologie. Aus dem Franzosischen von G. Krupp. Theil II.
Braunschweig 1853, pag. 9—14).
‘ Die Versuche, welche simmtlich an Hunden angestellt
wurden, bezwecken die pathol.-anatom. Untersuchung und
den chemischen Nachweis des Bi.

A. Vergiftungen durch intravendse Injection,

L. Versuch. ,Orfila liess 0,6 g krystallisirtes salpeters. Bi 10 Minuten
in 120 g destillirten Wassers kochen, filtrirte die Flussigkeit, um sie
von dem unléslichen zu Boden gefallenen Theile zu trennen und spritzte
sie um 12 Uhr Mittags in die Jugularvene eines gesunden und ziemlich
kraftigen Hundes. Ce liquide renfermait & peine 30 centigrammes
d’'azotate acide de bismuth. (Folgt die Beschreibung des Krankheitsbil-
des.) Tod am anderen Tage Nachmittags.

Section: Die Lunge war dunkel, knisterte fast tberall und ent-
hielt viel Luft; in einem Lappen der rechten Halfte einige kleine, dichte,
milzihnliche und keineswegs knisternde Stellen. Der Magen und die
Geddrme zeigten keine bemerkenswerthen Verinderungen.
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2. Versuch. 0,4 cryst. salpeters. Bi werden 6 Minuten in 8,0 aq.
destill. gekocht. Die so erhaltene Flussigkeit wird einem kleinen Hunde
in die Jugularvene injicirt. Das Thier ist noch nach 2 Tagen gesund.
Es wurde nun in die andere Jugularvene die durch Kochen von 0,75
desselben Salzes in der gleichen Menge Wasser erhaltene Flussigkeit
eingespritzt. Sofort traten schwere Erscheinungen aut. Tod 8 Minuten
nach der Einspritzung. (Sectionsbefund nicht bemerkenswerth.)

B. Vergiftungen per os,

3. Versuch. Um 11 Uhr gab man einem kleinen Hunde 3,0 bas.
salpeters. Bi (sousazotate de bismuth, blanc de far) und unterband
die Speiserohre. Tod nach ca. 1!, Tagen.

Section. Die Magenschleimhaut war durchgingig hochroth; auf
der des Zwoltfingerdarms einige kleine sehr rothe Flecke. Die Lunge
war in ibrem hinteren Theile livid.

4. Versuch. Um 11 Uhr gab man einem kleinen Hunde 60
cryst. salpeters. Bi in 80,0 Wasser. — Mehrmaliges Erbrechen. Tod
in der Nacht.

Section: Ein grosser Theil der Magenschleimhaut war durch
die Eiterung fast ganz zerstort; beim schwichsten Reiben gingen brei-
artige Fetzen ab; mehrere Geschwiire in der Nihe des Pylorus. Die
Muskelhaut war hochroth und von der serdsen Membran leicht zu tren-
nen. In der Lunge mehrere blaulichrothe, dichte, leberihnliche Stellen,
die nicht knisterten, viel rothliches Serum und schwarzes Blut enthiel-
ten und im Wasser nicht schwammen.

5. Versuch. Um 4 Uhr liess man einen ziemlich kriftigen Wach-,
telhund 10 g bas. salpeters. Bi verschlucken. Das Thier erbrach nicht’
wihrend der Nacht war es sehr leidend und starb den folgenden Tag
mittags.

Section: Die Magenschleimhaut war stark gersthet und
ulcerirt in einer Ausdehnung von ungefihr5centimet., (soll
wohl heissen: von 5centimet Durchmesser?); sieging leicht
ab; die Schleimhaut des Duodenumund Jejunum war gleich-
missig stark gerdthet. Die Lungen waren strotzend mit dunkel-
rothem Blut gefullt und sehr wenig erepitirend.

6. Versuch. Spritzte man Hunden 80—10,0 cryst. salpeters,
Bi, welches in 180—-200 g. destillirten Wassers gelost und folglich in
saur. salpetersaures und basisch salpetersaures Wismutoxyd zersetat,
war, in den Magen und unterbindet die Speiserthre und Ruthe
so sterben die Thiere selbst nach 24 Stunden nicht. Todtet man sie
nach dieser Zeit und oftnet sie sogleich, so kann man sich tberzeugen,
dass das Wismut absorbirt ist.

Bei der chemischen Untersuchung der Leber, der Milz, des Ma-
gens und des Harnes so behandelter Thiere konnte Orfila sicher Wis-
mut nachweisen.

Der Magen wurde vor der Verkohlung so lange mit destillirtem
Wasser abgewaschen, bis das Waschwasser nicht mehr durch H,S ge-
tirbt wurde.

2
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C. Vergiftungen durch Aufbringen von Bi-Nitrat auf Wund-
flachen.

7. Versuch., Um 11 Uhr Morgens brachte O. aut das Zellengewebe
des Oberschenkels eines kleinen kriftigen Hundes 6,5 g. gepulverten
cryst. salpeters. Bi Tod am folgenden Morgen.

Section: Auf dem Schenkel, der tibrigens weder roth noch in-
filtrirt war, ein handgrosses mit einem blassgelben Pulver bedecktes
Geschwur; die Muskeln, auf welchen das gelbe Pulver gelegen hatte,
schienen trocken, verhirtet und wie gequetscht. Der Darmkanal
war normal, die Lunge roth und injicirt. Herz und Leber schienen
keine Verinderungen erlitten zu haben.

8. Versuch. Wurde in derselben Art wie der vorige an einem
etwas stirkeren Hunde mit 8,8 g. salpeters. Bi angestellt. Tod nach
40 Stunden. :

Die Section ergab, dass der Darmkanal, die Leber, die Lunge,
die Milz und die Nieren im normalen Zustande waren; das operirte
Glied sah ebenso aus, wie in Versuch 7. Das Herz war mit schwarzem,
geronnenem FBlute angefullt; in der linken Kammer mehrere ziemlich
grosse, kirschrothe Flecken, besonders auf den columnis carneis.

D. Schlussfolgerungen Orfila's.

1) Das salpetersaure und das basisch-salpetersaure Wismutoxyd
verursachen hettige Reizung und Entziindung der von ihnen berithrten
Gewebe; sie werden absorbirt und wirken besonders auf das Nerven-
system.

2) Werden sie in die Venen injicirt, so wirken sie noch stirker.

8. Lewald G., Untersuchungen uber den Uebergang

von Arzneimitteln in die Mileh.

Habil. Schrift Breslau. 1857. Ref. in Canstatt’s Jahresbericht 1858.

L. konnte Wismut nach Darreichung von 0915 Gramm Magist.
Bism. nach 24 Stunden in der Milch (einer Ziege) nachweisen.

72 Stunden nach der letzten Dose war es verschwunden. Die tiber-
goehende Menge ist bei den gewohnlichen Dosen so gering, dass fir ein
Kind kein Nachtheil entsteht.

9. Wichert, E. Ueber den Uebergang von Metall-
salzen in die Galle. Diss. Dorpat, 1860. p. 33.

. Einer Katze wurde 1 g schwefelsaures Wismutoxyd, in
¢. 50 CC. Wasser suspendirt, in den Magen injicirt, und der Oesophagus
darauf unterbunden. Sechs Stunden darauf wurde das Thier getodtet
und der Inhalt der Gallenblase auf folgende Weise untersucht.

Nachdem die Galle im Dampfbad bis zur Trockene eingedampft
war, wurde der Riickstand verkohlt und mit einigen Tropfen Salpeter-
siure befeuchtet, eingesschert, bis die Asche ganz weiss geworden war.
Daraut wurde diese mit einigen Tropten Salzsiure und gesittigtem
H,S-Wasser befeuchtet, worauf sich alsbald eine schwache braunrothe
Farbung der Mischung zeigte. .

10. Bricka, Leon. Du Sous-Nitrate de Bismuth et
de ses applications. Those de Strasbourg, 1864. (Kin
Referat findet sich in Canstatts Jahresbericht 1864).

1(»

Ich halte mich an dieses Referat nicht, da es mir nothig erscheint,
aut die Arbeit selbst einzugehen, schon aus dem Grunde, weil sie von
den meisten Autoren der Wismutfrage (wie z. B. in der sonst so reich-
haltigen Arbeit von Meyer und Steinfeld) garnicht ausgenutzt wor-
den ist. Unberticksichtigt will ich hier den Theil der Bricka’schen
Arbeit lassen, welcher das Mag. Bism. von der pharmaceutisch-chemi-
schen Seite behandelt; auch die daselbst angefithrten Autoren will ich
nicht weiter erwihnen).

Die von Bricka citirten Fialle medicinaler Wismutvergittun-
gen sind leider, wie Verf. hervorhebt, deswegen nur von geringerem
Werth, weil man niemals daran gedacht hat das verdachtige Medicament
chemlsch auf seine Zusammensetzung zu pritfen. Da nun aber einer-
seits solche Beobachtungen medlcmaler Vergiftungen ziemlich hiufig
sind, andrerseits die Resultate Monn eret’s, welcher in seiner iuber-
grossen Praxis sehr grosse Dosen ungestraft anwendete, die absolute
Ungittigkeit des Mag. Bismuti zu beweisen scheinen, so entschloss
sich Bricka dieser Frage niher zu treten. Wir wollen nun die uns
hier interessirenden Experimente und Erfolge Bricka’s ubersichtlich
geordnet vortithren,

1) Versuche zur Entscheidung der Frage, ob in Wasser unlosliche
Bi-Verbindungen schon bei kurzem Gebrauch (einmaliger Gabe; schad-
lich wirken konnem, wenn sie in griosseren Dosen zugleich mit sauren
Salzen verabfolgt werden.

Die Versuchsobjecte bekamen Magist. Bismuti resp. Wismutoxyd-
hydrat und Kalium bitartaric. zu je 8 gr. (soll wohl gramm bedeuten!),
in einmaliger Gabe. pag. 22.

Die Kaninchen blieben gesund; ein Hund schien etwas kolikartige
Schmerzen zu empfinden; ein Mensch emptand weiter nichts, als ein
unangenehmes Wiarmegefithl im Magen, wozu sich leichter Durchfall
gesellte.

Diese Experimente beweisen Bricka, dass das reine basische
Bi-Nitrat mit Kali bitartar. gemischt, nicht giftig ist, im Gegensatz zu
manchen Therapeuten, welche glauben, dass das basische Bi-Nitrat
giftig wirken kinne, wenn es sich in Gegenwart von sauren Flussig-
keiten befindet.

2) Versuche zur Frage, ob etwa linger fortgesetzter Gebrauch des
Mittels (ohne Weinstein) die giftige Wirkung hervorbringen konne (Verf.
benutzte ein von Hepp dargestelltes Priparat, auf dessen Reinheit er
sich verlassen konnte). pag. 23, 24.

Versuche an Kaninchen und Hund (z. B. ein Kaninchen erhilt
4 Tage lang je 0,5, daraut 20 Tage je 1,0).

Die Resultate waren negativ und die Ungiftigkeit des Mittels
auch bei lingerem Gebrauch erwiesen.

Weitere Besprechung der pharmako-dynamischen Eigenschaften
des Magist. Bi (pag. 81).

Aus der Litteratur werden herbeigezogen Trousseau, Mialhe,
Bayle, Lussana, Schina,

Bricka und mehrere seiner Bekannten nahmen das Mittel in
verschiedenen Dosen und empfanden keine bemerkenswerthen Erschei-
nungen,.

2*
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3) Versuche mit einem As-haltigen Bi-Nitrat (pag. 24).

Die Thiere fuhlten sich Tage lang wohl und wurden erst dann
krank, resp. starben, wenn zugleich salzsiurehaltiges Wasser in den
Magen gebracht wurde.

(Bei einem Kaninchen war der Bauch stark zusammen-
gezogen, im Magen Spuren einer Entziindung, in der Leber
kleine Mengen von Bi; As konnte selbst nicht mit Hiilfe
des Apparats von Marsh entdeckt werden).

4) Da das As, welches im Mag. Bi als Verunreinigung vorkommt,
wohl meist in der Form des arsensauren Bi darin enthalten ist, so stellte
Bricka auch Versuche mit arsensaurem Bi allein an (pag. 25).

Einem Kaninchen werden im Laufe eines Monats 20 gr. beigebracht,

Keine merkliche Wirkung.

Section zeigt keine Angegriffenheit des Verdauungska-
nals. Analyse der Leber ergiebt Bi nur in #usserst geringer
Menge. Untersuchung auf As — negatives Resultat. Die
Excremente aber schlossen arsensaures Bi in sehr grosser

Menge ein.

5) Versuche mit arsensaurem Bi, wahrend zugleich mit HCl ange-
siuertes (1"/q) Wasser eingeflosst wird (pag. 25, 26).

Die Thiere starben.

6) Versuche, welche Bricka anstellt, um iiber die
Resorption und Ausscheidung des Mag. Bi dureh den Harn
Auskunft zu erlangen (pag. 27).

Sowohl der Urin von Kaninchen, als auch von Men-
schen, welche Mag. Bi bekommen hatten, ergiebt bald nach
der Einverleibung des Salzes, mit H,S gepriift, positive
Resultate, selbst bei Anwendung kleiner Dosen.

7) Versuche, welche die Aufspeicherung von Bi in der
Leber betreffen, sowie auch die Ausscheidung desselben
durch die Galle beweisen sollen (pag. 28).

1) Ein Kranker, 70 Jahr, an chronischen Durchfallen leidend, wurde
vom 12, Sept. 1863 an 12 Tage lang mit steigenden grossen Dosen von
Mag. Bi behandelt. Im Ganzen bekam er 2756 gramm,

Noch am 29. Sept. und 2. Oct. (also linger als eine
Woche nach der letzten Einnahme von Bi) konnten im Harn
und in den Fices sehr wohl schiitzbare Mengen des Metalls
nachgewiesen werden.

Am 10. Oct. ergab die Untersuchung der Fices noch
schiitzbare Mengen, die Analyse des Harns aber ergab, ob-
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wohl man 1 Liter verarbeitete, nur ein zweifelhattes Resultat.
Eine in der Folge eintretende cerebrale Affection des Pa-
tienten mit unwillkirlichem Abgang von Harn und Koth hin-
derte den Verf. seine Untersuchung fortzusetzen.

Am 3. Jan. 1864 starb der Kranke. 200 gramm Leber
wurden analysirt und eine bemerkenswerthe Quantitit Bi
gefunden.

Achnliche Beobachtungen machte Bricka auch noch
an anderen Personen.

Gegen den Vorwurt, dass das in den Fices gefundene
Bi sehr wohl direct von dem eingegebenen Medicamente
stammen konne, verwahrt sich Bricka mit dem Hinweis
darauf, dass die behandelten Personen alle einen heftigen
Durchfall hatten; wenn man somit noch mehrere Tage nach
der letzten Gabe von Bi das Metall im Kothe fand, so
muss dasselbe unbedingt auf resorbirtes und wieder in’s
Darmrohr ausgeschiedenes Bi bezogen werden.

Diese Beobachtungen beweisen nach Bricka, dass die
Ausscheidung des Metalles durch den Harn sich nur einige
Tage bis nach der letzten Einnahme fortsetst, die Ausschei-
dung durch die Leber aber viel linger dauert.

Aus den Thatsachen nidmlich, dass: 1) sich Bi in der
Leber findet und 2) dass das resorbirte Bi im Darm ausge-
schieden wird, — zieht Bricka stillschweigend den Schluss,
dass die Ausscheidung des Bi in den Darm durch die Leber
auf dem Wege der Galle erfolge. Dieser Schluss ist natiir-
lich falsch. Daran, dass die Darmwand als Ausscheidungs-
ort des resorbirten Bi betrachtet werden kénnte, hat Bricka
garnicht gedacht. Eine Untersuchung der Galle selbst, die
doch den besten Aufschluss gegeben hitte, ist von ihm gar-
nicht erwihnt.

2) Weitere Experimente, welche sich auf die Locali-
sation des Bi bezichen (pag. 29). .

Ein Kranker, der schon im Verlaut von drei Jahren zu verschie-

denen Malen Bi-Priparate genommen, nahm im Verlauf von drei Wo-
chen (Mirz 1863) eine grossere Menge (man stieg von 8,0 bis auf 12,0).
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Seit dieser Zeit 'empfing er keinerlei Metallpriaparate mehr. Er starb
an Marasmus am 5. Januar 1864.

In 2000 gr. Leber, welche der chemischen Analyse
unterzogen wurden, fand man eine bedeutende Quantitiit des
basisch -salpetersauren (sic!) Bi (Dans 200 grammes de
foie soumis & Panalyse chimique, on trouva des quantités
assez fortes de sous-nitrate de bismuth). Es werden noch
drei weitere Fille erwiihnt, welche analoge Resultate gelie-
fert haben.

Die Leber wurde mit aq. reg. zerstort, der Ueberschuss
der Séure entfernt u. s. w., schliesslich das Metall durch H,S
gefillt.

Die gefundene Quantitit betrug in einem Fall 45 Cen-
tigramm metallisches Bi.

Notiz: Bricka lenkt die- Aufmerksamkeit der gerichtlichen Medi-
cin auf diese Localisation des Bi. Fir den Fall, dass man einmal in der
Leber eines Individuums geringe Mengen von Arsen neben Bi finden
sollte, wiirde die Anwesenheit von Bi die Deutung des Befundes sehr
beeinflussen.

Bricka ftigt hinzu, dass er in der Leber von Personen, welche
arsenhaltiges basisches Bi-Nitrat genommen, selbst mit Hilfe des Marsh-
schen Apparates vergeblich nach Arsen getahndet habe.

8) Untersuchung iiber das Bi- Carbonat (vergleichs-
weise) empfohlen von Lannon de Bruxelles (pag. 32).

Erscheint beim Menschen (ganz wie das basische Nitrat)
einige Zeit nach der Einnahme im Urin. Die Fices sind
weniger gefirbt, als bei Mag. Bi, enthalten indessen auch Bi.

Thierexperimente beweisen die véllige Unschadlichkeit des (von
Hepp dargestellten) Priiparates, so wie seine Localisation in der Leber.
Daher halt Bricka, also entgegen der Ansicht Lann on’s, den Effect die-
ses Priparates fiir ebenso unangebbar klein, wie die Wirkung des Mag. Bi.

9) Um die Ungiftigkeit der Bi - Verbindungen zu be-
weisen, stellte Bricka auch Versuche mit Bi-Acetat an.
(Darstellung nach Be rzelius durch Wechselzersetzung einer
concentrirten Bi-Nitratlosung + essigsaurem Na.) (pag. 33).

Die so erhaltene Verbindung wurde einem Kaninchen
in einer Tagesdose von 1,0 10 Tage lang gegeben. Am
I'l. Tage starb das Thier.
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Bei der Section fand man an der unteren Curvatur des
Magens einen gelben Fleck vom Durchmesser eines 2 Cen-
times-Stiickes. Die Schleimhaut war an dieser Stelle ver-
schwunden, die Winde waren merklich verdiinnt und gleich-
sam gegerbt (parois etaient notablement amincies et parche-
minées).

Die Dérme zeigten nichts Besonderes. Die Blase war
betrdchtlich durch Harn ausgedehnt. Der Harn enthielt
nur Spuren von Bi, die Leber dagegen enthielt eine

bemerkenswerthe Quantitit.

Bricka wirft die Frage auf, ob es sich in diesem Falle um eine
allgemeine Intoxication gehandelt habe, lisst dieselbe jedoch unbeant-
wortet und fligt blos hinzu, dass das Versuchsthier am 3. Tage matt
schien und von leichtem Zittern befallen war.

Er wiederholte den Versuch. Das Kaninchen schien
diesmal noch am 15. Tage nicht afficirt; es wurde getodtet
und ergab bei der Section blos eine leichte Rothung der
Magenschleimhaut an verschiedenen Stellen (je trouvai, que
I’estomac présentait une légére inflammation en eertains points).

Ein Hund, der 4,0 grm. Bi-Acetat bekam, erbrach nach
/4 Stunde.

Ein anderer Hund, welcher 20,0 bekam, erbrach nicht,
frass aber zwei Tage nicht; darauf crholte er sich wieder

vollstandig.

Obgleich diese Beobachtungen unvolistindig seien, glaubt Bricka
doch daraus schliessen zu kénnen, dass selbst die loslichen Bi-Priparate
nicht giftig wirken.

Die beobachtete schiadliche Wirkung scheint ihm von der Abspal-
tung eines Theils der Essigsiure abzuhingen (!).

Er bemerkt noch, dass in der That der Ruckstand des Bi-Acetats,
welcher durch Waschen mit viel Wasser einen Theil seiner Essigsiure
verloren habe, nach einem Versuche, den er damit angestellt, von keiner
grosseren Wirksamkeit, als das basische Nitrat sei.

10) Versuche iiber die Zersetzung des eingegebenen
Mag. Bi. (pag. 35).

Drei Kaninchen, ungefihr von derselben Grosse, wurden zwei
Tage lang ganz gleich ernihrt; am Morgen des Versuchstages bekommt
eines 6 gr. bas. Bi-Nitrat, welches 14", Suure enthilt; bald darauf be-
kommt es noch 20 grm. aq. in den Magen geflosst. Zwei Stunden spiter
wurden alle drei Thiere getodtet. Die Reaction der Magen- und Darm-
flussigkeit aller drei Thiere war sauer, jedoch wurde durch Titriren



constatirt, dass die Flissigkeiten des Wismutkaninchens stirker sauer
waren, als die der beiden anderen.

Fir die Magenflussigkeit betrug das Verhiltniss der Sauremengen
5:8, fiur die Darmflussigkeit 7:2. Die Roéthung des Digestionstractus
war beim Wismutkaninchen lebhafter ausgeprigt.

Bei diesem Versuche bemerkte Bricka keine Spur von
Schwefelmetallbildung (je ne vis pas de traces de sulfuration);
der grossere Theil des basischen Nitrates konnte durch Ab-
waschen (von den Schleimhiuten) entfernt werden; es hatte

seine Farbe behalten.

Die Zersetzung der Verbindung vollzieht sich im Verdauungstrac-
tus nach Bricka also ebenso, wie im Reagensglase.

Eine Thatsache, die ihn in dieser Ansicht noch bestirkt, besteht
darin, dass der Harn des Bi-Kaninchens stark sauer und klar war, wih-
rend er bei den andern beiden trube aussah und alkalische Reaction
besass.

Resultate und Schlussfolgerungen Bricka’s (pag. 55).

1. Fast alle Handelspridparate sind unrein; sie enthalten einen
Ueberschuss an Oxyd, fast immer auch Bi-Arsenat

2. Dasreine basische Nitrat ist ungiftig, selbst in erhshten Dosen
bei lingerem Gebrauch.

8. Das arsenhaltige basische Bi-Nitrat ist an sich inoffensiv in
der Mehrzahl der Falle; es wird erst dann giftig, wenn es im Magen
mit sauren Flissigkeiten zusammentrifft, welche die Arsenverbindung
losen; ein Ueberschuss an Bi-Oxyd in arsenhaltigen Priparaten hindert
die auflosende Wirkung des Magensaftes, so dass die Verbindung (was
von vorn hereiu paradox erscheint) in grosseren Dosen weniger giftig
wirken kann, als in kleineren Dosen.

4. Das chemisch reine Bi subnitricum wird resorbirt.

5. Es wird durch die Harnwege in geringer Menge
ausgeschieden.

6. Es localisirt sich in der Leber.

7. Seine Ausscheidung in die Galle geht sehr langsam
vor sich, so dass man noch mehrere Monate nach Anwen-
dung des Mittels dasselbe im Lebergewebe finden kann.
(Diese Satzfolge miisste eigentlich von Br. umgekchrt wer-
den, denn cr schliesst ja so: weil man noch mchrere Mo-
nate nach Anwendung des Mag. Bi in der Leber Bi finden
kann, so geht folglich die Ausscheidung durch die Galle
sehr langsam. Dieser Schluss ist aber zum mindesten un-
geniigend!).
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8. Die Priparate des Bi (Bi subnitricum, Bi-Carbonat, Bi-Acetat)
tben, in den Magen eingetithrt, keine angebbare physiologische Wir-
kung aus.

9. Im Contact mit den Siuren des Verdauungsrohres giebt das
Bi subnitricum einen Theil seiner Siure ab.

10. Die durch die Priparate hervorgerufene Entziindung ist gra-
duell abhingig von der Menge der treigewordenen Salpetersiure und
erklart dieser Process die heilende Wirkung dieses Mittels.

11. Die Wirksamkeit dieses Priparates bei Neurosen des Magens
!(&nn der Anwesenheit des Arsens zugeschrieben werden, weshalb man
ln solchen Fallen lieber Fowler’sche Sol. geben sollte, da die Mengo
des Arsens in den Bi-Praparaten sehr variabel (und deshalb zur Do-
sirung nicht verwerthbar) ist.

[1. Dubinsky, Th. Die Wismutdiphtheritis der
Mundhéhle. Dissert. Petersburg 1869.

Ich glaube auf diese Arbeit schon deswegen niher ein-
gehen zu missen, weil dieselbe in der deutschen Litteratur
nur durch ein héochst mangelhaftes Referat (von Rudnew)
vertreten ist (Jahresb. Virchow und Hirsceh 1869, 1. Bd.,
pag. 335). D. experimentirte ausschliesslich an Hunden.

Als Priaparat benutzte er citronensaures Bi-Ammonium, welches
subcutan beigebracht wurde. Ueber die Loslichkeit des Prip. vgl.
Cap. III meiner Arbeit. Bei der Auswahl] seiner Versuchsthiere tiber-
zeugte er sich jedesmal von dem gesunden Zustande der Mundschleim-
haut (pag 8).

Dubinsky fasst die Resultate seiner Arbeit in folgende Siitze
zusammen (pag 39).

1) Dascitronensaur.Bi-Ammonium erzeugtun-
terdie Haut gespritztimmer cine¢ Diphtheritis der
Schleimhaut des vestibulum oris, weleche man
mitdem Namen ,Bi-Diphtheritis* bezeichnen kann.

2) Die Diphtheritis des Mundes wird aller
Wahrscheinlichkeit nach bedingt durch die An-
wesenheit des Bi im Epithelgewebe selbst (d. h.im
Epithel der Schleimhaut des vestibulum oris).

3) SowohlderSubmaxillaris-;alsauchderPa-
rotis-Speichel haben keinen bemerkbaren Einfluss

auf das Auftreten und den Gang des diphtheriti-
schen Processes, obwohl allerdings
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4) sowohl im Parotis-, als auchim Submaxil-
laris-Speichel die Anwesenheit von Bi bei sub-
cutanerInjectiondesselbennachgewiesen werden
kann.

5) Dieser letztere Umstand weistaufdieMog-
lichkeit des Ueberganges auch anderer Metalle
in den Speichel hin.

6) Die Ziahne beschleunigen, indem sie me-
chanisch auf die mit ihnen in Beriihrung kom-
mende,vonder Bi-Diphtheritis befallene Schleim-
haut der Wangen und der Lippe wirken, das Er-
scheinen des Processes.

ad 1)a. Ueber die Constanz der Mundaffection
sagt D. (pag. 3):

Die locale Alteration im Munde wiederholte sich mit
ciner derartigen Bestiindigkeit, immer in ein und derselben
Form und auf bestimmten Stellen der Mundschleimhaut,
dass diese Thatsache als endgiiltig festgestellt betrachtet
werden kann.

ad 1) b. Ueber die Localisationsverhdltnisse
der ,diphtheritischen* Verdnderungen spricht sich
D. folgendermassen aus (pag. 4):

Ganz zuerst wird nur die Schleimhaut des vestibulum
oris alterirt und zwar bei weitem hidufiger und bedeutender
an der hinteren Hilfte des vestibulum, d. i. auf der hinteren
Oberfliche der Wangen. Die Pridilektionsstelle des Krank-
heitsprocesses in diesem Gebiete ist die Schleimhaut un-
mittelbar um die Miindung des Ductus Stenonianus.

In der Folge verbreitet sich dann der geschwiirige
Process auf die Schleimhaut der Zunge, auf den Zahnfleisch-
rand und zuweilen auf die Schleimhaut des Bodens der
Mundhéhle, verbreitete sich aber auch in den stérksten
Fillen der Erkrankung niemals weiteriiber diese Stel-
len hinaus. Ich habe, so bemerkte D., niemals eine Af-
fection der Schleimhaut des weichen Gaumens, der Nasen-
hohle, des Pharynx und des Kehlkopfes beobachtet.

27

ad 1) ¢. Den pathol.-anatom. Befund bei der
» Wismutdiphtheritis“ im Bereiech der Mundhohle schil-
dert D. wie folgt.

I. Verlauf des Processes auf der Schleimhaut der hinteren
Halfte des vestibulum oris.

a) Makroskopischrer Befund.

«) Pathologisch-anatomische Verinderungen, die im
Verlauf von 24—48 Stunden, von der ersten Injection des
Doppelsalzes an gerechnet, auftreten (pag. ).

Ganz zuerst treten auf den obenerwahnten Stellen
der Schleimhaut gelblich-weisse, sehr oberflichliche, durch-
scheinende, matte Flecke auf. weleche bis !4 em. im Durch-
messer haben und viel Aehnlichkeit mit jenen Flecken be-
sitzen, die wir auf den Schleimnhduten durch Aniétzung mit
einer sechwachen Hoéllensteinlosung erhalten.

Spiater werden diese Flecke in der Mitte gelb und
undurchsichtig, wéhrend sie in der Peripherie noch matt
und sehr oberflichlich bleiben.

Diese beiden Formen bekam aber D. nur in einigen
Fillen zu Gesicht, offenbar weil die Weiterbildung des
destruktiven Processes zu rasch vorwéirtsschreitet, als dass
die Beobachtung die Anfangsstadien bequem ertappen konnte.

Gewdhnlich zeigte thm die erste Beobachtung schon ein
weiteres Folgestadium in Form gelber oder gelbbrauner
Flecke, welche undurchsichtig und etwas erhaben iiber das
Niveau der Schleimhaut waren.

Anmerkung. Ausnahmsweise stellte sich das erste
Stadium des Processes anders dar und zwar in Form dun-
kelrother, nicht grosser Flecken, die auf Druck nicht ver-
schwanden, nicht iiber die Oberfliiche der Schleimhaut er-
haben waren und in der Mitte ein stecknadelkopfgrosses,
gelbliches Fleckchen besassen, das ebenfalls nicht iiber das
Niveau des rothen Fleckes hinausragte (pag. 5).

Derartige Flecke verwandelten sich dann innerhalb
24 Stunden in ihrer ganzen Ausdehnung in gelbliche Flecke
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und unterschieden sich dann im weiteren Verlaufe durch
garnichts von dem Gange der ersterwithnten Flecke.

Der Versuch solche gelbweissliche Flecke zu entfernen,
gelingt nicht ohne die Zerstorung der Integritit der Schleim-
haut. Die runden Formen dieser Flecke sind die hiufige-
ren. Ihre Menge ist verschieden; bald zeigt sich im An-
fange nur ein Fleck, bald manifestirt sich der Process schon
am ersten Tage durch das Erscheinen vieler Flecke (10—-16)
(pag. 5—6).

8) Nachweiteren 24 Stunden werden diese weiss-
gelblichen durchsichtigen Flecke gelb, undurchsichtig, durch-
dringen die Dicke der darunterliegenden Schleimhaut und
erheben sich etwas iiber das Niveau derselben. Kurz ge-
sagt, diese Flecke sind makroskopisch vollstin-
dig ahnlich den diphtheritischen Placques (pag. 6).

Zugleich mit dieser Farbendnderung vergrossern sie
sich schleunig, beinahe ums Doppelte. Zuweilen aber er-
scheinen in ihrer Umgebung neue Flecke von ganz dem-
selben Charakter und Aussehen, welche sich ihrerseits schnell
vergrossern, mit ersteren confluiren und so zu einer stiirmi-
schen Zerstorung sehr ausgedehnter Schleimhautpartien
fithren.

4} Nach Verlauf von noch weiteren 24 Stun-
den zerfallen die gelblichen Flecke gewdhnlich, indem sie
oberflichliche, zuweilen blutende Geschwiire hinterlassen,
welche mit Eiter und gelbgrauen Fetzen der nekrotischen
Schleimhaut bedeckt sind. Schon in den ersten 24 Stunden
ihres Bestehens pflegen diese Geschwiire weit grosser zu
werden, als die Flecke, aus denen sie hervorgingen (pag. 7).

3 In den folgenden Tagen erscheinen in der Um-
gebung dieser Geschwiire zuweilen neue Flecke. Die Ge-
schwiire wachsen noch mehr, fangen an zu bluten, werden
mehr unrein und vergrossern sich endlich bis zu dem Grade,
dass beinahe die ganze hintere Oberfliche der Wangen ein
einziges grosses, gangrinoses Geschwiir vorstellt, welches
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mit Eiter, Blut und Fetzen der nekrotischen Schleimhaut
bedeckt ist, in mitten deren zuweilen die ihrer Decke beraub-
ten, unterliegenden Gewebspartien in Gestalt rother Insel-
chen durchblicken.

Eine solche geschwiirige Verinderung prisentirt sich
an einzelnen Stellen mehr oberflichlich, an anderen aber
mehr in die Tiefe greifend. Zuweilen reichen tiefere Ab-
theilungen dieser Geschwiire trichterformig bis !/, em. in
die Dicke der Wange hinab und bieten eine durchgehends
gangrinose Oberfliche dar. Die Geschwiirsrinder sind eben-
falls ausgebogen, ungleich, bald im Niveau der Schleimhaut
befindlich, bald bis zu '/ em. vertieft (pag. 7).

b) Mikroskopischer Befund (pag. 6). Die mikrosko-
pische Untersuchung der Flecke bestitigt vollkommen den
makroskopischen Befund, den D. mit diphtheritischen Plac-
ques vergleicht. Wir haben, sagt D., hier das vollstindige
Bild eines diphtheritischen Processes, wenn wir Diphtheritis
in dem Sinne nehmen, wie von Rindfleiseh angenommen
wird. {ef. Rindfleisch, Lehrbuch der patholog. Histologie,
Russische Uebersetzung 1868, Band II. Seite 522].

«) Untersuchung der matten, noch durch-
scheinenden Flecke. Auf den Schnitten derselben er-
scheinen die Epithelzellen der oberen Schichten geschwellt,
bald stark gekérnelt mit vollstindigem Kernschwund, bald
weniger gekornt, mit kaum bemerkbarem Kern.

Diese Kérnelung verschwindet nicht auf Zusatz von
Essigsdure. Auf einigen Querschnitten erblickte D. an der
Stelle eines matten Fleckes einen kraterformigen Gewebs-
verlust der epithelialen Schicht, welcher durch einen Aus-
fall der oberen Epithelzellen zu Stande gekommen war.

Von den Epithelzellen, welche den Boden dieser Ver-
tiefung bildeten, lagen einzelne noch ziemlich regelmissig
neben einander, wiahrend andere halb frei lagen und ohne
Ordnung vertheilt waren. Auch hier zeigten sie sich kéornig
und gequollen; in einigen Zellen konnte man, wenn auch
nicht deutlich, einen Kern unterscheiden, in anderen war
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ausser der Kornelung nichts Iweiter sichtbar. Die tiefer
liegenden Schichten des Epithels waren gleichwie die Mucosa
vollstindig normal (p. 6).

Dunkelrothe Flecke zu wuntersuchen gelang D. zu
seinem Leidwesen nicht (p. 5).

B) Untersuchung der gelben Flecke.

Auf den Schnitten derselben bemerkte D. in der ganzen
Ausdehnung der Epithelschicht eine kornige formlose Masse,
in welcher, nach Behandlung mit Essigsiure zuweilen schr
undeutlich conturirte, geformte, in ihrer Anordnung an Epi-
thelien erinnernde Elemente wahrgenommen wurden. Die
Mucosa erscheint mit kleinzelligen Elementen infiltrirt, die
bald einzeln, bald in Form von Gruppen angeordnet sind,
inmitten weleher zuweilen aber nur mit Miithe Fasern von
Bindegewebe unterschieden werden konnen.

In der Submucosa aber sind diese Klemente zerstreut
gelegen. Die Muskelschicht ist nicht verindert. Bei der
Untersuchung des Epithels der gelben Flecke zeigt das
Mikroskop bald in unbedeutender Menge gequollene Epithel-
zellen mit Kernschwund und sehr scharfer Kornelung,
welche nicht bei Behandlung mit KEssigsiure verschwindet,
bald gekornelte Epithelzellen mit Fetttropfehen, bald Korner-
Hiufchen, die an die Form von Zellen erinnern, bald endlich
eine formlose, kornige Detritusmasse (pag. 7).

7v) ImStadium des Zerfalls der Flecke erschliesst
das Mikroskop weiter nichts als einen Untergang des Ge-
webes (p. 7).

11. Verlauf des Processes auf der vorderen Hilfte der Schleim-

haut des vestibulum oris (p. 8).

Hier verhilt sich der Process etwas anders. Hs ver-
grossern sich hier die aufgetretenen Flecke weit langsamer,
als im ersteren [Falle, sie zeigen sich fast niemals erhaben;
ihre Oberfliche ist im Gegentheil immer niedriger als das
Niveau der Schleimhaut, welche diese Flecke in Form eines
rothen Ringes umgiebt.

Wenn der Process nicht gleichzeitig in beiden Hilften
des vestibulum oris anfingt, sondern zuerst etwa nur im
Bezirk der Miindung des Ductus Stenonianus, so treten ge-
wohnlich zusammen mit dem Zerfall der Flecke in der hin-
teren Hilfte des vestibulum — graugelbliche Flecke in der
vorderen auf,

Wenn aber solche Flecke gleich anfangs oder gleich-
zeitig auch auf der Schleimhaut der vorderen Hilfte des
vestibulum oris erscheinen, so werden mit dem Eintritt des
Zerfalls der Flecke in der hinteren Hilfte, die Flecke der
vorderen Hilfte etwas grosser, vertiefen sich und bekommen
cin schmutziggraues Aussehen. Danach fangen diese Flecke
ihrerseits an zu zerfallen und wandeln sich in graugelbe
oder schmutziggraue, unbedeutend vertiefte Geschwiire um,
welche die ganze Zeit mit den Fetzen des zerfallenen Schor-
fes bedeckt bleiben. Diese Geschwiire bluten niemals und
vergrossern sich sehr langsam im Umkreise. [Es scheint
also, als ob die Alteration der anterioren Hilfte des vesti-
bulum oris sowohl zeitlich, als auch ihrer Intensitit nach,
hinter der Alteration der posterioren Hilfte zuriickbleibt.]

11I. Affektion des Zahnfleisches (pag. 8).

Gewohnlich gleichzeitig mit dem Erscheinen der Flecke
auf der Schleimhaut des vestibulum oris tritt eine Réthung
und Schwellung des Zahnfleisches auf. In einem Falle
wurde Réthung und Schwellung des Zahnfleisches vor dem
Erscheinen der Flecke beobachtet, bei 4 Hunden aber wur-
den diese Erscheinungen erst nach dem Auftreten der Flecke
bemerkt. Mit dem Auftreten der Geschwiire schwillt das
Zahnfleisch noch mehr an, die Rinder desselben, -— erst
von Seiten des vestibulum oris, aber darauf auch von Sei-
ten der Mundhéhle —, fangen an zu bluten, sich gesehwiirig
zu verindern und mit einer schmutziggrauen Schicht zu
bedecken. Zuweilen aber schwillt das Zahnfleisch stark an,
wird rothviolett, darauf nekrotisch, so dass die Alveolar-
fortsiitze beider Kiefer blosgelegt werden.



32

IV. Affection der Zunge (pag. 9).

Nach Verschwirung der Schleimhaut der Wange und
des Zahnfleischrandes erscheinen auf den Zungenrdndern
graugelbe oder schmutziggraue Flecke, zuerst in Gestalt
schmaler Streifchen, welche sich darauf ziemlich raseh iiber
die ganze Linge der Zungenrinder und die untere Fliche
der Zunge verbreiten und zuweilen auch auf die den Mund-
boden auskleidende Schleimhaut iibergreifen.

Diese Flecke auf den Réndern der Zunge zerfallen, in-
dem sie sehr oberflichliche und unreine Wunden hinter-
lassen.

Die Zunge schwillt an, wird dicker und breiter, hat
sehliesslich keinen Platz mehr in der Mundhihle; ihre Riin-
der reichen dann bis zu '/», em. in das vestibulum oris hin-
iiber und werden zerbissen. Der Zungenriicken (und die
Oberfliche der Zihne) bedeckt sich mit einer schmutzigen
Masse.

V. Abweichungen vom gewéhnlichen Verlaufe (pag. 9).

1) Der Process kann unter Umstinden sehr verlang-
samt oder sehr beschleunigt erscheinen, so dass die einzel-
nen Stadien bald rascher, bald langsamer auf cinander folgen.

2) Die gewdhnliche Reihenfolge des Krgriffenwerdens
der einzelnen Partien der Mundhohle erscheint in manchen
Fillen geédndert.

ad 1. d) Wichtige Begleiterscheinungen des
geschwiirigen Processes.

a) Gleichzeitig mit dem Zerfall der Flecke tritt eine
vermehrte Speichelsekretion und ein unangenehmer
Geruch aus dem Munde auf. Der Speichel, mit Eiter und
Blut gemischt, crfiillt erst reichlich die Mundhéhle ohne
auszufliessen; darauf tritt Speichelfluss ein. Derselbe ist
anfianglich sehr gering und #dussert sich nur in einem bestin-
digen Feuchtsein der Unterlippe, endlich aber tropft der
Speichel in einem fort in Gestalt einer blutwasserihnlichen

Fliissigkeit aus dem Maule. Der unangenehme Geruch
fangt an faulig zu werden und wird endlich bis zu dem
Grade stinkend, dass er schon in der Entfernung wahr-
nehmbar ist (pag. 8—Y).

B) Mit dem Auftreten von Geschwiiren auf der hinteren
Oberfliche der Wangen beginnt bei den Thieren, welche
bis dahin dem d#usseren Anscheine nach gesund erschienen,
sich rasch cine Magerkeit und allgemeine Schwiche
zu entwickeln. Sie liegen schliesslich still und nehmen
keine Nahrung mehr zu sich. Die Sensibilitiit der Haut und
der Schleimhéiute erscheint bis zu einem bedeutenden Grade
abgestumpft. In diesem Zustande stirbt das Thier (pag. 9).

Ad 2. Den Beweis fiir diesen Punkt liefert D.
durch folgende schine Untersuchung (pag. 38).

Nachdem dem Thiere eine gewisse Menge des Wismut-
priiparats einverleibt und die beschricbene Krscheinung der
~diphtheritischen* Placques und Geschwiire auf der Schleim-
haut des vestibulum oris aufgetreten war, wurde es durch
den Bernard’schen Stich getodtet, und der abgetrennte
Kopf sorgfiltig mit kaltem Wasser abgewaschen. Darauf
wurden beide Carotiden mit einer 2%-igen Kochsalzlésung
bis zur vollstindigen Farblosigkeit der ausfliessenden Fliis-
sigkeit durchspiilt. Die Mundhohle wurde zu wiederholten
Malen, bis sie ganz rein war, mit kaltem Wasser abgewa-
schen. Darauf wurde die Schleimhaut des vestibulum oris
und die Mundhohle mit kochendem Wasser abgebriiht und
das Epithel vorsichtig in Gestalt durchsichtiger Plittchen
abgeschabt. Darauf Zerstorung der organischen Substanz
durch Glithen im Porcellantiegel, Aufnehmen des minerali-
schen Riickstandes in reiner Salpetersdure, Filtriren und
Verdinnen mit aqua destillata. Die Fliissigkeit gab beim
Durchleiten von H,S gewdéhnlich sofort einen deutlich dunk-
len Schein und nach 24 Stunden einen dunkelgrauen bis
schwarzen Niederschlag, der noch weiter gepriift wurde.
D. erwihnt dazu noch ausdriicklich, dass er, um sicher zu

gehen,
3
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sich von der Abwesenheit des Blutes in dem zur
Priifung gesammelten Epithel vermittelst des Spectroskops

vollige Gewissheit verschafft und
sich mit Hillfe des Mikroskops auch davon iiberzeugt
habe, dass er in der That nur das Epithel der Schleimhaut

beim Sammeln losgelost.
Ad 8. Wird von D. bewiesen durch Unterbindung der

Ausfilhrungsginge der Speicheldriisen (pag. 26).

Priicise Angaben iiber die Wirksamkeit seines Prépa-
rates hat D. leider nicht gegeben. Ich habe aus den ange-
fiihrten Injectionsmengen (pag. 3) und Thiergewichten her-
ausgerechnet, dass ungefihr 0,016 gramm Doppelsalz pro
Kilogramm Thier, auf 2 aufeinanderfolgende Tage vertheilt,
die gewohnliche Dosis war, nach weleher die Mundaffection

auftrat.
Es gab indessen auch Ausnahmefille, wo bedeutend

weniger resp. mehr nothig war.

12. Stefanowitsch, P., Ueber die Wirkung des
Wismuts auf den thierischen Organismus. Beitrag zur
Pharmacologic und Toxieologie der Wismutsalze. Diss.
Petersburg, (869

Das Referat (von Rudnew) in Jahresb. von Virchow u. Hirsch
1869 I, pag. 835 ist sehr mangelhatt, so dass ich mich schon aus diesem
Grunde veranlasst fihle auf die Arbeit naher einzugehen.

St studirte die patholog.-anatom. Verianderungen der Bi-
Intoxication an acuten und chronischen, sowohl per os als sub-
cutan hergestellten, Vergiftungen von Hunden und Kaninchen.

Als pharmakologisches Agens benutzte er citronensaur. Bi
und citronensaur. Bi-Ammonium, beide Priparate sich selbst dar-
stellend. Vgl. Cap. V. meiner Arbeit. Sein Doppelsalz war in Wasser
unloslich! In Zuckerwasser aber, zumal heim Erwirmen, loste es
sich leicht (pag. 7).

Mit der Losung seines Doppelsalzes machte St. folgende Vorver-
suche (pag. 7):

1) Er fugte dieselbe sowohl zu einer wisserigen Eiweisslosung, als
auch zu Blutserum; es entstand nicht einmal eine Trubung.

9) Er untersuchte das Verhalten des Doppelsalzes zu kiinstlichem
Magensaft, bereitet nach Kthne’s Lehrbuch der physiologischen
Chemie. Im Ueberschuss des Magensaftes wird das Salz zersetzt,
dabei fallt citronensaures Bi. Es kann also bei der Darreichung
per os nur dann zu einer Resorption des Salzes kommen, wenu

dasselbe in so reichlicher Menge eingefithrt wird, dass die vor-

handene Magensiiure nicht hinreicht, um alles zu zersetzen.
' Zur subcut Injection benutzte St. die Lisungen seiner Salze
in zucker- oder ammoniakhaltigem Wasser (pag. 7 und 8).

Leider giebt St. nicht jedesmal genugend deutlich an, welches
Salz er benutzte.

Die Losungen besassen neutrale oder saure Reaction (pag. 7).

Z.ur Vergittung per os benutzte St.: 1) ebentalls solche
ammonijakalische oder Zuckerwasser-Losungen, 2) Bi citric in salzsiure-
haltigem Wasser gelost (mit oder ohne Glycerinzusatz), 8) Bi citric. in
Pulver form.

Durch die subcut. Injection wurden energische Vergiftungen erzielt.

Was dic Darreichung per os betriftt, so war die Vergittung
durch Bi citric. in Pulverform fast gleich Null (vgl
pag. 43, Nr. 3). 7

Durch die besagten Losungen dagegen konnten energische Ver-

giftungen erzielt werden, — allerdings nur bei grosseren Gaben;
durch kleinere Dosen trat selbst bel wochenlanger Darreichung keine
anormale Erscheinung auf (pag. 38). v

St. verwerthete seine Versuche:
1) zum Studium der krankhaften Erscheinungen am le-
o benden Thier,
‘a) zum Studium des patholog.-anatom. Befundes,
5) zum chem. Nachweis des Wismuts im Organismus,
4) zur Beurtheilung der Giftigkeit und Wirkungsweise
seines Doppelsalzes (Resumé).
! _ad 1) Die Schilderung des Krankheitsbildes gehort nicht hierher.
Nur eines besonders interessanten Symptomes will ich Erw#hnung thun,
des Speichelflusses (bei der chron. subcut. und innerl. Vergiftung).
Die Reaction des Speichels der mit Bi vergifteten Thiere ist
nach St. meist alkalisch, manchmal aber auch sauer (am Morgen, bei
Anwesenheif von Geschwiiren im Munde). Durch Eisenchlorid -+ Salz-
sdure erfolgte keine Rothtirbung; also Abwesenheit von Rhodankalium.
Der Speichol hatte ferner die Fahigkeit verloren Starke in Zucker
umzuwandeln (pag. 47—48).

ad 2) Patholog.-anatom. Befund.

(Die Nummern beziehen sich auf die einzelnen Versuche).

I. Patholog.-anatom. Verdnderungen inder Mund-
hohle (pag. 47).

1) Be‘i der acuten Vergiftung (Tod innerhalb 24 Stunden, nach der
ersten Einverleibung des Giftes) beschreibt St. keinerlei Affectionen der
Mundhghle.

2) Chronische Vergiftung.
A) Durch subcutane Injection Entwicklung eines
geschwiirigen Processes im Munde.
a) Affection der Wangenscehleimhaut.
3*
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Ganz zuerst erscheinen Blutunterlaufungen oder blasse
Papeln auf der Schleimhaut.

Die Schleimhaut am Orte der Unterlaufung zerfallt,
die Papel bricht auf und so entsteht ein unbedeutendes
oberflichliches Geschwiir.

Irnerhalb ciniger Tage nimmt dasselbe ein unreines
Aussehen an, breitet sich im Umfange und in die Tiefe aus.

Auf dem Grunde des Geschwiirs sieht man Fetzen und
Briicken des zerstorten Gewebes, die Rénder sind uneben.

Dic Zerstorung auf der Wangenschleimhaut reicht zu-
weilen bis zum Gewebe der Haut.

Die benachbarten Geschwiire flicssen schliesslich zu-
sammen und bilden dann sehr betrichtliche Zerstérungen
mit gangriinser Abscheidung, von schmutzig graubraunem,
zuweilen sechwiirzlichem Anflug. Es gicbt aber auch Fille,
wo es nicht zu so ausgedehnten Zerstorungen kommt.

B) Auf dem Zahnfleisch entstehen ganz analoge
Veriinderungen. Das Zahnfleisch blutete sehr selten.

+) In heftigeren Fillen wurden auch die Rénder der
Zunge, sowohl die vorderen, als auch die seitlichen, von
geschwiirigen Veriinderungen ergriffen.

Dabei schwoll die Zunge zuweilen an, wurde intensiv
blau und ragte iiber das Gehege der Zihne hinaus, bedeckt
mit Speichel, der mit blutiger, stinkender Absonderung der
(teschwiire gemischt war. In zwei Féllen wurde der iber
die Zahnreihe hinaus ragende Theil der Zunge nekrotisch.

Alle diese Geschwiire besitzen zuletzt einen vollstindig
cangrinésen Charakter, nach Ausschen, Absonderung und
Destructivitit des Processes.

Zu der Liocalisation der Gesechwiire bemerkt St., dass
sie sich immer nur im Vorhof der Mundhohle befinden. Er hat
kein einziges Mal Geschwiire beobachtet,die weiter (nach hinten)
gelegen waren, als die Spalte, welche von den hinteren Backen-
zihnen mit den Zweigen des Unterkicfers gebildet wird.

Am allerhiiufigsten fand er die Geschwiire im hinteren
Winkel des Vorhofes der Mundhéhle, auf der inneren Ober-
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fliche der Wangen, auf dem Zahnfleiseh, — nicht nur neben
- Wy mes . N 3

der Krone eines Zahnes, sondern auch an Theilen, welche
R . « 7o) alone SV (s H

der Lage des Zahuhalses entsprechen, wobei noch dazu der-

o o . ; S

jenige Theil des Zahnfleisches, welcher die Kroune umgab,

unversehrt war.

Mikroskop. Befunde werden nicht erwiihut.

In welchem Grade der Uebergang des Metalles aus dem Blot in das
Epithel der Mundschleimhaut an dem Zustandekommen des Speichelflusses
betheiligt ist (nach der Analogie mit dew Quecksilber, und ob ein
§olcher Uebergang vorhanden war, daritber kann St. nichts sagen, da es
ihm nicht gelang Bi im Speichel zu entdecken (pag. 49-50). o

B. Durch Vergiftung per os.

Beiden Vergittungen, welche durch Eintithrung des Bi per os erzielt
wurden, erwihnt St. nichts von geschwiirigen Processen im Munde,
sondern nur das Auftreten eines Speichelflusses (Nr. 1, chron. Verg.).

Anmk, Schlund. Bei der acuten Vergittung nichts erwihnt. Bel
?lsr czhronischen Vergiftung (subcutan) keine Veridnderungen zu sehen

r. 2, 3).

II. Magen.
1) Acute Vergiftung.

A. Durch subcutane Injection. Nichts besonderes.

Anmerk. Im Magen eines Kaninchens (Versuch Nr. 7) fand St.
eine bedeutende Injection. misst derselben aber fiir die Bi-Vergiftung
keine Bedeutung bei, weil dem Versuchsthier 3 Wochen vorher Ammo-
niak unter die Haut gespritzt worden und dasselbe mioglicherweise da-
von erkrankt sein konnte. Bei Anstellung des Versuches betand sich
das Thier allem Anschein nach wohl.

B. Durch Einfithrung des Giftes in den Magen.

a) Makroskopisch. Magenschleimhaut dick, von eciner
diinnen weissen Schicht einer Substanz bedeckt, welche sich
mit Wasser nicht abwaschen lisst. Bei der Behandlung
eines Magenstiickes mit H,S fiirbt sich die ganze Dicke der
Schleimhaut schwarz; es hatte sich also hier Bi abgesetzt.
Ausserdem war die Magenschleimhaut stark injieirt; es wur-
den frische Unterlaufungen und Epithelablosungen bemerkt.

b) Das Mikroskop zeigt, dass der Niederschlag nur die
Oberfliche des Epithels bedeckt, nimlich die Falten der
Schleimhaut, welche sich zwischen den Trichtern der Dri-
sen befinden, wihrend er nicht in die Miindungen hinabreicht.

Sehr selten traf man auf Zellen, welche véllig bedeckt
von dem Anfluge waren oder das Metall in sich einge-
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schlossen enthielten; in den Dirmen wurden diese Hr-
scheinungen nicht bemerkt. Schwellung und Tribung der

Schleimhaut des Magen-Darmkanals.

9) Chronische Vergiftung.
A. Durch subeutane Injection.
(Zusammenfassung der Beschreibung).

Schleimhaut im Zustande des Katarrhes (Nr. 5), be-
deckt von einer dicken Schleimschicht (Nr. 3), mehr weniger
injicirt und geschwellt (Nr. 1, 2, 8, 9, 10), Unterlaufungen
und Abstossung des Epithels (Nr. 1, 4, 6, 7, 10). (Im Fun-
dus- und auch im Pylorustheil). Inhalt: Galle und etwas
Blut (Nr. 6).

B. Durch Vergiftung per os.

a) Makroskopisch. Unbedeutende Injection der Schleimbaut
im Fundus (Nr. 1, 2), auch Blutunterlaufungen (Nr. 3). Schleimhaut
des stark contrahirten Magens sehr verdickt, mit einer dicken Schleim-
schicht bedeckt (Nr. 2). Nach Entfernung des Schleimes kann man
sehen. dass die Schleimhaut gesprenkelt, impragnirt, aber stellenweise
nur bedeckt ist von einem weissen Pulver. Genauer werden die Ver-
hiltnisse bei Nr. 1 geschildert:

Besonders der Fundustheil und die hintere Wand zeigt
sich bedeckt mit einem feinen, weissen Anflug, weleher sich
durch Wasser nicht abwaschen ldsst und nur zusammen
mit dem Epithel losgelost werden kann, so dass also dieser
Anflug die Schleimhaut selbst durchdringt. Bei der Be-
handlung der Schleimhaut mit H,S schwiirst sich nicht
bloss der Anflug, sondern die ganze Schlcimhaut
wird durchgehend schwarz.

b) Mikroskopisch. Die Firbung nimmt nur die Ober-
iliiche des Epithels ein (Nr. 1und 2); nur cinzelne Zellen
(nueiizn) desselben waren vollstindig gefidrbt; gefarbt
sind auch die Falten zwischen den Trichtern der Drisen,
die Driisen selbst aber sind frei von Firbung (Nr, 1).

B
IIl. Darmkanal (Bauchhéhle, Pancreas).
1) Acute Vergiftung.
A. Dureh subeutane Injection.
Keine besonderen Erscheinungen. (Nur bei Nr. 7
bedeutende Injection).

B. Vergiftung per os.

a) Makroskopisch. Schleimhaut der Dirme verdickt
und gerothet, Unterlaufungen in der ganzen Ausdehnung
des Darmes. Darminhalt gallig und blutig gefirbt. Woeiss-
licher Niederschlag auf der Schleimhaut nicht vorhanden
(Nr. 10).

b) Mikroskopisch. Schwellung und Tribung des
Epithels.

2) Chronische Vergiftung.
A. Subecutan.

Bloss katarrhalische Erscheinungen, Injeetion und
Schwellung, sind erwihnt bei Nr. 2, 5 und 7.

Stiirkere Alterationen, wie Auflockerung der Schleim-
haut, Blutunterlaufungen, Abstossung des Epithels (Nr. 1,

3, 4, 5, 8, 9, 10).
Localisation der Verdnderungen.

Die starke Injection beginnt manchmal von der Ein-
miindung des Gallenganges (Nr. 6 und 10).

Der obere Theil des Diinndarms erscheint bis-
weilen bevorzugt (Nr. 3, 8, 10). Starke Injection vom
Magen bis zum Anus (Nr. 1).

Das Rectum wird ebenfalls bisweilen als besonders
alterirt beschrieben (starke Injection und Geschwiire Nr. 1
und 2). Nr. 1, Rectum vollstindig schwarz, seine Schleim-
haut beinahe durchgehends besdet mit Unterlaufungen;
stellenweise Abstossung des Epithels und Geschwiire.

Dieses ist der einzige Fall, wo St. von einer schwarzen
Fiarbung spricht.
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Affection der lymphatisechen Apparate des
Darmes.

Dic solitiren Follikel ragen iiber das Niveau der
Schleimhaut hervor (Nr. 2). Schwellung der Solitirfollikel
und Peyerschen Placques (Nr. 3).

Oberflichliche Geschwiire auf der Stelle der solitiren
Driisen (Nr. 1, 6, 8).

Inhalt des Darmkanals.

Schleim, Eiter, Blut, Galle, fliissige Fices (Nr. 1, 6 cte.).

Besondere Befunde.

Einige Invaginationen von betriichtlicher Ausdehnung.
(Nr. 4.)

B. Per o«
a) Makroskopisch.

Nr. 1. Unbedeutende Injection der Darmschleimhaut.
Nr. 8. Unterlautungen im Zwolffingerdarm, besonders neben dem
diverticulum Vateri, sowie weiter abwirts und uwm die Bauhinsche

Klappe herum.
Nr. 2. Wird genauer beschrieben.

Hinter dem Pfértner fand sich Salzlésung und konnte
man dieselbe weit in die leeren Diinndirme vertheilt an-
treffen. Sehleimhaut der Diinndirme geschwellt, mit Schleim
bedeckt, stellenweise von rosenrother Farbe, mit Ablosung
des  Epithels. Auch hier wird eine Imprignirung der
Schleimhaut mit dem Salz bis in die allerunterste Ab-
theilung der Diinndédrme bemerkt. Dic Peyer’schen Placques
ragen iiber das Niveau der Schleimhaut hinaus, cinige von
ihnen liegen auf rosenrothem Grunde.

Inhalt der Diinndirme besteht aus Schleim mit sehr
ceringer Beimischung von Galle und aus der Lésung des
Nalzes.

Der untere Theil der Dickdirme und besonders das
Rectum ist beinahe dreimal so dick als das iibrige Stiick;
diese Ausdehnung ist bedingt durch Anhidufung dicker,
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harter, schwarzer KFiealmassen. Dass dieselben Bi ent-
halten, wird bei Nr. 1 erwihnt.

b) Mikroskopisch.

Das Bi bekleidet nur die Oberfliche der NSchleimhaut
(Priparat mit HsS Dehandelt, Nr. 2).

Anmerk. 1. In der Bauchhohle fand sich bei einem Kaninchen (acute
subcut:a,ne Vergiftung Nr. 7) eine reichliche Ansammlung von Flussigkeit
unfl Fibringerinnsel. St. misst aber den Befunden bei diesem Thier
keine .besondere Bedeutung bei, weil dasselbe 3 Wochen vor Anstellung
der Bf—Verglf'tung Ammoniak subcntan bekommen hatte. Zu Anfang
des Bi-Versuches erschien das Thier aber ganz woll.

A'nmerk. 2. Das Pancreas zeigt bei der chron. subcutan. Vergitf-
tung nichts besonderes (Nr. 1). Weiter wird nichts davon erwihnt.

IV. Lieber.
1) Acute Vergiftung.
A. Subecutan.

Hyperamie des Organs. Beim Durchschneiden tritt reichlich Blut aus.

B. Per os.

a) Makroskopiseh. I.eber gross, schwer, von weicher
Consistenz; aus der Schnittfliche tritt viel Blut aus; sie ist
bedeckt mit kleinen, bald gelben, bald aschfarbenen Flecken,
diese Farbung reicht aber nicht in die Tiefe.

b) Mikroskopiseh. Abrundung der Zellen, Triibung und
Kérnelung des Protoplasmas, Kerne nicht sichtbar.

2) Chronische Vergiftung.
A. Subecutan.
a) Makroskopisch.
Grosse, Form, Consistenz.

Das Organ ist gross (Nr. 6,9) und dick (Nr. 1, 3, 6, 9, 10).

Consistenz vermindert, weich (Nr. 7, 10). Rinder ab-
gestumipft (Nr. 7).

Kapsel gespannt und glédnzend (Nr. 7), auf der glinzen-
den Kapsel varicios verbreiterte Gefisse (Nr. 9).



42

Blutgehali. Das Organ ist hyperiamiseh (Nr. 1, 3,
5, 8, 10) oder blutarm (Nr. 2, auf dem Durchschnitt tritt
wenig Blut aus).

Farbe der Oberfliche, Zeichnung. Obwohl das
Organ im allgemeinen blutreich ist, so finden sich auf der
Oberfliche oft mehr weniger ausgebreitete Stellen von
blasser Farbe.

Die Oberfliche ist besiiet mit zahlreichen blassen Punk-
ten, welche nur stellenweise zu Flecken und Streifen conflu-
iren (Nr. 6). Blasse Punkte und Bander oder blasse Flecke
oder Streifen finden sich bei Nr. 1, 4, 5, 7, 9, 10. Blasse
Punkte und gelbe Flecke (Nr. 3). Wenn das Organ blutarm
ist, so bedecken die blassen Flecke stellenweise ganze
Lobuli.

Ansicht auf dem Durchschnitt.

Die Zeichnung der Schnittfliche bietet entweder nichts
abnormes (Nr. 10), oder dic Farbe ist eine durchgchends
(gleichmiissig) rothe (Nr. 9), oder es fillt auf, dass die Centra
der Acini im Vergleich zu der Peripherie stirker roth ge-
farbt erscheinen (Nr. 1, 6).

Die Menge der Galle wird nur an zwei Stellen erwihnt (Nr. 1, 6).
Sie ist in diesen Fillen reichlich.

b) Mikroskopiseh lassen sich verschiedene Stadien der
Degeneration erkennen: tritbe Schwellung, mehr oder weniger
starke Kornelung, die allmihlich den Kern verdeckt, Undeut-
lichwerden und schliesslicher Schwund des Kernes, Zerfall
der Zelle (Nr. 1—10).

In Bezug auf die Kérnelung geben zwei Beschreibungen
niheren Aufschluss.

Nr. 2. Abrundung der Zellen, Triilbung und starke
Kérnelung des Protoplasmas, welche den Kern verdeckt.
In einigen Zellen werden ausser denfeinen Kérn-
chen aueh grobere (6—20) bemerkt, welche stark
lichtbrechend sind, Weder Acther noch Essigséure
veriandert das Bild.
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Nr. 6. Abrundung der Zellen, Triibung und Kornelung
des Protoplasmas.

Die Kerne werden auch bei Behandlung des Priiparates
mit Essigsdure nicht sichtbar. Die Kérner sind zuwei-
lenziemlieh grobund besitzen starkes Liichtbreeh-
ungsvermogen (in einigen Zellen mehr als 20 vor-
handen).

B. Per os.

a) Makroskopisch. Leber verhilinissméssig klein (Nr. 3)
aber dick (Nr. 2, 3), blutreich (Nr. 1 und 2).

Kapsel gespannt, glinzend (Nr. 2, 3), zeigt varicise -
weiterung der Gefisse (Nr. 3).

Die Oberfliche der ILeber ist bedeckt mit blassen
Punkten und Flecken (Nr. 1), oder mit gelben Flecken in
betrachtlicher Ausdehnung, wobei grosse Theile der Leber
blass sind, sodass die normale Farbe nur nehen ihren Riin-
dern auf einzelnen Inseln erhalten ist (Nr. 3).

Auf dem Durchschnitt tritt eine sehr betrdchtliche
Menge Blut aus, dabei hat die Schnittfliche eine blassliche
Farbe (Nr. 3).

Acini manchmal undeutlich, stellenweise durch stiarker
rothes Centrum und blasse Peripherie auffallend (Nr. 2, 3).
Galle nur in geringer Menge vorhanden (Nr. 3).

b) Mikroskopisech. Schwellung und Kérnelung der Zel-
len (Nr. 1).

Abrundung der Zellen, Tribung und Kérnelung des
Protoplasmas bis zum Verschwinden des Kernes, welcher
sogar nach Behandlung des frischen Priparates mit Essig-
sdure oder Kalilauge nur schwer zu sehen ist (Nr. 2).  Triibe
Schwellung mit vielen Fetttropfehen in den Zellen (Nr. 3).

V. Nieren.
1) Acute Vergiftung.

A. Subecutan.

In allen Fillen mehr weniger starke Hyperimie.
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B. Per os.

Starke Hyperimie; zwisechen der Farbe der Rinden-
und Markschicht kein Unterschied.

Mikroskopiseh : Schwellung, Triibung und Kérnelung
des Ipithels der Harnkanilchen, besonders der gewun-
denen, und stellenweise Blutaustritte in den Malpighi’schen
Knéulehen.

2) Chronische Vergiftung.
A. Subcutan.

a) Makroskopisch. Grisse, Consistenz, Farbedes
in toto betrachteten Organs, Blutfillung.

Die Nieren erscheinen gross (Nr. 1, 2, 4, 6). Von ver-
minderter Consistenz (Nr. 9 und 10), resp. schlaff (Nr. 3),
oder saftreich (Nr. 4).

Blass briunlich (Nr. 2), gelb (Nr. 6), blass (Nr. 7).

Mehr weniger hyperiamiseh (Nr. 3, 5, 8, 9).

Kapsel

Feucht (Nr. 1), tritbe (Nr. 1, 4, 10), leicht abzichbar
(Nr. 1, 4, 6, 10)

Farbe und Zeichnung der Nicrenoberfliche
nach Entfernung der Kapsel.

Grundfarbe der Oberfliche ist braunroth (Nr. 1), briun-
lich (Nr. 4, 7), durchgehends dunkelroth (Nr. 3).

Die Grundfarbe kann ausgestattet sein mit Zeichnungen,
die durch die Gefissverzweigung bedingt sind, z. B. dendriti-
scher Zeichnung (Nr. 1), oder sternformigen Figuren (Nr. 7, 10)
(Venenverzweigung), sie kann punktirt erscheinen durch
kleine dunkle (Nr. 1, 7), dunkelrothe (Nr. 2, 6) oder blass
braune Punkte (Nr. 10).

Sie kann schliesslich ein geflecktes Aussehen haben
durch mehr weniger zahlreiche blasse (Nr. 2, 4), blassgelbe
(Nr. 7) oder gelbe Flecke (Nr. 6), bietet also unter Umstéin-
den ein recht buntes Bild dar.

Beschreibung der Schnittfldche.

Die Rindenschicht ist weich (Nr. 1), geschwellt (Nr. 1.
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2, 7), deutlich verdickt, so dass dadurch eine Vergrisserung
des Organs bedingt wird (Nr. 10).

Die Farbe der Schnittfliche ist entweder eine durch-
gehends dunkelrothe (Nr. 8, 9), oder aber es grenzt sich die
Rindenschicht dureh blasse (Nr. 2, 6, 7, 10) oder gelblich
blasse (Nr. 4) Farbe scharf von der mehr weniger intensiv
rothen Pyramidenschicht ab (Nr. 2, 4, 6, 7, 10). In der
Rindenschicht lassen sich hie und da dunkle Punkte wahr-
nehmen (Nr. 4, 7), oder blasse Streifchen, die sich auch aut
die rother, Pyramiden ausdehnen (Nr. 1). Auch die Pyra-
miden erscheinen manchmal nicht gleichmiissig roth, sondern
streifig (Nr. 2, 6, 10).

Auf Diruck fliessen aus der Schnittfliche und aus den
Papillen triibe (Nr. 1, 2, 4, 10), dickliche (Nr. 2 u. 10), leicht
gefirbte (Nr. 2) oder blatige (Nr. 1, 4) Tropfen.

Die mikroskopische Untersuchung zeigt in denselben
eine Menge gekornelten Epithels, in welchem Kerne tber-
haupt nicht sichtbar sind (Nr. 10). Die Epithelzellen liegen
bald cinzeln, bald haften sic zusammen, Conglomerate
bildend, welche der Form von Kaniilechen entsprechen.

Nierenbecken.

Keine Verianderungen, ausser Schwellung der Schleimhaut (Nr 1)
Winde mit Schleim bedeckt (Nr. 1 u. 7).

b) Mikroskopiseh.

Malpighi’sehe Kniiulehen blass, bisweilen sind in ihnen
zusammengeschrumpfte Blutkorperchen sichtbar; grossten-
theils stellen sie ein Conglomerat von Zellen dar (Nr. 6);
hie und da Blutaustritte in den Glomerulis (Nr. 1).

Harnkaniilchen verbreitert und geschwellt (Nr. 1, 2,3, 6),
scharf conturirt (Nr. 2, 4, 6), zeigen Ausbuckelungen der
Winde (Nr. 1, 2, 4, 6). (Bei Nr. 2u. 6 sind diese Veriinde-
rungen ausdriicklich auf die Kanillehen der Rindenschicht,
die gewundenen, bezogen).

Das Epithel der Harnkanélchen ist besonders in den
gewundenen afficirt (Nr. 1); es ist tritbe, mehr weniger stark
gekornelt und geschwellt. Kerne nicht mehr sichtbar (Nr. 1,



2, 4, 6, 9), Grenzen der Zellen verwiseht (Nr. 2,9); in eini-
gen Epithelzellen sind kleine Fetttropfchen zu sehen, Anfang
der fettigen Degeneration (Nr. 7); zwischen den feineren
Kiornern der Epithelzellen begegnet man einigen
groberen, welche stark Iiicht brechen (Nr. 6).

Die Verinderungen betreffen hauptsichlich das Epithel
der gewundenen Kanalehen (Nr. 1, 3, 9). Stellenweise ist
das ganze Lumen eines Kanilchens (auf dem Querschnitt)
erfillt mit geschwellten und gekornelten Zellen (Nr. 1), bald
auch mit homogener Masse (Nr. 2).

B. Per os.
a) Makroskopisch.

Nieren verhéltnissmissig klein und feucht (Nr. 3), gross
weielh (Nr. 2), stark hyperidmisch, saftreich, weieh (Nr. 1).

Kapsel geht leicht ab (Nr. 2, 3).

Oberfliche von dunkelrother Farbe (Nr. 8), von Zeich-
nungen der Oberfliche erwidhnt St. dunkle Punkte (Nr. 1,2, 3).
Zahlreiche weisse Flecke und Gefissverzweigung (Nr. 2),
sternformig angeordnete Gefdsse (Nr. 3).

Betrachtung der Schnittfliche.

Dieselbe ist durchgehends dunkelroth (Nr. 1). Rinden-
substanz verdickt, braungelb, mit zahlreichen weissen Streif-
chen, welche sich auch in die Pyramiden erstrecken, welche
mehr weniger roth erscheinen (Nr. 2, 3). Beim Druck auf
die Papillen fliesst ein weisser, dicklicher (Nr. 2) oder triiber,
gefirbter Tropfen aus, in welchem das Mikroskop geschwell-
tes, tribkorniges Epithel nachweist (Nr. 3).

b) Mikroskopisch.

Verbreiterung der gewundenen Kanélehen (Nr. 2), deren
Epithel geschwellt und gekornelt (Nr. 1), triibe geschwellt
(Nr.3.) oder fettig umgewandelt (Nr. 2) erscheint. In einigen
Kanélchen sogar freie Fetttropfchen (Nr. 2).

VI. Blase und Harn.
1) Acute Vergiftung.
A, Subcutan.

Harnblase enthslt wenig Harn, in dem Eiweiss getunden wurde
(Nr. 1),
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B. Per os.

In der Harnblase ziemlich viel Harn, welcher Eiweiss und Bi
enthalt (Nr. 10).

2) Chronische Vergiftung.

A. Subcutan.

Wandung mit Schleim bedeckt (Nr. 7, 10), im Zustande des Ka-
tarrhes (Nr. 1, 9 Harnmenge sehr reichlich (Nr. 2, 8, 6, 9), gering
(Nr. 1, 4, 10), gleich Null (Nr. 5) Beschaffenheit des Harnes: dicklich
tbelriechend (Nr. 9,, dicklich, von starkem Geruch, Bi-haltig (Nr. 10)?

B. Per os.

Blase enthilt reichlich Harn (Nr. 1—3).

VII. Milaz.

1) Acute Vergiftung.

A. Subcutan. Hyperidmie (bei Nr. 7, Ammoniakkaninchen, Organ
sehr klein).

B. Per os. Nichts erwihnt.

2) Chronische Vergiftung.

A. Subcutan.

Nichts besonderes (Nr. 1), klein (Nr. 2, 8,6, 17, 9, 10), warzig (Nr. 7).
troken (Nr. 9, 10), von tester Consistenz (Nr. 6), welk (Nr. 2). Autf dem
Durchschnitt sind die Malpighi’schen Korperchen deutlich zu sehen
(Nr. 4, 7, als weisse Punkte (Nr. 6).

B. Per os,

Milz gross (Nr. 1), klein, zusammengeschrumptt, Ma lpighi’sche
Kérperchen undeutlich (Nr. 3.

VIII. Herz.

1y Acute Vergiftung.

A. Subcutan.

Das rechte und linke Herz enthdlt ungeronnenes Blut (Nr. 1).
(Im Herzbeutel Flussigkeit (Nr. 7), Ammoniakkaninchen;.

B. Per os.

Nichts abnormes.

2) Chronische Vergiftung.

A. Subeutan,

a) Makroscopisch

Herz welk (Nr. 1, 2, 8,6, 7, 9), blass (Nr. 1, 2, 4, 7, 9).

Im rechten Herzen mehr Blut als im linken (Nr. 1).

Aortenklappen besetzt mit weissen Plattchen und Punkten, die
sich in Gestalt kleiner Hervorragungen prisentiren. Aortenwand unweit
der Klappen ebenfalls besetzt mit Unebenheiten und Erhéhungen (Nr. 6),
Alle Klappen zeigen entschieden Verdickungen und Verwachsungen (Nr. 9).

Im Herzbeutel Flussigkeit (Nr. 7) oder nicht (Nr. 2),

b) Mikroskopisch.

Meistens ausgesprochener Schwund der Querstreifung
und Betund von Koérnelung der Muskelfasern.

B. Per os.

a) Makroskopisch

Nichts besonderes (Nr. 2). Gewebe des Herzens im allgemeinen
blass (Nr, 3).
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b) Mikroskopisch.
Schwund der Querstreifung und Kornelung der Fasern

(Nr. 2, 8).

IX. Lungen (Kehlkopf).

1) Acute Vergiftumg.

A. Subcutan.

Lungen collabirt, von rosenrother Farbe, crepitiren gut. (Bei dem
Kaninchen, welchem vorher Ammoniak injicirt war, fand sich in der
Pleurahshle Flussigkeit, im unteren lappen der rechten Lunge rothe
Hepatisation).

B. Per os.

Rechte Lunge roth, ziemlich schwer, Consistenz vermindert, wenig
crepitirend, beim Druck fliesst auns ihr wenig Blut; linke Lunge hlass,
collabirt.

2) Chronische Vergiftung.

A. Subcutan.

Lungen zeigen keine Verinderungen (Nr. 2, 3), collabirt (Nr. 1, 4,
7, 9), mehr weniger crepitirend (Nr. 1, 5, 7, 9), von rosenrother Farbe,
am unteren Rande des unteren rechten Lungenlappens frische Blat-
unterlaufungen.

Anmerk. Kehlkopt: nichts pathologisches (Nr. 2, 3).

B. Per os.
In den Lungen sowie im Kehlkopf nichts besonderes (Nr. 2).

X. Centralnervensystem und seine Héute.

1) Acute Vergiftung.

A. Subcutan.

Hyperdmie des Gehirns und seiner Hiute (Nr. 1, 2).

Hyperimie des Ruickenmarks (Nr. 1) und seiner Haute (Nr. 2).

Sehr starke Blutansammlung in den Venengeflechten des Wirbel-
kanals (Nr. 1, 2 - 6, 8 u. 9 analog). (Bei Nr. 7, dem Kaninchen, welchem
3 Wochen vorher Ammoniak injicirt worden war: Oedem des Gehirnes
und seiner Huaute, Flussigkeit in den Hirnventrikeln; nach Abtrennung
des Gehirns vom Rickenmark fliesst ans dem Wirbelkanal eine bedeu-
tende Menge Flussigkeit).

B. Per os.

Hyperimie des Gehirns und seiner Hiute. Das Riickenmark
blass und feucht, in den Subarachnoidalriumen und im Duralsack

Flussigkeit.

2) Chronische Vergiftung.

A. Subcutan.

Die Erscheinungen, welche St. beschreibt, sind im We-
sentlichen hyperdmische und 6dematose.

o) Hyperimie des Gehirns und seiner Hiiute.

Graue Substanz des Gehirns beinahe briunlich, auf dem Durch-
schnitte treten zahlreiche Blutstropfen aus (Nr. 9). Dura trtibe und
blutreich.
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Auf dem vorderen Theil des verlingerten Marks Verbreiterung
der Getisse sichtbar (Nr. 2).

Hier ist auch zu erwihnen, dass die Sinus der Dura und die Ve-
nengeflechte des Wirbelkanals viel dunkles nicht geronnenes Blut
enthalten (Nr. 1 ete.).

) B) Die odematosen Verinderungen manifestiren sich: 1) durch
reichliche Ansammlung von Flussigkeit im subduralen, subarachnoi-
dalen Raum eic. (Nr. 2 etc.)

2) durch Ansammlung von Flussigkeit in den Hirnventrikeln
(Nr. 2 ete),

8) durch ¢dematsse Durchtrinkung der Hiute und der Substanz
des Gehirns und Riickenmarks (Nr. 8 ete.).

Pia trube, geht leicht ab (Nr. 2).

Gehirn feucht und blass (Nr. 2), auf der Schnittfliche treten
Tropten aus (Nr. 8).

Im Ruckenmark dieselben Verinderungen (Nr. 2 etc.).

In einem TFall Winde der Hirnventrikel erweicht, wihrend die
Substanz der Hemisphiren hart ist (Nr. 2).

B. Per os.
Ganz analoge ddematise Veranderungen.

Anmerkung: Feinere Veridnderungen in den Centralorganen
werden nicht erwihnt (pag. 60).

X1. Affection der Schleimhédute der Conjunctiva
und der Nasenhohle bei der chron. Verg.

Die Erkrankung der Augen sprach sich aus in
Schwellung und Réthung der Conjunctiva, Thrinenfluss
und folgender eitriger Secretion (p. 60). (Vergl. chron. subeut.
Verg. Nr. 2,4,5,6,9) In Nr. 5 entwickelte sich ein Cor-
nealgeschwiir gegeniiber der Pupille, das schliesslich zur
Perforation der Hornhaut fiihrte. Auch bei der chron. Verg.
ber os stellte sich Eiterung der Augen ein (Nr. 3). Wurde
die Einfilhrung des Bi ausgesetzt, so horte die Eiterung
der Augen auf; stellte sich aber wieder ein, wenn die Ver-
giftung fortgesetzt wurde.

Die Erkrankung der Nasenschleimhaut zeigte
sich bei den chron. subeut. Verg. in einem schleimigen
(Nr. 8) oder eitrigen Ausfluss (Nr. 2). Bei der Section des
letzteren Falles war die Nasenhohle voll von Riter.
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XII. Muskulatur, (Knorpelgewebe).
a) chron. subcut. Verg.

Muskulatur fillt durch Trockenheit auf, bes. am Nacken
(Nr. 8).

Im Zwerchfell und anderen Muskeln zeigt die mikroskop.
Untersuchung deutlich ausgepriigte Kérnelung und Sehwund
der Querstreifung (Nr. 2 u. 6).

b) Bei der chron. Verg. per os erscheinen die Mus-
keln im Allgemeinen blass.

Knorpelgewebe.

Chron. Verg. per os. Tribung und Kornelung der
Zellen (Nr. 2), tribe Schwellung (Nr. 3).

XI1II. Wirkung des Bi- Doppelsalzes an der
Injectionsstelle (p. 62).

Es wirkt local wie ein stark #tzendes Mittel. Schwel-
lungen wurden immer bemerkt, zuweilen Unterlautungen
(Nr* 4, 5, 8) und Pustelbildungen (Nr. 4, 8, 10).

Bei der Section der linger dauernden Vergiftungen fand St. oft
die Erscheinung, dass der eitrige Inhalt der Pustel sich in eine harte
quarkige Masse und 1 eine vollstdndig farblose, fadenziehende Flussig-
keit getrennt hatte. Ueber die Ursache der Pustelbildung #ussert sich
St.: ,Die Pustelbildung muss am allerwahrscheinlichsten dem Bi zuge-
schrieben werden, obschon es uns allerdings auch gelang, bei der Ein-
spritzung von citronensaur. Ammon Bildung von Pusteln auf dem Orte
der Injection zu beobachten. Zu Gunsten meiner Ansicht spricht tibri-
gens die Thatsache, dass bei den Injectionen des Doppelsalzes von
weinsaur. Zinn und weinsaur. Ammonium, — eines Salzes, dessen Zu-
sammensetzung der des Bi-Doppelsalzes analog ist, welches letztere ja
auch eine saure Reaction besitzt, -- solche Pusteln nicht vorzukommen
pflegen. Dr. Mogiljanskimachte mehr als ein halbes Hundert Injectionen
mit dem Zinndoppelsalz und bekam nicht eine einzige Pustel zu sehen.*

XIV. Untersuchung des Blutes (p. 56).

Die Untersuchung des Blutes mit Hilfe des Mikros-
kops und Spectralapparates ergab keine besonderen Verin-
derungen,.

XV. Gewichtsabnahme bei der Bi-Vergiftung (p. 60).

Hunde verloren tiglich im Mittel 65,2—864,7 g. Am Ende
des Lebens betrug die allgemeine Abnahme 14,2 % —479%
des urspriinglichen Gewichts.
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ad 3) Chemischer Nachweis des Bi. Methode der Ge-
winnung des Bi aus den Organen (pag. 9). Resultate
(pag. 63).
Zur Gewinnung des Wismuts aus den Organen, der Galle und
dem Harn der Thiere, denen das Salz gegeben worden, bediente sich
Stefanowitsch der gewdhnlichen Methode des Nachweises von Me-

tallen in thierischen Bestandtheilen (Veraschung, Extrahiren mit Sal-
petersiure etc., Nachweis durch charakteristische Wismutreactionen).

Bi wurde gefunden in der Leter, in den Nieren
(ingrosster Mengeinder Leber,inzweitgriossterin
den Nieren),inder Milz, im Herzen, in den Lungen
und im Gehirn der chronisch vergifteten Thiere.

In der salpetersauren Losung des Riickstandes, welcher
nach Verbrennung der Parotis und des Pancreas erhalten
worden war, gab H,S einen schwarzen Niederschlag, unlos-
lich in Laugen, Schwefelammon und schwacher Salpetersiiure.

Diesen Riickstand aber anderen Reactionen zu unter-
werfen, war bei der geringen Menge des Materials nicht
moglich.

Ausserdem wurde Bi im Harn und in der Galle nach-
gewiesen.

Im Speichel konnte St. kein Bi finden (pag. 50).

ad 4) Ueber die Giftigkeit und Wirkungsweise des
citronensauren Bi-Ammonium’s (pag. 63).

1) Das Biist ein Gift. Die todliche Dosis sei-
nes Doppelsalzes betrdgt bei subcutaner Injection
fir Hunde 1 Gran auf 1000 Gramm Korpergewicht.

. Eine Menge, welche kleiner als diese Dosis, aber nahe derselben
13t, vermag im Organismus Destructionen hervorzurufen, todtet aber
hicht plstzlich. Kleinere Gaben, welche tiglich oder einen Tag um den
anderen unter die Haut gefuhrt werden, verursachen chronische Ver-
giftung und Tod.

Welche Menge Salz erforderlich ist zur Vergiftung eines Thieres
vom Magen aus, ist schwierig zu bestimmen, weil dieses sowohl von
der gerade vorhandenen Menge der Magensiure abhdngen wird, als
auch davon, ob das Salz tiberhaupt im Magen bleibt, ob es lingere Zeit
darin bleibt, oder ob es vielleicht durch Erbrechen unmittelbar nach
der Aufnahme wieder herausbefordert wird.

2) Die Wirkung des Bi auf den Organismus erinnert, was die
Vera.nderungen in den Nieren, der Leber und theilweise im Herzen be-

g%
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trifft, bis zu einem gewissen Grade an die Wirkung des Phosphors.
Der Unterschied beruht darin, dass wir in der Leber und i Herzen
beinahe immer tritbe, kornige Schwellung, aber nicht fettige Umwand-
lung antraten.

In Bezug auf die Veranderungen im Munde und die tiefgreifende
Alteration der Muskelthatigkeit (tremor) ist die Wirkung des Bi &hn-
lich der des Quecksilbers.

Charakteristisch fur Bi aber sind: die Entztindung der Schleim-
hiute (mit Ausnahme der Respirationsorgane), der Einfluss auf das
Herz (Beschleunigung des Herzschlages mit nachfolgender Verlang-
samung), die Veranderungen in den nervisen Centralorganen (Oedem)
und Erniedrigung der Temperatur.

3) Es ist einiger Grund zur Annahme vorhanden, dass unter dem
Einfluss des Bi das Glycogen aus der Leber verschwindet und die Fuhig-
keit des Speichels, Stiarke in Zucker zu verwandeln, herabgesetzt wird.

4) Local wirkt Bi wie ein stark #tzendes Mittel.

5) Die Erscheinungen, welche Orfila an Thieren und andere
Aerzte an Menschen nach Einnehmen von Bi beobachtet haben, kénnen
— als vollstindig gleich denen, welche uns an Thieren zu beobachten
gelang — mit grosser Wahrscheinlichkeit dem Bi zugeschrieben werden.

13. Bergeret et Mayencon. Recherche du Bismuth
dans les tissus et dans les humeurs. Journal de 1’Anatomie
et de la Physiologie. Paris 1873, pag. 243.

Vorstehende Abhandlung ist nur ein Theil einer im erwihnten
Journal enthaltenen grosseren Arbeit, welche sich betitelt: ,Recherche
qualitative des métaux dans les tissus®.

Die gewohnliche Methode zum Nachweis von Metallen in den
Geweben und Flussigkeiten des Korpers ist bekanntlich langwierig und
erfordert eine gewisse Uebung, die dem Mediciner natirlich meist ab-
geht Verfasser geben nun ein sehr einfaches Verfahren an, vermittelst
dessen auch der in chemischen Arbeiten Unbewanderte leicht Metalle
nachweisen kann, selbst in Fillen, wo dieselben nur in susserst geringer
Menge vorhanden sind.

Man behandelt das Untersuchungsobject mit einer Siure, am besten
mit Konigswasser, filtrirt und taucht ein Element, welches aus einem Pla-
tinfaden in Berithrung mit Zink besteht, einige Minuten in die Flussigkeit.
Bs wird nun das gesuchte Metall, also hier das Bi, auf electrolytischem
Wege ausgeschicden und als Useberzug an das Platin geheftet. Nun
verwandelt man das so fixirte Metall durch Einwirkung von Chlor in
ein losliches Chlormetall. Zur weiteren Erkennung dieses Metalles be-
dienen sich Verf. eines sehr empfindlichen Reagenspapiers. Dasselbe
wird hergestellt, indem man weisses Papier in eine wissrige Losung
von Sulfocyankalium taucht. Das Papier wird getrocknet und kann
noch nach Monaten benutzt werden.

Lisst man jetzt tiber ein derartig bereitetes Papier, nachdem es
ein wenig angefeuchtet ist, den Platinfaden (mit dem daranhaftenden,
ndher zu bestimmenden Chlormetall) hinibergleiten, so erhilt man
sogleich einen farbigen Strich, dessen Farbe zur Erkennung des in Frage
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kommenden Metalls dient. Fir Bi ist sie schén gelb. Wesentlich
tir das Zustandekommen der Reaction ist, dass der Platintaden vor
dem Bestreichen des Papiers vollstindig vom anhaftenden Chlorgas
befreit werden muss, denn durch Anwesenheit von Chlorgas oder durch
Sguren farbt sich das Reagenspapier rosenroth (d. h. Fe-haltiges!).

. Bei der Analyse des Blutes ist zu merken, dass der farbige Strich
emne Doppelfirbung zeigt, wodurch die Reaction manchmal verschleiert
wird; meist aber kommt es so, dass die Mitte des Streifens eine roth-
braune Farbe (vom Eisen herrithrend) und die Seiten die schén gelbe
Farbe der Bi- Reaction erkennen lassen.

Noch bei einer Verdimnung von 1:240,000 gelingt die Reaction
(noch nicht die Grenze der Empfindlichkeit).

Die Untersuchungen der Verfasser, von denen ich das mir am
wichtigsten Erscheinende ibersichtlich geordnet anfithre, bezwecken
die Beantwortung folgender Fragen:

1) in welchen Organen und Korperflussigkeiten lisst sich nach
Darreichung von Wismutpriaparaten besagtes Metall nachweisen ?

2) wie verhilt es sich mit der Ausscheidungsdauer?

a) Versuche an Menschen.

1) Verfasser untersuchten im Laufe zweier Monate tiglich den
Urin von Kranken, welche Mag. Bi erhielten, und konnten immer Wis-
mut mit grosser Deutlichkeit nachweisen.

2) Auch in der Punktionsfliussigkeit eines an Ovarialkystom lei-
denden Mudchens, welches ein Paar Tage lang Mag. Bi bekommen
hatte, wurde Bi gefunden.

3) Untersuchung des Harns eines Phthisikers, der einer Diarrhoe
wegen 50 Centigr. Mag. Bi bekommen hatte. In den ersten Tagen
nach der Einnahme waren sehr deuntliche Reactionen vor-
}I.anden. Erst nach § Tagen ergab sich ein vollstindig nega-
tives Resultat.

4) Die Cadaver zweier Frauen, von denen die eine 5 Tage vor
dem Tode 1,0 Mag. Bi, die andere 12 Tage vor dem Tode 2,0 Mag. Bi
bekommen hatte, wurden chemisch untersucht.

In der ersteren Leiche wurden in der Leber und den Nieren
deutliche Mengen, im Gehirn, in der Milz und im Peritoneum dagegen
kein Bi gefunden.

) In der anderen Leiche wurde (in Leber, Milz, Nieren) tiberhaupt
kein Bi gefunden.

b) Versuche an Thieren.

Zwei Kaninchen, von denen jedes ungefihr 1, Kgr. schwer,
erhalten je 60 Centigr. Mag. Bi. Das eine wird am nichsten Tage
Zetodtet, das andere nach 8 Tagen (durch Entbluten). '

Bei der Section des ersten Kaninchens fand man im Magen (in
der pars cardiaca) eine Menge Kigelchen von Erbsen- bis Niisschen-
8rosse. Diese Kugelchen waren von einem weisslichen Belag umhullt,
?er eine gewisse Resistenz zeigte. Ihr I[nhalt war identisch mit dem
Ubrigen Inhalt des Magens,

o Resultat der chemischen Untersuchung der Gewebe und Kéorper-
ﬂllSSlgkeitOIl mittelst der angegebeuen Methode (die Intensitdt der
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gelben Farbe des Striches auf dem Reagenspapier sowie die Zeitdauer
welche zum Anuftreten der Reaction nothig ist, geben zugleich einen
gewissen Maassstab zur quantitativen Schitzung):

Es ergab die verarbeitete Menge:
1) des Blutes vom . 1. Kaninchen eine sehr starke Reaction,

» " » IL » . starke "
2) der Milz w .« . . L ” " » "
n  » " 11. . , sehr deutliche ,
8) der Leber , . . . . L ” , starke "
» » » 1L “ . ziemlich starke ,
4) der Nieren und | o5 peiden » , starke "
des Harns (
5) des Mageninhalts » » , sehr starke N
(der Kugelchen im Magen-
inhalt) vom . . . . . L » « " ” »
6) der Muskeln vom . . . I N » zweifelhatte
7) des Kothes , . . . . IL . . starke "

Verfassern fielen bei der Untersuchung des IL. Kaninchens zZwel
merkwiirdige Thatsachen auf:

1) Sehr grosse Gerinnbarkeit des Blutes (une grande plasticité du
sang); unmittelbar nach dem Ausfliessenlassen hatte sich ein so fester
Blutkuchen gebildet, dass man die Schale umstiirzen konnte, ohne dass
ein Tropfen herausfloss. Dies wire also (nach den Verfassern) ein
Gegenstiick zu der Meinung von Lussana, welcher in Erfahrung
gebracht haben wili: que le sousazotate de bismuth etait fluidifiant et
pouvait produire le scorbut. .

2) Langer Verbleib des Metalles im Organismus.

Derselbe kann nach B. und M. auf dreierlei Weise erklirt werden:

a) dadurch, dass das Bi den Geweben sehr innig einverleibt, aber
nur langsam wieder ausgeschieden wird,

b) dadurch, dass das Bi auf dem Wege der Ausscheidung einer
wiederholten Resorption unterliegt (wie es Bernard — Archives géne-
rales de médecine, Janvier 1858 — vom JK beschreibt),

¢) dadurch, dass die Wanderung des Darminhalts sich beim Kanin-
chen nur sehr langsam vollzieht {folglich kann also eine einmalige Gabe
von Mag. Bi eine lingere Zeit hindurch als Resorptionsdepot dienen).

Vertasser ziehen aus ihren Resultaten folgende Schlitsse:

1) Das Mag. Bi wird prompt resorbirt und den Geweben
innig einverleibt.

2) Es wird nur langsam wieder ausgeschieden (d. h. die
Ausscheidung setzt prompt ein, dauert aberlange Zeit (conf.
Versuch am Phthisiker).

3) Es scheint die Gerinnbarkeit des Blutes zu vermeh-
ren (il semble augmenter la plasticite du sang).

14. Feder-Meyer, L. Acute und chronische Wismut-
vergiftung. Diss. Wiirzburg, 1879.

¥.-M. benutzte als pharmakolog. Agens eiu losliches
Bi-Salz: Bi citric. ammonicatum. Dusselbe wurde subcutan oder in den
Magen eingefuhrt.

55

A. Subcutane Vergiftung (Kaninchen).

a, Acute Verg. Sectionsbefund:
an der visceralen Seite des Peritoneum eine Masse von Blut-
gerinnsel (extravasirtes Blut).

Leher, Milz, Nieren, Lungen — stark hyperimisch.

] Herz mit Blut und Blutgerinnsel strotzend getiillt, letztere auch
in allen grossen Getissen; Basilargefisse des Gehirns stark
hyperamisch. ‘

i Magen voll Inhalt, von einer Schleimschichte, wie von einer
Kapsel umzogen; saure Reaction des Magensaftes. Magenschleimhaut
an einigen Stellen stark aufgelockert, ddematos und zottig.

Dickdarm mit sehr schwarzen Fices von weicher Consistenz
angefillt.

Mikroskop. Untersuchung aller inneren Organe zeigte keine
wahrnehmbare Verdnderung,

b. Chronische Vergiftung, Intra vitam: Harnmenge sehr
gering, trub, alkalisch reagirend und eiweisshaltig; auch konnte einige
Male Zucker nachgewicsen werden. Section:

Herz sehr welk und schlupfrich, atrophisch, von blasser Farbe
enthielt eine sehr geringe Quantitit flissigen Blutes, Herznmskulatm"

hatte das Ansehen einer fettig degenerirten.

Lungen lufthaltig, an einigen Stellen ein wenig emphysematos.

Leber stark atrophisch, andmisch, von derber Consistenz.

Gallenblase voll Galle.

Milz stets verkleinert.

Magen: schon an der Aussenfliche, gleich beim Eroffnen des
Bauches war eine Vertiarbung desselben wahrzunehmen. Bei der Heraus-
nahme erwies er sich auch als sehr schlupfrig und wit einem spirlichen
dunkelgrauen Brei gefiillt. Magensaft reagirte in 2 Fallen neutral in’
allen tbrigen schwach sauer. ,

. Nach Abspiillen mit Wasser sah man an der ganzen
Inneren Magenfliche eine intensiv-schwarze Pigmen-
tirung, die sich fast gleichméssig von der Cardia bis zum
Pylorus ausbreitete, und die an der klein. Curvatur viel
stirker war, als an der grossen; diese Pigmentirung war in
die Magenscehleimhaut wie infiltrirt, so dass man dieselbe
von der Schleimhaut nicht abziehen konnte, sie durchsetzte
die Magenschleimhaut in ihrer ganzen Dicke; mehrere
Male war auf der ganzen inneren Magenfliche eine weisse,
ziemlich dicke (croupdhnliche) Membran zu sehen,
die sich von der Schleimhaut leicht abziehen liess, und
unter weclecher man dann erst diese intensiv schwarze Pig-
mentirung wahrnehmen konnte; haufig waren sogar Ulce-
rationen wie an der Curvatura minor und am Pylorus zu



sehen. Die Ulcerationen waren mit leicht zerreissbaren
Membranen tiberzogen.

Die Schleimhaut des Diinndarms hyperdamiseh. Die
Pigmentirung verbreitete sich auch auf das Duodenum
(Diinndarm mit sclwarzen Piinktchen wie bestreut, seine Schleim-
haut sondert einen klebrigen, gallertartigen Saft ab, cf. pag. 17) —
und auf den Dickdarm (resp. auf die Stellen desselben, wo

eine grossere Peristaltik herrscht) nimlich an seinen Falten.

Faeces des Dickdarms sehr schwarz und von weicher Consistenz.

Nieren stark atrophisch, animisch; auf dem Durchschnitt aut-
fallende Verfettung, besonders an der Corticalsubstanz; hiufig an ihuen
sogar eine weisse abziehbare Membran, die sich aut Nieren-
becken und Kelche verbreitete, wahrnehmbar.

Harnblase stets stark gettillt; Harn eiweisshaltig,

Gehirn und Rickenmark stark anidmisch; cerebrospinale
Flussigkeit im Rtickenmark bedeutend vermehrt,

Mikroskop. Untersuchung:

Musc. papillares des Herzens — geringe Verfettung;

Leber — Fettdegeneration.

Magenschleimhaut: intensive Pigmentirung,
welche sich als extravasirter, verfiarbter Blut-

farbstoff erwies.

Die croupéhnliche Membran zeigt mikroskop. eine Menge von
weissen Blutzellen und zerfallenen Epithelzellen der Magenschleimhaut.

Die leicht zerreissbaren Membranen (auf den Ulcerationen)
zeigten nicht blos Eiterkorperchen, sondern auch eine spirliche Menge
von spindelformigen Zellen (wahrscheinlich Bindegewebs-Zellen).

Am Diinn- und Dickdarm (resp. an den Falten des letzten
(sic!) fand man unter dem Mikroskope die Gefisse stark hyperamisch.

Niere: Epithelien der Harnkanilchen fettig degenerirt und voéllig
zerfallen.

Blut: die rothen Blutkérperchen zeigten eine feine Punk-
tirung, sehr selten war ein unverindertes Blutkdrperchen im ganzen
Priparat wahrzunehmen.

Man konnte auch eine Masse von solchen kleinen, einzelnen, frei-
liegenden und durchaus unbeweglichen Pinktchen im Blutserum sehen.
Diese Piuinktchen sind nach F.-M. wahrscheinlich Partikelchen zer-
fallener rother Blutkorperchen.

Chem. Untersuchung,

Die Asche der Leber, des Magens, der Driisen (sic!), der Fices, des
Harnes und der Knochen zeigte bei qualitativer Analyse einen Bi-gehalt.
B. Vergiftungsversuche mit innerlicher Darreichung (an Ka-

ninchen).

Selbst 8,0—4,0 desselben Praparats, welches zur subcutanen Injection
beuutzt wurde, bewirkten nach F.-M. keine locale Affection der
Magenschleimhaut.
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15. Hamilton, J. L. Brit. med. Journ., Febr. 5., 1881.
Ref. in Schmidt’s Jahrb. 1831, Bd. 191, pag. 22.

Nach H. ruhrt der von Praktikern bei dem Gebrauch der ublichen
Wismutpraparate wiederholt beobachtete eigenthumlich gefiarbte
Belag der Zunge von einer Verbindung des fein vertheilten Wis-
mutmetalls mit dem im Speichel nach Genuss stirkehaltiger Nahrung
sich bildenden Zucker her. H. machte einen hierauf beztiglichen Versuch
an sich selbst, indem er nach 2stind. Fasten und sorgfaltiger Ausspii-
lupg des Mundes mit Wasser eine heisse alkalische Wismutsalzlosung
mit seinem Speichel mischte, worauf keine Verinderung der Farbung
eintrat. Nahm er aber etwas Brod zu sich und setzte dann seinen
Speichel zu der erwahnten Losung, so war die specifische Wismut-
farbung sofort bemerkbar.

16. Kocher, Theodor. Ucber die einfachsten Mittel
zur Erzielung einer Wundheilung durch Verklebung ohne
Drainréhren. Sammlung klinischer Vortriige von Volkmann.
Nr. 224, Leipzig 1882, pag. 1921

Verf. schligt als antiseptisches Mittel an Stelle des Jodoforms
das Bismutum subnitricum vor und giebt eine Methode an, welche durch
Anwendung des Mag. Bismuti eine unmittelbare Verklebung frischer
Wunden sicher erzielt.

Der Schilderung seiner Methode lisst Kocher eine Besprechung
folgender 3 Punkte vorausgehen, die hier nicht ibergangen werden darf.

1) Nachweis daftir, dass das Bi subnitricam wirklich ein Antisep-
ticum 1ist.

2) Nachweis daftir, dass das Wismut keine giftige Nebenwirkung tibt.

3) Gewisse Beschrdnkung des vorigen Satzes, insofern
als ,Dosen tiber ein gewisses Maass hinaus doch gewisse
nachtheilige Folgen nach sich ziehen kénnen*,

ad 1) Schon der Umstand, dass nach Einnahme von Bi subnitricum
die Bliahung der Darme betrichtlich vermindert wird (weswegen es in
der Chirurgie in neuester Zeit zur Vorbereitung fur Laparotomien sehr
werthvoll geworden sei), lisst auf seine antiseptische Wirksamkeit
schliessen. Um letztere genauer darzuthun, rieb Schuler Fleisch mit
Wismutpulver ein. Nachdem letsteres eine Viertelstunde eingewirks
hatte, wurde das Priparat mehrfach grundlich mit Wasser geschiittelt,
das trtbe Wasser abgegossen, einfaches Wasser zugesetzt und in den
Brutofen bei 40" gestelit. ]

Wahrend das Controllpraparat nach 24 Stunden den charakteristi-
schen Geruch und das ebenso charakteristische mikroskopische Bild inten-
siver Faulniss darbot, ist bei dem Wismutpriparat so etwas nicht zu consta-
tiren, erst nach 60 Stunden bis 6 Tagen tritt aut der Oberfliche der bis
dahin klaren Flussigkeit eine Schimmeldecke auf, aber die darunter
stehende Flussigkeit bleibt klar und geruchlos bis zum 8,.—9. Tage.

Ferner: wahrend nach Brillat und Fischer frisches Pancreas
mit Jodoform behandelt, schon am nichsten Tage tblen Geruch giebt,
fand Schuler, dass dasselbe Gewebe, ganz frisch fir den Versuch be-
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nutzt, bei Wismutzusatz 5 Tage lang bei Brithtemperatur vor ¥aulniss
bewahrt werden kann. In einzelnen Fillen, nach Mirset bei 1020,
Wismutmischung, tritt cbenfalls bereits nach 24 Stunden Pancreasfiulniss
ein, bei 50°/,-igen Mischungen nicht.

Da in den angedeuteten Versuchen immerhin Mikroorganismen,
namentlich in Form kleiner Kérnchen nachzuweisen waren, so mussten
dieselben auf ihre Entwicklungsfahigkeit geprift werden. Dies geschah
unter Mitwirkung von Lichtheim durch folgende Versuche:

a) Durch Impfung von Mikroorganismen aus Wismut- und Con-
trolpraparaten auf sterilisirte Gelatine, welche nach Lofler’s Vorschrift
zubereitet war.

b) Durch Impfung aus faulendem Fleischpriaparat auf sterilisirte
Gelatine, welche zu 10, mit Wismutpulver versetzt war.

In beiden Fallen blieb die Entwicklung von Mikroorganismen in
den Wismutpréparaten aus.

ad 2) Verf. glaubt schon aus den grossen Dosen, welche in der
iuneren Medicin straflos gereicht worden sind (Monneret gab Tages-
dosen von 8—60 g., Desayvie gab es kleineu Kindern bis zu 10 g.)
darauf schliessen zu konnen, dass das Wismut keine giftigen Neben-
wirkungen tibt. Daraut gestiitzt wendet er zunichst das Wismut in der
Weise an, dass er das blosse Pulver in beliebiger Quantitat in die
Wunde einricb, resp. auch Wismutstabchen in die Wunde legte.

ad 3) Kocher musste sich schliesslich aber doch fiber-
zeugen, dass Dosen tber ein gewisses Maass hinaus nach-
theilige Folgen mnach sich ziehen kénnen. Es werden folgende
Fiulle angdfuhrt

1) Marie Z., Kind, wurde am 21. Mirz 1882 wegen einer fungs-
sen Kniegelenksentztindung operirt. Carbol wurde nicht auf die Wunde
gebracht, sondern Wismutpulver in die wundgemachten Stellen einge-
rieben und zwar reichlich; vorher war mit Chlorzinklésung abgespilt
worden. Bei Wegnahme der Drainrohren wurden an deren Stellen
Wismutstdbchen eingetithrt; der Verband wurde mit Wismutcompressen
gemacht. Am 28. Marz zeigte sich eine schwirzliche Farbung
des Urins, wie bei Carbolharn; es wurde auf denselben nicht weiter
geachtet, da itber die Wismutcompressen ein Carbolumschlag gelegt
worden war. Erst am 11. April, nachdem Carbol weggelassen war, fiel
es auf, dass der Urin immer noch braunlich war und namentlich, dass
er am Nachtgeschirr einen schwirzlichen Niederschlag bil-
dete. Am 19. April wurde constatirt, dass der frische Urin einen weiss-
lichen Niederschlag zeigte, der in kurzer Zeit eine schwarze Fuarbung
annahm., An diesem Tage entstand bei Erhitzung des Urins eine
Tritbung, welche aut Kssigsiurezusatz vollig verschwand. Erst am
92, April war letzteres nicht mehr der Fall, und es wurde deshalb der Urin
an Prot. Nencki tibergeben, welcher eine genaue Untersuchung vor-
nahm und folgenden Bericht erstattete: ,Der Urin des Kindes Z. ist
hellgelb, trub, mit einem gelblichen Sediment; beim Erhitzen bildet sich
eine intensive Tribung, die auf Essigsiurezusatz nicht verschwindet;
bei der Filtration ist der Urin hellgelb und klar, bei Erhitzung und
Bssigstiurezusatz entsteht wieder eine Trubung, jedoch nicht so intensiv,
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wie ohne Filtration; mikroskopisch findet man sehr viele Cy-
linderepithelien, und in 2 Préparaten tinden sich 10 mit Epi-
thelien besetzte Cylinder. Der Urin enthilt keinen Zucker, dage-
gen in der Hitze aus dem sauren Harn gerinnendes Eiweiss....“ Die
chemische Untersuchung ergab Bi. Am 1. April war bei dem
Miudchen ein geringer schwarzer Saum am Zahnfleisch einzel-
ner der oberen Ziahne beobachtet worden. Natiirlich wurde nun-
mebhr das Wismut weggelassen und die vollstandige und bleibende Aus-
heilung der desquamativen Nephritis erfolgte rasch und vollsténdig.
Auch die schwarzen Fleckchen am Zahnfleisch verschwanden wieder.
Wir haben das Kind seither ofter wieder gesehen und die definitive
Heilung der Nephritis constatirt. Das M#udchen erfreut sich eines vor-
ztiglichen Allgemeinbefindens.

2) Kind D., Huftgelenkresection. Wismut in Pulverform in die
Wunde gebracht. Hier zeigte sich ebenfalls nach einigen Tagen eine
leichte, wolkige Tribung mit schwirzlicher Verfarbung des
Urins; beim Erhitzen und Ansiuren bildete sich eine starke Tritbung,
die nicht verschwand. Der nimliche Befund trat ein beim Abfiltriren.
Mikroskopisch tanden sich in drei Priiparaten zwei kleine, kornige Cy-
linder und einige wenige Cylinderepithelien. Die Untersuchung
durch Prof. Nencki ergab folgendes Resultat: ,Der Urin reagirt schwach
sauer, enthalt weder Eiweiss, noch Zucker in Losung. Nach Absetzung
eines Sediments wihrend 24 Stunden ergiebt die auf Wismut ausge-
fthrte Untersuchung, dass der Urin nachweisbare, aber nicht wiag-
bare Mengen davon enthalt.* Dieser Knabe hatte gar keine Erschei-
nungen von gestértem Allgemeinbefinden, wihrend das ersterwihnte
Kind Z. verminderten Appetit und vortibergehende Uebligkeit als Sym-
ptom seiner Nephritis darbot. Analoge Urinbefunde haben wir in
mehreren Fallen, welche in gleicher Weise mit Wismut be-
handelt waren, constatirt. Gleichsam als Beginn der Urinverin-
derung traten in auffalliger Weise vermehrte Phosphate auf, und daraut-
hin stellte sich in einzelnen Fillen Eiweiss mit Cylinderepithelien und
Cylindern ein. Bei allen Patienten war der abnorme Befund
im Urin ein durchans vortbergehender, und war die Affection
der Nieren in den allermeisten Fiallen durch keine allgemei-
nen Symptome angezeigt.

3) Herr K., 32 Jahre alt; am Halse und unter dem Arme Druisen-
anschwellungen. Am 25. Marz 1882 wurde die Excision ausgefithrt.
Simmtliche Wunden wurden mit Wismutpulver ausgepinselt, tamponirt
und Nithe angelegt. Am 28. Murz beklagte sich Patient lebhaft tiber
Zsahnschmerzen und iber schlechten Geschmack im Munde; er bot eine
auffallende Lockerung und Anschwellung des Zahntleisches
dar, mit einer leichten blaulichen Verfarbung am Zahnrand.
Durch Kali chloricum wurde die Mundaftection rasch besser, um sich
nachher noch einmal zu verschlimmern. Nach Verbandwechsel mit Wis-
mut, am 4. April, beklagte sich Patient iiber starkes Brennen im Munde
und zeigte eine Anschwellung des Zahnfleisches mit Locke-
rung der Zahne. An diesem Tage war die Wunde bereits sehr schon
verklebt; die Wundaffection besserte sich rasch, dagegen stellte sich
eine schwirzliche Verfirbung der Zihne cin und namentlich
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des Zahnfleischrandes. Nachdem Patient eine Badekur gemacht
hat, sind die Erscheinungen zuriickgegangen, so dass derselbe sich
gogenwirtig eines sehr guten Allgemeinzustandes erfreut. Zahne und
Zahnfleisch sind wieder normal, wie mir Herr K. dieser Tage mittheilt.

4) Analoge intensive Schwarzfarbung des Zahnfleisches
beobachteten wir bei einer 46jahrigen Frau, bei welcher ein Brustdri-
senkrebs operirt und die Achselhohle von den daselbst betfindlichen
Dritsen gerdumt worden war. Die Wunde war reichlich mit 10"/-iger
Wismutmixtur benetzt worden; am nichsten Tage wurde diese Proce-
dur wiederholt. Weitere Erscheinungen bot diese Frau nicht
dar, dagegen erhielt sich die Schwarzfarbung der Zihne und
des Zahnfleisches wihrend einiger Monate, ist aber jetzt ginz-
lich verschwunden. Die Wunde war ohne Drainage vollstindig durch
erste Verklebung geheilt.

5) 29jihrige Patientin. Fntfernung grosser Keloide auf beiden
Seiten des Halses. Auspinselung und Verbinden der Wunden mit Wis-
mutpulver. Vollstindige Heilung durch erste Verklebung, Entlassung.
Bei demnichstiger Vorstellung theilte sie mit, dass sie zn Hause Hitze
im Munde bekommen habe, einige ihrer tibrigens schon schlechten Zihne
herausgefallen seien und dass sie wiahrend 14 Tagen Durchfille unter
Bauchscbmerzen gehabt habe, von auftillig gritnschwarzer Farbe; gleich-
zeitig wollte sie eine Schwiche in den Augen wahrgenommen haben.
Die Erscheinungen waren zur Zeit der Vorstellung alle voribergegangen.

6) Patientin 56 Jahre alt. 14, Murz Exarticulation des Oberarmes
wegen centralen Osteosarkoms Die Wunde nach der ohne Complication
zu Ende gefihrten Operation wurde mit Wismutpulver grandlich ein-
gerieben. Am 17. stellten sich, unter kolikartigen Schmerzen im Unter-
leib, Durchfille ein und bald machte sich eine ziemlich erhebliche
Schwiche bei der schon vorher sehr blutarmen Patientin geltend. An
demselben Tage wurde ein leichter Eiweissgehalt des Urins con-
statirt Am 20. Marz fand man bei der Untersuchung des Unterleibs
auf der rechten Seite in der Nierengegend eine feste Consistenz, auf
Druck nicht schmerzhaft, nicht genau abgrenzbar. Am 23. stellte sich
das nach der Operation aufgetretene und dem Chloroform zugeschriebene
Erbrechen neuerdings ein; anhaltende Durchfille. Am 28. kam es zn
Kurzathmigkeit; voribergehende Collapserscheinungen. Dabei granulirte
die Wunde ohne irgend septische Erscheinungen sehr schon. Am 29.
wurde wegen der zunehmenden Schwache und der anhaltenden Durch-
talle eine Kochsalztransfusion gemacht von 600 cem. In der Nacht
erfolgte der Tod.

Section: (Eitrige Bronchitis, Cystenniere). I'm ganzen Darm-
tractus, besonders im Dickdarm, stark schwarze Pigmen-
tirung; im Colon zahlreiche Narben; einige Schleimhaut-
defecte.

Es bildet sich, erwithnt X. im Anschluss hieran, iiberall, wo Zer-
setzungen im Korper stattfinden, speciell in der Mundhdhle und im
Darmkanal, offenbar durch Verbindung mit dem Schwetelwasserstoff.
Schwefelwismut, welches die schwarze Farbung bedingt.

Mikroskopischer Befund. Das Schwefelwismut lagert
sich entlang den Lymphgetissen der Darmwand ab (so dass
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sich die Wismutvergiftung zur Herstellung schiner Injectionspraparate
der Darmlymphgetisse eignet).

. K. betont nachdriicklich, dass er seit Eintuhrung der schwicheren
Wismutmixtur, speciell der 1%/,igen, keine Andeutung der fritheren nach-
theiligen Folgen mehr zu constatiren gehabt habe.

Nachtrag zu Kocher.

Chir. Centr. Bl. X. Nr. 23, Beilage; pag. 4, 1888. in 8 idt’
Jahrb. 1884, Bd. 204, pag. 164., 87 pak & 18, Ref. in Schmidts
. Spiter dnderte K. seine Ansichten tiber die Wirkungsweise des
Bi dahin, dass dasselbe nicht auf die Infectionstrager, die Kok-
ken, sondern auf den Nahrboden wirke, indem es diesen fur die
Entwicklung der Mikroorganismen untauglich mache. Man kann deshalb

neben demselben andere Antiseptica, wie Carbol, nicht entbehren.

17. Israel, J. Chir. Centralbl. 1883, X, Nr. 23. Ref.
in Schmidt’s Jahrb. 1834, CCIV.

Israel bestitigt die von Kocher hervorgehobene toxische Wir-
kung des Wismuts. Er beobachtete nach Anwendung desselben acute
gangrinescirende Stomatitis, nach deren Heilung die befal-
lenen Schleimhautpartien blauschwarz gefirbt blieben. In
der Umgebung der Operationswunde (Achselhohle) zeigten sich nach
2-8 Monaten bis kirschkerngrosse Knoten, die sich als Abla-
gerungen von Wismut auswiesen.

. 18. Mory, E. Kinige neue toxicologische Versuche
iber die Wirkungen des Wismuts. Diss. Bern 1883,

Die Arbeit enthilt eine Beschreibung von Vergiftungserscheinun-
gen, welche durch subcutane Injection zweier gut loslicher Doppelsalze,
des citronensauren Wismut-Ammoniums, oder des citronensauren Wis-
mut-Natriums erzielt wurden.

Ich will nur die anatomischen Angaben, resp. die chemischen Un-
tersuchungen reteriren, durch welche letztere die Anwesenheit von
Wismut bewiesen werden soll.

a) Versuche an Kaninchen.

Seite 17 finden wir:

Das Wismut wird sicherlich von den Darmdriisen ausgeschieden,
denn wird der Darmdriiseninhalt eines Kaninchens verascht, so ist
Wismut darin leicht nachzuweisen und zeigt sich die Anwesenheit des-
selben ohne weitere Untersuchung deutlich genug an der durch Schwe-
felwismut erzeugten charakteristischen Schwarzfirbung des Dickdarm-
lr}haltes. Im Momente der Ausscheidung scheint das Wismut dann aber
elne erhebliche, entziindliche Reizung zu verursachen. Es ist dement-
Sprechend die Hyperdamie des Darmes wohl nur ein secundarer Process.

) Seite 18 . . .. .. (es) zeigen sich bei den chronisch vergifteten
Wismutkaninchen alle Zeichen eines nephritischen Processes, denn
verschiedentlich fanden wir Eiweiss im Harn und beobachteten die Epi-
thelien der Niere als in beginnender parenchymatéser Entziindung
begriffen.

Dadurch tritt denn auch das Wismut in den Kreis
Jener, wie es scheint, ziemlich grossen Klasse von Metallen,
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die, wie Kisen, Nickel, Cobalt, Mangan, Quecksilber, nach
dem Ausdruck von Kobert eine ,Metallniere® erzeugen.

b) Versuche an Katzen.

Seite 20:

Bei Versuchen an Katzen fanden sich in dem Darminhalt, ja
selbst im Mageninhalt oft genug braune Verfirbungen; es gelang leicht,
dieselben durch Behandlung mit Salpetersiure, hernach durch Zusatz
von Schwefelammonium, als Schwefelwismut nachzuweisen. (Anmerk.
Bei Kaninchen besass nur der Dickdarm diesen schwirzlichen Inhalt.
Da sich bei der Katze auch schon im Diinndarm Ablagerungen von
Schwefelwismut finden, so wurde auch dies auf eine intensivere Fiul-
niss im Darm des Fleischiressers schliessen lassen.)

Von dem Magen und Darm wird also das subcutan inji-
cirte Wismut ausgeschiedenund werden dadurch diese inten-
siven Entztndungserscheinungen des ganzen Tractus her-
vorgerufen. (Anmerk. Nach Abschluss der Versuche wurde in einigen
Fallen die Galle aut Wismut untersucht, darin stets erhebliche
Mengen gefunden. Luchsinger).

Um kinftige Beobachter vor einem leicht moglichen Irrthum zu
bewahren, weist Mory auf eine eigenthiimliche Beschaffenheit der
normalen Katzenniere hin; denn diese sieht makro- und mikroskopisch
so colossal vertettet aus, dass man leicht versucht sein konnte, hier
an intensive pathologische Erscheinungen zu denken. Vergl. Frank,
Anatomie der Hausssugethiere.

Die Speichelsecretion, wie solche auch nach Eingabe anderer
Metalle eintritt, ist nach Mory einfach als eine dyspnoische zu deuten ;
wenigstens vermisse man bei derartigen Angaben in der Regel eine
nihere Analyse der Erscheinungen.

Seite 53:

Die Section eines vergifteten Kitzchens zeigt ganz zum Unter-
schiede zu anderen Thieren weder im Magen noch im Darm irgend welche
Hyperdmie. - Aus diesem und einem ghnlichen Versuche scheint Mory
hervorzugehen, dass junge Thiere viel weniger leicht oder
sogar garnicht toxische Veranderungendes Darmes erleiden.

¢) Versuche an Hunden.

Seite 24:

Vor Allem tritt hier wiederum, und zwar in allerintensivster Weise
eine starke entztundliche Reizung des ganzen Darmtractus
auf. In den meisten Fillen erofinet sehr bald intensives Frbrechen den

Reigen der Erscheinungen und folgt bald darauf Diarrhoe, die
schliesslich in den letzten Tagen rein blutig wird. Wenn

der Process nur einige Zeit zu wirken Gelegenheit hatte, SO tritt
vollstindige Loslosung der Epithelien der Darm-
zellen ein, starke Himorrhagien finden statt, so
dass schliesslich der ganze Darm wie mit Blut
iiberzogen ist
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Seite 28: :

Die Ausscheidung des Wismuts geschieht
durch den Darm und die Nieren; im Harn war
wenigstens leicht Wismut dureh einfaches Ver-
setzen mit Schwefelammonium an einer braunen

Verfarbung desscelben zu erkennen.

Mikroskopische Priaparate wurden aus den Organen eines
Hundes hergestellt, der im Verlauf von zwei Tagen mit einer Tages-
menge von 0,15 des citronensauren Wismut- Ammoniums vergiftet wor-
den war.

Section: Magen sehr hyperdmisch, Darm voll

Blut, colossale Hyperdmie, Epithelialabstossungen.
Der mikroskopische Befund war folgender:

Dinndarm: colossale Hyperimie der Zotten
dieanihren Enden contrahirt und in Folge dessen’
keulenformig angesechwellt sind. Epitheldesqua-
mation der Zotten; in den Driisen scheint das
Epithel erhalten zu sein; in den Zottenenden ist
die Kernfirbung eine schlechte, briunliche, was
auf Wismut hindeuten mag. Starke Hiamorrha-
glien in den Zotten.

Dickdarm: sehr starke blutige Infiltration
der Mucosaund Muscularis, einzelne Muskelfasern
der letztern aufgequollen, stark glinzend.

Niere: Austritt von rothen Blutkérperchen hie und da
sichtbar, hie und da gelbe Kérner, was auf Wismut
kénnte sehliessen lassen; in einigen gewundenen
Harnkanilchen gelbliche Massen (Wismut?).

Leber: colossale Hyperimie.

Herz: normal.
Aus seinen Untersuchungen zieht Mory folgende Schlisse:

1.) Die Wismutsalze sind fur die htheren Organismen
ganz intensive Gifte.

2) Bei der acuten Vergiftung der Warmbliter kann man zuerst
glle Erscheinungen auf Verinderung der quergestreiften Muskeln zurtick-
fuhren (jedoch sagt Mory nichts von anatomischen Verinderungen
welche eine mikroskopische Untersuchung doch hitte darthun mnssen)’
sodann tritt, wenn die Vergittung einen mehr chronischen Verlauf nimmtz
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eine hochst intensive Gastroenteritis auf; dieselbe wird eng
zusammenhingen mit der Aufgabe der Magen- und Darmdrisen, das
schadliche Agens zu entfernen.

Schliesslich in Folge der colossalen Hyperdamie des Darmes
tritt ein erhebliches Sinken des Blutdrucks und in Folge des Ver-
falles der Circulation der Tod, ein, zu einer Zeit, wo das Herz selber
noch ganz gut schlagen kann, aber aus Mangel an Blut vergebens
schlagt.

3) Entziindliche Verdnderungen der Niere
<ind bei den Hunden in viel geringerem Maasse
ausgeprigt, als bei den Kaninchen; umgekehrt ist
bei den Fleischfressern der Darm viel stirker afficirt, als
bei den Kaninchen. Darm und Nieren scheinen sich in die
Aufgabe der Ausscheidung des Giftes zu theilen; es liegt
die Vermuthung nahe, dassbeiden verschiedenen
Thierklassen von beiden Organen sehr verschie-
dene Antheile der Ausfuhr iibernommen werden.

19. Petersen, F. Ueber Zinkoxyd als Ersatz fiir
Jodoform, nebst Mittheilung eines Falles von Wismutver-
giftung (mit 3 Abbildungen). Deutsche medicin. Wochen-
schrift, 1883. Nr. 25, S. 365.

P. wandte im Sommersemester 1882 das Magist. Bismuti in tiber
50 Fallen an und kann die Behauptung Kocher’s (dass wir in Bi subnitr.
ein Mittel besitzen, welches dem Jodoform fur die Wundbehandlung
mindestens gleichkommt) nur zum Theil bestatigen.

Verf. bemerkte sehr bald, dass dasselbe, in Hohlenwunden gebracht,
doch seine grossen Schattenseiten habe.

Einmal bildet es in den Hohlen Concremente, die bei Resec-
tionen z. B.in den Taschen sitzen bleiben und eine, wenn auch nur unbe-
deutende, Eiterung verursachen. In mehreren Tallen, u. A. bei 2 Huft-
gelenk- und einer Kniegelenkresection, sah P. sich genothigt, die Fisteln
wieder zu erweitern und die Concremente zu entfernen.

Dabei zeigte sich nun treilich auch, dass ein nicht unbetrdcht-
licher Theil des Medicaments in fein vertheiltem Zustande
von den Granulationen aufgenommen worden war.

Ausserdem kamen noch 2 Falle von Bismutosis hinzu, um
P. die Anwendung des Mittels zu verleiden.

P. fihrt den einen, besonders charakterisirten IFall genauer an
und erwihnt den andern blos kurz.

Ich gebe seine Zeilen ausfuhrlich wieder.

1) Der 14jahrige, magere und anémische C. 8. wurde am
10. Juli 1882 mit einer seit 7 Jahren bestehenden rechtsseitigen Kapsel-
gonitis in das Hospital aufgenommen. Am 14 desselben Monats wurde

(Iljie1 Re;ect.ion gemacht. Die ganze Wunde wurde mit Bism. subnitr. in
ulverform eingerieben, und ausserdem noch Pulver in di .
pobrant g ulver in die Wundhohle
Einige Zeit, etwa 8~14 Tage, nach d
. er Operation be-
:’nerkte P, autmerksam gemacht durch die bei pnicht. hOh:r
Temperatur autfallende Appetitlosigkeit und das schlechte

Augsehen des Patienten, eine beginnende Stomatitis. die
bald mit bedeutender Salivation einherging und sich d,urch
cine stark blduliche Verfirbung der befallenen Partien
grosse Empfindlichkeit und eine ziemlich rasche Ausbreitunoz
des Processes auszeichnete. )

Dann fiel auf, dass die Innenwand des Glasgefisses, in
welehes der Patient seinen Urin liess, sich schwarz firbte
withrend der spiter in andere Gefiasse abgegossene Urir:
nichts Abnormes erkenunen liess.

Die Untersuchung des schwarzen Niederschlages, der
nur durch Zertriimmerung der enghalsigen Urinflasche zu
gewinnen, ergab Wismut, wenn auch nur in sehr geringen
Mengen.

30. Juli. Am Zahnfleischrande hat sich ein bliulich
schwarzer Saum gebildet, sowohl am Ober- wie am Unter-
kiefer.

4. August. Die Féarbung hat bedeutend zugenommen.
Ganze Zungenspitze (besonders an der unteren Fliche) und
beide Rénder stark verfirbt.

9. August. Die Uvula, der harte Gaumen an der Ueber-
gangsstelle in den weichen, dieser selbst, sowie die Gaumen-
bogen sind von derselben Firbung befallen, ebenfalls die
Wangenschleimhaut an der Stelle, welche der Beriihrungs-
linie der Zahnreihen entspricht.

Von Mitte August an, nachdem einige Tage Kali chloric
angewendet worden, tritt eine Besserung der Wismutintoxi:
cation ein, der Speichelfluss und die grosse Empfindlichkeit
Jassen nach, der Appetit stellt sich allmihlich wieder ein.

Die diffuse Entziindungsréthe nimmt ab, in Folge
dessen tritt die Verfirbung um so deutlicher hervor, die
Stark pigmentirten Stellen heben sich um so deutlicher von
der normalen Umgebung ab.

=
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In der Folge nimmt die Verfirbung allméhlich ab und
ist Anfang November bei der Entlassung des Patienten

bedeutend zuriickgegangen.

Die Heilung der Resectionswunde machte unterdessen gute Fort-
schritte, nur die an der Aussenseite in die Bursa extensorum fthrende
Drainoffaung wollte nicht zuheilen, da sich stets Wismut-Concre-
mente nach aussen entleerten. Heilung.

Die schwarze Farbe der Flecke, welche durch 8 beigefugte Ab-
bildungen sehr schon veranschaulicht werden, beruht nach Petersen
aut Ablagerung von wahrscheinlich metallischem Wismut oder Schwe-
felwismut.

Ob es sich bei dieser Bismutosis der Mundschleimhaut um
eine directe Ablagerung aus den Blutgefissen handelt, oder, wie H.
Quincke meint, nur eine mechanische Einreibung des in den Speichel
ubergegangenen Wismuts, lisst P. dahingestelit sein.

Bet einem anderen Patienten, der an geringradiger Bismutosis
gingivae gelitten hatte und an Fettembolie nach Fractur des Oberschen-
kels zu Grunde ging, fanden sich bei der Section (Januar 1883) in den
inneren Orgaven nirgends Ablagerungen, was allerdings nicht viel
sagen will, da seit der Wismutbehandlung lange Zeit verstrichen war.
Auch bei diesem Patienten fanden sich noch bei der Autopsie in der
Tiefe der Huftgelenksresectionswunde neben dem regenerirten Kopfe

‘Wismutconcremente.

90. Riedel, B. Ueber die Resultate der Wismutbe-
handlung im Aachener stidtischen Hospitale wéhrend der
ersten 3 Monate des Jahres 1883, (Centralblatt fiir Chirurgie
1883, und zwar im Supplementbande: Verhandlungen der
deutschen Gesellschaft fiir Chirurgie. XII Congress, 1833,

Theil 11, pag. 148.)
Bs seien hier nur einige Punkte hervorge-

hoben.

1) Faulnisswidrige Eigenschaften des (basisch salpeter-
sauren) Bi (extra corpus).

Nach meinen Erfahrungen, sagt R., und den analogen Kocher’s
ist nicht zu bestreiten, dass das Wismut in hohem Maasse die Fahig-
keit besitzt Fanlniss zu verhindern; es beruht dies nach dem Urtheile
eines erfahrenen Chemikers, mit dem ich iiber diesen Gegenstand sprach,
auf der fortwihrenden Abgabe kleiner Mengen von Salpetersiure, genug,
um bei der gleichzeitigen faulnisswidrigen Thatigkeit des Organismus
die Bildung von Mikrokokken zu verhindern oder sie wenigstens un-
schadlich zu machen, Blut, mit 1Y/, iger Wismutschiittelmixtur gemischt
und mehrere Tage offen hingestellt, kann man ruhig einem Kaninchen
in’s Kniegelenk spritzen, es reagirt garnicht darauf; dahingegen in eine
Nahrlosung, z. B. gekochten Urin, gebracht, tault es nach ca. 8 Tagen
ganz deutlich. Das Blut entzieht sich eben der aut Contact bernherden
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V.Vlrk}mg des \"Vismu'ts, sobald es in einer grosseren Menge von Flus-
sxgkext. suspendirt wird. Uebrigens ist unter Blut nicht mehr ein Ge-
misch intacter Blutkérperchen mit Serum zu verstehen da, die .

2) Wirkung auf die rothen Blutksrperchen (extra corpus)
R rothen Blutkorperchen durch Schiitteln mit Wismut alshald volli :
ihres Farbstoffes beraubt werden und nur als sog. Schatten weiter existf
ren; neben ihnen findet sich der Farbstoft zusammen mit allerlei geron-
lenen Eiweisssubstanzen. Diese destruirende Wirkung des sonst unlos-
lichen, als Schiittelmixtur auf Lakmuspapier wirkungslosen Wismut’s

8) Thierversuche

) a) .... kommt in der gewohnlichen Fleischwunde nicht oder
wenig zur Geltung.

b) Bringt man dagegen beim Thiere Wismut in die Pleura-
hihle, so bilden sich Adhiisionen zwischen der Lunge und dem parie-
tal.en Pleurablatte, in die tberall kleinere und grossere Placques.von
Wismut, mit Eiterkorperchen durchsetzt, eingesprengt sind; in den un-
teren Partien des Brustraumes findet es sich als zusammengeballte
Masse von Bohnengrosse wieder, wenn in toto 1,0 injicirt wird.

) ¢) Intensiver ist die Wirkung bei Injection in die Bauchhohle;
dle. Ddrme verkleben weithin, zwischen ihnen lagern sich die’
Wlsmutmassen ab, von Eiterkorperchenumgeben,jedicker
dle. Schicht, desto gefihrlicher fiir die Dirme. Wahrend
bei diunnen Auflagerungen nur die Serosa und Mus-
cularis arrodirt sind, die Innenfliche des Darmes nur
Sc‘hwarz vertarbt ist durch Bildung von Schwefelwismut
W.lrd bei dicken Schichten auch die Mucosa ergritfen arro-,
d'lrt, stellenweise perforirt, so dass die Thiere bei injec-
tion von 1,0 nach circa 4 Wochen, 100 schon nach weni'gen
T"agen zu Grunde gehen. Bei der rauhen Oberfliche der Wismut-
kornchfzn geht die Resorption des Wismui augenscheinlich sehr langsam
Vor.swh; man kann die tberall von einem entztindlichen
pre umgebenen Kornchen zwar weithin in die Lymphge-
;ass.e de‘s Zwerchtells vertolgen, doch bei Weitem der grosste
lal}:ell llegt naf:h 4 Wochen noch in der Bauchhohle, dort

gsam weiter seine Entziindung erregende Thatigkeit fortsetzend. In
den Lungen habe ich es nicht wieder finden konnhen, im Gegensatze zu
anderen in die Bauchhshle injicirten Stoffen, z. B. Oel, das sich ja
massephaft in den Lungengetissen wiederfindet ; '

o .d) ebenso wenig fand R. Wismut, zu '/, grm. in die Ohrvene
tnjicirt, wieder; das Thier befand sich anscheinend vollig wohl, so
d'ass es scheint, als ob das Wismut, dem Kreislaute einverleibt, in ,ge-
¥ingen Dosen keine erheblichen Storungen macht. )
1 .e) Auch in die Gelenke injicirt thut das Wismut keinen Scha-
hen Im Gegensatze zu Hg, das ja auch nur local itzend, doch unge-
eure Verwiistungen in den Gelenken anrichtet.

4) Ertahrungen an Patienten.

a) Es wirkt, in die Bauchhohle gebracht, ebenso Entziindung
érregend. als Naphthalin, das man auch in grossen, mit Eiterkorperchen
dwi chsetaten Ballen, zwischen den verklebten Darmschlingen liegend,

1%



wiederfindet. R. hat Bi ohne Schaden nach Exstirpation des Uterus
and beider Ovarien in geringer Menge angewendet. Patientin ging an
Shock zu Grunde. Section: keine Spur von Peritonitis. Darm an den
der Wunde zunichst gelegenen Partien schwarz gefirbt, am parietalen
Peritoneum zeigte eine kleine Stelle einen weisslichen Aetzschorf, wie
R. ihn auch beim Kaninchen beobachtete.

b) Bei gewohnlichen Wundflachen, z. B. nach plastischen
Operationen an der Stirn, sieht man nur eine zarte Kruste auf der
Waundfliche, die fast gar kein Secret liefert, alsbald sich in eine gut
granulirende Wundflache umwandelt.

¢) Schadliche Nebenwirkungen, Nephritis und Stomatitis,
hat R. nie gesehen, allerdings auch bei den ausgedehntesten Opera-
tionen selten mehr als 2, hochstens 4 Gramm verbraucht, 109,
Mixtur nie angewandt. Doch weiss R. von 2 Fallen, in denen
nach Exstirpation von Achselgeschwulsten starke Stoma-
titis mit starkem Belage des Zahnileisches unter sehr hef-
tigen BErscheinungen auftrat, doch sollen sehr grosse Men-
gen einer 10, Mixtur in diesen Fallen angewandt sein.

9]. Steinfeld, W. Untersuchungen iiber die toxischen
und therapeutischen Wirkungen des Wismuts. Mitgetheilt
von H. Meyer. Archiv fiir experimentelle Pathologie und

Pharmakologie. Bd. XX. Leipzig 1836.

Zum Studium der pathol.-anatom. Veranderungen wurden Vogel

und Saugethiere benutzt.
Die Mehrzahl seiner uns hier interessirenden Versuche betrifft

Vergiftungen durch subcutane Injection einer schwach alkalischen
Losung von weinsaur. Bi-Natrium (pag. 45). Versuche mit inner-
licher Darreichung dieses Salzes wurden auch angestellt (pag. 74 und
80). Versuche mit citronens. Bi-Na, blos an einigen S#ugethieren
angestellt (pag. 46). St. tihrt bei den einzelnen Versuchen das benutzte
Salz fast nirgends mit Namen an, sondern giebt nur die auf Bi, O, be-

rechnete Injectionsmenge.
Versuche mit Mag. Bi (per os und aut Wunden, pag. 74 und

83). (Resorption und Wundwirkung).
Versuche mit Bi-Oxyd und kohlens. Bi (Wundwirkung (pag. 83).

Seine Arbeit theilt St. in drei Theile:

I. Ueber die Gittwirkung des Bi
II. Ueber die Aufnahme und Ausscheidung des Bi.

III. Ueber die therapeutische Wirkung des Bi.

Die fiir mein Thema in Betracht kommenden Punkte der Stein-
teld'schen Arbeit habe ich versucht in folgender Weise tibersichtlich
zusammenzustellen.

NB. Wo es mir besonders darum zu thun ist, den Stein-
feld’schen Wortlaut getreu wiederzugeben, deute ich dieses

dureh Cursivdruck an.
1) Ueber die Aufnahme und Wirkung der Bi-Pridparate
vom Magen und von Wundflachen aus (pag. 13—74).
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) Da nach dem innerlichen Gebrauch des Mag. Bi allgemeine Ve
g]ftung'ssymptome niemals sicher beobachtet worden sir;d leich }:i
a“be? die Bedingungen fir die Ueberfithrung des Metalls 7in‘(-);einewof
loslxche.Form sich im Darmkanale finden, indem Milchssure dassall:)-
auch bei Gegenwart vo1 freien und kohlensauren Alkalien in ex‘ine ;
Mengen lost, so ergiebt sich schon hieraus, dass die Aufnahn.e (,f W, s
vom Mugendarmkanal aus zum Mindesten sehr beschriinkt sein mjuss ' T

Im Harn von Katzen, denen Gaben von 4 bis 8 g Mag. Bi mit
der Schlundsonde oder in Kapseln beigebracht waren, liess sifix n :iml
Thtft Wismut selbst nicht in Spuren nachweisen auc,h traten ni 1hnt: d?r
geringsten Storungen des Allgemeinbefindens ein,. * °
.lz'l)ensmuem"q wird das Wismut aufyenommen, wenn es gleich in lislicher For
r.tls wemsaures Natrondoppelsalz in kleinen Mengen lingere Zeit hindurch (le;z /Tl ‘O: .
in den Magen gebracht wurde. Steigert man aber plstzlich die Gabe, oder & pm)'”"
"ian von wornhere/n mit einer grossen, so wverlieren die durch die /.'0)2;‘??1[?‘1‘7‘!!’)’chl';i'-f
lsung fﬁ.ikr(l,nl\tten Darmepithelien ihre Widerstandsfiligkeit wnd innen 7711)1111?//: (’l(jn
U!flmrh-ztt des Metalls in das Blut nicht verhindern, es erfolgt allyemeine Vergiftun
Hier gilt also nanz das Gleiche, was ron Kobert und‘ 1:;)71 ]\'r.l/m fiir rllnhc/. l«"-y
und Mangean fesigestellt worden ist, ' R
In Bestitigung dieser Deduction kann man ein Thier mit Wismut
K:m l\gagen aus le‘ic.ht vergiften, wenn die Magendarmschleimhant vor-
m;‘Chot ewraflelchzmtlg durch entziindungserregende Stoffe krank ge-
zugleicsliJ ;;:: ;e’i‘ri:):ef(gf:t;n‘gfIiclllle:in:l;r(}z’loai'Bi203 al's oppetsale
( ¢ inekapsel in den Magen
gebracht waren, Allgemeinvergiftung mit allen Symptomen ein.

Derselbe wiederholt an i i i
gestellte Versuch mit Magister. B i
und Ol. Crotonis hatte dagegen keinen Erfolg. gister. Blomud

sk W\:})ln iu's?‘ezen Wur'ldflachen — und wie eine solche verhilt
o e r§cd e:ln ic al:lch die entziindete oder wunde Iutestinalschleim-
Rotts wird das baswch'salpetersaure Bi sehr viel schwerer wie das
g niaglre;l oder das freie Oxyd resorbirt; dass es freilich auf diesem
N ge Uberhaupt aufgenommen werden kann, beweisen Vergittungsfille
n Menschen (vgl. Kocher, Petersen) (Conf. Cap. V).

Wi 2) Ueber die quantitative Giftwirkung des weinsauren
lsmutoxyd-Natrons bei subcutaner Injection.
wie Huhner zeigen denr} Wismut gggenliber ein dhnliches Verhalten
Ny gegen manch? Alkaloide, d h. sie besitzen im Vergleich zu den
> ugefn eine gewisse Immunitdt gegen die Wirkung dieses Metalls
'(K)P:g. 54.) So bhfab 2 B. ein Huhn von 800 g Korpergewicht, dem an
llndm'l 13GTagen 11‘1)'1mme1: steigenden Dosen, zuletzt 0,09 g auf einmal
wesu":; anzen 0,258 g Bi,0; sub.cutan injicirt worden waren, vollstindig
:’1— nd gnd ging .auch nach einer einmaligen Gabe von 02 g B;,0.
NO,?O_Ble,. pro Kilogramm == 0,224 g Bi) erst in 47 Stunden zu Gruniie.‘
cten Von den.Saugeth.ieren erwiesen sich am empfindlich-‘
) _gegen dle"GlftWIrkung des Bi Hunde und Katzen. am
emisten empfindlich Mdause und Ratten (pag. 55). ’
us zahlreichen Versuchen er 8i o i
Gabe im Mittel pro Kilogramm: Fab sich als tOdth(’)he
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Hund 0014- 002 Bi,0, = 0,0125—0,0179 Bi
Katze (

Kaninchen . 0025-0035 , = 0,0224—0,0326 ,
Maus \ o1 —02 . = 00897—0179

Ratte /
Wurden diese pro Kilogramm Thier berechneten todtlichen Mengen des

Wisicutoxydes anf einmal injicirt, so gingen die Thiere der Regel nach
in wenigen Stunden zu Grunde, wurden die Dosen hingegen auf mehrere

Tage vertheilt, so erfolgte der Tod entsprechend spiiter.

Waurden die Thiere (Kaninchen, Katzen und Hunde) so vergiftet,
dass sie ungefahr am 12. oder 13. Tage zu Grunde gingen, dann traten
die ersten Vergiftungserscheinungen am 6. oder 7. Tage ein, waren
dagegen die einmaligen MTagesgaben hoher gegriffen, und erfolgte der
Tod schon am 4. oder 5. Tage, so stellten sich dem entsprechend die
Anfangssymptome auch frither ein, durchschnittlich nach 30—40 Stunden

(pag 65).
3) Pathologisch- anatomische Befunde bei den
durch subcutane Injection von Wismutdoppelsalzlosung vergifteten Warm-
bliitern
a) Huhn, chronische Vergiftung (pag. H4—nd).
Herz schlaff, enthilt dunkelflissiges Blut. Dinndarm und Magen

Die beiden Processus vermiformes von ihrem blinden

normal.
Tnde an bis auf ca. 3, em vor der Einmindung in den Dick

darm kohlschwarz; die Dickdarmschleimhaut zeigt ebenfalls eine
intensiv dunkle Firbung, welche an der Einmtndungsstelle des Diinn-
darms mit einer sehr scharfen Grenze beginnt und abwirts allmithlich
schwicher wird, um im Rectum ganz zu verschwinden. (Sehr schin
ustrirt durch eine der Arbeit beigegebene farbige Tafel). (In den Ex-
crementen der mit Weizen und Roggen geftitterten Thiere konnte stets
H,$ mittelst Bleipapier nachgewiesen werden).

b) Siugethiere, (Hunde, Katzen, Kaninchen).

a) Bei acuter Vergiftung nichts bemerkenswerthes.

3) Bei chronischer Vergiftung zeigten sich
bei allen Thieren nahezu gleiche charakteristi-
sche Bilder (pag. 71).

1) Hochgradige Stomatitis (pag. 66).

Bei Hunden bildet sich (im Anschluss an eine Stei-
gerung der Speichelsecretion) eine hochgradige Stomatitis
aus: zuerst schwillt die Mundschleimhaut und das Zahn-
fleisch an, dann zeigen sich an der Zunge flache, durch-
dic Zahne hervorgebrachte Eindriicke, bis schliesslich an
der Wangenschleimhant, dem Zahnfleisch und den Zungen-
rindern in ihrer ganzen Linge seichte, leicht blutende Ge-
schwiire mit schmutzig gelbgrauem Grunde auftreten (die

mit rapider Schnelligkeit um sich greifen und einen geradezu
aashaften Geruch verbreiten).
Bei Katzen ftritt die Stomatitis erst weit spiiter auf
und ist auch nie so ausgesprochen wie bei Hunden
Kaninchen bleibenvonderStomatitis verschont

9) Verdnderungen am Magen und Diinndarm

Die Magenschleimhaut einiger Katzen zeigte in der Gegend des
Fundus bin und wieder linsengrosse Defecte; da dieselgen aber
nur 3mal gefunden wurden, so mogen sie nicht eine directe Folg
(ler‘ Metallvergiftung gewesen sein. Der Diinndarm und Magerlx 'tlleré;
Thxferspecies wiesen nur in allerseltensten Fillen eine leichte H(y er-
#mie aut, gewohnlich waren dieselben von ganz normalem B;llf)t e
Eaét.fEix:ie sfa}r}n:) toxische ,Gastroenteritis®, wie sie Mory gesel?e;;
at, fand sic ei kein ¢ i i
Thieren (an 72 em von den 82 chronisch vergifteten

Anmerk. Die entztindliche Hyperimie, welche Feder-

Meyer, Mory u. A.im ganzen Darmtractus ihrer Versuchsthiere
gesehen haben, erkldart sich durch die tiefgesunkene Cir-
ct}lat‘ion.namentlich im Gebiete des N. splanchnicus
wie sie durch relativ grosse Gaben des Giftes hervorgerufer;
wird (pag. 82).

3) Der Dickdarm, insonderheit Coecum und Proe.
verm., bictet ein dem beim Huhn bereits gesehenen ana-
loges, cigenthiimliches Anschen (pag. 71).

Bei Katzen und Hunden zeigt die Schleimhaut
erwithnter Darmabschnitte ganz constant eine intensive
schwarze Pigmentirung, von weleher die Mucosa in ihrer
%‘anzen Dicke durchsetzt wird. Dieselbe beginnt mit einer
dusserst scharfen Grenze an der unteren Fliche der valvula
Bauhini, ist am stiirksten ausgesprochen im obersten Theil
des Coecum und im Process. verm. und wird nach abwirts
allméhlich schwicher, um sich im Rectum ganz zu ver-
lieren. Neben dieser Schwarzfirbung findet man hiufig
auch grosse Substanzverluste in der Mucosa und eine Menfr:
gbgestossener nekrotischer Schleimhautfetzen dem Dickdarr;—
Inhalte beigemengt, welch letzterer alsdann blutig ist und
faulig riecht. '

Der Dickdarm der Kaninchen weist auch .einé
schwarze Firbung auf, weleche im Coecum gleichfalls am
schéirfsten hervortritt, und z, B. besonders an dem feinen
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Rande der Spiralfalte; doch wurden Geschwiire in der
Schleimbaut nie gesehen.

Mikroskopisch-chemische Untersuchung.

Eine genauere Prifung des abgewaschenen Darmes
crgab, dass diese starke Pigmentirung wic in dem Kocher’-
schen Fall von Schwefelwismut herrihrt. Bei der mikro-
skopischen Untersuchung des Dickdarmes der Katzen und
Hunde zeigten sich die Darmlymphgefisse mit einem schwar-
zen Inhalt angefiillt, der besonders den Lymphkorperchen
anhaftete.

Auf frischen mikroskopischen Schnitten vermehrte sich
die sehwirzliche Injectionsmasse bei der Behandlung mit
H2S-Wasser und wurde durch starke Salzsiure aufgehellt.

8 In den Nieren aller drei Thierspecies Nekrose des
Epithels der Tubuli contorti, sowie Exsudat in den Glome-
rulikapseln (parenchymatose Nephritis)

5 An den iibrigen Organcn makroskopisch Keinerlei
Verdanderungen.

4) Chemische Untersuchung der Organe, Se- und
Execrete (pag. 75).

Die hier angefuhrten Thiere wurden alle subcutan vergiftet, und
zwar durch einmalige Injection von Doppelsalz mit Ausnahme des
Huhnes und Kaninchens. Letzteres erhielt an 5 aufeinanderfolgenden
Tagen je 0,015 Bi, 0, subcutan. Tod am 6. Tage Der besseren Ueber-
sicht wegen seien die Resultate der chemischen Untersuchung in tabel-
larischer Form vorgefihrt.

Blut.

Intravenos verg. Kater. (Tod nach 55 Min.)
Subcutan verg. Katze. (Tod nach 3 Stund.).
Subcutan verg. Katze. (Tod nach 20 Stund.)

Magenwand.

Intravenss verg. Kater. (Tod nach 55 Min)

Mageninhalt.

Intravenss verg. Kater. (Tod nach 55 Min.)
Subcutan verg. Katze. (Tod nach 8 Stund.)

Dunndarmwand.

Intravenos verg Kater. (Tod nach 55 Min.)

rrichlich Bi.
wenig Bi.
kein Bi.

Bi vorhanden.

kein Bi.
reichlich Bi.

Bi vorhanden.

Subcutan verg. Kater. (Tod nach 2V, Tagen). Spuren Bi.
Dtnndarminhalt.

Intravends verg. Kater. (Tod nach 65 Min. . kein Bi.

Subcutan verg. Katze. (Tod nach 3 Stunden) reichlich Bi,

Subcutan verg. Kater. (Tod nach 2!/, Tagen) kein Bi.

Dinndarm und Inhalt.
Subcutan verg. Kaninchen. (Tod nach 5 Tagen)
Dickdarmwand.
Intravenss verg. Kater. (Tod nach 55 Min.) .
Subcutan verg. Katze. (Tod nach 8 Stund.)
Subcutan verg. Kater. (Tod nach 2V, Tagen)
Subcutan verg. Kaninchen. (Tod nach 5 Tagen)
Subcutan verg. Ratte (Tod nach 8 Stund.)
Dickdarminhalt
Intravenos verg. Kater. (Tod nach 55 Min.) .
Subcutan verg Kater. (Tod nach 2/, Tagen)
Nubcutan verg. Kaninchen. (Tod nach 5 Tagen)
Pancreas.
Subcutan verg. Katze. (Tod nach 3 Stund.)
Leber.
Intravenos verg. Kater. (Tod nach 55 Min.)
Subcutan verg. Katze. (Tod nach 3 Stund.)
Subcutan verg. Katze. (Tod nach 20 Stund.)

deutl. Spur. Bi.

deutl. Menge BI.
deutl. Menge Bi.
reichlich Bi.
reichlich Bi.
reichlich Bi.

kein Bi.
deutl Bi-Reaction.
deutl. Bi-Reaction.

kein Bi.
reichlich Bi.

Npuren Bi.
kein Bi

Die reichliche Menge Bi in der Leber des Katers ist nach Stein-
teldnahezuganzaufRechnungdes Leberbluteszusetzen (p. 7).
[Der Kater wog 2350g. und bekam 006 Bi.O; (als Doppel-
salz) injicirt, — Die quantitative Untersuchung ergab in 40 cem
Blut - 5 mg Bi,0,. Die Verarbeitung der nicht entbluteten Leber —

55 mg BLO0,.

Die Leber von Sdugethieren beherbergt nach Raunke etwa '/, der
gesammten Blutmenge, in diesem Falle also 45 cecm, wenn die Gesammt-
menge mit '/,; des Kérpergewichts = 180 cem angenommen wird).

Galle.
Intravenss verg. Kater. (Tod nach 55 Min.)
Subcutan verg. Katze. ({Tod nach 8 Stund)
Subcutan verg. Katze. (Tod nach 20 Stund.)
Subcutan verg. Kater. (Tod nach 2!, Tagen) .
Subcutan verg. Huhn. (Tod nach 18 Tagen)
Nieren.
Intravenss verg. Kater. (Tod nach 55 Min)
Subcutan verg. Katze. (Tod nach 8 Stund.)
Harn.
Intravenss verg. Kater. (Tod nach 55 Min.)
Subcutan verg. Katze. (Tod nach 3 Stund.)
Subcutan verg. Katze. (Tod nach 20 Stund.) .
Subcutan verg. Kaninchen. (Tod nach 5 Tagen)
Gehirnund Muskel
Subcutan verg. Katze. (Tod nach 20 Stund.) .

kein Bi.

Spuren Bi.

kein Bi.

kein Bi.

Spuren Bi. (p 35).

reichl. Bi.
reichl. Bi.

reichl. Bi.
sehr reichl. Bi.
kein Bi.

kein Bi.

kein Bi.

Die Untersuchung des von den lebenden Thieren im Verlauf der
Vergiftung gewonnenen Harnes und Kothes ergab folgende Resultate:
1) Huhn. Die innerhalb 48 Stunden nach der Injection gesam-
melten Excremente enthalten reichlich Bi, nach weiteren 2 Tagen aber
keine Spur mehr Wird sodann eine neue Injection gemacht, so findet
man in den bis zum folgenden Tage gesammelten Excrementen wieder

reichlich Bi (pag. H4—b5).
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9) Saugethiere. Schon 46 Min. nach der Injection kann im
Harn Bi nachgewiesen werden (Versuch 32). 7 Stunden mnach der In-
jection bedeutende Menge Bi im Harn (Versuch 81). Am 2. und 3. Tage
nach der Vergiftung kann aber kein Bi nachgewiesen werden. Der
1-8 Stunden nach der Injection entleerte Koth enthilt Bi. Auch noch
am 2. Tage ist der Koth Bi-haltig (pag. 76).

Anmerk. 1. Der angesiuerte Harn wurde in der Regel durch
directes Einleiten von H,S auf Wismut geprift; organische, durch
H S nicht direct zerlegbare Wismutverbindungen wurden
darin nie gefunden (pag. 46).

Anmerk. 2. Im Harn von Katzen, denen Gaben vond4-8g
Mag. Bi beigebracht waren, liess sich Bi selbst nicht in Spu-
ren nachweisen (pag. 74).

Anmerk. 3. Bei Hunden, Katzen und Kaninchen ohne Ausnahme
Albuminurie, welche gewdhnlich schon in den ersten Tagen der Ver-
giftung auftritt (pag. 66).

5) Ueber die Betheiligung der Organe an der
Ausscheidung (pag. 77).

An der Ausscheidung betheiligen sich ausser der Niere auch
(— die Mundschleimhaut, pag. T4) der Magen und der ganze
Darmtractus.

6) Ueber die Dauer der Ausscheidung (pag. 7).

Das resorbirte Wismut wird verhilinissmissig rasch auws-
geschieden und zwar besonders schnell durch die Nieren, so dass
in der Regel schon mach 10—15 Stunden die Ausscheidung auf
dicsem  Wege beendet wnd weder im Blut, noch im Harn mehr

Wismut nachaveishar ist, wihrend es sich dannnochim arm vorfindet.

7) Ueber die Unterschiede zwischen den ein-
zelnen Hauptabschnitten des Magen-Darmkanals
(Magen, Diinndarm, Dickdarm) in Betreff der An-
sammlung und Ausscheidung des Bi.

Bei der Betrachtung der Steinfeld’schen Angaben
finden wir deutlich ausgesprochen,

dass bei Thieren, welche im Magen und
Dinndarm niemals HyS, wohl aber immer im Dick-
darm besassen, die Ausscheidung des Bi im Dick-
darm unvergleichlich griosser istalsim Diinndarm,

dass aber bei solchen Thieren, denen vor der
subcutanen Bi-Injection H,S-artig wirkende Sub-
stanzen in den Magen gebracht wurden, auch im

M-
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Magen und oberen Diinndarm e¢inc reichliche
Ausscheidung von Bi stattfindet.

Aus diesen Sitzen gewinnt man natiirlich den Kindruek,
als ob der Hy,S auf die Ausscheidung des Mectalls
cinen wesentlichen, und zwar vermehrenden Ein-
fiuss ausiibe, und dass also fiir gewohnlich die
Ausscheidung im Dickdarm aus dem Grunde iiber-
wiegt, weil nur hier HoS vorhanden ist.

Dieser letztere Satz wird allerdings von Steinfeld
nicht ausgesprochen, scheint mir aber als klare Consequenz
aus seinen Ansichten und Schlissen hervorzugehn.

Zum Beleg dafur will ich seine diesbeziiglichen Angaben. iber-
sichtlich geordnet, vorfiithren.

Pag. T4, Nur dic Schleimhaut des Dickdarms ist tief
schwarz gefiarbt . . . . und wnterscheidet sich an der Ileocical-
Klappe durch eine gan: scharfe Grenze wvon der normal blass-
rothlichen Diinndarmschleimhant.

Pag. T2, Eine genauere Priifung des abpewaschenen Dar-
mes ergab, dass diese starke Pigmentirung, wie in dem Kocher-
schen Fall, von Schwefelwismut herviikrte.  Bei der mikroskopi-
schen Untersuchung des Dickdarmes der Katzen und Hunde zeig-
ten sich die Darmlymphaefisse mit einem sclwarzen Inhalt ange-
Jillt, der besonders den Lymphkovperchen anhaftete.

Pag. 77. Die vom Magen und Diinndarm  awsyeschiedenen
Mengen i sind wnverqleichlich  kleiner, als die vom Dickdarm
und seineiw Anhingseln ausgeschicdenen, soweit cs sich dberhaupt
aus dem Wismutgehalt dieser Organc selbst wad ihres Inhalts be-
wrtheilen lisst.

Pag. 77. Im Mugen und Diinndarm der untersuchten Thiere
war niemals Sclovefelwasserstoff, woll aber regelmdssig im Dick-
darm vorhanden, wobei die Tleocicalllappe den riicklivfigen Durch-
tritt von HoS in das Ilewm vollkommen verhindert®).

*) Anmerkung. Diese Sitze folgert St. offenbar aus folgenden
Pramissen :

1) Sowohl Dickdarmwand als Dinndarmwand enthalten Bi.

2) Die Dickdarmschleimhaut ist immer schwarz pigmentirt, die
Dunndarmschleimhaut immer normal blass; beide Farben an der Ileocii-
calklappe scharf von einander abgegrenzt. a



3) Die Schwarztirbung der Dickdarmschleimhaut ist bedingt
durch Schwefelwismut.

Pag. 78. In der Ucberlegung, dass fiir die besondere Be-
[fithigung des Dickdarms, das Wismul auszuscheiden, ein geniigen-
der Grund in seinen anatomischen Verhiltnissen nicht erkennbar
ist, dass aber vielleicht die Anwesenheit von HoS hicr die vermehrte An-
sammlung und Ausstossung des Metalls bedinge, indem das Gas, die
Schieimhaut durchdringend, das in Lymph- oder Blutcapillaren

circulirende Wismut niederschliige . . . . werden folgende Ver-

suche angestellt.

(Dieselben seien hier im Auszuge mitgetheilt).

Es werden mehreren Katzen H,S-artig wirkende Stoffe (Schwefel-
kalium, Schwefelcalcium, taules Fleisch) in geeigneten Vehikeln
in den Magen gebracht und darauf Wismutdoppelsalzlésung
subcutan injicirt. Die Thiere starben schon vor Ablauf von 45 Stunden.

Patholog.-anat. Befund: Leber, Milz, Nieren, Lungen bieten
makroskopisch nichts Abnormes dar (Versuch 37).

Magenschleimhaut: stark verdickt, schmierig, grtinlich schwarz
verfirbt (Vers. 85); Schleimhaut stark injicirt, stellenweise nekro-
tisch, durchweg schwarz, besonders stark aber in der Gegend der
pars pylorica (Vers. 36); blass, ohne Ecchymosen, mit einem dunklen
Belage bedeckt (Ver. 87).

Mageninhalt: grdulich, flussig, nebst einigen unversehrten
Schwefelbolis (Vers. 86); dunkel, flissig, enthilt betrichtliche Mengen
Bi (Vers. 87).

Donndarm:

a) Oberer Theil. Etwas dunkel pigmentirt (Versuch 385).
Duodenum- u Jejunummucosa méssig hyperimisch, zeigt schwach’e,
schwiirzliche Einlagerungen, welche von oben nach unten
ganz an Intensitat abnehmen (Vers. 36), Duodenum- und Jejunum-
mucosa hyperimisch, sehr dunkel pigmentirt, sehr an die Dick-
ddrme der anderen vergifteten Thiere erinnernd.

Inhalt: reichlich, dunkel, stark Bi-haltig.

b) Ileum: Schleimhaut vollstindig hell, normal (V. 86, 37).

Inhalt: etwas dunkler Schleim (Vers. 37).

Dickdarm Sehr wenig dunkel gefirbt, zeigt keine
nennenswerthe Entztindung (Vers. 85); zeigt das bekannte
Bild (Schwarztirbung und Geschwiire) (Vers. 87); nicht so intensiv
pigmentirt wie sonst (Vers. 36).

Chemische Untersuchung. Blut, Galle, Pancreas ent-
halten kein Bi (Vers. 85, 36). Milz enthialt Bi (Vers. 35, 86).

Leber ergiebt auffallend reichlich Bi (V. 35, 36).

Wand des Magens und oberen Dinndarms enthalten
relativ viel bedeutendere Mengen Bi als bei den fritheren
Versuchen (35, 36); ebenso der Inhalt (Vers. 37).

Ileumwand enthialt relativ ebensoviel, wie die Wand
des oberen Danndarms (36), oder bedeutend weniger (37).
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Dickdarmwand und Inhalt enthalten bedeutend mehr
Bi als Wandung und Inhalt der oberen Theile des Magen-
Darmkanals.

Harn — Bi-haltig (85), frei von Bi (87).

Pag. 80. ks ergiebt sich (nach Steinfeld) aus diesen Beobachtungen
in der That, dass die Wismutansammluny in Magen und Darm schr bedeutend durch
die Awwesenheit von Schwefelwasserstoff” beeinflusst und zwar vermehrt wird;

Magen wnd oberer Diinndarmn enthalten und scheiden dabei
sehr viel grissere Mengen Di ab als gewohnlich, und der Dickdarm
wird bis zu einem gewissen Grade entlastet;

doch scheint die Gesammtmasse des vom Verdawungstractus ahgegebenen Wise
muts im Ganzen cine Steigerung zu erfahrea.

Gerade der Punkt aber, zu dessen Klarlegung
obige Versuche mit dienen sollten, ndmlich die Er-
orterung der Frage, ob (unter normalen Verhéltnissen)
der HoS die Mehrausscheidung des Bi im Diek-
darm bedinge, — wird von Steinfeld einfach ver-
nachlissigt!

8) Ueber die Ungleichmissigkeit der Bi-An-
sammlung und Ausscheidung innerhalb der ein-
zelnen Hauptabschnitte des Darmkanals.

Pag. 80. 1) Das Ileum ist nie erheblich betheiligt (d. h.
auch nicht bei kiinstlichem Einbringen von H,S-artig wir-
kenden Stoffen in den Magen).

2) Abgesehen und unabhiingly von der értlichen Einwirkung des Schwefelwasser-
stoffs ist aber auch im Dickdarm die Ausscheidung des Wismuts keineswegs gleich-
missiy, sondern an einigen bestimmien Stellen regelmiissig stirker als an andern.

Sehr  dewtlich  zeigt diese Verhiltnisse der (in der Steinfeld'schen
Arbeit abgebildete) Hiknerdarm, wo namentlich in den beiden Dlinddirmen die
Sclwarzfirbung erst in der Tigfe, nach dem geschlossenen Ende zu, beginat.

Beim Coecum des Kaninchens findet man Aehnliches,

Hier liegen also z2weifellos anatomisch-physiologische Diffe-
renzen 2u Grunde, die einer speciellen Untersuchung werth erscheinen,

9) Ueber die Geschwiirsbildung im Digestions-
tractus.

Pag. 77. Obgleich das Wismut, allerdings in verschiedenem
Maasse, von der ganzen Darmschleimhaut ausgeschieden wird,
Jinden sich Hyperdmie, Entriindungsprocesse und nekrotische Ab-
Stossung der Epithelien allein in dem wvon Schwefelwismut dicht
tnprdgnirten Dickdarm. Nur in Ausnahmefdllen zeigte auch die
Magenschleimhaut einige kleine Fechymosen und Substanzverluste.



Pag. 12, Bei der mikroskopischen Untersuchuny des Dicldarms der Katzen
und Hunde zeigten sich die Darmlymphgefisse mit einem schwarzen Inhalt angefiillt,
der besonders den Lymphkorperchen anhafiete,

Pag. 8. In der Ueberleguny, .. dass der H, S, die Sckleimhaut des Dickdarms
durchdringend, das in Lymph- oder Blutkapillaren cireulivende Bi niederschliige, und
duss die erwihnten nelvotischen Entziindungsprocesse miglicherweise gerade durch diese
parenchymatdse Fallung des Schwefelvismuts verursacht sein kinnten, wurden folgende
Versuche angyestellt,

1) ¢t. Versuche mit Einfahrung H.S-artiger Stoffe in
den Magen und nachfolgender subcutaner Bi-Injection.

Steinfeld benutzt also diese Versuche sowohl zur Beleuchtung
der Ausscheidungsfrage als auch zur Untersuchung itber die Ursache
der Geschwiirsbildung im Dickdarm.

Dei Austellung dieser Versuche findet man, wie schon von St. vermuthet
wurde, die entziindlichen nnd nelrotischen Processe jast ausschliesslich an den von
Sehwefelwismut durchsetaten Stellen, und zwar anch in der Intensitiit ziemlich propor-
tional der Wismuteinlayerury (pag. 80).

Mean dary within mit grosser Wahrscheindichleit anf einen causalen Zusammen-
hang beider Phiinomene schliossen, was eine weitere, lanm anders zu deutende Destiti-
gung durch die abweichenden Sectionshefunde von Thicren evfihrt, welche

Q) dureh innerliche Darreichunyg  des  Wisnutsalzes  vergiftet araren, (Die
zwei angegebenen Versuche seien hier im Auszuge mitge-
theilt).

Vers. 38. Katze 2350 g, erhialt eine Woche lang in ansteigen-
den Dosen weinsaures Wismutoxydnatron in Milch mit der Schlund-
sonde (im Ganzen 0,76 Bi,0,. Tod ca. 4 Tage nach der letzten
Injection.

Diechemische Untersuchung des wihrend der Vergiftungs-
dauer erhaltenen Harnes ergab Bi

Section: An den Zungenrindern und der Wangenschleimhaut
erbsen- bis bohnengrosse Geschwiire mit schmutzig-speckigem Grunde

Magenschleimhaut stark getaltet, zeigt einige kleine Erosionen;

Diinndarmmucosa blass;

Coecum und Dickdarm von normaler Beschaffenheit;

Herz schlaff, enthilt dunkles, flussiges Blut. Lungen, Nieren,
Milz, Leber ete. bieten makroskopisch nichts Abnormes dar.

Vers. 39, Katse, von gleichem Gewichte, wie die vorige,
bekomms an @ sufeinander folgenden Tagen je 0,4 Bi,O, (als Doppelsalz)
in den Magen injicirt; am nichsten Tage tods getunden.

Die chem. Untersuchung des bei Lebzeiten und bei der
Section erhaltenen Harnes ergab Bi, (in dem bei der Section erhal-
tenen grosse Quantitaten des Metalles und Eiweiss).

Patholog.-anatom. Betund: Magen leer, Schleimhaut getaltet,
ecchymosirt und zeigt im Fundus zahlreiche, linsengrosse Substanz-
verluste.

Darm normal.

Da in diesen beiden angefiihrien Versuchen (bemerkt Steinfeld) durch
innerlich verabreichte grosse Mengen von Wismutsalz der im Dickdarminkalt sich ent-

wickelnde Schwefelwasserstoff sofort yebunden und an der Dijusion in die Darmwand
verhindert war, so trat keine Schwarzfirbung der Dickdarmschieimhaut ein, aber
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auch keine Spur fintzii i ; ; 7
,L,e“_w Spur von I.nlzundung, wie es bei ebenso chronisch, aber subcutan vergif-
teten Thieren regelméssig der Fall gewesen war,

AT, ) N i3 . - .
Nur der von concentrirter Sal:lssuny angeiitzte Magen zeigte keine Eechymo-
sen und Substanzverluste

Man hat also die durch das Wismut hervorgerufenen Int-
ziindungen, Ulcerationen etec., vorwiegend als die Folge der Stase
2w betrachten, die durch die Fillung des Schwefelwismuts in den
Blut- und Lymphcapillaren der Schleimhaut geset:t wird, mithin
eigentlich als Symptom der gestorten Ausscheidung (pag. 81).

In Uebereinstimmung damit zeigen die an Zunge und Wan-
genschleimhaut auftretenden Geschwiire stets eine schwiirzliche Farbe
finden sich nur bei Fleischfressern, bet denen die in der Mundhihle
sich zersetzenden Speisereste HyS entwickeln kinnen, und endlich
nur an Slellen, wo die deckenden Schichten des Plattencepithels durch,
mechanische Insulte theilweise abgerieben sind (pag. 82).

10) Ueber die pharmakologisehe Aehnlich-
keit des Bi mit Nickel und Kobalt.

] Pag. 73. Von den bisher pharmakologisch untersuchten Agentien
sind es dle.Salze des Nickels und vielleicht des Kobalts, deren Wirkun-
gen, (soweit sie aus Stuart’s Mittheilungen (Journ. of anat. and phys.
XVII, 1882 und Archiv tir experim Pathol. und Pharmakol. XVIIL. Bd.,
1884) bekannt sind, sich fast in allen Punkten mit denen des Wismuts
decken,

22. Langhans, Pathologisch-anatomische Befunde
bei mit Bismutum subnitricum vergifteten Thieren. Deutsche
Zeitschrift fir Chirurgie, herausgegeben v. Liicke u. Rose.
Leipzig 1885. Bd. XXII, pag. 575.

Diese Arbeit enthilt Mittheilungen uber die anatomischen Ver-
inderungen von Nieren und Darm bei mit Bismutum subnitricum
vergifteten Kaninchen.

Die Vergiftung kam in d er Weise zur Ausfahrung, dass eine
209, Bi subnitr enthaltende wissrige oder Glycerin-Mi-
Schung den Kaninchen unter die Haut gespritzt wurde.

(Zur Veranschaulichung der Giftigkeif dieser Priiparate diene ein
B.eispiel: je 5,0 der wissrigen Mischung werden 8 Tage hintereinander
eingespritzt; das Kaninchen stirbt 6 Tage nach der ersten Injection.)

Die von L. angegebenen Resultate seien nun tbersichtlich geord-
het vorgetithrt.

I. Nieren.
Die Verinderungen betreffen simmtliche Ge-
wWebe: Blutgefisse oder vielmehr Glomeruli,
Harnkanalchen und Stroma.



1) Glomerulitis.
Dieselbe findet sich selbst bei leichten Intoxicationen in inten-
siver Form, wenn am Stroma gar keine und an den Harnkanilchen

nur wenig Verdnderungen sich vorfinden.

Sie ist charakterisirt durch Anhiufung von kdérnigem
Exsudat in der Hohle des Glomerulus,durchDesquamation
der Glomerulusepithelien und Auswanderung von farblo-

sen Blutkérperchen.

Das Exsudat bildet nach Erh#rtung in Spiritus den bekannten,
bald schmalen, bald recht dicken Halbmond, der auch in das abgehende
Harnkanilchen hinein sich fortsetzt. Meist ist er gleichmissig kornig,
doch erhilt er hier und da rundliche oder abgeplattete Zellen mit Ker-
nen, gewohnlich aber nur Kerne in wechselnder Zah], manchmal sehr
wenige im Verhiltniss zu der grossen Menge des Exsudates. Dieselben

unterscheiden sich in Form und Grosse

Die einen sind klein, rund, dunkelgefarbt (bei Kern-
farbung) und entsprechen den Kernen von farblosen Blut-
kérperchen.

Die anderen, an Zahl vorwiegend, sind gross, oval und
blass und konnen nur als Kerne desquamirter (Glomerulus-
epithelien angesehen werden, deren Protoplasma sich in dem
Exsudat aufgelost hat; denn das Kapselepithel ist vollig
intact, wihrend die den Capillaren noch aufsitzenden Ele-
mente geschwellt erscheinen,

2) Verdnderungen der Harnkanélchen.

A. Pigmentirungen (Ablagerung von Wismut
in den Epithelien).

a) Diffuse Pigmentirung.

Leicht brauner Ton des Protoplasmas (des Epithels
der Harnkaniélchen).

b) Geformtes Pigment.

o) Braune Kitgelchen in den Zellkernen

Man findet in den Kernen je ein (selten zwei) verhiltnissmissig
grosses dunkelbraunes, glinzendes Kugelchen, welches bei einem Durch-
messer bis zu 0,002 mm schon bei schwacher Vergrésserung sehr in die
Augen tillt

Durch Salzstiure verlieren sie Farbe und Glanz, ohne
zu verschwinden,

Die grosse Regelmissigkeit in dem Vorkommen derselben in
sitmmtlichen Epithelien auf langen Strecken von Kanilchen, ihre Con®
stanz in Zahl und Grosse, beweisen, dass sie einem priexistirenden
Formbestandtheil der Kerne sich anschliessen.

Da sie erheblich grosser sind, als die normalen Kernksrperchen,

81
8o vermuthet L., dass sie der gesammten chromatischen Substanz des
Kernes — ausschliesslich Kernmembran — entsprechen, welche zu einer
Kugel zusammengeflossen ist.

Einen #hnlichen Effect hat in dieser Beziehung das Aloin (Murset).
. Solche Kerne firben sich mit verschiedenen Stoften, wie nament-
lich Gentianaviolett, gar nicht oder nur sehr wenig.

Es findet sich diese Verinderung besonders in den
Markstrahlen, hier und da fast in allen weiten Kanglehen
(untere Enden der gewundenen und Sammelrshren), doch auch in
den engen (aufsteigenden Schenkeln), in der Gfénzschicht in
Sammelrshren und autsteigenden Schenkeln, nicht so con-
stant und nur bei starker Intoxication in dem Labyrinth.

B) Braune Korner in den verkalkten Kan#lchen (cf.B,b)

B. Degenerative Processe.

a) Kornige Desquamation des Epithels (Cylinder).

Auftreten von blasskérnigen Massen, die das Lumen vollstandig
ausfiillen, oft mit beigemengten Kernen; sie entstehen durch Zerstorung
der inneren Hilften der Epithelien, deren #ussere Hilfte oft nur durch
§tarkeren Glanz oder dichtere Lagerung der Koérnchen ausgezeichnet
ist und meist ohne scharfe Grenze in die kérnigen Massen des Lumens
tibergeht.

Es findet sich dies namentlich im Labyrinth, in den hoheren
Graden auch in der Grenzschicht.

Ein ganz charakteristisches Bild bietet die letztere Zone dar.

Hier finden sich namlich hyaline Cylinder von sehr schwa-
chem Glanz, also #usserst blass, und in Balsampriparaten, ja
selbst in Glycerin tast verschwindend. '

Da dabei das Epithel dieser Kaniale sehr niedrig ist,
80 scheinen dieselben auf den ersten Blick ein auffallend
weites, helles Lumen zu besitzen.

Gentianaviolett tingirt dagegen etwas die Cylinder, und sie sind
dann an Querschnitten nicht zu tbersehen, wihrend an L#ngsschnitten
das dunne Epithel sie fast ganz verdeckt.

] Manche Cylinder sind im Innern noch kornig, oder es finden sich
hier und da in Kanilchen grobkornige Massen, die,ganz wie Zelltrtim-
Iner aussehen und an der Peripherie von einem schmalen, hyalinen
Saum umgeben sind; es gehen also jene Cylinder aus kornigen Massen
hervor, die wohl von den Epithelien stammen und unter dem Einfluss
der restirenden Theile der letzteren oder des Blutes der benachbarten
Vasa recta hyalinisiren.

. Ganz das Gleiche finde sich, wie L. frither gezeigt habe, an den
nylindern der menschlichen Niere, soweit sich deren Entstehung aus
irgend welchem zelligen Inhalt der Harnkanilchen nachweisen liast.
_ Es finden sich dann auch ferner noch auffallend tribe
Kanalchen, zum Theil mit Lumen, zum Theil mit korniger
Masse ausgetiillt, ohne Zellgrenzen, mit am Rande gelagerten Ker-
hen, und gelben Kernkdrperchen und mit etwas hellerem, blasse-
rem Centrum. Beide Arten von Kanilchen wechseln sehr in ihrer Zahl.

6
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Bei starker Intoxication erreichen die hellen Kanile
die doppelte Zahl der tritben, bei geringerer kommen beide Arten
einander fast gleich.

Da nun die triiben Kanidlchen mit Lumen an ihrer Form sich eni-
schieden als aufsteigende Schenkel ausweisen und normale Sammel-
rohren nur ganz vereinzelt nachzuweisen sind, so ergiebt sich, dass
Sammelrohrechen und autsteigende Schenkel die gleiche
Veranderung erleiden, aber jene intensiver und in erster
Linie, wahrend von diesen, selbst bei starker Intoxication
eine, wenn auch nur geringe Zahl, noch unverdndert ist.

Aehnliche Veranderungen finden sich auch in den Markstrahlen,
wo ebenfalls die aufsteigenden Schenkel die geringsten Verinderungen
darbieten.

b) Nekrose und Verkalkung des Epithels.

Die intensivsten Folgen sieht man nur in der Rinde an zerstreu-
ten Kanilchen des Labyrinths und der Markstrahlen. Sie bestehen in
Nekrose der Epithelien mit nachfolgender Verkalkung.

Es entstehen Kalkeylinder, vollstindig solide oder noch wmit Lu-
men; die Zellgrenzen sind nicht sichtbar, die Kerne geschwunden und
zu kleinen unregelmassig gestalteten Brockeln zerfallen, die nach Ent-
kalkung durch Salzs#ure sich noch leicht durch ihre intensive Farbung
mit Gentiana nachweisen lassen. Hier und da sind auch kleine Kalk-
schollen, einzelnen Zellen entsprechend, sogar manchmal noch mit dem
gelben kernkorper-ihnlichen Kigelchen.

Die Kalkmassen liegen meist dicht an der Membrana
propria an; hier und da schieben sich zwischen beide ganz
platte, endothelartige Elemente ein, weleche wohl auf Re-
generation zurtickzufiahren sind.

Die verkalkten Epithelien scheinen doch, wie es von vornherein
am wahrscheinlichsten ist, abgestorben zu sein; (Werra ist anderer
Ansicht, vgl daselbst).

Was die Bedeutung dieser verkalkten Kanale anlangt, so spricht
ihre grosse Zahl und Linge im Labyrinth entschieden gegen Schalt-
sticke; es kann sich hier nur um gewundene Kan#lchen han-
deln, und diejenigen in den Markstrahlen méchte Lang-
hans far die unteren Abtheilungen derselben (die spirali-
gen Kandlchen von Schachowa) halten.

Diesen verkalkten Kanalchen sind noch geringeMen-
gen voih Wismut beigemengt; die betreffenden Stellen
schwirzen sich ganz deutlich, wenn auch nicht intensiv,
beim Einlegen der Schnitte in H,S.

In Balsam sieht man in den Kalkmassen kleine, eckige,
braune Kérner von etwas wechselnder Grosse, die in Salz-
sdure mit dem Kalk sich losen; sie liegen in unregelmissigen
Haufen zusammen und sind nicht so gleichmissig vertheilt, wie die
oben erwihnten braunen Korner in den Kernen.

3) Verdnderungen des Stroma.

Sie sind erstin den hoheren Graden der Intoxication
nachzuweisen, sie bestehen in mussiger Zellinfiltration mit
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YerErexteru.ng und finden sich niemals diffus, sondern herdweise
in df}byrlnth und M a.rk‘stra.hlen, immer nur in solchen Partien
wo die Kerne der Epithelien die Tinctionsfihigkeit eingebiisst hab ’
oder sogar verkalkt sind, aber nicht an allen diesen Stellin .
sinem D;isle:t is.sarsl;::: :Ef;::ie: ze:iigt ell;enfalls, dass wir es hier mit
: enden
w:ahrscheiulich nicht direct durch die Into;(i)c(;fizrsl eszolrlldt:rl:ln ha}lx)lertli’ ey
die Schidignng der anderen Gewebe bedingt ist ’ e nreh
lowi Auf die .Bez1ehu.ng_ dieser Erscheinung zu der Physio-
ogie fler Niere, auf die Frage, ob das Wismut in 4 Gl
merulis oder Harnkan#dlchen oder in beiden zur Au:: h i
du ng kommt, geht Verf. nicht ein. Dagegen betont er in sehc t.
schxgdener Weise den Umstand, dass die Elemente der Niere in l‘vellt-
; ch ie dener Reihenfolge durch die Erkrankung betroffen werd?r‘l-
n diesen Versuchen sei ein sehr geeigneter Beleg fur die W eige rt-.
z)che Anschlauung gegeben, dass von pathologischen Reizen, welche ein
rgan 'tljeﬂen, zuerst die physiologisch wichtigen Theile der Organe
angegn'ﬂen werden, dann erst spaterhin bei fortscheitender Erkranlfun
durch die Alteration jener auch das Bindegewebe an die Reihe kommf

II. Darm.

A. Grobere Localisationsverhaltnisse der Pig-
mentirung.

Do Die Ablagerung von Wismut erfolgt zuerst im Coecum;
el ganz schwacher Intoxication ist nur die Schleimha ;,
an dessen blindem Ende gefarbt. ’
dor P]‘Baelionde;:s intensiv ist die Ablagerung auf der Hohe
8c}leinenen, hle dunk.elschwa'rz und leicht geschwellt er-
) nen, .wa rend die Schleimhaut zwischen den Falten
ur eine dlffgse, schwachbraune Farbung darbietet,
1 Im Spec.xellfen sind'es tberall wieder die Zottenspitzen,
le zuerst die Pigmentirung darbieten.

Anmerkung Es fillt sehr auf, das L nach der Erwahnun
des Coecum so unvermittelt von Falten und Zotten sprichtﬁg
da d(?ch diese Strukturverhiltnisse nach der genauen anatom,
Bezeichnungsweise nur dem Diuinndarm zukommen. Der Aus:
dr.uck »Falten“ konnte allenfalls noch auf die zwischen den
Lieberktthn’schen Driusen gelegenen Bindegewebsziige be-
zogen .werden (and wird hie und da so gebraucht); was sollen
a.ber die Zotten? Offenbar hat also L. auch im Dun,ndarm #hn-
ll‘che Pigmentirungen gefunden? Leider spricht sich L. nicht
el.ngehender aus (auch die makroskopischen Befunde v'verde
nicht genauer geschil lert) *

B. Feinere Localisationsverhaltnisse der Pig-
mentirung.
1) Pigmentirung im Stroma der Mucosa und
Submucosa.

g*



Die Befunde sind, hinsichtlich der Reihenfolge ihres Auftretens
und nach dem Grade ihrer Intensitit geordnet, folgende.

a) Zuerst beginnt die Ablagerung in der Ba-
salmembran, weleche das Zottenstroma nach aussen
begrenzt, und

b) dann in der Wand der oberflichliehsten
Blutcapillaren; an letzteren wiederum an der obe-
ren convexen Seite, welche nach dem Epithel hin-
sieht.

ad 2) Die betreffenden Membranen sind auf Kantenansichten
dunkelbraun, deutlich doppelt contourirt.

ad b) Die Gefisswand meistens nicht unbetrichtlich verdickt; von
der Fliche her sieht man nattrlich eine hellere Farbe, bei intensiver
Farbung indessen erscheinen auch hier die Wande fast gleichmissig
schwarzbraun, undurchsichtiz. Bei geringerer Farbung lie-
gen ihrer Innentliache feinere und grobere dunkle Kor-

ner an

Die Gefisswande scheinen dabei starrer zu sein; zahlreiche unre-
gelmissig schrig verlautende Linien deuten offenbar Falten an, die
vielleicht Folgen einer Quellung sein méogen. Auch die grosseren Ge-
fasse in den Zotten werden in gleicher Weise verindert, zuerst die

Intima.
¢) Spiateralsin den Gefisswidnden stellte sich

die Wismutablagerung im ~troma von Mucosa
und Submucosa ein;

zunichst fillt eine diffuse, schwach braungelbe Farbe
desselben auf,

in mittleren Graden braune, kleine und grosse,
runde und viereckige Korner bis zur Grosse von rothen Blut-
korpern, die sich nicht selten in Lymphkérpern
finden;

in den héchsten Graden, die aber nur an der Spitze
der Zotten und der freien Kante der Falten erreicht werden,
fliessen die Wismutablagerungen in Stroma- und Geféss-
winden zu einer mehr oder weniger gleichméssig sehwarz-
braunen Masse zusammen, und man kann nur ganz
unbestimmt einzelne grissere Korner oder dunklere Bénder,
die den Blutgeféssen entsprechen, unter der lbrigen braunen
Masse erkennen.

Durch Salzsiure aber werden nach Auflésung des Wis-

muts (1) alle Gewebe, Driisen, Gefiisse, Stroma wieder er-
kennbar, und man iiberzeugt sich dann, dass das letatere
sehr stark mit Lymphkorpern infiltrit ist.

2) Pigmentirung in den Epithelzellen.

Auch in den Epithelzellen finden sich Wismutkérner
: - >
zuerst nur sehr feine Koérnchen an der Peripherie
des ovalen Kernes,

dann auch im Protoplasma iiber und unter dem Kerne
. b
h.1er manchmal von solcher Groisse, dass ihr Durchmesser
die Breite der Zelle iibertrifft; die grosseren lassen an ihrer
unregelméssigen Oberfliche erkennen, dass sie nur Conglo-

merate von kleinen Kdérnern darstellen.

] Als weiteres Ergebniss seiner Untersuchung macht L. Angaben, die
wir zur Beantwortung der Frage verwerthen konnen:

Lidsst sich eine Beziehung resp. ein Abhiin-
gigkeitsverhidltniss zwischen der Alteration des
Epithels und den Veriinderungen im Stroma er-
kennen?

Wihrend das Wismut in den Geweben des Stroma in
einer bestimmten Reihenfolge auftritt, gilt nicht das Gleiche
von seinen Beziehungen zum Epithel und Stroma.

Das Epithel ist an mancher Stelle allein der
Sitz des Metalls, so besonders in der Schleimhaut, dic
zwischen den Falten gelegen ist, oder an den Seitenflichen
der letzteren.

Nidhert man sich den Stellen, wo die Firbung
des Stroma auftritt, so findet man manchmal das
Epithel intact, wihrend die Basalmembran sammt Blut-
capillaren schon ziemlich stark gefirbt sind.

An den stark gefidrbten Partien fehlt iiberall
das Epithel

Aus diesen Schilderungen ergiebt sich nach L. auch der Einfluss

den diese Wismutablagerung aut die Gewebe hat. ’

) In hoheren Graden bedingt dieselbe Nekrose und da-
mit das Auftreten einer demarkirenden Entztindung.

Das ergiebt sich aus dem Fehlen des Epithels itber dem stark

Verdnderten Stroma, es wurde nicht mehr ernéhrt und loste sich infolge
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dessen 'los; ferner aus der sehr intensiven Zellinfiltration in dem ge-
farbten Gewebe und seiner Umgebung.

Woann dieser nekrotisirende Einfluss auftritt, lisst
sich nicht feststellen; jedenfalls scheinen die allerersten Ablage-
rungen der Capillarwand und Basalmembran die Ernahrung noch nicht
wesentlich zu storen, wenigstens lassen sich dabei andere Veranderun-
gen absolut nicht constatiren.

Die hoheren Grade aber sind nicht ohne Gefahr, sie tithren zu aus-
gedehnten Zerstérungen der Schleimhaut, namentlich im Dick-
darm, mit Ulcerationen, die in intensive Biterung tbergehen, vielleicht
auch zu septischen Infectionen fithren konnen.

93. Dalché, P. Accidents d’intoxication conséeutifs
a un pansement avec le sous-nitrate de bismuth. Annales
d’hygiene publ. IIL ser. T. XVI 1886. Nr. 10 pag. 358.

Bine dreissigjahrige Frau hatte sich eine ausgedehnte Brand-
wunde auf dem Ricken zungezogen. Nach dem Auttreten der Demar-
kationsturche verband der sie behandelnde Arzt die Wunde unter
Anwendung von Mag Bi. Bei der 3-wichentlichen Application desselben
traten nun folgende Erscheinungen auf:

Zuerst (nach ca. 2 Wochen) leichte Halsbeschwerden, niselnde
Sprache, Pseudomembranen auf der unteren Flache des velum palati-
num; dieselben waren wenig adhirent und von geringer Consistenz.
Ganz tbereinstimmende Pseudomembranen zeigten sich an der uvula
und an den Tonsillen.

Diese Belage breiteten sich weiter aus; die unter ihnen befindliche
Schleimhaut nahm eine schwiarzliche Farbung an, der Rand des
Unterkieferzahnfleisches zeigte einen dunkelbraunen Saum. Auch
auf der Unterlippe trat eine, auf einem schwérzlichen Flecke liegende,
weisse Pseudomembran auf.

Der Allgemeinzustand ist indessen nicht schlecht, im Urin noch
kein Eiweiss

Der Athem wird ibelriechend, das Gaumensegel nimmt ein bran-
diges Aussehen an.

In diesem Zustande tritt die Kranke in die Klinik von Empis
(Hotel Dieu) und gelangt so zur directen Beohachtung des Hrn. Dalché.

Die Pseudomembranen werden ailmahlich abgestossen, aber es
erscheinen auch von neuem wieder schwarze Flecke und Membranen
z. B. unten an den Seiten der Zunge etc. Durchfall und starkes Er-
brechen treten auf, die Kranke fuhlt sich sehr geschwicht.

Nun erst lisst man die Bi-Behandlung fallen. Die chemische
Untersuchung des angewandten Praparates ergab nur ganz geringe
Spuren von Bi-oxychlortr, sonst war es vollstandig rein.

Im Harn und Koth wird chemisch Bi nachgewiesen.

Nach dem Aussetzen des Mittels tritt aber durchaus nicht etwa
gleich eine Besserung ein.

Erbrechen, Durchtall und Singultus quilen die Patientin noch bei-
nahe eine Woche lang. Ueberdies findet sich jetzt Eiweiss im Harn.
Schmerzen im Verlauf der Speiserchre treten auf, sowie Lockerung
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vi.eler Zghne. Erst allmihlich bessert sich der Zustand der Kranken;

die Bess.er.ung verlé‘tuft jedoch nicht gleichmissig, sondern es tritt

?.a;:h e1;111ge}: Zeit abermals ein Nachschub von schwiraz-

ichen Flecken auf, allerdings weniger intensiv getirb i
bt

triaheren und ohne Pseudomembranen. ¢ otirdt, «ls die

Nach ca. 2 Wochen verlasst Patientin die Klinik und wir erfahren

leider nicht, ob nicht etwa nach eini it viellei i
ger Zeit vielleicht noch
Nachschub stattgefunden habe,. ein solcher

(Sodann fuhrt Verf. auch den Fall Petersen (14. Juli 1882) an).

24, Solger. Ueber (bas.) salicylsaures Wismutoxyd:
Bismutum salicylicum (Gehe, Dresden). Aus dem Verein
fiir innere Medicin in Berlin, Deutsche medicin. Wochen-
schrift Nr. 22, pag. 375. Ref. Jahresberichte, Virchow und
Hirsch 1886, 1. pag. 372

Als Nebenerscheinungen oder beginnende Vergiftungserscheinun-
gen na'ch lingerem Gebrauche des Wismutsalicylats beobachtete §.
(.bes. b‘el sparsamer Ernidhrung und gleichzeitiger Obstruction) Unbehag-
hch.kelt, grau belegte Zunge mit einem schwarzlichen Langs-
s‘trlche in .der Mitte, unbehagliches Getfithl in Magen und Leber,
dxfs durc.h eine Dosis Ricinusdl beseitigt werden. Im selben Referat
wird welterhn‘l angegeben, dass die Sttihle ebenfalls wie beim Mag. Bi
durch Schwefel-Bl schwarz gefirbt werden. Solger fithrt terner an,
dass einzelne Personen, denen das Priparat zu 0,6—0,8 dreistundlich
verordnet Wu.rde, .‘?()‘0—20(),0 in toto ohne Beldstigung consumirten. Er
warnt vor einem im Handel ebenfalls unter der Bezeichnung Bi sali-

c)jlicum vorhandenen sauren Salze, welches weit weniger Wismut ent-
halt und Uebelkeit und Leibschmerzen erregt. ‘

)3 . . 2 . . .o

25, Dalehé, P. et Villejean, Ed. Recherches expéri-
mentales sur la toxicit¢é du bismuth. Arch. gén. de méd.

5 . -
CLX., pag. 129, Aont 1887,

Ref Jahresbericht v. Virchow und Hirsch ftur 1887, I
pag. 380 (Husemann). o

Schmidt’s Jahrbicher 18388, Bd 217, pag. 2t Naumann).

Den Referaten sei tolgendes enthommen:

Dalché l:lnd Villejean haben durch Versuche mit neutralem sal-
peters'alllrerfl Wismut die Gittigkeit des Salzes bei Hunden durch Sub-
cutaxll{l,]eqtlon constatirt, bei denen der Tod eintrat, obschon constant an
de{l Injectionsstellen grossere Mengen (durch Bildung) bas. salpeters.
Wismuts derResorption entzogen waren, welche tibrigensnach der An-

Sicht von D. und V. auch bei diesem Salze durch Bildung eines 16s-
lichen Albuminats stattfindet.

Als wesentliche Vergiftungserscheinungen werden be-
zeichnet: Stomatitis mit braunviolettem, schwirzlichem
glinzendem Saume am Zahnfleisch und gleichgefé,rbter;
Flecken auf der Innenfliiche der Lippen und der Wangen.
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Nach und nach wurde die ganze Mundhohle, die Zunge und die
Lippen von solchen immer mehr ein brandiges Aussehen annehmenden
Flecken besetzt und zuletzt war die Innenfliche der Backen vollkom-
men gangrinos. Salivation.

Enteritis mit diarrhoischen oder dysenterischen Knt-

leerungen.

Bei der Section zeigte der Dickdarm eine braune, an der Ileo-
chcalklappe sich scharf abgrenzende Farbung, die Oberflache
war mit einer Art schwarzer Psorenterie durchsetzt; am Anus breite,
brandige Geschwtre. — Leber und Nieren stark congestionirt.

In dem oft triiben und dunklen, sedimentirenden Harn
ist Bi nachweisbar, bisweilen auch Eiweiss, Epithe-
lien und Fibrincylinder.

In Bezug auf die Vertheilung des Metalls im
Thierkorper ergab sich als besonders reich die Milz
(9 mg Bi,O; in 15 g), darnach die Speicheldriisen und
Nieren (6 mg), wihrend die Lieber relativ wenig (2 mg
in 15,0 g) enthielt.

96. Dalché, P. und Villejean, E. Nouvelles re-
cherches expérimentales sur la toxicité du bismuth. Bull
gén. de Thér. LVIL, 42, 44, pag. 405, 448. Nov. 15, 30,
1888.

Ref Jahresb. v. Virchow und Hirsch fur 1888, I, pag. 356
(Husemann).

Schmidt's Jahrbiicher, 1889, Bd. 224, pag. 23 (Naumann).

Den Referaten sei folgendes entnommen:

Nach Dalché und Villejean bietet die chronische Wismutver-
giftung durch subcutane Eintthrung von Bi subnitricum in ihrer Symp-
tomatologie und im Leichenbefunde mehr Analogien mit Blei- und
Quecksilbervergiftung, als mit Phosphorismus und Arsenismus.

Affectionen im Munde: braunvioletter Saum, Geschwire
und Gangrin.

Darm: blutige Stithle; bei der Section zeigte sich im Dinndarm
reichlich Galle; im Dickdarm, besonders in der Gegend der Ileo-
cocalklappe, schwarzliche Farbung mit einer Art Psorenterie,
jedoch ohne Geschwiirsbildung (h#morrhagische Entztndung).

Leber: Hyperiamie, keine fettige Degeneration; Getisserweiterun-
gen besonders im Pfortadersystem.

Nieren: leichte Glomerulitis; besonders die grossen Geflisse er-
scheinen erweitert.

Nerven und Muskeln: — fanden sich p. m. intact, obwohl
schon bei Lebzeiten Parese und Abnahme der Sensibilitdt zu consta-
tiren waren.

o 89
In D’s und Vs Versuchen kam es bei wiederholter Subcutan-

ftpplication von 0,25—0,5 bei Hunden erst nach Verbrauch von 50—12,0
im Verlaufe von '/y—'/, Jahr zum Tode.

. Bi wurde in Leber., Milz, Nieren, Speicheldriisen in er-
hebh.cher. Menge nachgewiesen, in geringerer im Gehirn; die Milz
enthielt in gleichen Gewichtstheilen 3—4 mal mehr als die Leber und

1%, mal mehr als die Nieren; der Milz am niichsten standen die Spei-
cheldriisen.

27. Pohl, J. Ueber den Einfluss von Arzneistoffen
auf die Zahl der kreisenden weissen Blutkérperchen. Archiv
fiir experiment. Pathol. und Pharmakol. Bd. XXV, Leip-
zig 1889, pag. 51.

7 Die Versuche wurden an Hunden ausgefithrt, denen 24 oder
48 Stunden nach der letzten Nahrungsaufnahme die betreffenden Sub-
stanzen in entsprechender Verdiinnung mit einer Sonde in den Magen
eingefithrt wurden. XKaninchen erwiesen sich zu den Versuchen ebenso
ungeeignet, als wie zur Feststellung der Verdaunungsleukocytose. weil

es nicht gelingt, ihren Magen und Darmkanal durch Fasten ausreichend
zu entleeren,

Aus der grossen Zahl der Experimente P.’s hebe ich blos die

uns hier interessirenden Versuche mit basisch salpetersaurem
Wismut hervor.

Dieselben wurden an 8 verschiedenen Thieren angestellt, (pag.
54, Versuch 9—11).

Versuch 9:
Zeit. Weisse Blutkorperchen
im cmm.
4hlsm 16661
4,44 16712
4,45 , 0,3 g Bismutum subnitricum
5,456 , 22401
6, 45 28059
7,15 , 29479
Maximale Steigerung: 77 Proc.

Bemerkung. Das Thier zeigt noch am Tage nach dem Ver-
such 23000 weisse Blutkorperchen, ebenso nach 24 stiindigem Fasten.

Weitere Versuche mit diesem Thier werden daher nicht mehr an-
gestellt.

Versuch 10:

0,83 g Bismutum subnitricum; unwirksam.
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Versuch 11:
Zeit Weisse Blutkérperchen
im cmm.
3h4bm 11453
4, — 10072
4,2 03 g Bismutum subnitricum
5,2 , 18762
6., 20 23572

”n

Maximale Steigerung: 119 Proec.

Anmerkung: Ueberblickt man die von Pohl mitgetheilten Ver-
suche, so sieht man gewisse nattrliche Gruppen in auffallig
iibereinstimmender Weise wirksam (pag. 65):

Die intensiven Riechstoffe der Friachte und Gewiirze
(zameist Ester und Terpene, sowie die Bitterstoffe und
gewisse Alkaloide) bewirken ott in kurzer Zeit ein deut-
liches Ansteigen der Zahl weisser Blutkorperchen im cir-
culirenden Blut. Die Alkohole, Alkalisalze sind in dieser
Richtung gar nicht, von den Metallverbindungen das sal-
petersaure Wismut und das Eisenoxyd nicht regelmissig
wirksam.

Dic grésste Vermehrung der weissen Blut-
korperehen, die P.iiberhaupt beobachtete, wurde

durch bas. salpeters. Bi (Versueh 11) hervorge-
rufen. Essigsaures Blei, Kuptersulfat (Thier erbrach)
end Calomel erwiesen sich als unwirksam.

98, Neuberger, J. Ueber Kalkablagerungen in den
Nieren. (Aus dem pharmakolog. Instit. der Univers. Leip-
zig). Archiv fiir experimentelle Pathologie und Pharmako-
logie. Bd. XXVII. Leipzig 1890. Seite 39.

N.'s Untersuchungen erstreckten sich auf die durch Aloin und
Bismutum subnitricum hervorgerufenen Verkalkungsprocesse
in den Nieren.

Um die Herstellungsweise der Bi-Vergiftungen und ihre Intensitit
zu veranschaulichen, mogen die Versuche kurz angedeutet werden.

1) Einem kleinen Kaninchen werden an drei auf einander fol-
genden Tagen je 50 einer wisserigen 20-proc. Bism. subnitr.-Mischung
subcutan injicirt. Das Kaninchen stirbt am Tage nach der letzten
Injection.

2) Grosses Kaninchen in gleicher Weise wie 1 behandelt, wird
am 7. Tage nach der ersten Injection getodtet.

8) Einem erwachsenen Kaninchen wurden an 3 auf einander
folgenden Tagen je 10,0 der gleichen Mischung subcutan injicirt., Das-
selbe wird am 7. Tage nach der ersten Injection getodtet.

In den Nieren simmtlicher Thiere, die durch

L
AloinundBismutum subnitricum vergiftet wurden,
liessen sich Kalkablagerungen nachweisen.

Wahrer'ld dieselben in den Fallen, (Fall IT der Aloin-,
Falll de%' Bism. subn.-Vergittung), in denen die Thierenur
ku.rze Ze1:ﬁ am Lebe'n geblieben und die Dosis des einver-
le'lbten Mittels geringer war, nur in schwachem Grade im
Nlerengeweb'e auftraten, waren sie in den ttbrigen Fallen
8o hochg_radlg, dass sie selbst schon makroskopisch als
helle, weisse Streifen in der Rinde sichtbar waren.

) Die Kalkabscheidungen sind in jeder Hinsicht die
gleichen wie bei der Sublimatintoxication.

In ungefadrbten Nierenschnitten traten die
Kalksalze, theils als dunkle schwarze, feinkor-
nige, theils als krystallihnlich gldnzende Masse
hervor, die zumeist eine cylinderférmige, das
Harnkaniélehen ganz ausfiilllende Anordnung auf-

weist.

Diese sogenannten ,Kalkeylinder® sind von verschiedevner Linge
und durch Quer- und Lingsleisten getheilt; die grossten Kalkcylinder
waren in den Aloinnieren vorhanden. — Sehr haufig finden sich
in ein und demselben Kalkcylinder die beiden der Farbe
und dem Glanze nach sehr verschiedenartigen Kalkarten
der schwarze nicht glanzende und der helle mit minerali:
s?hem Glanze behaftete, und zwar oft in der Weise, dass
die glinzenden Kalkmassen die Mitte, die dunkeln’ hin-
gegen die Randpartien des Cylinders einnehmen.

Auffallend sind ferner noch kleine schwarze
Partikelchen, die zumeist zerstreut in der Mitte
des Kalkeylinders zwischen den hellen krystalle-
nen Kalkpartien auftreten und sich nur durch
thre ganz intensiv schwarze Fdarbung von den
dunkeln Kalkmassen am Rande des Cylinders
unterscheiden.

Manchmal sind diese kleinen Massen, die,
was aus der Reaction mit Sduren hervorgeht, auch
aus Kalkverbindungen bestehen, zu grossen Klum-
pen zusammengesintert und nehmen die Mitte des
Kalkeylinders ein.

) Die Kalkmassen verschwinden langsam nach der Einwirkung von
Essigsaure, schneller nach der Berithrung mit verdiinnter Salzsiure und
VGr.dunnter Schwefelsiure (Auftreten von Gypskrystallen), wobel bis-
weilen Gasblasen sich entwickeln, ein Zeichen datiir, dass es sich wohl
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am ein Gemenge von phosphorsaurem und kohlensaurem
Kalk handelt.

Ganz besonders waren die gewundenen Rinden-
kanilechen von diesen Verinderungen betroffen,
die geraden Harnkandlchen hingegen in geringe-
rem Maasse afficirt. Die Glomeruli waren stets
frei von Kalkablagerungen, doch zeigte sich nicht
selten neben der Verkalkung des abgehenden
Harnkandlehens auch ein Theil der Bowman’schen

Kapsel von dem gleichen Process ergriffen.

Alle diese niher ausgefithrten Einzelheiten stimmen mit den Kalk-
ablagerungen bei der Sublimatintoxication fiberein.

Auch die Farbung mit verdiunnter Hématoxylinlosung nach
Grenacher giebt in den Priparaten von Aloin- nnd Bismut. subnitr-
Nieren das gleiche Bild wie bei den Sublimatnieren. Die schwarzen,
dunkeln Kalkmassen nimlich, die zumeist die Randpartien des Kalk-
cylinders, wie erwihnt, occupiren, nehmen eine von der mattblauen
Firbung des tbrigen Nierengewebes sich deutlich abhebende rothlich
braune Farbenntiance an, der krystallglinzende Kalk hingegen bleibt
ungefirbt.

Den Contrast zwischen dem nicht farbbaren hellen
und den einen rothlichen Farbenton annehmenden itbrigen
Kalkmassen hat N. anf eine mehr oder minder stirkere Dichte des
abgelagerten Kalkes und dadurch bedingte verschiedenartige Licht-
brechung zuriickfithren zu konnen geglaubt und dieser Ansicht auch in
seiner Abhandlung iber die Sublimatniere Ausdruck verliehen. Es ist
nun aber auch moglich, dass ein Theil des Kalkes, — worauf
Boehm aufmerksam machte —, mit organischer Substanz
verbunden nnd aus diesem Grunde der Farbung zuginglich ist.

Was den Vorgang der Verkalkung selbst anbetrifft,
so diirfte aunch in diesem Punkte zwischen Aloin-, Bismut.
subnitr- und Sublimatintoxication Gleichartigkeit vor-
herrschen, indem die Einverleibung jeder einzelnen dieser Substanzen
Nekrose eines Theils des Harnkanidlchenepithels hervor-
ruft und erst dann secundédr in die nekrotischen und oft
zu Cylindern confluirten Epithelien sich Kalksalze, die
wahrscheinlich ans dem Blute stammen, niederschlagen.
Untersuchungen hiertiber sind von N. nicht angestellt worden.

99. Glaeser, E. (Breslau). Ueber die Ungiftigkeit
des Dermatol, Berl. Wochenschr. Nr. 41, pag. 1024. Ref.
Jahresbericht. Virchow u. Hirsch. 1892. 1. pag. 367.

Dass das Dermatol vollig unresorbirbar und ungiflig sei,
kann nicht behauptet werden, seitdem durch Glaser und Stern

das Auftreten cines dem Bleisaume ahnlichen Saumes am

B

Zahnfleischrande nach der Bestreuung einer handtellergrossen Wund-
flache in der Bauchhthle mit 20 bis 80 g Dermatol constatirt wurde;
doch ist die Giftigkeit gewiss nur sehr gering, da in diesem Falle keine
eigentlichen Vergiftungssymptome eintraten und in zahlreichen Fallen,
wo nach Myomotomieen mit Stumptversenkung 5—10 g und mehr zur
Blutstillung auf den Stumpf geschuttet wurden, niemals Vergiftungs-
symptome vorkamen.

30. Mayser, Heinrich. Ueber die toxische Wirkung
des Wismut mit besonderer Beriicksichtigung der Wismut-
nephritis. Diss. Freiburg in Baden. 1892.

. M. ging darauf aus die (tewebsverinderungen der Nieren bei
innerlicher Darreichung von Bi subnitr. zu priifen.

(Also ein Thema, das auch tiir den praktischen Arzt von hohem
Interesse ist).

M. experimentirte ausschliesslich an Kaninchen. Dieselben
wurden chronisch vergiftet.

Um Vergleichspriparate zu gewinnen, wurden 2 Kaninchen
auch subcutan vergittet.

Kaninchen Nr. 1 — subcut. Inject. einer wissrigen 209, Bi sabnitr.
enthaltenden Mischung,

K. Nr. II — subcut. Inject. einer 1%/igen Losung von Bi citric. ammo-
niatum,

K. Nr. IITI—VIII — Bi subnitr. per os, in Form von Pillen.

Von makroskop. Befunden und chemischen Reactionen
wird erwihnt:

K. I — makroskop. an den Nieren ausser einer auffallenden Blisse
nichts wahrzunehmen. Missiger Eiweissgehalt des Harnes.

K. II — mussig Eiweiss im Harn,

K. III — kein Eiweiss und Bi im Harn.

K. IV — geringer Eiweissgehalt. Niere auffallend blass, auf der Schnitt-
flache deutlich glinzend.

K. V — Nieren von normaler Grosse, Kapsel glatt, die Rinde nicht
vergrossert.

K. VI' — Harn frei von Eiweiss. Nieren, besonders die Rinde, waren in
diesem Falle sehr hyperdmisch, dunkelbraun.

K. VIl — massiger Eiweissgehalt. Niere auf Bi chemisch untersucht
ergiebt einen sehr geringen Gehalt des Metalls.

K.VIII— im Harn Mucin, aber kein Fiweiss. Die angestellte Zucker-
probe fiel in ganz geringem Grade positiv aus.

(Leider sind diese Angaben liickenhaft. Ein positives Resultat
der Untersuchung des Harnes auf Bi wird nicht erwihnt).

M. giebt terner eine starke Abmagerung der Thiere, sowohl
der subcut. als der per os vergifteten, an (pag. 16 u. folgd).

Nach M. gehort das Bi, speciell das basisch salpetersaure, zu der
grossen Gruppe derjenigen Substanzen, die, wenn sie im Uebermaasse
In den Korper eingetiuhrt werden, bei ihrer Ausscheidung durch die
Nieren eine Schadigung der functionirenden Epithelien
derselben herbeitithren (pag. 82). Bei subcutaner Vergiftung sind die



Verinderungen am stirksten (pag. 84). M. beschreibt hauptsichlich
folgende Erscheinungen.

1) Degenerations- und Destruectionsprocesse.
a) Degeneration und Nekrose des Epithels der
gewundenen Harnkanillehen und der Henle’schen Schleifen,
wie auch des Epithels der Glomeruli und der Glowerulus-

kapseln.

Zur Erlauterung mogen einige Bemerkungen aus verschiedenen
Versuchen dienen.

An den Glomerulis gelingt die Firbung bedeutend besser als
in den Harnkanilchen (pag. 81, K. VII). Kapselraum tast nie frei, son-
dern mehr weniger dicht ausgetullt mit farblosen Massen, die zum aller-
grossten Theil ein korniges Aussehen bieten, nur hier und da auch aus
feinen Faden zusammengesetzt sind und zwischen denen zelliges Mate-
rial oder Reste von solchen nur wenig sichtbar sind (pag. 19, K. I).

Kerne der Harnkanalchen vieltach sehr schwach tingirt, hiufig
ganz fehlend (pag. 31, K. VII). In den tubuli recti und besonders in
den Sammelrohrehen sind die Bpithelkerne zum grossten Theil gut
getarbt (pag. 28, K. II).

Auch zur Bildung homogener oder colloidahnlicher Cylinder,
namentlich innerhalb der geraden Kanilchen und der Sammelrohrehen,
stellenweise auch innerhalb der gewundenen Harnkanilchen, kommt es
im Verlaut der Nephritis (pag. 33).

Als Folgezustand der Nekrose ist die Verkalkung anzusehn,
welche in den spiteren Stadien einen regelmissigen Befund bildet und
sich in ausgedehnter Verbreitung in der Niere nachweisen ldsst. Sie
betrifft zunichst die Epithelien der Harnkanalchen, speciell der gewun-
denen, und hier kommen Stellen zur Beobachtung, bei welchen in einem
Querschnitt das Epithel zur Halfte verkalkt, zur anderen Hilfte noch
unverkalkt ist Die Verkalkung bleibt aber micht auf die
gewundenen Harnkanalchen beschrinkt, sie kommt, wenn
auch weniger ausgedehnt, auch an den Glomerulis vor und
schreitet hier von den Epithelien auch aut die Kapsel tiber. An den
gewundenen Harnkanilchen ist auch ein Uebergreiten der Verkalkung
von den Epithelien auf die Membrana propria vielfach zu beobachten
(pag. 33).

b) Hand in Hand geht mit der Nekrose des Epithels eine ab-
norme Durchlassigkeit der Gefasswande, die sich in dem Aus-
tritt von rothen Blutkorperchen #ussert und so hiufig der Nephritis
einen hamorrhagischen Charakter verleiht (pag. 33).

¢) Ausgedehntere Bindegewebsentwickelung in der
Niere kommt nicht zur Beobachtung, da die Nekrose sehr langsam
vorschreitet, so dass grossere Substanzverluste nicht auttreten (pag. 33).

2) Ueber Pigmentirungen finden sich im Wesentlichen fol-
gende Angaben, die ich aus einigen Versuchen zusammenstelle.

a) Diffuse Pigmentirungen.
%) Gelber Farbenton.

) Das Protoplasma der meisten Harnkanilchenepithe-
lien hat einen gelblichen Farbenton, der an den kernlosen Epithelien
und haunptsichlich an der dem Lumen zugekehrten Seite besonders
deutlich ist (pag. 23, K. II).

Hie und da nimmt man auch ausserhalb der Kapsel, aber die-
ser dicht anliegend, den gelben Farbenton, der wohl vom Blut
herrithrt, wahr (pag. 25, K. ITI).

Die Epithelien der Harnkanslchen zeigen an den hell ge-
farbten Stellen (Alkohol-Hématoxylin-Priparat) einen schmnutzig gelben
Farbenton, der, wie man bei stirkerer Vergrisserung sieht, auch den
besser gefarbten anhattet (pag. 25, K. III). ’ /

Hie und da ist das Epithel der Harnkanalehen vollstindig necro-
tisch und erfallt das Lumen, sodass nur eine den gelben Farbenton
zeigende kornige Masse sichtbar ist (pag. 25, K. III). Gelblicher Farben-
ton an einzelnen Stellen der Rindensubstanz so stark, dass nur die
etwas besser gefiurbten Glomeruli sich noch etwas davon abheben; in
der Marksubstanz dagegen ist er meistens viel schwicher (pag 26, K. IV),

B) Gelbgriner Farbenton.

Das Protoplasma der Epithelien der Harnkanilchen
erscheint gelbgriin, grob granulirt und lasst hiufig nur noch Schat-
ten von Kernen erkennen. Lumen vieltach erfuillt von desquamirtem,
nekrotischem Epithel in Form einer gelbgriin geflirbten, grob granulirten
Masse. Alkohol-Himatoxylin-Praparat (pag. 27, K. IV u. a. a. 0.).

1) Braungrauer Farbenton.

An den gewundenen Harnkan#lchen fillt schon bei ganz
schwacher Vergriosserung eine eigenthimliche gleichmussige braun-
graue Verfarbung des Protoplasmas aof (pag. 20, K I).

) Untersucht man an den gewohnlichen Alkoholpridparaten mit Im-
mersion, 8o bemerkt man, dass das Protoplasma an allen denjenigen
Stellen, wo es bei schwacher Vergrssserung den schon oben erwihnten
graubraunen Farbenton hatte, ganz grob granulirt erscheint, wie man
es sonst bei keiner Gelegenheit an dem Protoplasma dieser Zellen sieht;
und hie und da sieht man auch innerhalb des Protoplasmas kleine
dunkle Korner (pag. 22, K. I).

b) Geformtes Pigment.

@) Von gelber oder braungelber Farbe.

Bei Tmmersionsuntersuchungen sieht man im Protoplasma
(des Epithels der Harnkanilchen) kleine gelbe Pigmentkdrner
dasselbe Pigment sieht man auch zum Theil im Lumen der Kanalchen,
daneben auch erhaltene rothe Blutksrperchen (pag 30, K. V).

In den Epithelien (der Harnkanilchen) sieht man sebr hinfig
ein korniges braungelbes Pigment, dasselbe ist uber das Epithel diffus (?)
verbreitet oder zeigt sich mehr an der der Membrana propria
zugekehrten Seite; mitunter ist dasselbe zu grosseren Schollen ver-
einigt und liegt theilweise auch frei im Lumen oder abgestossenen
Protoplasma eingelagert. Das Aussehen und die Gestalt desselben
spricht fir Blutpig ment (pag. 81, K. VII).

B) Von dunkler resp. schwarzer Farbe.
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na) Kleine dunkle Kérner erscheinen bei starker Vergrosserung
im Protoplasma der Harnkanalchenepithelien, welche bei
schwacherVergrogserung einen graubraunen Farbenton zeigen (pag 22, K.1).

BS) Kleine schwarze Punktchen sind vereinzelt im Proto-
plasma der Epithelien der Harnkanalchen enthalten; sie sind
schart begrenzt und nur bei starker Vergrosserung sichtbar.

1) Kleine schwarze Korner, die um den Kern herum
liegen und durch ihre tberaus scharfe Umgrenzung und ihre gleiche
Form und Grosse sich von dem Aussehen unterscheiden, welches osmierte
Fetttroptchen darbieten, findet man in manchen Epithelzellen —
hauptsachlich an den gewundenen Harnkanélchen, hie und
da aber doch auch vereinzelt an einer Kniuelzelle (pag. 21, K. I;
pag. 30, K. V).

33) Kleine schwarze, zum Theil runde, zum Theil mehr
stiabchenformige oder unregelmassig gestaltete Gebilde,
die haufig auch aneinander gelagert sind, finden sich neben Resten von
serfallenen Kernen in den kornigen Massen, welche das Lu-
men der Harnkanalchen erfallen (pag 25, K. III). Dieselben
befinden sich in den meisten Priparaten und dirtten vielleicht Wis-
mutkornchen darstellen. Auch in noch erhaltenen Epithel-
zellen der Harnkanidlchen liegen schwarze Koérner. In
den Epithelien,wo sich diese und das Blutpigment zugleich vorfinden,
kann man sich tiberzeugen, dass dieselben ganz verschieden von einander
sind (pag. 81, K. VII).

Anmerkung. Chemische Reactionen zur Bestimmung der Pig-
mente hat M. nicht gemacht.

Er meint, dass die dunklen Korner offenbar Bi in Substanz dar-

stellen (p. 32).

31. Fischer, O. Klinisches und Experimentelles iiber
die Wismutbehandlung der Magenkrankheiten nach Flei-
ner. Diss. Jena 1893.

In der grossen Reihe von Medicamenten, die von alters her bis
in die jiingste Zeit mit mebr oder weniger Ertolg bei Magenerkrankun-
gen angewendet werden, ist neuerdings gelegentlich des diesjahrigen
XII. Kongresses tur innere Medizin die Autmerksamkeit auf ein schon
langstbekanntes wieder ganz besonders hingelenkt worden, — nimlich
auf das bas. salpeters. Bi

Mit demselben erzielte Fleiner, in Uebereinstimmung mit Kuss-
maul, bei Ulcus und Reizerscheinungen eine Reihe von Erfolgen, —
durch Anwendung grosser Dosen nach methodischer Auswaschung des
Magens. Von den, pag. 10 erwihnten, Satzen Fleiner’s tuhre ich
folgende an:

qEingiessungen von Wismutsuspension mit der Sonde (10,0—20,0
Bismut. subnitr. auf 200 Wasser) sind indicirt:

1) bei allen autochthonen sensiblen, motorischen und secretorischen
Reizerscheinungen des Magens, die durch Ausspilung allein nicht ge-
nugend gemildert werden konnen, so bei alten Magengeschwiiren, bei
ulcerirenden Carcinomen und bei haemorrhagischen Erosionen;
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2) als specifisches Mittel bei Magen i
€ ] eschwt 1 -
haupt und bei Duodenalgeschwiiren. pone wiren Wher

Diese Wismuteingiessungen sind anfangs alltaglich, spiter einen
tber den andern Tag oder alle 8 Tage, zu gebrauchen und so lange
fortzusetzen, als es nothwendig erscheint.

Nach‘ dem Gebraugh von 300 bis 400 gr (muss dem Sinne nach
Gx:,mm ?;mi;an!) habe ich keine Intoxicationserscheinungen auftreten
sehen. o Verstopfung eintrat, konnte sie durch Oelklysti i
hoben werden u. s. w.* ' clidystire leicht ge-

Folgt die Beschreibung von 11 Fillen, bei denen Fischer diese
(I;I'ethode anwendete. Aus den Krankengeschichten geht hervor, dass

ie angegebene Wismutbehandlung ganz ausserordentlich gtnsti wirke !
o ginstig wirkt!
Niemals traten, selbst nach fiinfwochentlicher Kur

.. . . . - ’
Unzutraglichkeiten, wie die .von Kussmaul beobachtete
Stomatitis, geschweige denn Vergiftungserscheinungen auf

(pag 50).
) Aus dem experimentellen Theil der Fischer’schen Arbeit hebe
ich blos einige Versuche als besonders charakteristisch hervor.

1) Versuch III (pag. 37).

_ Einem Kaninchen wurden, nachdem es 24 Stunden vorher nichts
gefressen, 10 gr Bi subnitr. eingefuhrt.

24 Stunden spiter wurde das Thier getodtet.

Sectionsbefund: Magen stark mit Futter gefullt. Nach Ent-
fernung desselben zeigt sich, dass die Schleimhaut gleichmissig mit
grauem Belag versehen ist, der aus ziahem Schleim besteht, und dem
wie die chemische Untersuchung ergiebt, Wismut in reichlicher Menge;
beigemischt ist.

F. fuhrt diesen Versuch (neben anderen) hauptsidchlich deswegen
an, weil daraus ein Verhiltniss besonders deutlich wird, das auch
bei den Versuchen mit anderen Thieren immer wieder zu finden war, —
da:ss niamlich das Bi sich besonders innig mit dem Schleime
mischt. Von irgendwelchen localen Alterationen der Ma-
genschleimhaut wird kein Wort erw#hnt! Ebensowenig von
allgemeinen Vergiftungserscheinungen. (cf. Reil, Mayer u. Orfilal)

) 2) Um den heilenden Einfluss des Mag. Biauf ulcus ven-
t-.rl culi zu untersuchen, legte F. bei mehreren Hunden kiinstliche De-
fecte der Magenschleimhaut an und behandelte dann die krank gemach-
ten Thiere mit Fleiner'schen Eingiessungen (pag. 83).

Die Operation zur Herstellung der Substanzverluste wurde nach
der Methode von Matthes ausgefthrt. (Matthes, Untersuchungen
tiber die Pathogenese des Ulcus rotundum ventriculi. Zieglers Bei-
trige 1893).

Diese besteht darin, dass man auf die moglichst straff gespannte
Serosa der Vorderwand des Magens an einer Stelle, griossere Ge-
fasse thunlichst vermeidend, einen flachen Glasring von etwa 6 cm Weite
in Lichten ann#ht und die Nahte durch die Muscularis greifen lasst

7
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Alsdann ersffnet man den Magen etwa 2—8 cm von dem Ring entfernt
und legt den Eroffnungsschnitt so gross an, dass man mit dem Milch-
glasring durch denselben den festgenihten Theil der Magenwand ever-
tiren kann. Man hat auf diese Weise, ohne dass viel Mageninhalt hin-
austliessen kann, den iber dem Ringe licgenden Theil der Schleimhaut
nach aussen gestiilpt und kann ihn nun, da die Unterlage gespannt ist,
in diesem Umfange bequem abtragen, also einen fur alle Falle gleich
grossen Detect anlegen (pag. 35).

Versuch IV. ,Ein kraftiger Pudel wurde am 7. Mai nach der
bezeichneten Methode operirt. Der Hund wurde am 12. Mai, bevor er
etwas gefressen hatte, zum erstenmale mit 10 gr. Wismut gefiittert.
Dasselbe Verfahren am 14. Mai und 15. Mai. 3 Stunden nach der letz-
ten Eingiessung wurde das Thier getodtet.

Sectionsbefund:

Der Ring ist an einer Stelle mit dem linken Leberlappen ver-
wachsen, die Milz mit dem Netz etwa 5 cm unterhalb des Ringes
adhirent. Der Magen enthilt, da der Hund nach den letzten Ein-
giessungen gefressen hatte, eine grosse Menge Speisebrei. Nach-
dem derselbe herausgespilt ist, zeigt sich, dass der Defect makro-
skopisch fast vollstandig epithelialisirt ist. Die ganze
Schleimhaut, sowohl die Falten wie das Geschwir, ist tiberall ganz
gleichmissig mit Schleim bedeckt, der sehr reichlich hellgraue Massen
enthalt und ziemlich fest adhirent ist. Die hellgrauen Massen lasst
gine chem. Untersuchung ohne weiteres als Wismut erkennen* (pag.41).

Von irgend welchen Vergiftungserscheinungen wird
absolut nichts erwahnt!

3) ,Kontrollversuch V (pag. 42).

Es wurden 2 kraftize Hunde, der eine amn 11. August. der andere
am 12, August nach der gleichen oben erwihnten Methode mit Ring operirt
und ihnen gleich grosse Defecte angelegt. Der erste Hund wurde iber-
haupt nicht behandeit, wihrend der zweite vom 14. August, also vom
3. Tage ab, tiglich eine Eingiessung von 10 gr Wismut erhielt. Je 8
Tage nach ihrer Operation wurden die Thiere getodtet, also der erste
am 27. August, der zweite am 29. (24 Stunden nach der letzten ‘Wismut-
eingiessung).

a. Sectionsbefund des nicht behandelten Hundes:

Im Magen befindet sich kein Schleim.

Der Detect ist annihernd viereckig, 1,8 cm breit, 2 cm lang, offen,
sugillirt, in der Mitte mit nekrotischem Schorf bedeckt.

b. Sectionsbef. des mit Wismut behandelten Hundes:

Der Magen enthilt in missiger Menge Schleim. Der
Schleim giebt keine Wismutreaetion. Der Defect ist 1,4:1
gross, anscheinend von einer Lage fein vertheilten Wismuts
an den noch nicht epithelialisirten Stellen bedeckt. Von
dem ganz ausserordentlich festhaftenden weissen Belag wird
ein Partikelchen abgekratzt und in wenig Salpetersiure
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gelost. Dasselbe erweist siech bei chemischer Priifung als
Wismut.“ Von;Vergiftungserscheinungenistkeine

Rede! Dessen ungeachtet sind aberdiese Befunde
fiir unser Thema von grossem Interesse.

32. Hoppe-Seyler, G. (Kiel); Zur Kenntniss der
Wismutpriparate und der Verwendung unléslicher Sub-
stanzen im Verdauungskanal. Mittheilungen fiir den Verein
Schleswig-Holstein. Aerzte. Neue Folge. Jahrgang I. Nov.
1892. Nr. 3, pag. 43.

Anmerk. Dass diese Arbeit, entgegen der chronologischen An-
ordnung, erst hier eine Stelle findet, liegt daran, dass ich bei
der Zusammenstellung der Litteratur bloss im Besitz (mangel-
hafter), vom Jahre 1894 datirter Reterate war und die Original-
arbeit erst dann in die Hidnde bekam, als der Druck meiner
Diss. schon zu weit vorgeschritten war, um jene an rich-
tiger Stelle einschalten zu kénnen.

Die in meinem Referat durch Cursivdruck ausgezeichneten Sitze
erhielt ich durch persinlich schrittliche Mittheilang Hrn. Prof. Hoppe-
Seyler’s, fur welche Liebenswiirdigkeit ich ihm an dieser Stelle meinen
besten Dank ausspreche; sie gelangten in der oben angefihrten Original-
a‘rbeit nicht zum Abdruck, weil die Art der Publication ein ausfihr-
licheres Eingehen auf die einzelnen Versuche nicht wobl zu ermoglichen
schien.

Die mitgetheilten Beobachtungen sind, tibersichtlich geordnet,
folgende:

1)  Beobachtungen tber die Wirkung des Bismutum

subnitricam.

a) Beobachtungen an Menschen.

In dem einen Fall handelt es sich um eine alte Frau, welche
wegen eines Ekzems in die Klinik kam, ausserdem an starken eitrigen
Durchfallen litt, welche ihren Ursprung im Colon und Rectum zu haben
schienen. Sie wurde daher mit kurzen Unterbrechungen etwa 4 Wochen
lang mit Bismut. subnitric. in Dosen von 0,5 mehrmals tiglich behandelt,
ausserdem mit Klystieren von Zinkoxydemulsion. Sie starb dann an
:‘Peritonitis in Folge von Darmincarceration. Bei der Section fand sich
im Rectum ein enteneigrosser Darmstein, dessen Mitte auf dem
Durchschnitt weiss, dessen Rinde schwarz mit eingesprengten weissen
Partien erscheint.

Die chemische Untersuchung ergab, dass die Mitte fast nur
aus Zinkoxyd mit wenig Bismut. subnitric., die Rindensubstanz aus
organischer Substanz mit Schwefelwismut und Zinkoxyd bestand. Der
Stein ist also durch das im Rectum zuriickgehaltene Zinkoxyd und daran
angelagertes Bismut. subnitric. und organische Substanz entstanden und
zwar wohl im Rectum, denn wenn auch im weiten Colon sich zahlreiche

q*



Ulcera zeigten, welche sich durch Verweilen des Darmsteins an diesen
Stellen hitten erkliren lassen, so konnen die Zinkklysmata doch nicht

so hoch hinaufgereicht haben.
Der Fall zeigt hauptsachlich, dass bei schlaftem Darm die Ein-

fabrung nicht resorbirbarer Substanzen wie Zinkoxyd und Bismut. sub-

nitric. leicht zu Concrementbildung tithren kann.
Tm zweiten Fall handelt es sich um ein Madchen von 15 Jahren,

welchies an Darmtuberkulose litt und der starken Durchfalle wegen
beinahe zwei Monate lang Bismut. subnitric. 4 mal 0,5 gr. pro die erhielt.
Bei der Section fand sich die Coecalwand von zahlreichen tuberkuldsen
Ulcerationen durchbrochen und unterminirt; dieselben reichten bis aut
den Psoas und enthielten reichliche Concremente, die zum grossten
Theil aus Schwefelwismut bestanden. Also hatte auch hier das Priparat
derartige Bildungen veranlasst.

Anmerk. Die in letzterem Fall in den Nieren gefundenen Pig-
mentirungen erwiesen sich bei genauerer Untersuchung als
Silberablagerungen: die betreffende Patientin war lingere Zeit
mit Argent. nitric. behandelt; die Pigmentkdrperchen ldsten

sich in Cyankalium.

b) Versuche an Kaninchen.

Das Busmutum  subnitric, wurde in Form einer Schiittelmiztur in allmihlich
ansteigenden tiglichen Dosen zu 0,005 bis auf 2,0 unter die laut gespritzt.

Bei dem nach 3 Wochen erfolyten Lode fanden sich in den Nieren parenchy-
matise Degenerationen, Kalkinfarcie und in den Epithelien der Harnkaniichen gelbliche
Korner, die mit H,S sich dunller braun farbten, deshalb vielleicht als Wismutverbin-

dungen angesehen werden Lénnen.
LEingehendere Untersuchungen iiber die Natur dieser Verbindungen wurden von

Hoppe-Seyler nicht angestelll,

Den schon von fritheren Autoren erwihnten Befund
schwarzer Ablagerungen in der Mundschleimhaut und an
den Wandungen der Lymphgefisse des Darmes und Magens
konnte Hoppe-Seyler bestitigen.

2) Versuche mit Schwefelwismut an Kaninchen.

Wurden in ganz analoger Weise hergestellt wie die
mit Bi subnitric. und ergaben entsprechende Resultate.

3) Versuch mit Dermatol (bas. gallussaur. Bi). — Dieses
wurde einem Kaninchen, allerdings in den grossen Dosen
von 3,0 und 5,0 g unter die Haut gebracht, worauf das Thier
nach einer Woche unter Diarrhoe und Léhmung zu Grunde
ging. Die Faces enthielten reichlich Wismut. Der Seetions-
befund zeigte dieselbe Schwarzfirbung von Colon und
Coecum, — die Kalkablagerung, die gelben Korner,
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wahrscheinlich aus einer Wismutverbindung bestehend wnd
sich mit Ho8 dunkler braun fdrbend, in den Harnkanilchen
wie bei den anderen Priiparaten. ,

Also kann das Mittel, allerdings wohl erst in grosserer
Dosis, dieselben Intoxicationserscheinungen hervorrufen. wie
die anderen Wismutpriiparate. ’

33. Wilson. New-York. Medic. Journal. 20. Januar
1894. | Wismutvergiftung.]

‘W.'s Mittheilung war mir blos i p i
sich findet in der The%apeutic Gaze:te,IT&RI\ZiirzatleBQZuiil;hl%}g elches
o Ein Madchen 10 a. n. mit einer Verbrennung 8. E}rades an‘l Ricken
in einer Ausde}.mung von 16 Zoll Liange und 15 Zoll Breite wurde 2
Monate darauf in’s Spital gebracht. Bei der Aufnahme wurde die ver-
:)t:annte Oberfliche unter An#sthesie abgeschabt, mit Sublimatlssung
Véioli)r?glengewaschen und unter Anwendung von Bi subnitricum

Verband alle 2 Tage erneuert. Nach 8 Tagen schwarzer
Saum am Zahnfleisch beider Kiefer, Kopfschmerz
Nausea, Erbrechen, Blisse im Gesichte, Fieber, Puls,beschleunigur;g;

der Athem riecht urinartig, im Urin kleine Mengen

ElWElSS, Oedem der unteren Extremititen, Diarrhoe, welche bis
zum Tode anhilt, der 8 Tage darauf eintrat.
Das zum Verbande benutzte Pri
dparat wurde vergeben -
phor und Arsen untersucht. ® " muf Phos

34. Jutt, J. Chemische Studien iiber die Verbin-
dungen des Blutfarbstoffes mit den Schwermetallen. Diss.
Dorpat 1894.

a, Vorversuche.

In concentrirter Stromata-NaCl-Lésung wird weder
dl.lrch concentrirte, noch verdtinnte Lésungen von Cr-, Fe-
Ni-, Co-, Zn—, Cd-, Cu-, Ag-, Hg-, 8n-, Pb-, Mn-, Bi-, Pt-, Ur-, Mo- VVo-,
und Thalliumsalzen eine Fallung erzeugt, meist trat nur schv:rache
Tribung ein,

] Die Stromata-Eiweissstoffe gehen mit den Metallen Verbindungen

eln,. welche in chemisch reiner 10 -iger NaCl-Losung loslich sind
B.elm Verdtnnen dieser Ldsung mit Wasser entsteht ein.
Niederschlag, der nach dem Auswaschen nicht nur aus
Stroma, sondern aus Metall und Stroma besteht.

In Serum entsteht durch 1%,-ige Lésung von Bi. nitric
n_eutra.le, sowie Bi citricum ammoniacale eine unvollstan:
dige weisslich-gelbe Fallung Der Niederschlag ist in NaCl -+
NH, schwer lsslich, in verdinnter Schwefelammoniumlssun
Schwer 1oslich, mit gelber Farbe. §
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b. Blutfarbstofffillungen.

Bi nitric. neutrale und Bi citricum ammoniacale fallen
Blutlssungen chocoladenbraun, ersteres ohnejeglichen Zu-
satz, letzteres nach Zusatz von NaNO; (pag. 17).

... Diese Niederschlige sind als chemische Individuen und nicht
als mechanische Gemenge zu betrachten . . . .

Zur vollstindigen Fallung des O,Hb in whasseriger Losung bei
Gegenwart irgend eines Alcali- Neutralsalzes gentigen:

7.004°/, Bi (pag. 34).

Die Motall-O,Hb-Verbindungen sind sowoh! in physika-
lischer, als auch in chemischer Hinsicht dem O,Hb sehr #hnlich, nur
sind sie in jeder Beziehung viel resistenter, als letzteres und taugen
daher nicht mehr zur Uebertragung von O an die Zellen.

Das Bi-O0,Bb ist dunkler roth gefirbt, als das O, Hb
(pag. 36).

Die Metall- 0, Hb- Verbindungen sind leicht loslich in sehr ver-
dtinnten Alcalien, freien Basen und Schwefelammonium, etwas schwerer
loslich in verdiinnten organischen Salzlésungen des Ammoniaks (p. 87).

In allen diesen Losungen zeigen sie cin deutliches 0, Hb-Spectrum.

Das Bi-0,Hb enthalt im Mittel:

0,3664°/, Fe, 0,41287/, 8, 6,8061°, Bi, 16,30489%, N (pag. 42).

c. Schlussfolgerungen.

1) Die Metall-O, Hb- Verbindungen sind nicht als Additionspro-
dukte oder Salze, sondern als Substitutionsprodukte des O,Hb aufzu-
fassen (pag. 46, 53).

9) Erst nachdem alles vorhandene O,-Hb gebunden, geht das
Metall auch mit den tbrigen Eiweisstoffen des Blutes Verbindungen ein.

3) Die Salze der Schwermetalle wirken beson-
ders auf den rothen Farbstoff der Blutkdrperchen,
indem sie, mit dem Blutkérperchen zusammen-
treffend, in dasselbe hineindringen, mit dem
Himoglobin sich verbinden und das Blutkérper-
chen zum Quellen und schliesslich zum Zerfall

bringen .. ..

4) Die stirkere oder schwiichere Giftwirkung der Schwermetall-
salze ist erstens direkt proportional der leichteren oder schwereren Resor-
birbarkeit derselben; sie hiangt ferner davon ab, ob die nach der Re-
sorption des Metallsalzes im Blute entstehenden Metall-Oxyhimoglobine
von den im Blute vorhandenen Neutralsalzen — Chlornatrium etc.,
leichter oder schwerer, grob oder feinflockig gefillt werden.

5) DiehauptsiachlichsteGiftwirkung derSchwermetall-
salze kommt aber — wenn wir bei innerlicher Darreichung die irri-
tirenden Wirkungen im Magen-Darmkanal ausser Acht lassen — dadurch

zuStande, dassdiese Metalle, nachdem sie durch Resorption ihrer
Salze oder sonstwie in das Blut gelangt sind, sich mit dem Blut-
farbstoffe verbinden und denselben zu seiner normalen
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Fuanction der Sau 3 : :
(ooer B b, erstoffibertragung untauglich machen
6) Die dunkle Farbe des Blutes bei iff
. ) Metallvergiftu i 1
fhe Verpmdung des Metalls mit dem Blutfarbstoff 2‘f)ediggsn z;)t duécO“
18t verringert) (pag. 55). s ' !

B. .Wus enthalten die Lehrbiicher der Pharmako-

logie in Bezug anf die pathol.-anatom. Untersuchune
der Wismutvergiftung? °

' Es konnte selbstverstindlich nicht meine A sel
h'che Pharmakologien der Welt einer Einsicht zu u?xfti?:izhzin Is)im?t-
d}e L;hrbﬁch.er einer Wissenschaft inhaltlich eine gewisse Fﬁ.hlungarilei:
iﬁ::llf;EI?;:ZZfl’ so wird auch schon die Betrachtung einer begrenzten
1) Soweit ich besagte Werke durchgesehen, muss ich
sagen, dass fast keines derselben eine unser The;na betref-
fende Originalarbeit enthilt. Nur die Toxicologie Orfila’s
macht eine Ausnahme. Ob die diesbeziigliche Arbeit von Orfila sel(bst
herrithrt, geht aus ihr nicht deutlich hervor. Die daselbst mitgetheilten
Beobachtungen und Schliisse sind schon von mir besprochen (pag. 16)
2) Im allgemeinen bringen besagte Lehrbiicher wesentlich nichts'
An'deres als mehr oder weniger ausfithrliche Referate tber die Ar-
beiten und Beobachtungen der im vorigen Abschnitt dieses Capitels
besprochenen Autoren; viele enthalten iherhaupt nichts in Be-
zug auf unser Thema.
orfili)’s.Dw alteren Werke citiren meistens die Beobachtungen
|z. B.: Burdach, K. F. System der Arzneimittellehre. Leipzig 1818
‘ Bd. II, pag. 187—191. '
Richter, G. A. Ausfihrliche Arzneimittellehre. Berlin 1829, Bd. IV
L. . pag 558 567. ’
Christison, R. Abhandlung tber die Gifte. Aus dem Englischen
) Weimar 1831, pag. 519. .
Wibmer, K. Die Wirkung der Arzneimittel und Gifte im gesunden
thierischen Korper. Minchen 1831, Bd. I, pag. 416.
Sobernheim & Simon. Handbuch der practischen Toxicologie.
Berlin 18388, pag. 333.
Vogt, Ph. F. W. Lehrbuch der Pharmakodynamik. Bd.I. Giessen 1838
] pag. 334. ’
Dierbach, J. H. Die neuesten Entdeckungen in der Materia medica.
Heidelberg und Leipzig 1845. Bd. III. 1. Abth., pag. 324—3836
(Orfila, Mayer u. Bericht aus The Lancet). .
Oesterlen, Fr. Handbuch der Heilmittellehre. Titbingen 1853, pag. 177
Bruchh eim, B. Lehrbuch der Arzneimittellehre. Leipzig 1859, paz;. 23‘2?
Van Hasselt, A. W. M. Allgemeine Giftlehre und die Gifte des Pflan-
zenreichs. Nach der 2. Aufl. aus dem Holldnd. bearb. v. Hen kel
Braunschweig 1862, pag. 336. (Orfila’s n. Mayer’s Beobachtungen).
Schrotf, C, v. Lehrbuch der Pharmakologie. Wien 1868, pag. 506. .
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Nothnagel, H u.Rossbach, M. J. Handbuch der Arzneimittellehre
4. Aufl. Berlin 1880. (Nichts von Orfila; Stefanowitsch u. Feder-
Meyer kurz erwihnt).]

Anmerk. Viele der alteren pharmakol. Bicher enthalten aber

hinwiederum nichts fir uns Bemerkenswerthes;

[z. B.: Mamers, G. de. Toxicologie. Aus dem Franzos. tbersetzt von
Westrumb. Lemgo 1829.

Plagge, M. W. Handbuch der Pharmakodynamik. Braunschweig 1847.

Taylor, A. S. Die Gifte in gerichtlich-medicinischer Beziehung. Aus
dem Englisch. tibersetzt von Seydeler. Coln 1863. Bd IL

Trousseau, A. et H Pidoux. Traité de Thérapeutique ot de Matiére
Médicale. Huitiéme édition revue et afigmentée par Constantin
Paul, T. I Paris 1870.

Reese, J. J. Manual of Toxicology. Philadelphia 1874.

Boehm, R., Naunyn, B. u. Boeck, H. v. Handbuch der Intoxicatio-
nen. 2. Auflage. Leipzig 1880.

Harnack, E. Lehrbuch der Arzneimittellehre u. Arzneiverordnungslehre.
Hamburg u. Leipzig 1883|; ja in manchen wird das Wismut
sogar tiberhaupt nicht erwihnt.

[z. B.: Marx, K. F. H. Die Lehre von den @Gitten in medicinischer,
gerichtlicher und polizeylicher Hinsicht. Gottingen 1827--1829.

Anmerk Im Lehrbuch von Marx wird (Abth. 2, pag. 52) eine

grosse Arbeit Gmelin's tber die Wirkungsweise vieler Metalle
angefiihrt:

Gmelin, C. M. Versuche iber die Wirkungen des Baryts, Strontians,
Chroms, Molybdans, Wolirams, Tellurs, Titans, Osmiums, Platins
Tridiums, Rhodiuvms, Palladiums, Nickels, Kobalts, Urans, Ce-
riums, Eisens und Mangans auf den thierischen Organismus.
Tubingen 1824).

Dieselbe enthalt merkwirdigerweise gerade garnichts tber einige
medicinisch sehr wichtige Metalle, wie z. B. Silber, Blei und insbesondere
‘Wismut.

Auch ein anderes Werk Gmelin’s: Allgemeine Geschichte der
thierischen und mineralischon Gifte. Mit einer Vorrede von J. F. Blu-
menbach. Erfurt 1806 — enthalt ebenfalls nichts fur unser Thema.]

b) In den meueren Werken (nach 1887) finden wir haupt-
sachlich die Beobachtungen von Feder-Meyer, Mory und
Meyer & Steinfeld erwahnt. (Wir haben dieselben anf den Seiten
59, 61, 68 meiner Diss. schon besprochen).

Es erscheint hier nicht tberflissig mit einigen Worten die Aut-
nahme und Verbreitung zu besprechen, welche der Arbeit letzterer Au-
toren von den modernen Lehrbiichern zu Theil geworden. Ist doch
diese Arbeit nicht nur die inhaltreichste aller Abhandlungen iiber die
Pharmakologie des Wismuts, sondern auch im speciellen die erste (so
viel ich weiss), welche die der Bi-Vergiftung eigenthiunlichen pathol.
anatom. Versnderungen im Digestionstractus (bei der subcut. Vergiftung)
einer genauen Forschung unterzieht und auf Grundlage derselben eine
eigenartige Theorie iber die Ursache der im besagten Organsystem
erfolgenden Bi-Ausscheidung und Geschwiirsbildung aufstellt. Die von
Meyer & Steinteld ausgesprochenen Ansichten (c¢f pag. 68
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meiner Arbeit) sind von einigen anderen Lehrbtchern ac-
ceptirt resp. mehr weniger ausfuhrlich wiedergegeben.
|z. B. von: Schmiedeberg, O. Grundriss der Arzneimittellehre. 2. Aufl

Leipzig 1888. '

Cloétta-Filehne. Lehrbuch der Arzneimittellehre und Arzneiverord-

nungslehre. 6. Aufl. Freiburg in B. 1889.

Soulier;rH.HTraité de Thérapeutique et de Pharmacologie. Paris 1891,
Kobert, R. Lehrbuch der Intoxicationen. Stuttgart 1893. |

Anmerk. In vielen modernen Werken hat allerdings die Arbeit

Meyer & Steinfe}d keine Berucksichtigung getunden.
|z. B. in: Rabuteau, A. Eléments de Toxicologie ete. II. éd par
Bourgoin, E. Paris 1887. -
Tappeiner, H. Lehrbuch der Arzneimittellehre und Arzneiverord-
nungslehre. 1890.
Bernatzik, W. u. Vogl, A. Lehrbuch der Arzneimittellehre. 2. Aufl
Wien u. Leipzig 1891. (Enthilt viele fiir uns wichtige Autoren'
) darunter auch M. & 8t., spricht aber nichts itber deren Theorie).
B}nz, C. Vorlesungen iitber Pharmakologie. II. Auflage. Berlin 1891,
Liebreich, O.u Langgaard, A. Compendium d. Arzneiverordnungs-
lehre. 3. Aufl. Berlin 1891.
Wood, C. H. Therapeutics its Principles and Practice. Philadelphia 1891.
Huse;m ann, Th. Handbuch der Arzneimittellehre, III. Aufl. Berlin 1892.
Lewin, L. Die Nebenwirkungen der Arzneimittel. II. Aufl. Berlin 1893.]
‘ Auf Grundlage unserer Litteraturbetrachtung konnen
wir also sagen:

Die Lehrbticher der Pharmakologie enthalten ent-
weder garnichts in Bezug auf unser Thema oder aber im
w.esentlichen nichts Anderes als die im vorigen Abschnitt
dieses Capitels besprochenen Angaben (und zwar meist in sehr
gekiirzter Fassung).

) Irgend welche selbsténdige, theoretische Arbeiten, z. B. solche
die sich mit der kritischen Untersuchung der bisherigen experimentellen
Forschung beschiftigen und das gewonnene Material einheitlich zu ver-
arbeiten streben, finden wir nirgends.

C. Berichtigung eines in der medicinischen Wis-
mut-Litteratur (Lehrbiichern, Zeitschriften etc.)
verbreiteten Irrthums.

Als litteririsches Curiosum sei schliesslich noch die Ge-
S(:,hichte einer Vergiftung erwihnt, welche irrthiimlich fiir eine Bi-Ver-
giftung gehalten ihrerzeit viel Aufsehen machte und vielfach in andere
Werke tiberging (auch in auslindische Blatter):

Kerner, J. Geschichte einer tédtlichen Vergiftung durch
basisch salpetersaures Wismut. Heidelberger kli-
nische Annalen. Bd.V. 1829, pag. 848.

Besagter Fall erwies sich bei genauerer Untersuchung

als Vergiftung durch Mercur. praecip. alh.
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vgl. Kerner, J. Eine todtliche Vergiftung durch. weisses
Quecksilberpricipitat. Zur Berichtigung eines Irr-
thums. Medicinische Annalen. (Fortsetzung der Heidelb.
Annalen) Bd. I Heidelberg 1835, pag. 479
(cf auch Frank's Magazin. Bd. III, pag 262)

Diese Berichtigung scheint aber sehr wenig bekannt geworden zu
sein, denn auch spaterhin wurde besagter Fall immer weiter als Bei-
spiel von Wismutvergiftung citirt und sogar bis in allerneueste
Lehrbiicher der Pharmakologie und Toxikologie ubertragen.

Ausserdem haben sich durch fehlerhaftes Referiren jener Pseudo-
Wismutvergiftung in manche Arbeiten auch noch secun dare Fehler
eingeschlichen, welche die Confusion vermehren.

Vgl. beispielsweise:

Bricka’s Diss. (pag. 20—21) und
Dierbach, die neuesten Entdeckungen in der Materia medica. Bd. IIL
1. Abtheilung. Heidelberg u. Leipzig 1845, pag. 328.

s sind hier — offenbar intolge des nachléssigen Hin- und Her-
citirens sowie Uebersetzens — aus dem Kerner’schen Fall —
9 verschiedene Falle geworden, die beide nebeneinander be-

gprochen werden! ' , )
Zur Bestitigung vergleiche man mit dem Kerner'schen Fall:

Sobernheim und Simon, Handbuch der practischen Toxicologie.
Berlin 1838, pag. 335.
Bulletins des sciences médicales. Bd 20, pag. 188) — oder auch:
Nachtrage zur ersten Autl. von Christison’s Abhandlung
dber die Gifte (aus d. Engl). Weimar 1833, pag 127, .
(Daselbst Angabe des Kerner’schen Falls, citirt nach: B.u}letms
des sciences médicales XX. 188, — aus den Heidelberger klinischen

Annalen.)

IT.

Methode der eigenen Untersuchung.
Mikrochemisch-histologischer Nachweis
des Wismuts.

A. Herstellung der Vergiftungen.

Pharmakologisches Agens. L )

Zu meinen Untersuchungen kam lediglich ein elnziges Wismut-
priaparat in Anwendung, namlich citronensaures Wismutammoniam
in wissriger Losung.
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Die ersten Vergiftungsversuche wurden mit einer von Herrn Prof,
Kobert giitigst bereiteten Losung eines im Institut vorhandenen Pri-
parates angestellt, der weitaus grosste Theil aber mit einem eben erst
von der bestrenommirten Firma E. Merck, Darmstadt unter der
Garantie der Reinheit bezogenen Priparate: Bismutum citricum
ammoniatum in lamellis. Dieses bildet kleine glinzende weisse
Schuppen und lést sich ziemlich leicht in Wasser (beim Erwiirmen).

Seine wissrige Losung reagirt auf Lakmuspapier neutral,

Durch weiteres Zugiessen von aq. destill. zur wiissrigen
Losung des Doppelsalzes findet keine Zersetzung (resp. Fillung eines
bas. Salzes statt, wohl aber leicht beim Autbewahren; schon nach eini-
gen Tagen bildet sich ein weisslicher Bodensatz. (Solche zersetzte
Losungen wurden natiirlich nicht mehr verwendet).

a. Rhodankalium, resp. Ferrocyankalinum geben mit der
wissrigen Losung des Doppelsalzes keine Reaction (wenigstens nicht
alsbald);

b. beim Zusatz von etwas Salzsiure zur wisserigen Losung
des Doppelsalzes entsteht ein weisser, kasiger Niederschlag, der sich
beim Zusatz von etwas mehr Salzsiure klar lost;

in dieser Losung entsteht:

durch viel Wasser ein weisser Niederschlag;

durch Rhodankalium eine hochgelbe Farbung;

durch Ferrocyankalium ein gelblich-weisser Niederschlag.

c¢. Schwefelwasserstoff, Schwefelammon und Schneiders
Reagens zersetzen das Doppelsalz sofort. unter Abscheidung der cha-
rakteristischen Bi-Niederschlage (cf. weiter unten).

Was den Einfluss von Serum auf das Bi citric. ammoniacale an-
betriftt, so ersehen wir aus der Diss. Jutt’s, pag. 12, dass beim Zu-
sammentreffen beider Stofte eine (unvollstindige) Fallung eintritt.

Man kénnte meinen, dass durch diesen Umstand die Untersuchung
der durch dieses Salz erzeugten subcutanen Vergiftung insofern beein-
trichtigt sei, als dabei eine gewisse Menge des Metalls (in Form eines
sich im Gewebe der Injectionsstelle niederschlagenden Albuminates) dem
Kreislanf entzogen und so die Beurtheilung der quantitativen Giftwirkung
— in Beziehung zu den entstandenen anatomischen Verinderungen —
vereitelt wiirde. Letzteres ist jedoch nicht der Fall; denn die eventuell
niedergeschlagene Verbindung ist jedentalls gut resorbirbar, und wir
haben es ja hauptsichlich mit chronischen Vergittungen zu thun, so
dass fur die Resorption gentigend Zeit gegeben ist.

Die vom Fabrikanten beigefigte chemische Formel lautet:
(NH,);C:H;0; 4+ Bi(OH)s.
Es entspricht also 1 Milligramm des Doppelsalzes 0,462 mg.
Bi, O, oder 0,414 mg. Bi-Metall.

Das Priparat wurde auch noch von mir auf seine hauptsichlich
in Frage kommenden Verunreinigungen (Eisen, Blei, Kupter und Arsen)
geprift,
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1) Die mit Salzsiure angesiuerte, wisserige Losung des Doppel-
salzes wird mit etwas HNO; erwirmt und sodann Ferrocyankalium-
Wsung zugesetzt: es entsteht ein rein gelblich-weisser Niederschlag,
ohne einen Stich ins Gruinliche — Abwesenheit von Fe.

2) Das Salz wurde mit Ammoniakwasser ibergossen und geschiittelt.
Es entstand eine wasserklare Losung ohne jede Spur einer Blau-
tirbung — Abwesenheit von Cu.

3) Das Salz wurde in ein wenig Wasser gelost, und zur Losung ver-
dunnte H,SO, gesetzt. Bs erfolgte ein woisser Niederschlag,
der sich aber bei weiterem Zusatz von verdiinnter H, S0, voli-
standig 1ost (citronens. Bi). Die Losung war wasserklar — Abwe-
senheit von Pb (wenigstens storender Mengen).

4) Die Prufung aut As erfolgte vermittelst des Apparates von Marsh.
Das Priparat erwies sich als vollstiandig arsentrel
Versuchsthiere —
wurden aus moglichst verschiedenen Wirbelthierklassen gewihlt,

um eventuell vergleichend toxicologische Gesichtspunkte zu gewinnen.

Ausser den obligaten Hunden und Katzen wurden auch 2 Ratten,

1 Kaninchen, 1 Meerschweinchen, 1 Gans, 9 Huhner, eine Anzahl
Frosche nnd 1 Hecht vergittet. Dass nur durchaus gesund erscheinende
Thiere verwendet wurden, hraucht wohl kaum erwihnt zu werden.
Art der Application des Doppelsalzes, Fast alle Thiere er-
hielten das Salz vermittelst subcutaner Injection einer wiss-
rigen Lgsung (nur 2 Katzen wurden durch intraventse Inject.
vergiftet).

Vergiftungsgrad und Vergiftungsdauer. Starke acute Ver-

baldigem todtlichen Ausgange), sowie schwache acute
(mit baldiger Erholung) ergeben bekanntlich keine nennenswerthen
anatomischen Resultate, insonderheit zu der Frage der Ablagerung und
Ausscheidung und wurden daher von mir weniger resp. garnicht be-
ricksichtigt. Meine Untersuchungen betretfen hauptsiichlich:

1) starke chronische Vergiftung, mit allmihlich todtlichem
Ausgange oder schwerem Herabkommen der Thiere verkntipft, und

2) schwache chronische Vergiftung, mit sich ziemlich gleich
bleibendem, relativ wenig vermindertem Wohlbefinden.

Anmerk. In einigen Fallen wurden die Thiere erst mehrere
Wochen nach der letzten Injection (durch Verbluten-
lassen) getodtet. Auf diese Weise scheint es moglich ein
desto besseres Urtheil tiber die Ablagerungsverhaltnisse des
Bi in einzelnen Organen resp. tiber die Dauer gowisser Aus-

scheidungsprocesse zu erlangen.

giftungen (mit

B. Untersuchung der vergifteten Thiere.

I. Rein anatomische Untersuchung.

a) Makroskopische Untersuchung: Feststellung des Sec-
tionshefundes, wobei besondere Aufinerksamkeit auf das Vorhandensein
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von Destructionsprocessen sowi
) L wie ano 2 'erfar i
mentirungen) *) der Organe gerichtet v;.i'::;ﬂe“ Verfarbungen (Pig:

*) Im Anschluss an die in den
Anatomie vertretenen Ansichten: neueren Lelirbichern der pathol.
[ef. Birch-Hirschfeld, F. V. 1,
. V. hr i
tholog. Anatomie. 8. Aufl. Lei;;zig 1886, piglb;;‘h der allgomeinen pa-
Thoma, R. Lehrbuch der all holo i
gart 1694 pagz 517 gem. patholog. Anatomie ete. Stutt-
Ziegler, E. Lehrbuch der all i
Jona 1655 pag., 159, gem. pathol. Anatomie ate. 7. Aufl,
méchten wir die Pigmente, deren V
. : , orkommen man bei der -
tomischen Betrachtung eines (mit Wismut) vergifteten Wirbeftlh'ana
tberhaupt erwarten kann, eintheilen in: wores
1. Normale Pigmente, die sich schon i
‘ ! S on im gesunden Organi

a) Derivate des Blutfarbstoffs (himatogene Pigmenteg)r. temns finden.

b) Autf)chthone Pigmentirungen (aus ungefirbten Bestandtheilen 4. Or-
ganismus entstanden). (cf. z. B. Nenckiete. Pigment d. Haare etc
Arch. £, exp. Path. u. Pharmak. Bd. XX, Leipzig 1896) '

2. Pfgmentartige Kunstproducte, deren Bildung durch c’:hem Ein-
V:nrkung der zur Herstellung mikroskop. Priparate angewendeten
Stoffe (Alkohol absol)) auf Blutfarbstoft bedingt ist. Vergl. das in
Koberts Le.hrbuch der Intoxicut., pag. 70, iiber Parhimoglobin
gesagte, sowie al}ch Bunge, K. v. Zur Kenntniss der Hydrastis
lc;anadensm }md ihrer Alkaloide. (Diss.). Arbeiten des Pharma-
B(:ilog. Institutes zu Dorpat, herausgegeben von R. Kobert.

o N . XTI u. XII, Stuttgart 1895, pag. 242. (mit Abbildung).

) no‘rmnle resp. Pullu)logische Pigmente, welche aber mit der
vorliegenden Ve?rglftung nichts zu thun haben, sondern mit gros-
serer Wahr)‘schemhchkeit auf Rechnung fritherer Erkrankungen
des betreffenden Organismus gesetzt werden miissen. i

1) Pathf)log. Pigmente, die infolge der zu untersuchenden
V(Erglftung entstanden sind. Diese konnen verschiedener Art sein:
a) tllam?itogende Pigmente, welche ihre Entstehung von einer direc-
en oder indirecten Giftwirkung des Agens auf die rotl
. horperchen ableiten; s rothen Blue
) Importationspigmente, welche auf Abla i
erung d ithr-
ten Stoffes beruhen. , ¢ g fon cltgefiihr
Dle- I{nportationspigmente mochten wir nun wieder trennen in:
o) Primare, d. h. solche, in denen der eingefiihrte Stoff chemisc};
?gyeré;?dert mit seiner ihm eigenthumlichen Farbe vorliegt
ies konnte z. B. der Fall sein, wenn Schwefelwismut .
eingefihrt wurde). ’ e sboutan
B) Secu!ndére, deren Form durch besondere, erst im Organismus
vor sx‘ch gfahende, chemische Umwandlungen resp. Verbindungen
des eingefithrten (urspriunglich vielleicht ganz farblosen) Stoffes
zu Stande kommt.
o Wir werden spiter sehen, dass die fur die Wismutvergittung
aracteristischen Pigmente gerade in die
chavac g se letzte Klasse
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Anmerk. 1. Dass bei Bi-Vergiftung eigenthimliche Pigmentirun-
gen gewisser Organe zu den haufigen resp. constanten, schon
makroskopisch deutlich wahrnehmbaren Betunden gehoren, wis-
sen wir bereits aus zahlreichen Beobachtungen fritherer Autoren
(ct. Reil, Feder-Meyer, Kocher, Israel, Mory, Pe-
tersen, Steinfeld, Langhans, Dalché, Dalché und
Viilejean etc.).

Man beachte aber hierbei, dass gewisse Organe mancher Thiere
auch schon normalerweise Pigmentirungen besitzen, die beim ersten
Anblick sehr auffallig erscheinen. (So z. B. die Mundschleimhaut des
Hundes, die Lungen, Milzen und Nebennieren vieler Thiere, die Organe
des Frosches, die Zunge und Niere des Hechtes ete.).

Anmerk. 2. An sehr hyperamischen (frischen) Organen lusst sich
natiirlich die Anwesenheit von Pigmenten makroskopisch
schwer oder gar nicht constatiren.

Diesem Uebelstande kann zum Theil dadurch abgeholfen werden,
dass man die Thiere durch Entbluten todtet, — oder aber die Organe
nach langerem Verweilen in Alkohol wiederum genau besichtigt. Durch
die langere Einwirkung des Alkohols erfolgt bekanntlich eine weitge-
hende Abblassung des Blutes, so dass jetzt besagte Pigmente sichtbar
werden — d. h. wenn sie nicht zu denen gehoren, die unter diesen
Bedingungen, wie unten genauer zu erwihnen, ebenfalls abblassen.

In letzterem Falle konnte nur die so bald als moglich zu bewerk-
stelligende mikroskopische Untersuchung Aufschluss tber ihr Vorhan-
densein geben.

b) Mikroskopische Untersuchung:

Anfertigung der mikroskopischen Praparate:
Um sie moglichst frei von den lastigen Parhamoglobinaus-
scheidungen zu bekommen, wurden einige Thiere durch Entbluten

getodtet.

Die Hartung der zu untersuchenden Stticke fand meist durch
alleinige Anwendung von Alcohol absol. statt; nur ein Theil
wurde vorher erst (auf ca. 24 Stunden) in 4%-ige wiassrige Forma-
linlésung gelegt,

Nach entsprechender Vorbereitung — Einbetten in Celloidin
oder in Paraffin,

Anmerk. Die Autbewahrung der Celloidinschnitte erfolgt in
ca. H0%-ig. Alecohol, die Paraffinschnitte werden ein-
fach trocken aufbewahrt.

Die Dicke der erforderlichen Schnitte braucht durchaus nicht

moglichst gering zu sein.

Fur die Erkennung der pharmakologisch grundlegenden Verhult-
nisse, mit denen wir es tir’s erste zu thun haben, — gentgt vollstandig
eine Dicke zwischen 15—30 u,

(Grobere Schnitte sind sogar zuweilen noch instractiver als feine:
diffuse Pigmentirungen z. B. lassen sich an ersteren viel leichter con-

statiren.)
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. All.s]Farbungsmi!;tel wurde fir die Celloidinschnitte fast ans-
ch fesslich Alauncarmin gebrauchs, tur die Paratfinpriparate kam
oraxcarmin in Anwendung. Aucl i i
Danermmirarate foiee g i ungefirbte Schnitte wurden als
bekanrﬂ;en ngstelllung fder %als;{a,mpréiparate erfolgte nach den allgemein
egeln. (ct. z. B. Kahlden, C. v., Techni i
ters. pathol. anatom. Prip. 4. Aufl. Jer;a. 1895’). ek der histolog. Un-

Betrachtung der Schnitte.

Sie erfolgte vermittelst eines Mikrosk iy i
un.d zwar durch das Ocular Nr 4. und di:p(s) bd]'eercfilt/rzaAzilns;,DJenla;
bei 90-, resp. 420-facher Vergrosserung, und war auf genal;ere F "t,a sl0
lung der schon fur die makroskopische Untersuchung in Fra < kom
menden Punkte gerichtet: ge kom-
1) Pritfung auf Vorkommen und nihere Beschaflenheit von Degene
0 II')ntions- u. Pestructionsprocessen (cf. Langhans, Maysel:eltc‘;
: A . - . 1
) foxl;:;r:igerauFfr:gl:::mnle Pigmentirungen unter Beriicksichtigung
a) Wie verhilt es sich mit der 4usseren Beschaffenheit

der Pigmente?

Allgemeine Form (diffuses oder geformtes Pigm.?); Farbe, Ge-
stalt und Grosse der einzelnen Theilchen; Beurtheil,ung dexi Ge-
san'lmtmasse des Pigm. (reichlich oder spurlich?).

b) Wle verhilt es sich mit der teineren Localisation der

Pigmente?

Besonders ins Auge zu fassen:

L 1) Sind die Pigmente an Wanderzellen gebunden (cf. Steinfeld
I anghans)? Nach unserer Ansicht l4sst sich diese Frage unbedin 1;
in be?,]ahendem Sinne beantworten, wenn Pigmente in Gebilden vorliegei
die ihrer Gestalt, Grosse, Localisation und Anordmumg nach mit:
den War.xderzellen vollig tibereinstimmen, — wenn auch ihre a;derweitige
l?eschaf’fenheit, wie z. B. Tinctionsvermogen, Deutlichkeit der
htrl'lcturverhaltnisse (besonders was die Kerne anbetrifft), mehr
weniger abweichen sollte. ,

2) Erscheinen die pigmenthaltigen Zellen ihrer Form nach in-
ta:ct oder mehr weniger afficirt? resp. ldsst die Anordnung der
Pigmentkérperchen darauf schliessen, dass diese sich in Zellen befan-
den oder noch in Zelltrtmmern vorliegen ?

Sind die Pigmente an bestimmte Gewebselemente gebunden?
An Zellen? An was fir Zellen und an welche Zellelemente?

¢) Konnen nach vorhergehendem die betreffenden Pig-
mente als normale angesehen werden oder nicht?

Anmerk. 1. Unter Umstdnden ist es geboten Priparate nicht

(mit Bi) vergifteter Thiere zum Vergleich heranzuziehen, —
und zwar nicht blos zur Beurtheilung der Pigmente, sonc'iern
auch der Degenerationsprocesse. Alte Hunde z. B. besitzen
oft schon physiologischerweise zahlreich verkalkte Harnka-
nilchen. Zur rascheren Orientirung sind auch Lehrbucher
ott' witnschenswerth. In dieser Hinsicht mochte ich ver-
weisen aut:
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1. Theil. Braunschweig

Ecker, Alex. Anatomie des Frosches.
— 8. Theil von R.

1804. — 2. Theil von R. Wiedersheim, 1881,

Wiedersheim, 1882
Krause, W. Die Anatomie des Kaninchens 2. Autl Leipz. 1884,

Ellenberger, W. und Baum, H. Systemat. und topograph. Anato-
mie des Hundes. Berlin 1891 (citirt nach Kobert’s Lehrbuch
der Intoxicationen. Stuttgart 1893, pag. 120 und 153).

Tranck, L., Handbuch der Anatomie der Hausthiere etc. 3. Aufl, bearb.
v. Martin. Stuttgart, 1891 . 1893.

2. Die mikroskopische Untersuchung der Pigmente

ald erledigt werden, weil einige von ihnen
rate eine weitgehende

Genaueres cf.

Anmerk,
muss moglichst b
bei langerer Aufbewahrung der Pripa
spontane Abblassung erleiden konnen.

weiter unten.
Anwerk. 3. Die Beurtheilung der Tinctionsfahigkeit der Zell-

elemente (resp. ihres mehr weniger normalen Verhaltens, ihrer
Degeneration) geschieht am besten durch Vergleichen verschie-

dener Stellen ein und desselben Praparates.

II. Chemisch-anatomische Untersuchung.

Sie erstreckt sich auf folgende Fragen:
Wie verhilt es sich mit der Localisation des dem Or-

ganismus einverleibten Wismuts?
Wie verhilt es sich mit der niheren Beschaffenheit

der im Organismus angetroffenen wismuthaltigen Stoffe?
IIL. Lassen sich in gewissen Organen pathologisch ver-
mehrte Ansammlungen eisenhaltiger Pigmente consta-

IL.

tiren, welche auf eine durch die Wismutvergiftung er-
zeugte Steigerung des Zerfalles rother Blutkorperchen

hindeuten?

in Frage stehenden eisenhaltigen Pigmente?

der in Frage stehenden eisenhaltigen Pigmente?

VI. Sind pathologische Kalkablagerungen in gewissen Or-
ganen, mit besonderer Beriicksichtigung der Nieren,
vorhanden, welche auf eine durch die Wismutvergiftung
erzeugte Storung des normalen Kalkumsatzes hin-

deuten?

Wie verhilt es sich mit der feineren Localisation der

Wie verhilt es sich mit der naheren Beschaffenheit
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L Wi - Lo .
(jl:mvgihalt‘ es s1ch mit der Localisation des
> ganismus einverleibten Wismuts?

Genauer
e Abgrenzung der Aufgabe,

Aus den Arbeiten fritherer Autoren wi
i ) 188 i it
1 itiitgzsi;?ﬁh:lrt; Wlsm‘ut, sei es nun in Fo::;1 ;vizlll(;rb G;jbestlt;lsz
Jubcutan | 1 ‘.1r oder in Form ungeloster, resp. in Wass 1 :
, parate auf Wanden oder die Schleimh d 'el‘ u'n o
tractus gebracht, resorbirt wird und in den llaut o D\gestions-
2 (})es Organismus gelangt; *7gemelnen Saftstrom
ass es in gewisser Frist wi
(cf. besond. Steinteld, B ergleex('i:: ;u;[:exanlute .Verschwindet
3) Dass‘es .in die secretorischen Zellen der mg’istezol;lr)t"l
und in ihre Absonderungen entleert wird, vor a.lle::nd ergeht
Iﬁzrrzn(cﬂ b;sond. Bricka, Stefanowitsch, Bergu;:};t,de;
Dafrchéq((;bn‘,rltidgr-Meyer, Kocher, Petersen, Steinfeld
Dalohe i e.]es?n); aber‘ a}xch durch die Galle (ct. beSOnd’
95 singer, pag 62?, .den Speichel (cf. Dubinsky) ete; ‘
ass es aber a}xch in einigen Organen lingere Zeit zuriick , hal
;{v:;;ien, r}e;p.. im Gewe.be dieser Organe zur Ablagerung ggeela; t::
Speic,hezl.dm.s e;n l;iera D(l)ckdafrmschleimhaut, Leber, Nieren, Mgilz,
Vheronn, Sretanomivach; (vf. z. B Kocher, Steinfeld, Dalché &
Dass sich die ablagernden Organe hi i itativ ni i
massig- verhalten (cf. bes. Dal%hé & ;?llﬁ):jlezzai)t.lz;lz néligh-t gleich-
NB. Alle bis hierher aufgefithrten Ergebniss;e kt’mnen dl;.rch), hemi
sc.he Analyse der Korperflussigkeiten oder mak‘i- ezn-
mx.sche Untersuchung der Organe (vermittelst ihrerog .
s'to run g) erlangt werden, resp. sind auf dieseWeise erlangt on,
5?60]811 tir die sub 3—5 erwiahnten Punkte sei bemerl§:~worden.
1) Findet sich Bi in sonst normalen (z B. nicht Blut oder E.'t
hletenden) Se- und Excreten, so ist damit auch gezej tl ec; o
die betreffenden absondernden Zellen passirt hat, also zf’t’ :'s o
. g.es(;azldt}.lelil lc)les fellinhaltes gewésen sein mus; erieer
indet sic ei der quantitativen : i
(_desselb. Individ.) in d(fam einen ga?rlizeirlgihl(l:ng?elz ]O'rgane
im a,n'd e'ren'dagegen wohl (z. B. in der Leber). so li]gt k? 1"‘1:1) s
das Bi nicht im Blut, sondern nur im Gewebe de;I t Orsans
enthalten war. euateren Organs
8) Findet sich bei der quantitativen Unt i
(dessel.b. Individ.) in beiden Bi, sind abee:s:il::hﬁgfgezr:;ez Oligéne
dass sie auf’s Blut allein bezogen eine bedeutende Diffe - 8101'1,
schen c.1e1n Bi-Gehalt des Blutes im einen und dem Bi-Grehnzl “dos
Blutes im anderen Organ ergeben witrden, so ist klar, dass i; . t o
ren Organe unser Metall jedentalls auch im Gewebe 1stecken e
4) Noch genauere Auskunft erhilt man nattirlich, wenn au ot
GOrganen auch das Blat selbst quantitativ unter;ucht wirdsser fon
6) pass de'r engere Sitz derartiger Ablagerungen sehr wohl in d‘
siologisch-wichtigsten Gewebselementen der Organe AN
werden darf (cf. Steinfeld, Langhans, Hoppe-SE;slu:z}'l)t
8

&
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Es soll nun meine Aufgabe sein, die bisher gewonnenen
Ergebnisse zu ergiinzen und auf ihrer Grundlage weiterzu-
bauen, und zwar soll die oben angeregte Frage in folgende
engere Fragestellung iibergehen:

Wie verhilt es sich mit der feineren Localisation des
in den Organen zur Ablagerung gelangenden Wismuts?

1) Ist es regellos, resp. mehr weniger gleichmissig, an die
verschiedenen Gewebsarten des betreffenden Organes gebunden,
oder wird es ausschliesslich von ganz bestimmten Ge-
webselementen autgenommen? ‘

9) Ist es an Zellen gebunden? an was fur Zellen? an Wander-
zellen? an welche Zellelemente (Kerne)?

3) Erscheinen die metallhaltigen Zellen ihrem Bau nach unver-
sndert oder sind sie mehr weniger alterirt? o

4) Verrathen sich die Fundorte des Wismuts (regelmissig) durch

besondere Verfiarbungen? '

Kann das Bi an susserlich normal erscheinende Pigmente

gebunden sein? . ;

B) Oder ist es (nur) in durchaus anormalen, erst in Folge der
Wismutvergittung auftretenden, Pigmenten enthalten?

@)

Orientirung uber Beschaffenheit und allgemeinen Gang der
zur Ldsung der angeregten Fragen erfor(lerlichel} Unteirsu-
chungsmethode. Feststellung der Anspriiche, denen sie genigen
muss. Schwierigkeiten, welche sich ihr in den Weg stellen.

1. Es ist wohl ohne weiteres klar, dass die gewiinschte
Auskunft im Allgemeinen nur vermittelst combinirt mikro-
chemisch-histologischer Untersuchung erzielt werden
kann und zwar so, dass wir ein in zweckentsprechender
Weise mit Wismutreagentien behandeltes Praparat (Schnitt)

entweder mit seinem vor der chemischen Behand-
lung beobachteten Zustande, —

oder mit einem anderen, ihm histologisch gleichwer-
thigen (in seiner nichsten Nihe gewonnenen), chemisch
nicht behandelten Schnitt desselben Organes mikrosko-
pisch vergleichen. Womobglich ist der Eintritt der Re-
action direct zu beobachten.

9. Die mikrochemisch-histolog. Untersuchung braucht
nur an solchen Organen ausgefiihrt zu werden, welche
sich schon bei der makrochemischen Vorprifung klei-
nerer (etwa nur einige Gramm schwerer) Stiickchen als wis-
muthaltig erwiesen haben. Denn andernfalls kann es sich nur

um das Vorhandensein so geringer Mengen handeln, die fiir
die Beurtheilung der uns beziiglich der Schicksale des Metalles
interessirenden Fragen (cf. pag. 114) nicht in Betracht kommen.

Der mikrochemiseh-histolog. Untersuchung eines Orga-
nes hat seine rein anatomische immer vorauszugehen.

Besondere Aufmerksamkeit ist auf dic anormalen
Pigmente zu richten. Es ist rathsam ihre Untersuchung
rasch zu erledigen (cf. pag. 122).

3. Die chemische Behandlung der mikrochemisch-histo-
logiseh zu priifenden Priparate muss, um ihrem Zweck zu
entsprechen, das Wismut,

wo und in welcher Form es auch im Priparate vor-
liegen mag,

mit moglichst grosser Sicherheit und Empfind-
lichkeit — in méglichst sinnfidllige und charakteris-
tische Reactionsproduecte tiberfiihren,

ohne dass dabei eine Dislocation des Metalles,

noch eine, die Untersuchung irgendwie storende, Schi-
digung der Structurverhiltnisse der Gewebe stattfindet.

4. Die ohne weitere Hiilfsmittel erfolgende Ap-
plication selbst unserer besten Wismutreagentien auf die
Schnitte vermag nun aber nicht, wenigstens nicht in allen
Fillen, allseitig befriedigende Resultate zu liefern.

Und zwar aus folgenden Griinden:

1) Die Pigmente — sowohl die normalen, als auch die uns
ganz besonders interessirenden anormalen, bei der Wismutvergiftung
auftretenden — besitzen gewdshnlich schon an und fir sich eine Farbe,
welche derjenigen der wichtigsten Reactionsprodukte des Wismuts
gleicht oder doch sehr #thnlich ist, — sie sehen namlich briun-
lich bis schwarz aus (ct. pag. 110).

Dadurch wird nicht nur die deutliche Erkennung und Bestimmung
der eventuell in der Umgebung der Pigmente auftretenden Wis-
mutreactionen beeintrichtigt, sondern in noch viel hsherem Maasse die ge-
rade so wichtige mikro-chem. Untersuchung der Pigmente selbst,

Anmerk. Unter diesem Umstande haben natarlich auch die
Untersuchungen anderer Metallintoxicationen zu leiden. So
bekennt z. B. L. Eckmann, welcher tiber Quecksilber arbeitete
(Mikroskop. Beitrige zur Quecksilbervergiftung. Dissert. Jurjew
(Dorpat) 1894, pag. 51), dass er sich kein definitives Urtheil iiber
die Natur mancher bei seinen Versuchen beobachteter Pigmen-
tirangen gestatten durfe.

ge
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2) Zweitens muss die Moglichkeit berticksichtigt werden, dass
das Wismut im Gewebe auch in einer, durch die Reagentien garnicht
ohne Weitere®nachweisbaren Form vorliegen konnte.

BEs giebt namlich gewisse (organ.) Verbindungen der Metalle,
welche durch unsere Reagentien nur schwer beeinflusst werden, vesp.
nicht die characteristischen Sulfidreactionen geben, z. B. Metall-
albuminate (conf. Jutt’s Diss.,, pag. 101 meiner Arbeit). Gerade der-
artige Verbindungen konnten doch aber méglicherweise in den von uns
zu untersuchenden Praparaten vorhanden sein!

Ks handelt sich also fiir's erste um die Aufgabe auf

eine méglichst leichte, wenig Zeit raubende, Weise den sto-
renden Einfluss der Pigmente zu beseitigen, und
das Bi, in was fiir Verbindungen oder Gemengen es auch
immer im Priparate enthalten sei, in eine durch die
anzuwendenden Reagentien unbedingt ohne wei-
teres nachweisbare Form iiberzufiithren, ohne dass
dabei die Localisation des Metalles, noch dic Struetur der
Gewebe erheblich alterirt werden diirfen.

Kurze Zusammenstellung und Benrtheilung der in der Litteratur

angegebenen Lintersuchungsweisen,

1) In der speciell fiir mein Thema in Betracht kommen-
den Wismutlitteratur, finden sich, soviel uns bekannt ist ivgl
Cap. II), tiber mikrochemisch - histologische Prifungen der Organe auf
‘Wismut nur sehr sparliche Angaben, cf. Stefanowitsch, pag. 87 u. 38;
Meyer & Steinfeld, pag. 72; Langhans, pag. 82 und 84; Hoppe-
Seyler, pag. 100.

Das uns hier interessirende Untersuchungsverfahren genannter
Autoren bestand, wie aus dem Gesagten hervorgeht, lediglich darin, dass
sie die Praparate, resp. Schnitte, ohne weiteres vermittelst H,S (-Wasser)
oder Salzsaure {conc.) behandelten.

Wenn nun auch ohne weiteres zuzugeben ist, dass diese ein-
fache Methode unter Umstianden befriedigende Aufschlisse erge-
ben kann (was z. B. die Resultate von Stefanowitsch und Hoppe-
Seyler erweisen), so dart ihr doch eine allgemeine und durchgreifende
Bedeutung fir unsere Zwecke — zumal mit Rucksicht aut die pag. 116
erwihnten Schwierigkeiten — nicht zugesprochen werden.

2) Auch in der Litteratur tiber andere Metallintoxica-
tionen, welche dunkeltarbige pathologische Pigmente erzeugen (wie
z. B. Hg-, Pb-, Ag-Vergiftung), habe ich mich vergeblich nach genau-
eren, unseren Zwecken entsprechenden, Methoden umgesehen. (Cf.
Eckmann’s Diss. tber Quecksiloervergiftung 1. ¢.; Gerschun, M.
Weitere Studien aber Argyrie (Diss.) Arbeiten des phaimakolog. Instit. zu
Dorpat, herausgegeben von R. Kobert. Bd. X. Stuttgart 1894, Eine
noch nicht veroffentlichte Arbeit desselben Verfassers tber Bleiver-
giftung erscheint demnichst an derselben Stelle).

Lo

. 3) Firner'berucksichtigte ich histologische Arbeiten iiber
Plgmente ), die an und fir sich nichts mit Untersuchungen
tiher Metallintoxicationen zu thun haben. ;

i Von chemischen Agentien. welche zum Studium pigmentirter
Gewebe, resp. zur Aufhellung der Pigmente, verwendet wurden, tand ich
erwihnt: ‘

. a) .W'ussel‘sloﬂ'sllp(‘l'()xyd. Ct. Pouchet et Tourneux, Précis
d’blstologxe humaine et d’histogenie 1878. (Cit nach Solger); ,Unna
Histologische Verwendung des Wasserstotfsuperoxyds. Monatsh’. f. prakt:
Derm. II. 1, 1883 -- und Vierteljahresschritt £ Dermat. u, Syphil Wien.
.1883(1. pag 113; Solger, B., Ueber die Einwirkung des Wasserstoffsuper-
oxyd auf tierische Gewebe. Centralblatt f. d. medicin. Wi

. d. . ssenschaften.
1883, No. 11; Jarisch L c. aiten

Anm.erk Bei den idlteren Arbeiten kam das Mittel wohl in Form
seiner, schon lingere Zeit bekannten und kintlichen, witssrigen
Li}§11 ng in Anwendung; jetzt, wo man reines Na,O, fir billicen
Prel.s im Handel hat, erzeugt man sich das H,0, auf einfa:,he
Weise selbst, indem man etwas Na,O, mit saurehaltigem (H,30,)
\Yasser mischt. In diese (schaumende) Flussigkeit kommen dan;l
die zu untersuchenden Priparate. resp. Schnitte, hinein und
verbleiben hier bis zur gewtinsechten Wirkung {Bleichung der
Pigmente). So gelangt das Mittel auch im hiesigen pharma-
kolog. Institut zur Anwendung.

Obwohl das Wasserstotfsuperoxyd nach dem (Gutachten von Unna
und Solger ganz ausgezeichnet zur Untersuchung der feineren Structur-
verhaltnisse der Gewebe geeignet ist, indem s nicht nur die Pigmente
authellt, sondern auch die nicht pigmentirten Gewebstheile heller und
durcl:sichtiger macht (cf. Unna 1 c. pag. 114), so scheint es mir doch
zur mi'krochem.-histolog. Untersuchung der infolge von Metallinto-
cha.tl‘onen auttretenden patholog. Pigmente nicht geeignet.

) Erstens werden gewisse Metallpigmente, wie z. B. die schwarzen
Plgmente der Argyrie durch Wasserstoffsuperoxyd itberhanpt nicht ge-
bleicht; wismuthaltize Pigmente wiirrden, falls das Metall in ihnen als
Oxydul oder shnliche Verbindung enthalten sein sollte, nattirlich eben-

*) In Betreff des pag. 111 sub. Anmerk. 1 Gesagten mache ich noch
aufmerksam aut:

. Eberth, J, Die Pigmentleber der Frosche und die Melaniamie (mit
Abbllfiung@n u. Litteraturangaben). Archiv fiir patholog. Anatomie u
Physiolog. u. f. klin. Med. Bd. XL (Dritte Folge: Bd. X) Htt. 3 u. 4, p. 805.

. Solger, B, Beitrige zur Kenntniss der Niere und besonders der
Nierenpi . ,: L
Nog ellégg‘gmente niederer Wirbeltiere. Abh. der Naturf.-Ges. zu Halle.

Jarisch, Anatomie u. Entwicklung des Oberhautpigm i

. ente

Frosche. Archiv t Dermatol. u. Syph. 1891 ve s boim
Oppel, Ueber Pigmentzellen des Wirbelthierdarms, Ges. f. Morph

. Phys. Minchen 1890. (Cit. nach E. Ziegler’s Lehrbuch der allgem.

patholog. Anatomie, 7. Auil, Jena 1882, pag. 163). '
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sowenig alterirt werden. Das H,0, entfaltet in diesen Fillen eine re-
ducirende Wirkung, resp. gar keine.

Zweiteus dirften die Metalle, wo sie in Verbindung mit Schwefel
vorkommen (cf die von Kocher und Steinfeld beschriebenen Pigmente
des Dickdarms), wahrscheinlich dislocirt und aus dem Gewebe heraus-
gespilt werden H,0, wirkt Schwefelmetallen gegeniiber oxydirend,
wandelt sie in Sulfate um, oder doch jedenfalls in Verbindungen, die in
vielen Fallen in Wasser l3slich sind.

Von der Richtigkeit dieser Einwendungen habe ich mich durch
Controllversuche tiberzeugt.

b) Weitere Mittel, welche zur Untersuchung, resp. zur Auf-
hellung von Pigmenten dienten, sind: Chlorwasser und Chromsaure
(cf. z. B Jarisch, 1. c., pag 582). Durch ersteres muss in den meisten
Fallen eine Dislocation des Metalles stattfinden; letztere wirkt jedentalls
langsam und wird dabei ein neues Metall hinzugebracht, was im allge-
meinen vermieden werden soll.

Ein Mittel, welches die Pigmente in kurzer Zeit authellt, — so
jedoch, dass in ihnen enthbaltene Metalle mit Sicherheit an Ort und Stelle
verbleiben, haben wir aach in diesem Theile unserer Litteraturbetrach-
tung nicht gefunden.

4) Schliesslich habe ich noch Lehrbucher der mikro-che-
mischen Untersuchung zu Rathe gezogen:

Haushofer, K., Mikroskopische Reuctionen, Braunschweig 1885,
pag. 138.

Behrens, H. Beitrige zur mikrochemischen Analyse. Zeitschr
f. analyt. Chemie, herausgegeben vou Fresenius, R., XXX. Jahrgang,

Wiesbaden 1891, pag. 162. (Austuhrlich in Ann. de I'Ecole polyt. de

Delft, 1891).
Sie enthalten aber nichts fiir unsere Zwecke.

Es ist also in der gesammten uns zur Vertiigung stehenden Litte-
ratur keine einzige Methode angegeben, welche zum Studinm ded
oben (pag 114) angeregten Fragen — auch bei Berticksichtigung
der sich hierbei in den Weg stellenden Schwierigkeiten
(pag. 116) — einwandlos und mit vollem Erfolge verwerthet werden konnte.

Es war mein Bemithen eine solche ausfindig zu machen. Die von
mir gefundene Methode scheint mir durchaus sicher, leicht ausfithrbar
und mutatis mutandis auch tir analoge Untersuchungen anderer Metall-
intoxicationen geeignet. lhre nahvre Beschreibung s. pag. 123.

Beschreibung der von mir in Anwenduung gebrachten chem,
anatom. Untersuchungsmethoden.

A. Wismutreagentien.
Der Nachweis des Wismuts ist bei unseren Untersuchungen inso-
fern wesentlich vereinfacht, als die Gegenwart anderer Schwermetalle —

mit Ausnahme des Eisens -~ iberhaupt ausgeschlossen erscheint.
(Ueber letzteres Metall vgl weiter unten). — Gleichwohl konnen

wir aber in Anbetracht der gegebenen Bedingungen, wie leicht zu er-
sehen, nicht jedes heliebige Wismutreagens, sondern nur eine kleine
Zahl ausgewihlter Reagentien gebrauchen, welche den Vorzug grosst-
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moglichster Sicherhei.t sowie Empfindlichkeit besitzen und zugleich
a.uch recht chal"akterlstische und in die Angen springende Reactionen
lietern. (Vgl. die Lehrbticher der analytischen Chemie).

Vor allem durfen sie das Metall von seiner Lagerstitte im Ge-
webe nicht dislociren; die Reactionsprodukte missen selbst im Ueber-
schuss des Reagens unlislich sein.

Benutzt wuarde:

1) Gasformiger Schwefelwasserstoff oder salzsaurehal-
tiges *chwelelwasserstoftwasser (frisch und gesittigt), resp. eine
Losung von H,S in Glycerin (soll haltbarer als d,ie wissrige
Loésung sein). ®

Reactionsprodukt: Schwefelwismut.

Es ist von braunschwarzer Farbe, ginzlich unléslich in ver-
diinnter Salzsiure, loslich dagegen in conc. Salzssiure oder in verdiinn-
ter Salpetersdure.

Anmerk. Um mir wenigstens eine annihernde Vorstellung von
der fir unsere mikrochm.-histologischen Untersuchungen in Betracht
kommenden Empfindlichkeit dieser Reaction zu verschaffen und ungefihr
beurtheilen zu konnen, wie viel Wismut eine Zelle, resp. ein weisses
Blutkorperchen, zu enthalten braucht, damit das Metall sich darin
noch sicher nachweisen lasse, stellte ich folgende Ueberlegung an:

Das specifische Gewicht des Schwefelwismuts ist ungefihr
gleich 6,5; ein Cubikcentimeter Bi,S; wiegt also 65 g (d. i. natiirlich
vgrkommendes; gefilltes und bei Luftabschluss geschmolzenes besitzt
emn spec. Gewicht von 7001, ¢f. Dammer, O. Handbuch der anorg.
Chemie. Il. Bd. Stuttgart 1894, pag. 288).

. Das Volumen eines weissen Blutkorperchens betragt
cire. 500 Cubikmikren [wenn seine Gestalt kugelig mit einem Durch-
messer = 10 y, gesetst sei; c¢t. Rauber, A. Lehrbuch der Anatomie
des M.enschen, 4. Aufl, Bd. I. Leipzig 1892, pag. 126]. Denken wir uns
nun einen Raum von 500 Cbmikren vollstindig erfullt mit festem Schwe-
telmismut, so wiirde die Gewichtsmenge des letzteren nach dem Ge-
sagten 0,000008 mg ausmachen, entsprechend einem Gehalt von circ.
0,0000025 mg Bi-Metall

Finden wir also bei unseren Beobachtungen ein (durch Bi,S;)
v.ollstandig braunschwarz gefirbtes weisses Blutkérperchen, so lasst
sich im allgemeinen annehmen, dass es doch wohl noch weniger als
1 Vierhunderttansendstel mg Bi enthilt; wahrscheinlich durfte — bei
der grossen Firbekraft des Wismutsulfids - auch schon der zehnte
ja hundertste Theil dieser Menge gentigen, um unser Metally
und zwar bei diffuser Vertheilung, in einer der in Rede stehenden Zellen’
nachzuweisen.

Ist der Metallgehalt des Korperchens aut einige Kornchen zu-
sammengedriangt, so wird die Empfindlichkeit des in Rede stehenden
Reagens natiirlich noch weiter reichen.

2) Schneider’'s Reagens. Es besteht aus einer Losung von
8 Theilen Weinsdure und 1 Theil Zinnchlortir in der gentigenden Menge
Aetzkalilange; ct. Realencyklopidie der ges. Pharmacie v. Geissler
und Moeller, Bd. IX. Wien u. Leipzig, 1890,

e
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Reactionsprodukt: Wismutoxydul ~ tietschwarzer Nie-
derschlag.

Anmerk Ein Nachtheil des Reagens gegentber dem vorigen
besteht darin, dass in Folge seiner starken Alkalescenz alsbald
eine Quellung der Gewebe eintritt, welche die Deutlichkeit des
Bildes beeintrachtigt. Auch ist es nicht gut haltbar, da es sich
leicht zersetzt.

Wihrend die beiden genannten Reagentien auf etwa mit anwe-
sendes (z. B. aus dem Blutroth stammendes) Eisen in keiner Weise
derartig einwirken konnen, dass dadurch die Wahrnehmung der Wismut-
reaction beeintrichtigt wiirde, gilt dies nicht von folgenden Reagentien:

3) Schwefelammon (gelbes).

Reactionsprodukt: Schwetelwismut.

Anmerkung. Dieses Reagens steht, was seine allgemeine
Brauchbarkeit fir den mikrochemisch-histologischen Nachweis des
Bi anlangt, hinter den beiden erstgenannten zuriick, da es, wie
schon angedeutet, bei Anwesenheit gewisser Eisenverbindungen
auch das Fe in Schwefeleisen iberfithrt und letzteres vermoge
seiner intensiv griinschwarzen Farbe das (allerdings braunschwarze,
aber lange nicht mit so intensiver Farbekraft begabte) Schwefel-
wismut vollstandig verdecken kann. T'ritt also, nach Anwendung
von Schwefelammon anstatt der braunschwarzen — eine griun-
schwarze Farbe auf, so ist sicher Fe vorhanden, -- ob aber Bi,
bleibt eine offene Frage, die am besten durch Prufung eines fri-
schen Priiparates mit salzsdurehaltigem H,%-Wasser oder dgl.
entschieden wird.

4) Xanthogensaures Kalium in wissriger, resp. alcohol. Lsung.
Reactionsprodukt: xanthogensaures Wismut — hochgelber Niederschlag.

Mit der Losung eines Eisenoxydsalzes giebt das Reagens einen
zimmetbraunen Niederschlag.

5) Rhodanammon in alcohol Lésung, cf Eisenreagentien.

Anmerkung. Leider eignen sich die angegebenen
Reactionen nicht zur Herstellung von Dauerpriépara-
ten. Sowohl Schwefelwismut als auch Wismutoxydul verwandeln
sich namlich nach lingerer oder kiirzerer Zeit unter Aufnahme
von Sauerstoff in Verbindungen von hellerer Farbe, die
kein charakteristisches Aussehen mehr besitzen.

Durch die zur Herstellung der mikroskopischen Priparate noth-
wendigen #therischen Oele (Origanumoel, Terpentinoe! des Cana-
dabalsams) scheint die Oxydation beschleunigt zu werden.

Auch xanthogensaures Bi zersetzt sich allmihlich.

B. Wakrochemisch-anatomische Voruntersuchungen.

a) Vorprifung der Organe fir die mikrochemisch -histolog.
Untersuchung.

a) Ohne Zerstorung der Gewebe.

1) Frische Stiickchen der verschiedenen Organe werden mit Schwe-
telammon resp. salzsaunrehaltigemn H,S-Wasser oder Schnei-
der's Reagens (conf. pag. 119) behandelt. Es gelingt auf diese einfache
Weise manchmal schon ohne weiteres die Anwesenheit von Bi in
gewissen Organen zu constatiren. Nach dem Austall der Schwelammon-
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reaction lasst sich event. auch schon unsere 111, Frage beurtheilen, ob sich
beider Bi-Vergiftung pathol vermehrte Ansammlungen eisen-
haltiger Stotfe (Zerfallprodukte rother Blutkorp.) finden.

1) Tritt durch Schwefelammon oder HCl-haltiges H,S8-Wasser eine
Braunfirbung, oder durchSchneider’s Reagens eine Schwarz-
firbung auf, so ist Bi zugegen.

2) Tritt durch Schwefelammon gleich eine grinschwarze Fir-
bung auf, so sind mit grosster Wahrscheinlichkeit eisenhaltige
Zerfallsprodukte rother Blutkorperchen zugegen.

(Das Humoglobin und seine nahen Derivate werden durch
Schwetelammon erst nach lingerer Einwirkung zersetat
seine niedrigeren eisenhaltigen Zerfallsprodukte aber sofort —
unter Bildung von Schweteleisen).

Ob die Ansammlung der eisenhaltigen Zerfallsprodukte so hoch-
gradig ist, dass sie als pathologisch betrachtet werden kann, lisst
sich allerdings aus der makro-chemischen Reaction (aus ihrer
Intensitit) meist nur annidhernd bestimmen. Bei Gegenwart
solcher Eisenverbindungen, die durch Schwefelammon zerlegt
werden, lisst sich Bi durch dieses Reagens kaum nachweisen,
weil die Eisenreaction die des Wismuts verdeckt (cf. pag. 120).

Um in diesem Falle aut Bi zu prifen, behandle man ein andres
Stiickchen des zu untersuchenden Organs mit HCl-haltigem H,S-
Wasser (oder Schueider’s Reagens).

3) Tritt darch Schwefelammon erst nach lingerer Zeit eine --
je nach dem Blutgehalt des Organs grtngraue bis tief (grtin-)
schwarze Verfarbung auf, so hat dieselbe nichts weiter zu bedeu-
ten und ist einfach darauf zu beziehen, dass das Reagens allmah-
lich auf die rothen Blutkiorperchen vesp. das Himoglobin einwirkt
und es in Sulfoderivate (Sultomethamoglobin) umwandelt.

2) :tuckchen (kleine ! cheiben) der einzelnen Organe, welche
langere Zeit in Alcohol abs gelegen haben und dabei gehirtet worden
sind, sowie durch Abblassung des Blutes bedeutend hellere Farbe ange-
nommen haben, werden in derselben Weise behandelt wie sub. 1.

Dieses Verfahren eignet sich besonders fiir solche Organe, welche
im frischen Zustande durch starke Hyperimie dunkel gefirbt sind.

3) In Alcohol, vesp. Formalin, geh#rtete - tiickchen, welche eine
bestindige Dunkelfarbung (dunkle Pigmente) zeigen, werden in ein
geeignetes Glasgefiss gebracht, durch welches ein » trom von trockenem
Chlorgas geleitet wird.

Wenn die Praparate hierdurch gebleicht sind, konnen sie ohne
Weiteres durch die sub. I, angegebenen Reagentien auf Wismut gepriift
werden. Die Prifung auf eisenhaltige Zertallsproducte der rothen Blut-
korperchen dirtte sich in diesem Falle kaum lohnen, da durch das Chlor-
gas wohl auch die normalen Blutkérperchen afficirt werden mogen,

4) Man achte darauf, ob bei der Aufbewahrung der Priiparate (wih-
rend des Hurtungsprocesses und der Autbewahrung der Schnitte in
50°),-igem Alcohol) nicht schon eine freiwillige, d h. ohne unser
weiteres Zuthun erfolgende, Abblassung der Pigmente sich einstellt.
Dies pflegt namlich bei einigen Arten von Pigmenten der Fall zu sein
(conf. pag. 122).
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Anmerk. Die Prifung von Harn und Magendarminhalt wurde
nur in ganz primitiver Weise ausgetithrt: durch Begiessen mit

> chwefelammon.

b) Priafung vermittelst der Zerstorung der Gewebe.

Kleinere, etwa einige Gramm schwere, ! tickchen der (gehdrteten)

Organe wurden fein zerschnitten oder zerrieben und dann in einer
Porcellanschale mit geeigneten Mengen von chlorsaur. Kalium, Wasser
und : alzsdure gekocht. (cf. Ermittelung der Metallgifte nach der Me-
thode von Fresenius u. Babo, — Kobert, Lehrbuch der Intoxicatio-
nen, Stuttgart 1893, pag. 106). Die entstandene Flussigkeit wird filtritr,
die zu starke ! dure abgestumpft und sodann H,S-Wasser hinzugesetzf
Braunung der Flussigkeit (event. erst nach einiger Zeit entstehend)
zeigt Bi an.

Anmerk. Wie ich gleich hier bemerken will, ist das angebe-
bene Schema nicht etwa in seinem ganzen Umfange auf jedes
sinzelne zu® untersuchende Organ in Anwendung gekommen;
es wurden in den einzelnen Fallen blos eine oder einige Prit-
tungsarten nach Gutdtinken ausgewihlt.

b) Prifang der Flissigkeiten, welche bei der Herstellung
der mikroskopischen Praparate eine Rolle spielen (Aleohol, Collodinm)
oder zur Aufbewahrung der Schnitte dienen, — darauf hin, ob sie im
Stande sind das in den Organen eingeschlossene Wismut autzunehmen.
herauszuspillen oder eine Dislocation des Metalls zu bewirken. Soviel
ich in Ertahrung gebracht habe, scheint dies nicht der Fall zn sein.

C. Mikrochemisch-histologische Untersuchung.

a) Methoden, die keine allgemein duvchgreifende Bedeu-
tung haben, jedoch in speciellen Fallen beiriedigende Ergebnisse lie-
fern konnen.

1. Versuch, ob nicht vielleieht schon die directe An-
wendung der Reagentien, vor allen des H,S, auf die
Schnitte positive Resultate erzielt. (cf. Stefanowitseh, Stein-
feld, Langhans, Hoppe-Seyler).

9. Was die Prifung dunkelfarbiger Pigmente
auf Bi anbetrifft, so konnen manche, wie ich gefunden habe,
dureh ein ganz einfaches Verfahren, ohne Anwendung
energischer Hillfsmittel fir die mikrochem.-histolog.
Untersuchung vorbercitet werden. Wihrend ném-
lich viele Pigmente sehr resistent sind, giebt es auch solche,
die bei langerer Aufbewahrung der Préparate (Schnitte) in
cirea 50 %-igem Alkohol schon von selbst, d. h. genauer
gesagt, wohl durch vereinigte Einwirkung des Wassers,
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Luftsauerstofts und Sonnenlichtes, — allméhlich immer mehr
und mehr abblassen. Sobald eine geniigende Abblassung ein-
getreten ist, wozu allerdings Wochen gehoren, steht
der deutlichen Wahrnechmung der angegebenen Reactionen
nichts mehr im Wege.

h) Methode, die geeignet ist auch unter den ohen erwiahn-
ten (pag. 115) erschwerenden Verhiltnissen maglichst genaue
Auskunft iiher die vorgefassten Fragen zu geben.

Sie zertillt in 2 Theile:

1. Vorbehandlung der mikroskopischen Priparate (Paratfin-
schnitte!) vermittelst Chlor; sie hat den Zweck die stirenden Pigmente
zu bleichen und simmtliches im Priaparat vohandene Wismut in eine
durch die Reagentien ohne weiteres nachweisbare Form tiberzufithron

2. Prifung der vorbereiteten Schnitte vermittelst Bi-Rea-
gentien.

[, Vorbehandlung.

Zovistung.  |n einen Glaskolben wird ein Gemisch
geeigneter Mengen von Salzsiiure und chlorsaurem Ka-
lium gebracht. wodurch (nach der Formel: KCIO, + 6HCI
= KCl 4 3H,0 + 6Cl) eine Kntwicklung von Chlorgas
eintritt,

Anmerk. Ueber eiue andere, schr praktische, Art der Chlorent-
wicklung ¢t Schmidt, E. Austihrliches Lehrbuch der phar-
maceut. Chemie. Bd. I. 3. Aufl,, Braunschweig 1893, pag. 209.

Die Gasentwicklung muss ergiebig und gleichmissig
sein. Man stellt daher den Kolben in ein Wasserbad, das
beim Schwécherwerden der Zersetzung erwirmt wird.

Das entweichende Chlor wird, um die ihm anhaf-
tende Feuchtigkeit zu entfernen, durch eine mit conc.
Schwefelsdure beschickte Waschflasche (ef. auch Sechmidt’s
Liehrbuch 1. ¢. pag. 211) und darauf in einen zur Aufnahme
der Priparate geeigneten Raum geleitet.

Hierzu ldsst sich zweckmissig ein ca. 35—40 c¢m. langes
und ca. 5 em. im Durchmesser haltendes Glasgefiiss, etwa
ein Maasscylinder, benutzen. Nachdem dieser auf einer
Unterlage oder zwischen Klammern in wagrechter Stel-
lung befestigt ist, werden die Objecttriger (auf welchen die
zu untersuchenden Priparate in gleich n#éher zu beschrei-
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bender Weise fixirt sind) in ihn hineingeschoben, und seine
Miindung durch einen gut schliessenden Stopfen verschlossen.

Durch letzteren gehen zwei, ca. 3/, cm. im Durchmesser
haltende Rohren, von denen die eine — das Zu]e?tungs—
rohr des Chlorgases bis nahe zum Boden des Cylinders
sich crstreckt, wihrend die andere — das Ableitungsrohr
nur wenige Centimeter weit in den Cylinder hineinragt.
Nunmehr wird das Zuleitungsrohr mit dem Entwicklungs-
apparat in Verbindung gebracht und soviel Chlor in"den
Cylinder hineingeleitet, bis er reichlich mit dem gelbgrinen
Gase gefiillt erscheint.

Um das ertorderliche Vergleichs- resp. Con-
troll-Material zu gewinnen, miissen stets mehrere
(4-8) histologisch gleichwerthige Schnitte des zu
untersuchenden Organes auf cinmal der Chlor-
hehandlung ausgesetzt werden.

Kine fiir das Gciingen der Untersuchung besonders wicl'l-
tize Maassregel hestchit darin, die Einwirkung von (wésserl-
ger) Feuchtigkeit auf die Priiparate moglichst auszusehlies-
sen, damit ein Zerfliessen der durch die Chlorwirkung e.nt-
stchenden Metallverbindungen und somit eine Dislocation
des Metalles vollstindig verhindert wird.

Zu diesem Zweck ist es nothwendig, nicht nur das
Chlorgas, sondern auch den Bleichraum und die Ob-
jecttriger sammt den Priaparaten in méglichst tro-
ckenem Zustande zu erhalten.

Aus diesem Grunde kénnen keine Schnitte von Cello-
idinpriaparaten angewendet werden, weil diese, sobald sie
trocknen, sofort sich einrollen und zusammenschrum-
pfen, W‘odurch eine weitere Untersuchung unmdoglich ge-
macht wird. Sehr wohl aber lassen sich die geforderten
Bedingungen erfillen, wenn wir Schnitte von Paraffin—
praparaten anwenden. Allerdings werden diese .zuerst.
mit Hiilfe einer Spur wissrig-aleoholischer Fliissigkeit auf
dem Objecttrager ausgebreitet und fixirt, — dieses Wass?l'
wird aber wiederum vollstindig entfernt, indem wir die

125

Préparate auf einem Thermostaten ca. 15 Stunden lang bei
Brutofentemperatur trocknen. Die Schnitte haften dann
wohlausgebreitet und sehr fest dem Objecttrager an und
kénnen so entweder gleich der Chlorbehandlung unterworten
oder auch beliebig lange aufbewahrt werden.

Die Dauer der Chlorbehandlung richtet sich in crster
Linie nach der grisseren oder geringeren Widerstandsfihig-
keit der Pigmente.

Besonders resistent sind z. B. die Pigmente des Frosches und der
Hechtniere. Sie verblassen auch bei tagelanger Einwirkung unserer
Chlorbehandlung nicht absolut, sondern nur bis auf einen hellgelben
Farbenton, der ubrigens die Wahrnehmung der characterist. Bi-React,
in keiner Wuise mehr hindern darfte. Auch gewisse, dunkelbraun ge-
tirbte Stoffe, die sich an Stellen hochgradiger Hdamorrhagien befinden
und offenbar Zerfallsprodukte der rothen Blutkorperchen vorstellen
(hamorrhagische Pigmente), widerstehen lange. Dass tibrigens auch alle
eisenhaltigen Stoffe bei unserem Verfahren niemals vollsténdig farblos
werden konnen, liegt schon von vornherein auf der Hand, da hierbei
doch gewiss Eisenchlorid entsteht, dessen Farbekraft aber, entsprechend
den vorhandenen minimen Mengen, wohl in keinem Falle im Stande
sein wird, uns neue Hindernisse in den Weg zu legen.

Der Fortschritt des Bleichens lisst sich meist schon

makroskopisch sehr deutlich beobachten.

Um sich endgiiltig von der geniligenden Abblassung
der Pigmente zu iiberzeugen, wird ein dem Bleichraum ent-
nommenes Probepriparat mit einigen Tropfen Xylol befeuch-
tet, darauf mit einem Deckglas bedeckt und unter dem
Mikroskop betrachtet. Nothigenfalls wird die Chlorbehand-
lung einfach fortgesetst. Sobald das Probepréparat eine be-
friedigende Abblassung der Pigmente zeigt, wird es zweck-
méssig als Dauerpriparat fixirt (Xylol-Canadabalsam-Deck-
glas). In den meisten Fillen geniigt eine 3—4-stiindige Kin-
wirkung des Chlors.

Resultat der Vorbehandlung, Prifung ihres Erfolges.

Soll die Vorbehandlung ihrem Zweck entsprechen, —
was bei regelrechter Ausfithrung des Verfahrens unbedingt,
immer zu erzielen ist, — so miissen die ihr unterworfenen
Priparate folgende Bedingungen erfiillen:
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1. Die Structur der Gewebe darf durch die Chlorbehand-
lung in keiner augenfilligen Weise alterirt sein.

Simmtliches etwa vorhandene Pigment muss in so ge-
niigender Weise gebleicht sein, dass die deutliche Wahr-
nehmung der characteristischen Wismutreactionen nicht

mehr beeintrichtigt erscheint.

Von der Erfullung der sub 1) und 2) angegebenen Bedingungen
ttberzeugt man sich schon ohne weiteres - durch die Betrachtung des
Probepriparates.

Wir constatirten zur Gentige, dass selbst durch eine tagelang fort-
gesetzte Einwirkung unserer Chlorbehandlung die Structurverhiltnisse
der Gewebe in keiner, die Untersuchung der vorgetassten Fragen auch
nur irgend wie beeintrichtigenden, Weise alterirt werden.

Auch die erforderliche Abblassung der Pigmente lasst sich unbe-
dingt erreichen.

3. Die Localisation des im Gewebe befindlichen Wismuts

darf in keinerlei Weise geandert sein.

Die Erfullung dieser Bedingung wird schon dadurch garantirt,
dass die ganze Chlorbehandlung sich auf trockenem Wege vollzieht.

Abgesehen hiervon habe ich mir aber auch noch durch Controll-
versuche Gewissheit dartiber verschafft, dass unsere Chlorbehandlung
keine Dislocation des Metalles zu Stande bringt.

Hierzu benutzte ich Praparate, welche im frischen Zustande
schwarzes Pigment enthielten (cf. Huhn, Blinddarm), das bei lingerer
Aufbewahrung des Priparates in Alkohol vollsténdig abblasste und dann
beim Behandeln mit Reagentien sofort characteristische Wismutreactionen
gab, also unzweifelhaft Wismut enthielt.

Paratfinschnitte des betreffenden Organes liess ich nun die Chlor-
behandlung durchmachen und prifte sie sodann mit dem empfindlichsten
Wismutreagens (H,S). Die Braunfarbung trat nur und zwar schart
begrenzt an solchen Stellen auf, welche den Orten der ersterwihnten
Reaction, resp. des ursprunglichen Pigments, entsprachen.

)

Anmerk. Sollte durch unvorsichtige Anwendung der Methode
doch einmal eine theilweise Verflussigung des (Chlor-) Wismuts
und dadurch eine Durchtrinkung der benachbarten Gewebs-
partien stattfinden, so mfsste eine derartige Dislocation bei
der mikrochem.-histolog. Untersuchung jedem nur einigermassen
Getbten in verdichtiger Weise auffallen; denn dann wurden
die durch Reagentien hervorgebrachten Farbungen mehr we-
niger verwaschen, unregelmissig localisirt sein.

Ist die Farbung aber schart begrenst, aut ganz be-
stimmte Gewebselemente, resp. distincte Punkte be-
schrinkt, so ist schon dadurch eine vollstandige
Sicherheit dafur gegeben, dass keine Dislocation
des Bi stattgefunden!
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4. S'a.mmthches im Priiparat vorhandene Wismut muss in
eine durch die Reagentien nunmehr ohne weiteres zer-

legbare, resp. nachweisbare, Form libergefiihrt sein
(Chlorwismut).

Der Beweis fur die Ertillung di
. S g dieser letzten Bedi : i
fa,ufd directem Wege wohl schwerlich erbringen lingung luest sich
in den bisher gewonnenen Erfahrun i
: er en E gen der Chemie begriindet
es nicht moglich erscheint, dass irgend eine, resp. or;;aniscfu; :/'Veonl']t?i(r:lh
\ -

dung des Wismuts der lingeren Einwi
! tinwirku: ' .
stehen konnen. S 1g des Chlores sollte wider-

liegt aber zur Genige

2. Prifung der vorberciteten Schuitte wermittelst Bi-Reagentien

. Sobaild die Betrachtung des Probepriparates einen gilin-
stigen Erfolg der Vorbehandlung ergeben hat, werden die
u.brlgen Schnitte aus dem Bleichraum entfernt, durch vor-
sichtiges Anblasen mit trockener Luft von anhaftendem

(Jhlorgz'is betreit und in folgender Weise auf Anwesenheit
von Wismut untersucht.

1) Prafung vermittelst Schwefelwasserstoff,

. Das zu priifende Priparat wird, wie es ist, d. h. mit
seiner urspringlichen Paraffinhiille, in ein geeignetes, wohl-
getrocknetes Glasgefiss gebracht und hierauf in die,se
Strom von H,S-Gas geleitet.

' Das Gas durchdringt, zumal bei lingerer Einwirkun
die Paraffinhiille vollstindig. ©

. Der Eintritt der Reaction (der Braunfirbung) kann bei
n.lcht zu geringer Bi-Menge schon makroskopisch deut-
lichst wahrgenommen werden. Hat dic H-_,S-Behandh;n
na?h unserem Ermessen lange genug gedauert, so wird d.aiP
Priparat aus der H,S-Atmosphire entfernt, mit einigel;

Tropten Xylol, sowie einem Deckglas bedeckt und sofort
mikroskopisch untersucht.

s ein

Anmerk, Das.mit H,S zu prtfende Priiparat vorher noch au
dem auf seine genigende Vorbereitung zu untersuch -
wohl uberflussig, da die befriedigende Beschaffenheit d ;ll .
préiparates au(?h dieselbe Qualitit aller mit jhm zy elZ' ﬁoll:e-
bandelten und ihm histologisch gleichwerthigen Schnitgtel;araz-
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tirt. Will man doch ein tibriges thun, so sei man wenigstens
mit der zur Klarmachung des Priparates anzuwendenden
Xylolmenge moglichst sparsam, damit so wenig als méglich
Paratfin tortgespiilt werde; sonst erleidet das Priaparat bei dem
nun folgenden lingeren Verweilen in H,S-Gas betriachtliche
Schrumptungen und wird unbrauchbar. Eine Dislocation des
Metalles durch das Xylol ist jedenfalls nicht zu befarchten, da
die durch die Chlorbehandlung entstehenden Wismutsalze in
dieser Flussigkeit gewiss unloslich sind.

Die mikroskopische Betrachtung der geniigend lange
mit H,S behandelten Priparate kann folgende Resultate
ergeben:

1) Die der Betrachtung unterliegende Stelle des Pri-
parates erweist sich als vollstandig farblos.

Dann enthilt sie mit grosster Wahrscheinlichkeit kein
Wismut, — jedenfalls nicht in solcher Menge, dass das Me-
tall durch unser empfindlichstes Reagens nachgewiesen wer-
den konnte.

2) An der der Betrachtung unterliegenden Stelle ist
eine mehr weniger intensive Braunfirbung aufgetreten.

Letztere ist mit grosster Wahrscheinlichkeit aut die
Bildung von Schwefelwismut zu beziehen und es ist also die
betreffende Stelle mit grisster Wahrscheinlichkeit wis-

muthaltig.

Anmerk. Etwa vorhandenes Eisen kann durch Einwirkung des
H,S nicht gefullt werden, da es sich — in Folge der Chlor-
behandlung der Priparate — in Form einer sauer reagirenden
Verbindung befinden muss (wohl meist als F,Cl,); Eisen wird
aber bekanntlich nur bei Anwesenheitalkal React. durch
H,S getullt. Uebrigens miisste sich das Vorhandensein von
Schwefeleisen schon durch seinen char, grinlich-schwar-
zen Farbenton verrathen.

2. Prifung vermittelst Controllreactionen,

1) Schneider’s Reagens.

Ein weiteres gebleichtes Praparat wird vom anhaften-
den Paraffin durch Eintauchen in Xylol befreit, letateres
durch flichtiges Eintauchen in Alkohol abs. entfernt, wo-
rauf sofort ein Tropfen des Reagens auf das Priparat gebracht,
und die mikroskopische Besichtigung vorgenommen wird.

129
Dem nach urspriinglicher Vorschrift (cf, pag. =) dargestellten Reagens
ziehe ich ein abweichend (ohne Seignettesalz) bereitetes vor: 1,0 kry-
stall. Zinnehloriir, wird im Reagensglase mit 10 cem. cone. Kalilauge
(1 Th. Kal. caust. in bacill. i 2 Th. aq. dest.) tibergossen u. erwirmt;
der Bodensatz fiarbt sich zuerst schwarz, 16st sich dann aber bei eini-
gem Kochen bis aut wenige schwirzliche Flocken auf; letztere lisst
man absetzen. Die tberstehende klare Flissigkeit wird abgegossen und
(trisch) benutzt. Ein Tropfen davon zur Probe mit einem Kornchen
Mag. Bi od. des angewendeten Doppelsalzes in Bertthrung gebracht
firbt es momentan ohne die gerinuste augentallige Ver&ndei‘ung seiner
Form tiefschwarz,

2) Xanthogensaures Kalium. Gelangte in kaltge-

sittigten wéssrigen oder aleoholischen (Aleohol. absol) Li-
sungen zur Anwendung. Die Behandlung der Schnitte war
im tibrigen dieselbe wie oben.

3) Rhodanreaction. Ueber ihre Ausfiihrung ef.
das weiter unten bei den Eisenreactionen Gesagte (pag. =).

Indem wir nun die auf Bi gepriiften Schnitte mit dem
Probepriparat und chemisch {iberhaupt nicht behandelten,
aber histologisch gleichwerthigen Priparaten vergleichen,
diirfte sich wohl unter allen Umstinden eine befriedigende

Losung der angeregten KFragen (cf. pg. 114.) erzielen lassen.
Anmerkungen,

Unter Umstidnden konnen die Befunde der makro- und mikro-
chemisch-anatom. Untersuchung erheblich von einander abweichen.
Liegt ndmlich ein Metall in sehr geringer Menge und noch dazu
auf eine grossere Gewebspartie diftus vertheilt vor, 80 mogen
seine Reactionen fr die makroskopische Betrachtung des Gewebs-
stiickes (Nchnittes) noch deutlich wahrnehmbar sein, wihrend die mikro-
skopische Betrachtung ein negatives Resultat ergiebt.

Dies kann einerseits daher rithren, dass die Objecte der makrosko-
pischen Untersuchung die Farbe in grossercr Schichtendicke darbieten
und bei auffallendem Licht betrachtet werden, -— andererseits werden
bei der mikroskop. Untersuchung (von Schnitten) die diffus gefarbten
Flachen bedeutend vergrossert, wodurch die Farbe endlich bis zur Unkennt-
lichkeit verblassen muss; cf. auch das in Eckmann’s Arbeit wber
Quecksilbervergiftung (Arbeiten des pharmakolog. Institutes zu Dorpat,
hgb. v. R. Kobert, Bd. XIII, Stuttgart, 1896, pag. 151) gesagte, sowie
H. Zaleski, Studien ttber die Leber. Zeitschrift f. physiologische Che-
mie hgb. v. F. Hoppe-Seyler, 10 Bd. Strassburg, 1886, pag. 483.

Schliesslich mochte ich hier noch mittheilen, dass durch gittige
Vermittelung Hrn., Prot. Kobert’s von den Hrn. Instrumentenmachern
Franz Hugershof (Leipzig) u. Kohler (Halle) nach meiner Angabe
kleine, ganz einfache Glasapparate hergestellt sind, welche eine
directe mikroskopische Beobachtung des Bleichprocesses ermoglichen,
Ich hoffe, dass es mir vermittelst desselben gelingen wird, dem-

9
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nichst tber eine methodische Priifung von Pigmenten mit gasformi-
gen Agentien (Chlor, Brom- u. Joddampf, SO, etc) zu berichten.

II. Wie verhélt es sich mit der ndheren Beschaf-
fenheit der im Organismus angetroffenen
wismuthaltigen Stoffe?

1) Was lisst sich iiber physikalische Eigenschaften besag-
ter Stofte ermitteln (Form, Farbe, riumliche Aus-
dehnung, Menge, Lichtbrechungsvermiogen)?

9) Was lasst sich iiber ihre chemische Beschaftenheit
ermitteln? (unter Beriicksichtigung der gefundenen phy-
sikal. Eigenschaften und der im Organismus (resp. am
Fundorte des Wismuts) herrschenden chemischen Be-

dingungen).

1) Wie sind die Loslichkeitsverhaltnisse der wismuthaltigen
Stoffe (Pigmente) bei ihrer Behandlung mit Sduren (verdannte u.
cone. Salzsiure, verd. Salpetersidure)?

2) Wie wirken aut die in Rede stehenden Substanzen Losungen von
Jodjodkalium? K, Cr,O; - H, %0, H,CrO,, H; O..

Die sub 1 u. 2) angegebenen Reactionen gelangen einfach so
gur Austithrung, dass Stiickchen frischer od. gehidrteter
(Formalin, Alcohol) Organe, resp. Zupfpriaparate, Schnitte in kleine
Glasschalen gebracht und mit der diesbezigl. Reagensflussigkeit
iibergossen werden.

8) Erleidet das zu untersuchende wismuthaltige Pigment bei lin-
gerer Aufbewahrung eine spontane Abblassung oder nicht?
(ct. pag. 112, 121 u. 122).

4) Finden sich ungefarbte Wismuteinlagerungen, welche durch
unmittelbare Application der Wismutreagentien nicht nachgewiesen
werden konnen (sondern erst nach Vorbehandlung mit Cl)?

5) Ist das Wismut mit Eisen, resp. eisenhaltigen Pigmenten,
vergesellschattet, d. h. konnte event. aut eine Verbindung
des Wiswmnuts mit einem Abkémmling des Hi#moglobins geschlos-
sen werden? (cf. Eisennachweis).

III. Lassen sich in gewissen Organen pathologisch
vermehrte Ansammlungen eisenhaltiger Pig-
mente constatiren, welehe auf eine durch die
Wismutvergiftung erzeugte Steigerung des
Zerfalles rother Blutkérperchen hindeuten?

IV. Wie verhilt es sich mit der feineren Locali-
sation der in Frage stehenden eisenhaltigen
Pigmente?
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Nihere Begrenzung der Aufgabe.

{\us den Angaben der Litteratur wissen wir bereits, dass es bei
der Wismutvergiftung zu hochgradiger Schadigung bezw. Zertall der
rothen Blutkdrperchen kommt, und zwar sowohl auf directem Wege
(cf. Feder-Meyer, Jutt), als auch auf indirectem -- intolge von Agl-
teration der Getisse, hochgradiger Stauung, Blutaustritten (cf Feder-
Meyer, Mory, Mayser ete.). '

Ferner ist uns aus den Arbeiten tber die physiologischen und
Pathologischen (resp. toxicologischen) Verhiltnisse des Eisenumsatzes
im Organismus bekannt, dass die eisenhaltigen Zertallsprodukte abgoe-
storbener rother Blutkorper durchaus nicht gleich ausweschieé’en
\\:erden. Sie gelangen vielmehr, und wohl der grosseren Menﬂ*eb nach, auf

eine gewisse, noch nicht niher bestimmbare Zeit, in Ver.\‘:niedene’n —
bes. lymphatischen Organen zur Ablagerung, und zwar als braunlich

getirbte Stoffe, sog. Blutpigmente, hamatogene Pigmente. Cf z B..

Biondi, C. Experimentelle Untersuchungen tber die Ablagerun;g:
von eisenhaltigeu Pigmenten in den Organcn intolge von Hamatolyse
(mit Abbildungen) in B. Ziegler’s Beitragen zur patholog. Anatomie und
allgem. Patholog. Bd. 18. Heft 1 Jena 1895, pag 174;

Bunge, G. Lehrbuch der physiologischen und pathologischen
Chemie. Leipzig 1887, pag. 4 etc.

Hinze, K. Ueber Himochromatose. Virch.-Arch. Bd. 139, pag. 459
. Kobert, R Ueber Argyrie im Vergleich zur Siderose. Vortrag
in der Naturforscher-Gesellschatt zu Dorpat im Mirz 1893. Sonderab-
druck Arch. fur Dermatologie u. Syph. Wien. 25. Bd. 1893.

. Kunkel, Ueber das Vorkommen von Eisen nach Blutextrava-

sation. Zeitschrift f. phys. Chem. Bd. 5, 1881. pag. 40.

Lipski, A. Ueber die Ablagerung und Ausscheidung des Eisens
aus dem thierischen Organismus (Diss.). Arb. d. pharmak. Inst. z. Dorp.
hgb. v. R Kobert. Bd. IX, Stuttgart, 1898, pag. 1; (Abbild.).

. Lipski, 8. Mikroskopische Untersuchungen aber die physiolo-
g'lsche und pathologische Eisenablagerung im menschlichen und thie-
rischen Organismus. Diss. Jurjew (Dorpat) 1896.

' Maass, F'r. Zur Kenntniss des kornigen Pigmentes im mensch-
lichen Korper. Archiv far mikroskop Anatomie. (Fortsetzung v.
Schultze’s Archiv) Bd. 34. Bounn 1889, pag. 452.

Méhlmann, Pigmentmetamorphose der rothen Blutkdrperchen
Virch. Arch. 126. Bd. .

Minkowski, O. u. Naunyn, B. Usber den Icterus durch Po-
lycholie und die Vorgiinge bei der Leber bei demselben. Archiy f. exp
Pathol und Pharmakol. Bd. 21, 1886, pag 19 (Abbild. v. blutkérperchen-.
haltigen Zellen, ferner Leberschnitten mit Eisenreactionen),

Peters, G. Beobachtungen tber Eisenablagerung in den Orga-
nen bei verschiedenen Krankheiten. Deutsch. Arch. t. Klin. Med. Bd. 82
1883, pag 182 (Abbildungen der Eisenablagerung in der Leber). -

Quinke, Ueber perniciose Animie. Sammlung klin, Vortrige
hgb. v. Volkmann, N. 100, 1876. ’

Weitere Beobachtungen tiber pernicivse Ansmi
Arch. fur klin. Med. Bd. 20,gp. 1 P tmie. Deutsches

Zur Physiologie u. Pathologie des Blutes. Deutsch. Arch. f. klin
Med. Bd. 83, pag. 30. o ’
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Ueber Siderosis Ibid. Bd. 25 u. 27, 1880, pag. 580 resp. 193. '

Samojloft, A. Beitrige zur Kenntniss des Verhaltens des Eisens
im thierischen Organismus (Diss. Schmul). Arbeiten d. pharmakolog.
Instit. zu Dorpat, hgh. v. R Kobert Bd. IX. 1893, pag. 1; '

Stahel, Der Eisengehalt der Leber und Milz nach verschiede-
nen Krankheiten. Virch. Arch. 85. Bd 1881, pag. 26. o .

stender, E. Mikroskopische Untersuchungen ube%‘ die \/ertTlel-
lung des in grossen Dosen eingespritzten Eisens im Orgamsmus.' (Diss.)
Arbeiten des pharmakologischen Instituts zu Dorpat, hgb. v.R Kobert.
Bd. VIL. Stuttgart 1891, pag. 100;

Virchow, R. Zur pathologischen Physiologie des Blutes. Ar(':h
f. patholog. Anatomie u. Physiologie hgb. v. R. Virchow u. B. Rein-
hardt 2 Bd pag. 587.

Zaleski, St. Das Fisen der Organe bei Morbus maculosus Werl-

hofii Arch. f exp. Pathol u Pharmakol. ] .
Schon aus dem Angefithrten lasst sich auch bei der Wl'smutver-
en eisenhaltiger Pigmente mit Wahr-

giftung ein vermehrtes Auftret welcher

scheinlichkeit annehmen. In der That fand College S. Lip‘ski, :
gleichzeitig mit mir im hiesigen pharmakologischen Insm'tut,'arbeltete,
in einigen, meinen Versuchen entnommenen Priparaten, reichliche Men-

on Eisen, was mich um so mehr veranlassen musste, die ange-

en v .
g Dabei muss

regten Fragen einer niheren Erorterung zu unterziehen.
Folgendes im Auge behalten werden:

1. Die allgemein tbliche und auch von mir befolgte ‘Methode der
mikrochemisch-histolog Profung der Pigmente aut Eisen soll und
vermag an und fur sich natirlich nichts weiter als das Vorhan-
densein dieses Metalles, resp. seine feinere Localisation darzulegen.
Was letzteres anbetrifft, so gilt einerseits dieselbe Fragestellung,
wie sie, pag. 114 sub 1)—38) tir Wismut auseinandergesetzt wor-
den, — andererseits kommt (entsprechend dem pag. 130 sub II,
2, 6 Gesagten) eine neue Frage hinzu:

Bieten die Localisationsverhaltnisse des (abgelagerten
oder auf dem Wege der Ablagerung oder Ausscheidung be-
griffenen) Eisens gewisse Analogien, resp. Beziehungen zu
denen des Wismuts dar?

2. Die Begrimdung dafir, dass eine eisenhaltig befundene Substanz
(Pigment) als ein Zerfallsprodukt rother Blutkérperchen an-
gesehen werden dart, liegt darin, dass sie 1) nicht intacten rothen
Blutkorperchen zugehorig erscheint, 2) sich an solchen Stellen .und
3) in solcher Weise daselbst angeordnet findet, wie es die Arbelte.n
tber den physiol. und patholog. Eisenumsatz in Betreft der in
Rede stchenden Zerfallsprodukte schildern.

3. Die Begrundung dafir ferner, dass wir es mit pathologiscll.ver-
mehrten Ablagerungen zu thun haben, wird durch Verglelche'n
mit entsprechenden Praparaten normaler Thiere, resp. durch die
hieriiber schon gewonnenen Erfahrungen ersielt.

4. Die Begriindung dafiir schliesslich, dass die patholog. vermehrten
Ablagerungen auch wirklich in Folge der Wismutvergiftung
entstanden sind, wiirde dadurch gegeben sein, dass 1) (wie oben
erwihnt) die Wismutvergittung in der That einen deletdren Ein-

A
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fluss auf die rothen Blutksrper austibt, und 2) die mit Wismut
vergifteten Thiere hinsichtlich der Reichlichkeit der Eisenbefunde
eine weitgehende Uebereinstimmung aunsweisen.

Anmerkungen. Nicht zu verwechseln mit den erwahnten Pig-
menten sind solche Zerfallsprodukte rother Blutkérperchen, welche erst
durch die technische Behandlung der Priparate (Einwirkung des Alco-
hols etc) erzeuyt werden, ct., pag. 109.

Moglicherweise konnte freilich diese destruirende Wirkung des
Alcohols in unseren Praparaten um so mehr zur Geltung kommen, als
schon intra vitam intolge der gittigen Wirkung des Wismuts ein schwii-
chender Einfluss auf die rothen Blutkérperchen stattgefunden hat.

Eine andere Art kiinstlicher Eisenablagerungen scheint
mir sich an Stellen bilden zu konnen, die kohlensaures od. phosphor-
saures Ca enthalten.

Es ist meine Absicht diesen, besonderer Untersuchungen bedurt-
tigen Punkt in einer spiteren Arbeit des Genaueren zu erortern.

Dass durch Ablosung des Mikrotommessereisens arteficielle Eisen-
cinlagernngen in die Schnitte entstehen konnten, lisst sich bei saube-
rem Arbeiten nach St. Zaleski ausschliessen. (ct. Z.'s Studien tiber
die Leber, Zeitschrift fiir physiolog Chemie hgb. v. ¥. Hoppe-Seyler,
10. Bd. Strassburg 1886, pag. 483); doch soll wie von vielen Seiten betont
wird, die Handhabung der aut Eisen zu prtifenden Priparate mit eiser-
nen Pincetten, Nadeln etc. vermieden werden (cf z. B. die Arbeiten v.
Schneider, Samojlott, A. Lipski, 8. Lipskil.

Schliesslich kime noch der Punkt in Frage, ob nicht etwa
die zur Behandlung der Praparate in Anwendung kommenden Flussig-
keiten (besonders der zum Hirten und Conserviren benutzte Alco-
hol; vielleicht auch Formalin) das nattrlich abgelagerte Eisen
dislociren resp. extrahiren konnen. Nach Schneider 1 c. pag 62
u Zaleski 1. c. pag 483 ist vom Alcohol nichts zu befiirchten.
Auch bei der sorgfiltigsten Analyse des zur (Leber- Hirtung ver-
wandten Alcohols gelang es letzterem Autor nie, im selben die
leisesten Eisenspuren zu entdecken Durch Hirtung vermittelst Pikrin-
schwefelsiure (Kleinenber’'gs Losung) oder durch Chromessigsiure
(Semper’sche Liosung) wird aber den Praparaten allerdings Eisen
entzogen, ct. Schneider, R. TUeber Eisen-Resorption in thierischen Or-
ganen u. Geweben. Aus den Abhandlungen der Konigl. preuss. Aca-
demie der Wissenschatten zu Berlin vom Jahre 1888. Berlin, 1888, pag. 59.

Was die Beschaffenheit der erforderlichen Untersuchungs-
methode anbetrifft, sowie die Schwierigkeiten, welche sich der exac-
ten Priifung ven Pigmenten auf Eisen in den Weg stellen, so vgl.
mutat. mutand. das pag. 114 tiber Wismul Gesagte

In der speciell mein Thema betreffenden Litteratur werden Prii-
fungen der Gewebe auf eisenhaltige Pigmente meines Wissens iiber-
haupt nicht erwihnt. Eine Methode, die unter allen Umstinden zur
mikrochem.-histolog. Pritfung tietschwarz getirbter Pigmente auf Eisen
geeignet sein durfte, habe ich auch in den Arbeiten otber Eisenablage-
rungen (Niderosis) nicht gefunden.
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Methode der eigenen Untersuchung.

Die Prifung der Pigmente auf Eisen folgte im Grossen und Gan-
zen dem oben erwihnten Gange des Wismutnachweises.

Sie zerfiel ebenso in eine makrochem -anatom. Vorpritfung geeig-
neter Gewebsstitckchen und eine mikrochem.-histolog. Untersuchung von
Schnitten, resp. Zupf- od. Quetschpréparaten (Mesenterien).

Reagentien und Ausfithrung der Reactionen.

1) Schwefelkalium in wiassriger Losung. Bereitung: 50 KOH
werden in 10,0 aq. destill. gelost, die Losung in 2 gleiche Portionen getheilt,
in die eine H,$ bis zur Sattigung geleitet, daraut die andere hinzuge-
miseht (KSH + KOH = K,S + H,0). Reactionsprodukt: Schwe-
feleisen, s. unten. Das Reagens wirkt unter Umstdnden intensiver
(sicherer) als Schwefelammon (c¢f z B. Lemberg, J. zur mikroskop.
Untersuchung einiger Minerale. Zeitschriit d. deutsch. geolog. Gesell-
schaft, 1888, pag. 746).

2) Schwefelammon (gelbes) in wissrig. Losung. Reactions-
product: Schweteleisen. Es besitzt eine tiefschwarze, bei kleinerer
Menge intensiv grinschwarze Farbe, ist leicht loslich in verdiinnter
Salzsiure (auch schon in Essigsiure): Unterschied vom Schwefelwismat.
Die Schwefelammonreaction zum mikrochem.-histolog., Nachweis von
Eisen ist schon vielfach angewendet worden, z. B. von Vogel, Quincke,
Peters, Glaevecke, Kunkel, Hecht (cf. S. Lipski's Diss. 1 c.);
auch Maass (I. ¢) hat sich ihrer bedient

Sie ist im allgemeinen die scharfste und sicherste, die wir fur
Fisen haben. Sowohl oxy disches als oxydulisches Eisen wird getallt.

Anwesenheit von Bi dirfte die Wahrnehmung der Reaction kaun
jemals verhindern, da die Farbekraft des Schwefeleisens viel intensiver
ist, als die des Schwefelwismut’s.

Um mir eine annihernde Vorstellung vom Grade dieses Ueber-
gewichtes zu verschaffen, mischte ich verdinnte Eisen- und Wismut-
lssungen von bekanntem Metallgehalt in geeignet variirenden Verhalt-
nissen, liess von jeder Mischung einige Tropten von einem Stitckchen
(moglichst eisenfreien) Filtrirpapiers einsaugen und begoss letzteres
darauf mit Schwefelammon,

Bei einem Mischungsverhaltniss von 1 Fe: 2 Bi trat noch eine
intensiv grunschwarze Farbung auif, die bei allmahlicher Steigerung des
Wismutgehaltes in schmutzig braun-griine Farbentone uberging; erst
hei einem Verhdltniss von 1 Fe: 20 Bi ergab die Reaction eine bestin-
dige Braunfirbang. Es ist also bei weitem leichter, durch Schwetel-
ammon Kisen neben Wismut nachzuweisen, als umgekehrt.

Mangel: Die Schwefelammon-Reaction kann nicht zur Herstellung
von (Balsam-) Dauerpriparaten verwendet werden (cf. Bi); denn das
Schwefeleisen oxydirt sich allmdhlich und geht in blass gefarbte sauer-
stoffhaltize Verbindungen tber, die bei so kleinen Mengen, wie sie in
mikroskopischen Priaparaten vorliegen, kaum erkannt werden konnen,
oder doch jedenfalls keine characteristische Fiarbung mehr aufweisen.
Durch die zur Herstellung der mikroskopischen Priparate in Anwendung
kommenden aetherischen Qele scheint die Oxydation beschleunigt

zu werden,
-y
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. Ferner .Wl'l‘d das Eisen nicht in allen, zumal nicht in allen
seinen organischen Verbindungen, ohne weiteres prompt angezeigt
Dass freilich auch Hamoglobin (cf Jutt’s Diss. pag. 101) und sein: hi’)hge:
ren Derivate (wie Parhimoglobin) hierher gehdren, gereicht unseren
Untersuchungen wiederum zum Vortheil (cf, pag. 121).

.l)ie Ausfihrung der Reaction tiel entweder mit der Priitfung
auf Bi zusammen (¢t pag. 120) oder wurde in directem Anschluss an
letzte‘re vorgenommen: zuerst erfolgte die Prufung eines Priparates
vermittelst H,S (u. Salzsiure), sodann vermittelst Schwefelammon
bei sehr dunklen resp. resistenten Pj ner

. . gmenten nach voraus
Bleichung durch Chlor. sosangener

:?) Ferrocyankaliumlésung (wissrige), mit nachfolgender
Salzsiwrehehandlung. Reactionsprodukt: eine tiefblau
gefdrbte Substanz

Dass diese mit dem eigentl. Berlinerblau [4Fe(CN),. 3 Fe(CN)
cf. Beilstein, F. Handbuch der organ. Chemie, 2. Aufl. I de.,
Hamburg u. Leipzig 1886, pag. 1121] in der That identisch ist, lisst
sich noch nicht ohne weiteres sagen, scheint aber sehr wahrscheinlich:
sie ist, soviel sich aus der Mehrzahl der Reactionen beurtheilen lassr,
unléslich in verdiinnter Salzsiure. '

Die ,Berlinerblau-Reaction® ist tberaus sinnfullig, sehr
empfindlich und eignet sich vorztglich zur Herstellung von Balsam-
Dauerpriparaten. Aus diesem Grunde ist sie auch woh! far den mikro-
chem.-histolog. Eisennachweiss die beliebteste resp. am meisten ange-
W?ndete. Lingetithrt ist sie von Perls; hieriiber, sowie uber die zat},nl-
reichen Autoren, die sich seitdem ihrer hedient haben, findet sich Aus-
fubrliches in S. Lipski’s Diss. pag. 19—20, '

Die blane Farbe des Reactionsproduktes erhalt sich nach letzterem
Afltol‘ (I c. pag. 23) in den Dauerpriparaten 2 Jahre lang unversndert.
Die Reaction hat aber auch ihre Mangel; vor allem erscheint sie
weniger sicher als die vorige:

1) Sie giebt nur mit der oxydischen Form des Eisens eine
tiefblane Farbung, nicht mit der oxydulischen.

Allerdings wissen wir aus den Beobachtungen fritherer Autoren
dass das Eisen im Organismus mit grosser Wahrscheinlichkeit immexz
als oxydische Form angetroffen wird (cf. z. B. Wicklein, Panski u
Stender, cit. nach Stender’s Arb. p. 120), resp. bei der Bearbeituné
der Priparate zumal mit #ther. Oelen (Ozonisation) in oxydische For-
men ibergehen durfte (cf 8. Lipski’s Arb. pag. 23), sodass der Werth
der Reaction in dieser Hinsicht kaum erheblich beeintrichtigt ist.

2) Gegen gewisse festgebundene TFormen des Eisens ist sie
unwirksam. Dass aber das Eisen der rothen Blutkorperchen bei rascher
Bearbeitung der Prdparate an der Reaction nicht Theil nimmt, gereicht
der Uebersichtlichkeit der Bilder hinwiederum zum Vortheil,

Da das Reagens selbst Fe enthilt, so kinnte doch unter Umstin-
den der Fall eintreten, dass es sich zersetzt und eine ,Pseudoreac-
tion* giebt Wir mussen daher zur volligen Sicherheit die Berlinerblau-
reaction womdglich immer durch die vorigen oder die unten angege-
bene Rhodan-Reaction beglaubigen.
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Anmerk. In manchen Fillen bekommt man, was schon fritheren
Untersuchern aufgefallen ist trotz der Reinheit und grossen Verdin-
nung der angewendeten Reagentien in der Umgebung der Pigmente
resp. auch in nicht pigmentirten Gewebspartieen diffuse blauliche oder
grunliche Verfarbungen der Gewebe (cf. & B. Schneider, 1 c. pag
60; Wicklein und Stender, Stender's Arbeit L c. pag 107,
118 - 119; Samojloif L. ¢. pag. 9 u. Abbildung : Taf I, Fig 2).

Ob diese Farbungen nun ebenfalls durch eine wirklich histclog.-
chem. Reaction aut Grundiage eines natirlichen Eisengehaltes jener
Stellen bedingt sind, oder viel mebr als ,Pseudoreactionen* auf-
gefasst werden miissen (sei es durch Bildung und Diffusion eines 16s-
lichen Farbstoffes aus den Pigmenten oder durch Zersetzungen, welche
das Ferrocyankalium (resp. die Ferrocyanwasserstoffsdure) durch uns
noch unbekannte Einflisse der Gewebsstoffe erleidet) wage ich moch
nicht zu entscheiden.

Jedenfalls soll bei der Besprechung meiner Resultate
auf solche diffuse u. ausserhalb der Pigmente entstehende
Blaufarbungen keine besondere Rucksicht genommen

werden --

Die Ausfthrung der Reaction geschah fast auschliesslich
nach der in E. Stender’s Arbeit (1. c. pag. 107) angegebenen Weise:

Die zu untersuchenden Schnitte (Celloidinprip) kamen auf lan-
gere Zeit (mindestens ', Stunde) in eine 1,5%,-ige wssrige Ferrocyan-
kaliumlosung und wurden daranf circ. 2 Minuten lang mit 0,45°-iger
Salzsiure behandelt. Sodann wurden sie mit aq. destill. abgespult und
nach Gutdunken, mit oder ohne Alauncarmintirbung, zun Dauerpriparaten
verarbeitet (Alc. abs. — Origanumoel — Canadabalsam).

So wohl dieses Reagens wie auch das folgende wurden nur fur
die mikrochem.-histolog Untersuchung verwendet.

4. Rhodanalkali: Rhodanammonivm resp. Rhodankalium
in wissriger oder alcohol Losung.

Reactionsprodukt: Eisenrhodanid, von intensiv rother
Farbe, leicht loslich in Wasser. (Wismutrhodanid ist intensiv
gelb, gleichfalls loslich in Wasser). Auch diese Reaction ist schon
von einigen Autoren zum mikrochem -histolog. Nachweis des Eisens
benutzt worden, cf. z. B. R. Schuneider L ¢, pag 61; Zaleski, St.
Die Vereinfachnng von makro- u. mikrochemischen Eisenreactionen.
Ztschr. f. phys. Chem. 14, Bd. 1890, pag 277, — u. Nasse, H. Die eisen-
reichen Ablagerungen im thierischen Korper. Zur Erinnerung an Wilh. Ro-
ser. Medicin. Facultat zu Marburg. Marburg 1889, pag. 4. (Ueber die Be-
nutzung von Rhodankalium zum Nachweis von Biin Organen, ct. Bergeret
& Mayengon, pag 52 dies. Arb) Die Emptindlickeit der Reaction ist
an und fur sich sehr gross |cf. z. B. Damaskin, N. zur Bestimmung
des Eisengehaltes des normalen und patholog. Mensehenharnes. Arbeit.
d. pharmakolog. Instit. zu Dorpat hgb v. R. Kobert, Bd. VIL Stutt-
gart, 1891 pag. — u. Moerner, K Zur Kenntniss von den Farbstoffen
der melanotischen Geschwilste. Zeitschritt f. physiolog. Chemie hgb.
v. Hoppe-Seyler, Bd. 11 Strassburg 1887, pag. 66]; sie hat aber and-
rerseits gewisse Mingel, welche ilire Brauchbarkeit, speciell was mikro-
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chem.-histolog. Untersuchungen anbetri ; " wi i
auch meistentheils absprechegnd beurt,]?e:iflf:’ herabsetzon; daher wird sie

Die Rhodanreaction zeigt — wie die Ferrocyankalinmreaction —
nur oxydisches, nicht aber oxydulisches Fe an.

Von der alleinigen Anwendnng whssriger resp alcohol. Reagens-
lssung ist im allgemeinen ein positives Resultat bei unseren Unter-
suchungen nicht zu erwarten; es muss vielmehr — wie beim Ferro-
cyankalium  noch eine Siurebehandlung der Objecte hinz;.xkommen
Hierzu erscheint Salpelersiure am meisten geeig})et ). An ihr war(;
etwa noch auszusetzen, dass sie, wenn auch noch so rein, meist etwas
salpetrige Saure (durch Selbstzersetznng) enthilt, welc,he mit Rho-
dan ebentalls eine Rothfirbung giebt (cf. z. B. Besnou, Jahrber ib. d
Fortschr. d. Chemie (‘iiessen, Ricker) 1852, 439 u. 440; ’Davy ibi.d 1'865.
294, cit. nach Beilstein, pag 1010); letztere entsteht jedoch nicht.
bei Gegenwart von Alcohol. Da dasEisenrhodanid im Wasser
sehr leicht loslich ist, so erscheint die Rothfirbung nicht schart
localisirt, resp. verschwimmt so rasch, dass man ihrer tberhaupt nicht
apsichtig wird?). Um diesen Uebelstand moglichst auszuschalten wurde
die Austihrung der Reaction von mir iu folgender Weise vor-
genommen:

‘1) c¢f Btuhrig, H Darstellung, Atomgewicht und analytische
Bestimmung des didymfreien Cers Nachtrag. Journal f. pract. .Ghem.,
neue P‘o]ge hgb. v. H. Kolbe, Bd 12 Leipzig 1875, pag. 241: Die Em-
ph'ndhchkeit der Rhodaneisenreaction wird durch Anwesenheit gewisser
Mm‘eralsauren u‘nd deren Salze betrachtlich gemindert, besonders durch
H,80. and Sulfate, weniger durch Salzsiure am wenigsten durch Sal-
petersiure. Nack St Zaleski aber trat die Eisenreaction in einer schon von
vornhercin stark sauer reayirenden Flisssigheit noch wviel stirker auf, als noch etwas
Salzsiure zugesetzt wurde. cf. Z.'s Studien tiber die Leber 1. c. pag. 485
An derselben Stelle wird noch erwihnt, dass die rothe Fiirbung bei Rhmlan-.
kaliwm im Ueberschuss des Reagens verschwindet. Dies muss wo};l auf einem
Irrthume beruhen.

. 2) cf. auch Zaleski. Die Vereintachung v. makro- u. mikrochem
Eisenreact. 1. ¢. pag. 297918 ... . . ¢s wird durch das in dem Gewebe na('h-.
zmweisende Lisen nicht nur das Gewebe selbst, sondern auch zuweilen die als Reagens
angewendete Fliissigheit charakteristisch roth verfirbt, Nach unserer Meini]ng
muss letzteres regelmissig eintreten und zwar rasch. Zaleski wen-
dete Rhodankalium in verschiedener Weise an (ibid. pag. 278 n. 280):

1) Das zu untersuchende Priparat wurde 2 Minuten bis Yy Stunde und It'l'll-.
ger udt einer 19, —2"/y-iyen Lisung des Salzes behandelt und darauf, nach schneller
Diwrchspiiluny, in eine schwache, etwa 2%-ige alcoholische, oder wéssrige Salzs:'iérr
losung cingetaucht : )

2) Die Theile der betreffenden Organc oder Gewebe werden zuniichst auf
24 Spunden in 65°,-igen Alcohol hineingeleyt und dann in eine 1%4-lye Liisung vl
Rhodankalium in 96°),~igem Alcokol iibergefiihrt, wo sie wentystens 2.—-7 Tay e‘lll?fl
ben und von Zeit 2 Zeit durchyeschiittelt werden miissen,  Man behandelt si(‘Jda;n(lj;
mit I%-lger Rhodanlisung in 65%~igem :Ucokol und nach ctwa 24 b’lun‘den m.[t
Iy — 20 y-tger Salzsiurelisung in 96%g-igem Alcohol,  Lie rorangehende kAlmvequnr/
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1) Die Celloidin-Schnitte wurden auf mehrere Stunden in
eine kaltgesuttigte wassrige od. alcoholische (Ale. absol) Losung
von Rhodanammonium od. Rhodankalium gelegt, darauf auf Object-
tragern ausgebreitet und wahrend der mikroskop. Besichtigung mit
einigen Tropten einer frisch bereiteten Mischung gleicher Volume Alec.
absol. u. reiner conc. Salpetersiure betupft,

9) die (mit Cl vorbehandelten) Paraftinschnitte aber, nach
vorausgegangener Kliarung (Xylol) mit einer unmittelbar vor dem
Gebrauch bereiteten Mischung gleicher Volume conc. alcohol. Rho-
danammonlosung mit cone. rein. Salpetersiure.

Die auftretenden Farbungen (roth — Eisen, gelb —
Wismut) halten sich circ. '/, Minute ziemlich pricise locali-
sirt, sodass bei rascher Austthrung des Verfahrens Zeit genug tar die
Beobachtung und das Vergleichen der Eisenrhodanidlocalisation mit
der Berlinerblaulocalisation eines diesbeztiglichen, schon vorher darge-
stellten, Dauerpriparates, gegeben ist; allmahlich diffundiren sie in die
benachbarten Gewebe resp. die Reagensfliussigkeit.

Anmerk. In conc. Mischungen von Rhodanalkali + Salpetersiure

entsteht alsbald ein gelber, korniger Niederschlag von sog.
Pseudoschwefeleyan (cf Beilstein, F. Handbuch der

von schwicherem Alcohol hat zum Zweck, in die Pulpa der Gewebe cune gewisse
Menge von Wasser cinzufithren, wodurch die Endo- und Exosmose fiir Salzsdure
erleichtert wird, welche vermittclst eines bei weitem stirkeren Alkohols eindringt. Kine
volistiudige Durchtrinkung des Préparates mit Salzsdure wird etwa nach 2—3 Tagen
erreicht; ist das Lisen in wahrnekmbaren Mengen vorhanden, so nimmt das ganze
Stiick sowohl von der Aussenfliche, wie im Innern eine diffuse, dem betreffenden Rea-
gens entsprechende Firbung an. Zur endyiltigen Entfernuny des Wassers und der
Sélzsiure, welche bekanntlich fir das Mikrotow schidlich sein Lann, sowohl wie
zum ferneren Aufbewakren und Conserviren der Priparate bedient man sich einiger
Portionen von absolutem Alcokol. Auf solche Art und Weise gewonnene Priparate
lassen sich dann ohkne Weiteres ganz bequem sowohl mit der Hand wie ayf dem
Mikrotom schneiden.

(Pag. 281): Dass die mach simmtlichen oben angegebenci Methoden, d. k.
vermittelst Schwefelammonium und anderer Reagentien angefertigten Priparate ohne
jeden Nachtheil jalrelang conservirt werden konnen, ist wohl aus einigen Muster-
stiicken zu schliessen, die sich auf Leber bei Phosphorvergiftuny bezichen, und die ich
noch wihrend meiner Thitigkeit zu Dorpat angefertigt habe. Sie machten eine weile,
iiber cinen Monat dauernde Reise von Furopa nach Asien bis Tomsk, und jetzt nach
ctwa 2 Jahren seit der Zeit ihrer Anfertiqung ist bei ihnen sowohl von Aussen, wie
auf der Durchschittsfliche, dieselbe Earbe und Intensitdt der Reaction
wahrzunehmen, wic es wrspriinglich der Fall war* Wir sind jedoch der An-
sicht, dass bei diesem Verfahren eine fur die mikrochem -
histolog. Untersuchung erforderliche, auvch nur eiriger-
maassen pracis localisirte Rhodanreaction iberhaupt nicht
erzielt werden kann

Auch zur Herstellung von Dauerpriparaten (resp. Balsam-
Dauerpraparaten) erscheint uns die Rhodanreaction absolut unge-
eignet — wenigstens in allen ihren uns bis jetzt bekannten Modi-
ficationen.

139

organischen Qhemie. 8. Aufl. Bd. I. Hamburg & Leipzig. 1893,

pag. tlQE;;}) Eine V]erwechslung dieses, event. auf den Schnitten

%r;gée ) .eneI;l,kProuuktes it Rhodanwismut diirfte bei einiger
ung 1m Krkennen mikrochem.-histolog Reacti

geschlossen zu betrachten sein ¥ Henctionen nls ans

V. Wie verhilt es sich mit der niaheren Beschaf-
oy .
feinheit der in Frage stehenden eisenhaltiven
. ® '
Pigmente?

. Wenn.auch, yvie schon oben bemerkt, Angaben tiber die speciell
bei der Wlsmutlntoxication auftretenden eisenhaltigen Pigmente
unseres'Wxssens bis jetzt nicht vorlagen, so miissen doch immerhin die
allge.memen Untersuchungsmethoden eisenhaltiger Pigmente itherhaupt
und 1hr§ Resultate hier ebenso beriicksichtigt werden, wie beim blossen
Nachweise des Metalles. Ausser schon frither (pag. 181 u. ff) cit. Auto-
ren seien noch angefthrt: . ‘

‘ Vlrchoyv, B'. Die patholog. Pigmente. Archiv f. patholog. Ana-
tomie u. Physiologie hgh. R. Virchow u. B. Reinhardt 1. Bd. Berlin
1847, pag. 879 u. 407 (Abbildungen).

) Ku.nlﬁcel, .A. Notiz zu dem Aufsatze des Hrn. Dr. Hindenlang:
»Pigmentinfiltration von Lymphdrisen ete* ibid. 81. Bd. 1280 pag. 881

Neumann, E. Beitrage zur Kenntniss d holog Pigmente.
bid 11 pag., o s der patholog. Pigmente.
Schmidt: B. TUeber die Verwandschaft der hamotogenen u
aut(?chtho.nen Pigmente und deren Ftellung zum sogenannten Himosi-
derin. Virch. Arch. 115. Bd. pag. 897.
. {&be'l, J. Bemerkungen wber die thierischen Melanine und das
Hamosiderin, ibid. 120. Bd. pag. 204. '
il b\V.lckleihn,dE. Untersuchungen itber den Pigmentgehalt der
Milz bei verschiedenen physiologischen u thologi :
bid 194, B pes 1 g pathologischen Zustinden.
Goebel, C. Ueber Pigmentablagerung in d
. . ' ) : "
ibid, 196 BO pag. 455 o g in der Darmmusculatur.

-Hintze, K. Ueber Hamochromatose. ibid. 139 5

(AL, . 189. Bd. pag. 459.
Hoppe-Seyler, I Beitrage zur Kenntniss d i
. £ d er Eigenschafte
der Bluttarbstoffe. Zeitschr. f. physiol. Chemie. Bd. 18, 188%, pag. 495n

Der allgemeine Gang der Untersuchung entsprach dem fiir

Frage II beschriebenen (pag. 180).
. Was die Prtifung der chemischen Beschaffenheit der

ecisenhaltigen Stofte anbetrifft, so sei hier noch Folgendes bemerkt:

St.‘Zaleski sagt in seinen Studien uber die Leber (l. c.'pa
480): ,Die von mir benutzen Reagentien : Schicefelammontum, gelbes und rothes Blzi
lau_qenstt/:, Rhodankaltum, Tannin und Salicylsiure, also die allerempfindiichsten Eisen-
rc(l.’/.elllten iherhaupt, wurden von mir noch deswegen gewdhit, weil sie mir die Unicre
scheidung der organischen von den anorganischen Lisenverbindungen gestattelen
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Wie bekannt (sic!), geben gelbes und rothes Blutlaugensalz und Rhodankalium
nur mit anorganischen Eisenverbindungeneineunmittelbare Reaction, -
mit organischen aber — nur bei Gegenwart freier Salzsdure und zwar, wie ich es
ermittelte, in einer stirkeren Concentration als 1%/o.

Tannin und Salicylsdure geben iberhaupt nur mit anorganischen Eisenverbin-
dungen eine Reaction, wiihrend sie sich fir die organischen ganz inactiv zelyen.

Diese S#tze sind nun aber, wenigstens in ihrer ganzen Tragweite,
unhaltbar. Wir haben zur Zeit noch kein Reagens, vermittelst dessen
wir genau anorganische und organische Eisenverbindungen unterschei-
den konnten Wenn wir trotzdem in Uebereinstimmung mit Zaleski
die Ansicht aussprechen, dass die braunen Stoffe der eisenhaltigen Pig-
mente wohl kaum treies Eisenoxydhydrat vorstellen, wie einige
Forscher meinen (cf. z. B. Ziegler’s Lehrbuch | c. pag 165; Kun-
kel, A. Notiz zu dem Aufsatze des Herrn Dr. Hindenlang: nPigment-
infiltration von Lymphdriisen etc. ,Virch. Arch 1880, pag. 831; Hecht,
Ueber das Vorkommen von Eisenoxydhydrat nach stattgehabten Extra-
vasationen. Diss. Wurzburg 1880), sondern wahrscheinlich Eisenal-
buminate, so geschieht dies lediglich theoretisch, aut Grundlage der
Erfahrung, dass Eisenhydroxyd bei Berithrung mit Eiweisstoffen (z. B.
Sermeneiweiss) nicht frei bleibt, sondern sehr rasch damit eine Verbin-
dung eingeht. Cf auch Neumann l. c.).

V1. Sind pathoiogische Kalkablagerungen in

gewissen Organen, mit besonderer Bericksichti-

gung der Nieren, vorhanden, welche auf eine

dureh die Wismutvergiftung erzeugte Stérung
des normalen Kalkumsatzes hindeuten?

Nahere Begrenzung der Aufgabe,

In erster Linie kommt es darauf an die (reichliche) Anwesenheit
von Kalk und seine feinere Localisation nachzuweisen. Dass diese
Kalkablagerungen pathologischer Natur und zwar intolge der Wis-
mutvergiftung entstehende sind, muss dann weiterhin durch Ver-
gleichen mit entsprechenden Priparaten gesunder (unvergifteter) Thiere
resp. durch Beriicksichtigung der bisher auf dem Gebiete der Kalkme-
tastase und Verkalkung gewonnenen pathol.-anatom. Erfahrungen, niher

begrindet werden

Orientirung iber Beschaffenhieit und allgemeinen Gang der
erforderlichen Untersuchungsmethoden. Schwierigkeiten.

Wie aus den Lehrbuchern der qualit. chem. Analyse bekannt,
haben wir fiir Caleium keine charakteristisch getirbten Reactionspro-
dukte (Fillungen)., Sein Nachweis stutzt sich lediglich auf die Los-
lichkeitsverhaltnisse gewisser Salze (bes des Car.-Oxalats, Tar-
trats, Sulfats; auch des Citrats, Carbonats u. a.) in Wasser und Siuren und
die characteristische Form ihrer Krystalle.

L

Dl.e Darstellung letzterer ist gerade fir den rein mikrochemische
Nachweis des .Calciums von ausschlaggebender Bedeutung. "

Sol].en‘smh aber Krystalle bilden, so muss der Kalk in Lésun
gehen., mithin dislocirt werden. Wir mussen uns also von vorng
here‘lu. ds?.riiber klar sein, dass wir die (reichliche) Anwesenhei;
von Ca in einem Schnitt mikrochemisch ohne weiteres, — seine ur; i
liche Localisation daselbst aber nur aut indirectem Weé;e erfahren k‘F')r -y

Demgemdss zerfillt unsere Aufgabe in 2 Theile: crnen

1) ?uerlst hz?.ben wir .die (reichliche) Anwesenheit von Ca im Schnitt

d::;:lilelgrzll;t;‘ochemxsche Erzeugung charakteristischer Krystalle

2) Sodann ist auf Grundlage bes ) i * gei

jogann ist auf Urund g onderer Reactionen auf seine Loca-
) Da sich mit grosser Wahrscheinlichkeit annehmen lasst, dass das
Ca in Form seines Carbonates oder (tertir, Ortho-) Ph’ophates
abge.lagert wird, so liegt es am nichsten, fur die Methode des indirekte
Calcium-Nachweises gewisse charakt. Eigenschaften zu verwern
then, welche die mit den Ca (wahrscheinl) verbundenen Com:
pl.exe resp die betreffenden Ca-Verbindungen als Ganzes
zeigen. Der gewunschte Nachweis wird natirlich um so genauer aus-
fallen, je mehr solcher indirecter Methoden uns zur Verfiigung ste
hen, deren Resultate auf ein u. dasselbe Ziel hindeuten. & ’
Anmerk. Die indirecten Reactionen an und fur sich erbrin-
gen noch keinen Beweis fir das Vorhandensein von Calcium-
abla?,gerungen; sie kénnten auch ebensogut durch analoge Mag-
nfasmn?ablagerungen bedingt sein. [Auf letzteres Metall ist
hierbei bis jetzt wohl viel zu wenig Riicksicht genommen wor-
den. Cf. aber seine Ausscheidungsverhaltnisse ete.:
nd Mliﬁrbfar, lB. .B?itlg,lge zur Kenntniss des Ueberganges der Kalk-
nesiasalze in's . i i
and ihmgcit' e ut. Diss. Dorpat, 1861, pag. 16 u. 17 u. die
Dise. l\)z:pg:;i ,eli’g 5(;.; Experimenta de excretione magnesias et calcariae.
Chemil: e}a;:.ib 2;1’ e;r‘,eé).le Erdphosphate. des Harnes. Journal f, praktische
,Tat.)lonowski, G@. Ueber die Einwirkung des Quecksilbers auf
den thierischen Organismus, Diss. Berlin, 1885, pag 23.

_ 'Bunge, G. Lehrbuch d. physiolog. u. patholog. Chemie. 2. Aufl
Leipzig, 1889 pag. 98]. Auch gewisse Eisenablagerungen, ja auch die.
des eingefuhrten Fremdmetalles (Bi) konnten vielleicht zu Tauschun en
Veranlassung geben. &

Kurze Zusammenstellung und Beurtheilung der in der Litte-
ratur angegehenen Untersuchungsweisen*), '

‘ Obwohl eine reichliche Litteratur tiber patholog. Ca. Ablagerungen
Vorheg:b (speciell tber die Frage der infolge von Wismutvergif’tung in
den Nieren eintretenden Verkalkungen ist ebenfalls schon von verschie-

* . :
) Apolant, H. Ueber die Resorption und A iti
v ! pposition von
Knochengewebe bei der Entwicklung bosarti i
ger Knoche . -
ow's Arch, 131. Bd. pag. 73, ninmoren. Vireh
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denen Forschern gearbeitet worden, cf. Langhaus, Mayser u. vor allem

Neuberger, pag. 19, 90, 98), so fand ich, wie absonderlich es auch klin-
gen mag, trotz eifrigen Suchens doch nirgendwo eine Methode angege-

ben, durch welche wir in den Stand gesetat wiirden, nicht bloss die An-

wesenheit von Ca im Gewebe, sondern auch seine feinere Localisation

daselbst in chemisch unanfechtbarer Weise zu bestimmen. Es

war daher mein Bemiithen zu sammeln und zusammenzustellen, was

sich fir diesen Zweck brauchen liess.

Gaung der von mir benutzten Methode des Calciumnachweises.

A) Rein physikalische Vorpriafung.

a) Pritung der Consistenz des Gewebes.

7. B. darauthin, ob es sich stellenweise hart anthlt, ob beim
Schneiden ein knirschendes Gerdusch auftritt, ob eine Rauhigkeit der
Schnittflache zu fihlen ist, w. s. w.

b) Makroskopische Prufung

7. B. daraufhin, ob auf der Schnittfliche des Organes, oder beim
Betrachten eines Schuittes anf dankler Unterlage, begrenzte weissliche,
glinzende Zeichnungen zu sehen sind, (vor allem weisse Streitung der

Babes, V. TUeber einige pathologisch-histologische Methoden.
Ibidem Bd. 105, 1886, pag. 511.

Barfurth, D. Der phosphorsaure Kalk der Gastropodenleber.
Biologisches Centralblatt. Bd. III Nr. 14,

Barfurth, D. Ueber den Bau und die Thatigkeit der Gastro-
podenleber. Archiv tur microskopische Anatomie. Bd. 22, pag. 496.

Behrens, H. Beitrige zur microchemischen Analyse. 1 c. pag. 148.

Cohn, C. Ueber Knochenbildung an den Arterien. Virchow’s
Arch. 106, Bd. 1886, pag. 878.

Eckmann, L. Mikroskop. Beitrage zur Quecksilbervergiftung.
L c. (Abbild.).

Erythropel, A. Beitrige zur patholog. Anatomie der Niere.
(Nierenpigmente, Kalkablagerung, Amyloid) mitgetheilt von W. Krause.
Zeitschrift tur rationelle Medicin. hgb von J. Henle u. C. Pfeufer.
3. Reihe XXIV. Bd. Leipzig u. Heidelberg, 1885, pag. 214 (Abbild).

Franck, . Ueber Kalkablagerungen in den Nieren. Diss. Got-
tingen 1891, pag. 10.

Gierke, H. Farberei zu mikroskopischen Zwecken. Zeitschrift
f. wissenschaftliche Mikroskopie u. fiur mikroskopische Technik. Braun-
schweig. Bd. I, 1889 u. Bd. II, 1885,

Gottschalk, E. Usber die Einwirkung des Aloins auf den Kor-
per, speciell auf die Nieren. Diss. Leipzig, 1832.

Grohe, Fr. Ueber Kalk-Metastase. Virch. Arch. 13. Bd. 1868, p. 271.

Haushofer, K. Mikroskopische Reactionen L. c. pag. 32.

Jablonowski, G. Ueber die Einwirkung des Quecksilbers aut
den thierischen Organismus. Diss. Berlin, 1885.

Kabierske, E. Die Chromniere. Diss. Breslau, 1880.

Kobert, R. u. Kissner, B. Die experimentellen Wirkungen
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Nierenrindenschicht und der Papillen auf Schnitten, welche der Rich-
tur;g der gergden Harncanilchen parallel laufen; resp. weisse Punkte
;u' Quers.chmtten), — ob hingegen die Betrachtung eines Schnittes
ei durchfallendem Licht dunkle Zeichnungen erkennen lasst, die den
ersterwahnten weissen entsprechen. (Ct. z. B.: Jablonow sl;i N
berger, Rosenbach, Saikowsky). o
©) Mlkro'skopische Prifung der Schnitte auf Einlagerungen
und deren optisches Verhalten: Durchlassungs-, Reflexions- fnd
Brechnungs-Vermogen; in Sonderheit darauf hin. ol d’ie Schnitte b:ei B
trachtung vermittelst durchfallenden Lichtes scharf b egrenzt .
dunkle (schwarze) Einlagerungen zeigen, und ob letztgere naceh,
Ausschaltung der Spiegelbeleuchtung sich nun mehr matt-

weiss resp. weiss-glinzend von der dunkl
(ot uh Tiston 1 o8 unklen Grundfldche abheben.

Kuattner, Ein Fall von Kalkmetastase. Virch. Arch. 55 Bd. pag. 521
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Lemberg, J. Zur mikrochemischen Untersuch ini i
rale. Ibid. 1890 pag. 737 u. 1892, pag. 224, Reane einiger Mine-

Lieberkihn, Ueber Wachsthum u. Res i

. i . orption der Knochen.

Umvexsltatsprogr. Marburg, 18. Octob. 1867 (mit Abbild). ’
) itten, M. Ueber pathologische Verkalkung und Kalk
in den Nieren. Virch -Arch. 83 Bd. 1881, pag. 508 - Hmetastase

Merkel, Fr. Die Speichelrshren. Rec .

/ ) . toratsprogamm. Leipzi
;8}]83,'(:111:. 'na;:lh Jahresherichte tiber die Fortschritte derg Anatomie lt)lzrig
ysiologie herausgegeb. v. Hofmann, Fr. i
zie, 1604 g 20 y Fr. und Schwalbe, G. 12. Bd. Leip-
Natanson, A. Beitrige zur Kenntniss d i

) er P
Diss. Dorpat 1888 ct. pag. 8—11 u. 86—90. " Pyroglolwirkung
Rosenbach, J. Ueber eini i :
bach, J. ge pathologische Veranderungen nach
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tur rat:onelle Me(li;cm XXXIII. Bd. Leipzig und Heidelberg 1868, pag. 36
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auf w‘e’alche Weise aber, ist nicht weiter gesagt). ,
irchow, R. Kalk-Metastasen. Sein Arch i
rag. 108 in Arch, 8. Bd. Berlin 1855,
salzenv&"eber'ia C geber das Vorkommen von krystallinischen Kalk-
in . .
"y ossiticirenden Geschwiilsten. Virch -Arch. 6 Bd. Berlin 1854,
Wegner, G. Ueber das normale u. pathologiscl
der Rohrenknochen., Virch. Arch. 61. Bd. 187/];. elogische Wachsthum
Wolftf, J. Ueber Knochenwachsthum. Berli i
. L, . erlin, Klin. Wochen-
schrift, 1868, Nr. 10, pag. 110. Virch. Arch. 61, Bd, 187:1 pag. 426,
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Wie ich gleich an dieser Stelle betonen muss, konnen hierbei
oin und dieselben Schnitte je nach den Medien, in denen sie
untersucht werden (Wasser, Glycerin, alcohol-Lacklosung; Canada-
balsam) — in gewisser Hinsicht verschiedene Bilder geben.
Anmerkung. Prufungen der Einlagerungen vermittelst des Po-
larisations-Mikroskops wurden als von vornherein aus-
sichtslos von mir nicht vorgenommen. (cf. auch Eckmann’s
Dissert. 1. ¢ pag. 88) Die Erkennung des Doppelbrechungs-
vermogens des kohlensauren Kalkes, um die es sich zunichst
handeln wiirde, ist bei feinkriimeligen od. feindrusigen, vielleicht
noch dazu organisch gebundenen, Einlagerungen nicht moglich
Ein sehr lehrreiches Beispiel dafiir, duss selbst reichliche
Kalkablagerungen nicht immer auf rein physikal. Wege zu
diagnosticiren sind (Vortsuschung von Verfettung), lietert der
von Senger beschriebene Fall.

B) Rein mikrochemischer Nachweis des Calcium in den
Schnitten.

Im Anschluss an das in den Arbeiten von Behrens und Haus-
hofer (l. ¢. pag. =) Gesagte habe ich durch Probiren folgendes Ver-
fahren als geeignet herausgefunden und benutzt:

Der zu untersuchende Schnitt wird aus der Autbewahrungsflussig-
keit in Alec. absol gebracht und verweilt hier so lange, bis er voll-
standig entwissert und das anhafiende Celloidin gelost ist. Nun wird
er auf einem Objecttrager glatt ausgebreitet, durch vorsichtiges Draut-
driicken eines Filtrirpapiers moglichst vom Alcohol befreit, solort (bevor
es zum Einschrumpfen kommt) mit einem oder ein paar Tropfen einer
Mischung von

acid. nitric. conc. puriss. gutt I
ale. absol. 2 cbem.
befeuchtet und durch gelindes Erwiarmen tiber einer Spiritusflamme
rasch getrocknet. Diese Behandlung mit Salpetersiure wird 2 bis 3 Mal
wiederholt. Hierdurch setzt sich etwa vorhandenes kohlensaures oder
phosphorsaures Calcium in das in Wasser leicht losliche Nitrat um.
Daraut wird das Priparat mit einem od. einigen Tropfen eines der
nachfolgenden Reagentien befeuchtet und unter dem Mikroskop auf
charakteristische Krystallformen untersucht:
1) Natr. sulfuric. crystall. pur. 02 gelost in aq. destill. 10,0.
Beim positiven Ausfall der Reaction entstehen durchsichtige Kry-
stalle, deren Form schon an und fir sich mit grosser Wahrscheinlichkeit
auf Gyps schliessen lusst (¢f. Haushoter, 1. c. Fig. 18)
Anmerk. Apolahs, Litten, Neuberger, Virchow, Weber
n. A. scheinen zur Erzeugung von Gypskrystallen freie
Schwefelsiéure benutzt zu haben. Dies ist jedoch nicht
zu empfehlen. ct. Behrens 1. ¢ pag. 148
Zum endgultigen Beweise, dass die beobachteten Krystalle in der
That auf Cale. sulfuric. zu beziehen sind, kann erfolgen:
a) nshere Bestimmung vermittelst des Polarisations-

mikroskops;
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b) Behandlung mit Ammor i i
‘ 1 i ). oxalic.: ein od. einige Tropfi
;ie'medr ka]tge.satt-lgten wissrigen Losung werden auf’s Praparfts gebrsll)cf)xt1
ierdurch miussen Gypskrystalle alsbald undurchsichtiy werden una

sich mit einer krtimeligen Schi
icht bedecken; let i i
Entstehung von oxalsaur. Ca zu beziehen  loratere st ant die

. 2) acid. oxalic. pur., kalteesitti i i
positiven Aus'fall der Reaction bedecgkt sicgtger:f:;r:lii i?::giir Bf on
grystallen, die oft sehr verschiedene Formen zeigen. Von diesen sienlg. inlxl'
(-fa ](:){:;a‘ia;thl;(;zo:tilezs 1:‘1;; ngg. SBlriieflcouverttormen charakteristisch
f, . c . 2). Sollen letztere si i
das Praparat noc?l etwas freie HNO, entha.ltens(zlti. %&::Z:lidcen’ :0 nil:Sss
(Oxalsaures Calcium ist unloslich in Essigsaure, sehr scil o %j ')v
selbst in stirkerer Salzssure, ja auch in verdunnt;t HNO,) wer fostien

3) .'l‘artm'-.. natronat. (Seignettesalz) 02 gelsst in 10,0 aq. destill
Beim positiven Ausfall der Reactionen entstehen v’erscin'ed '
Krystalle, von denen ganz besonders grosse, wohlaus ebildeﬂtJe
Fox:men in die Augen fallen, die den bei Haushoter lgc in ;'e
2l i-k abgebildeten Oxalatkrystallen sehr #hnlich sind 'Dl:es Clg.
Tartra.tkrystal‘le gehoren dem rhombischen System an. H'errn K?‘icl?-
meyer, Asglstenten am hiesigen mineralog. Cabinet, welcher di ,
Freundhchke'lt hatte dies zu bestimmen, sage ich meinen’ besten Dani{e
i Ad 1-3) Je weniger sparsam man mit den anzuwendenden Flussig-.
elten umgeht, desto weiter wird das Ca aus dem Schnitte fortgespi
desto It}lehx('l Krystalle liegen ausserhalb des Schnittes. geoptth
m den Schnitt sam ori C
zu fixiren verfuhr ich tblgem;gezrlrlf:shs(::;gen ryeallon ale Denorpraparst
i dafuzrbs;uv;::gfnd:;evf;j:)ra:rate ;‘(ir Sb'alltb geschiitzt bei Seite gestellt,
! igen Flussigkei vel i
sie vollstandig trocken erscheiri;en. Nunn?ehrt»::x}zlz;t sfer t:)ri)grtsi(:}slz,igd;sii
:;rcRB 0'Tropten aq. destill. betriufelt; hierdurch wird der Ueberschuss
o e;benge?, welche nun gleichfalls auskrystallisirt sind und die Klar-
° er Priparate beeintrichtigen, gelost und herausgespult. Nach
abermaligery Eindunsten — Betriufeln der Priaparate mit circa 5 Tropf.
Al.c absol. Nach Verfluchtigung des letateren endlich - Bedeck oe
mit alcohol. Lacklésung und Deckglas. e
Besonders zahlreich finden sich die i
Randern der Priparate und in Gewebslucfgz’sz}:]l}z g:r‘:v 3};nlls‘3:l l;m o
gefallener Glomeruli). o Tl s

C. Mikrochemisch-histologis
¢ - gischer Nachweis der fei
Localisation des Calciums (auf indirectem Wege) chmeren
) l.." \ermitlels.t Mischungen von Aluminiumsalzlésungen
mit Losungen gewisser Farbstoffe: Haematoxylin od (‘nrn';in

1. Losung nach Lemberg’'s V i
b o, 1888 pen. 1 g's Vorschrift ¢f. Lemberg, J.
4 Th. Chloraluminium werden in 60 Th. W
. - Wasser gelost, 6 Th.
Blauholz (Haep)atoxylon Campechianum Caesalpiiiac), zy, t}:-
geben und 256 Minuten unter Umriiliren und Ersatz des verdam. tenf
Wassers gekocht, die tiefviolette Losung wird filtrirt. d *

10
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2, Alaun-Haematoxylinlgsung nach Boehmer.

Das Recept hierzu s. im Aerztl. Intelligenzbl. f. Baiern 1865 Nr. 38.
(cit. nach Gierke 1 ¢ Bd. I, pag 93), bei Stohr, P. Lehrbuch der
Histiologie ete. 6. Aufl. Jena 1894 pag. 7, Rawitz, B. Leitfaden fir
histiolog. Untersuchungen, 2. Aufl. Jena 1895, pag. 62 u. A.

3. Alaun-Carminlosung, bereitet nach @hnlicher Art, wie sie
fiir die Grenacher’sche Losung in den oben erwahnten Lehrbichern
angegeben ist. (3,0 Carmin aut 100 cbem. 10" -iger Alaunlosung; zur
fertigen Losung werden einige Tropfen Formalin hinzugetigt).

In eine von diesen Lgsungen werden die Schnitte auf 8 bis 5 Mi-
nuten hineingelegt und dann nach dem gewdohnlichen Gange zu Balsam-
Dauerpriparaten verarbeitet. Kohlensaures od. phosphorsaures Calcinm
setzen sich mit den angewendeten Aluminiumsalzen in der Weise um, dass
Aluminiumhydroxyd resp phosphorsaures Aluminium entsteht, welche
sich genau am Orte des Kalksalzesniederschlagen und zwar in
der Weise, dass sie hierbei die angewendeten Farbstoffe mit sich reissen,
mit ihnen sogen. Farbenlacke bildend Dadurch nehmen diejenigen Stel-
len, welche Calcium enthielten, eine intensive, je nach dem angewen-
deten Farbstoff violette od. rothe, sich von den umgebenden Partien
scharf abhebende Farbung an (cf. Litten, Cohn, Apolant, Neu-
berger, Eckmann).

Anmerkung 1. Werden dieselben Farbstoffe aber in Mischung
mit an deren Substanzen angewendet, welche die oben beschrie-
benen Umsetzungen zu Farbenlacken nicht geben konnen, wie
z. B.Borax-Carmin (von mir benutzt) oder Pikro-Carmin
(cf. Apolant), so muss das Ergebniss nothwendiger-
weise einnegatives sein. So verhielt es sich auch in der That.

Anmerkung 2. Wihrend nach Lemberg fur die mikrochem.-
mineralogische Untersuchung die Anwendung des einfachen
Aluminiumsalzes schirtere Resultate giebt als die von Alumi-
ninmdoppelsalzen resp. Alaun, konnte ich bei ein paar mikro-
chem.-histologischen Probeversuchen eine Minderwerthig-
keit der letzteren Substanz nicht fesstellen.

Anmerk. 8. Neuberger L. c. erwahnt eine Hamatoxylinfirbung
nach Grenacher (diese Bezeichnung ist wohl talsch; es muss
darunter die Delafield’sche Himatoxylinlosung verstanden
werden, cf. Rawitz 1. c. p. 62). durch welche gewisse Arten
der Kalkeinlagerungen (Kalkeylinder) eine besondere, von der
mattblauen Fiarbung des ibrigen Nierengewebes sich deutlich
abhebende rothlich-braune Farbennuance annehmen sollen
der krystallglinzende Kalk hingegen bleibe ungefirbt; insbe-
sondere farbt sich gar nicht oxalsaurer Kalk (pag. 47).

Von mir ist die betreffende Farbung noch nicht angewendet

worden.

Anmerk. 4. Nach Strelzoff (cit. nach Gierke 1 ¢. Bd. 1.
pag. 499) soll die Hamatoxylintirbung im Lauf der Jahre
verblassen. '

Die Alauncarminfirbung hilt sich aber, soviel wir in Erfahrung

bringen konnten, ausgezeichnet.
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!l. Gewisse Pllanzenfarhstoffe besitzen die Fahigkeit in ihren
(fvassrlgen resp. alkalisch gemachten) Losungen mit den Losungen der
Salze a.lka‘hscher Erdmetalle gefurbte Niederschlige zn gebef res
a.uch bei Einwirkung ihrer Losungen auf ungelsste u. in Wasser’u lilsp'
liche Salz.e (Cgrbonate, Phosphate) besagter Erden diese zu farbenn v

$ovlel die uns hier interessirende Frage angeht, ist unseres Wi
sens bisher vor allem mit Krapp (Rubia tinetorum, R,ubiac) ex en'mexsl-
tirt Worden.. Nach Krappfutterung werden die Knochen- derp Thi ,
roth! Cf. Lle.berkuhn, Wolif u. a. bei @ierke cit. Autoren ere

4 .
gebrac\}/;::n mir wurde fur's erste folgende Methode in Anwendung

Auf Calciumeinlagerungen verdichtige Nier i i
alkalischer Krappfarbstoftlosung behandeltg(circ. 4%“222;;2?2;12:(1&2 oo
w1.1rzeln werden mit 20,0 aq. dest. + 2 cem. 50%,-iger Kalilau eapfi;
Minuten lang unter Ersatz des verdampfenden Wassers gekochtg d
dunkfalrothe Extract noch heiss filtrirt; in diese Flussigkeit Werde;1 dl?"j
S.chmtte anf 1 12 Stunden hineingelegt), sodann mit ;1. destill rnmlle
lich abgespult, aut Objecttrigern ausgebreitet, nach Verdunsten d.ef Was:
sers mit alcohol. Lacklosung u. Deckglas bedeckt. Die aut Ca-Einla, e-
rungen verddchtigen Stellen erscheinen im Vergleich zum umgebencﬁan
Gew'ebe bei weitem stirker gefarbt u. zwar rosenroth bis intensiv
;grklgi}.xrotth. Letztere Farbung tritt besonders augenfillig hervor,. wenn.
ie ecte unter starker u. { i i
o bgtracmet o sk auffallender (nicht durchfallender) Belich-

Anmerk. Senger L ¢ hat auch Alkanna (Alcanna tinctoria,

Boragin.) benutzt. ’

Eine ausfohrliche Untersuchung tber die Verwerthbarkeit ande-
rer Pflanzentarbstoffe wirde sich gewiss Iohnen.

1I. Salpetersaures Silber in 10/-iger wissriger Losung. Cf,
fember.g, J. L e .1892, pag 2?4, Arc':h. f. wissensch. Mikroskopie. 1X.
392 pag. 412; zu mikrochem. histologischen Untersuchuncen auf Kalk-
salze ist dieses Reagenz unseres Wissens bisher nicht angew:mdet worden

1 Sowohl kohlensaures als phosphorsaures Calcium setat sich.
mit AgNO, sehr rasch in der Weise um, dass Silbercarbonat res
Silberphosphat entsteht, welches sich genau am Sitz des Kallf-.
s.a.lzes niederschligt. Silbercarbonat besitzt eine weiss-gelb-
liche, Silberphosphat dagegen eine intensiv canariengelbhe
F.?.rbe, so dass unter den gegebenen Verhultnissen schon
hierdurch die Anwesenheit grbosserer Mengen von Phos-
p.horsﬂ.ure sich unbedingt kennzeichnen muss. Dauernd lasst
sich jedoch diese’ Reaction nicht fixiren.

2) Beide Silberverbindungen zersetzen sich unter dem Einflusse
des Lichtes und der organischen Substanz des Gewebes*) sehr
ragch, so dass nach circa 10 Min. die erwshnten Gelb-Farbungen einer

") Fuor die mikrochemisch-histologische Untersuchung haben
wir daher gar nicht néthig, wie bei der mikrochemisch-mineralogi-
schen, die betreffenden Silberverbindungen durch Pyrogallol gzu
reduciren.

10*

i
|
|
|
|
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intensiv schwarzen Farbe (Abscheidung von metallischem Silber)
Platz gemacht haben. Diese Reaction eignet sich vorzuglich
fiur Dauerpridparate.

Die Schnitte werden in eine wissrige circa 10'.-ige Silbernitrat-
losung gebracht und verweilen hier ungefshr 5—]0 Minuten. Liegt
viel Phosphorsiure vor, so erkennt man die Beendigung der Rcaction
(ev. schon makroskopisch) an der Ausbildung intensiver Gelbfarbungen-
Nunmehr werden sie in destill. Wasser sehr griindlich abgespiilt, in
50 70",-igen Alcohol gebracht und hierin unter Einfluss des Sonnen-
lichtes solange belassen. bis die Schwarzfirbung sich bis zu ihrer Hohe
entwickelt hat. Sodann Entwisserung in Ale. absol, alcohol. Lack-
lssung, Deckglas.

Wenn die Schnitte nicht geniigend abgespiilt werden, so farbt
sich das ganze Gewebe gelbbriunlich.

"1V Eisenchlorid in verdunnter wissriger Losung. Es setzt sich
bei Bertthrung mit Calciumecarbonat resp. Calciumphosphat derartig um,
dass Eisenhydroxyd resp Eisenphospat entsteht, welche Eisennieder-
schlage dann weiterhin durch successive Behandlung mit Schwetelam-
mon u. Ferricyankaliumlosung in Turnbulls Blau (cf. Lemberg, 1. c.
1890 pag. 87), oder mit Ferrocyankalium — Salzsiure in Berlinerblau
ibergefuhrt und dauernd fixirt werden konnen.

Anmerk. Wie uns auigefallen ist, bekamen wir an den als cal-
ciumhaltig anzusprechenden Stellen der Gewebe aus-
nahmslos schon ohne weiteres durch Ferrocyan-
kalium + Salzssure diffuse blauliche Vertarbungen.
Ob letztere in der That immer durch physiologisch-pathologi-
sche Eisenablagerungen (so dass demnach das Eisen immer ein
Begleiter patholog. Kalkablagerungen wire, was unwahrschein-
lich ist), od. vielleicht durch arteficielle Momente bedingt sein
konnen, wagen wir noch nicht mit Sicherheit zu entgcheiden

V. Sauren.

1. Kohlensaures Calcium wird durch Essigséure, Salzsaure,
Salpetersaure, Schwefelsdure alsbald unter Auftreten von Gas-
blasen (CO,) zersetzt. Cf. Grohe, Kiittner, Litten, Weber, Vir-
chow, Neuberger.

Am zweckmissigsten erscheint die Anwendung von verdunnier
Salpetersgure (circ. 4—10"-ige Losungen).

Anmerk. Bei sehr geringen Mengen von kohlensaurem Kalk

konnte es geschehen, dass die zur Entbindung gelangende Koh-
lens#ure sofort von der wissrigen Flussigkeit verschluckt wird,
und auf diese Weise die Bildung wahrnehmbarer Gasblischen
garnicht zu Stande kommt. Um dem moglichst vorzubeugen
wende man erhitzte Losungen der Salpetersiure an;
bekanntlich absorbirt eine Flussigkeit desto weniger Gas, je

mehr ihre Temperatur sich ihrem Siedepunkte nihert.
2. Da sowohl kohlensaures als phosphorsaures Calcium beim
Behandeln mit verdunnter Salz-, Schwefel-, oder Salpeterséure sich
auflosen (Essigsiaure wirkt auf (tertiir) phosphorsaures Ca mancimal

nursehrlangsam ein cf. Grohe, Neuberger), so miissen nach genli-

gender Behandlung mit diesen Mitteln, erstens die oben erwihnten
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:v‘ilzsiltlzlrsndEmlaierungen (ct pag. 142 sub A) verschwunden sein
ewelt ativ)::; C ll u. I.ll angegebenen Farbenreactionen nunmehr’
g esultat liefern. :o verhielt es sich auch in der That.

9]

oo B:r.uhizr:Ohrlnilzo}‘l,le’ns'sﬂlres a'ls phosphorsaures Calcium setzen sich
oot Ber gte“f e ;;lt:t.mre in der Weise um, dass Calciumoxalat
L . 4 el'e S "1 O 1 i 1
v:rah%-end frischgefalltes, also :ulcslf ;(r)ofiutd::einmg;):iz)h . }‘55511%55“1'8»
(Jalmumcarb.onat u. Phosphat ertahrungsgemiss von ihren la %e agt?rte,
missen. Dieses Verhalten liasst sich sehy zweckmdissi o OS‘ Welden‘
Kalkablagerungen benutzen: g sur Prufung auf
Von mehreren histolog. gleichwerthigen Schnitten des zu t
enden Organes werden die einen in ein Schilchen mit sts;.rk unE?l:su'Ch-
sdiure, die anderen in eines it ebenso starker ausse gr e
noch oxalsturehaltiger Essigsaurelijsung gebrach: u:i;nh%b?r
mehrere Stunden bis ein paar Tage der Ruhe tiberlassen. q raut
entweder ohne weiteres makro- od. mikroskopisch verglichen 'od ar:lﬁ
(Zl'ltm;.lrtl)de;'en Theil) mit aq. dest. vorsichtig aber grtindlich ;bgés:u?:‘
< . )
‘rln;rarbleitzl;.osung behandelt u. nach Gutdinken zu Dauerpraparaten
In mein-en Versuchen, zu denen ich eine Mischung gleicher Volu-
me conec. Essngsaure und aq. dest. resp. eine Mischung gleicher Volu-
me cone. Esmgsi'iure u'nd Yvassriget kaltgesittigter Oxalssurelssung
benutzte, konnte ich meist mit grosser Nicherheit constatiren
) 1) .dais bei gentigender Einwirkung der Saurelbsunéen in den
mit Essigsaure allein behandelten Schnitten weder die auf Cal-
glm'] }Vfardachtigen Einlagerungen bei der makro- & mikroskopischen
a;:fl;)l(f:fﬂng mehr zu erkennen waren, noch die Silberreactionen positiv
2) .dass aber in den ebenso lange Zeit mit Essigsiure- n. Oxal-
séuremischung behandelten Schuitten weissliche Einla,«.;;erun~
gen sowohl makroskopisch als mikroskopisch (cf. pag. 142) noch in sehr
ausgepragFer Weise zu sehen waren, und zwar an Steilen welche genanu
der Louahsation der urspriinglichen Einlagerungen ents,prachen ¢ Bei
der Silberbehandlung trat die oben erwihnte gelbe Farbe natﬁrlicl;l nichtl;
wehr auf, da die Phosphorsiure verschwunden war und Silberoxalat
ﬁn;ste]]er; m.usste;' letzteres reducirt sich ganz allméhlich (im Sonnen-
tcht) ;ull (]i.‘l::“:zllisen Einlagerungen nehmen eine schwarze Farbe an,
Sowohl kohlensaures als phosphorsaures Galcium werden durci
Laugen nicht angegriffen. o
. Es gelang mir durch sehr vorsichtige Behandlung von Schnitt
mit cone. Kalilauge Praparate herzustellen, in denen die in Rede et,en
henden Einlagerungen sich vollstandig intact prisentirten, wihrend Ile-
ganze umgebends Gewebe fast bis zur Unsichtbarkeit veréjndert war; o
gelang mir auch derartige Priparate als Dauerpréparate zu fixiren P

) \'“.. Verhalten der Einlagerungen zu gewissen neutral reagirenden
L'osung?mlt.teln, insonderheit ihre Loslichkeitsverhiltnisse tur tecl
n;lsch wichtige Flussigkeiten: Alcohol, Aether Sowohl kohlen. als phosl~
phorsaurer Kaik durten durch letstere nicht extrahi ! )
o el irt werden (cf auch
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VIII. Anmerkungsweise seien hier noch einige Untersuchungs-
methoden angefihrt, die nach den Angaben ihrer Autoren sich zum
indirecten Nachweis von Kalkablagerungen in den Geweben wohl eig-
nen mochten, von mir jedoch entweder noch nicht probirt sind oder aber,
meiner Meinung nach und so weit meine diesbeztigliche Erfahrung reicht,
ihrem Zwecke nur wenig resp. durchaus nicht entsprechen durften.

Babes, 1 c. empfiehlt die successive Behandlung der Schnitte
mit anilinhaltiger Safraninlésung und Jod-Jodkalium. Die
kalkhaltigen Stellen sollen rosa gefirbt bleiben, wahrend das tbrige
Gewebe durch Jod-Jodkalivm enttirbt wird, Wir bekamen vermittelst
dieser Reaction jedoch keine pricisen Resultate. (Ct aber auch Pfitz-
ner, cit. nach Gierke L ¢. Bd. I. pag. 385

Baumgarten Knorpel, Knochen und Anilinfarbstoffe. Med.
Centralbl. 1876, Nr. 87, pag. 657. (B. bediente sich einer Losung von
Anilinviolett: Leonhardi’sche Tinte). Cit. nach Gierke, 1 c.
Bd. 1. pag. 877.

Broesicke. DieUeberosmiumsiure in Verbindung mit Oxal-
saure als mikroskop. Farbemittel. Centralbl f. d. med. Wiss. 1878.
Nr. 46 pag. 883—836 (cit. nach Gierke)

Gottschalk (I c.) fuhrt eine Doppelfdrbung mit Pikrocarmin
und Gentianaviolett an.

Leutert, B Usber die Sublimatintoxication. (Abbild.) Fortschritte
d. Medicin Bd. 18, 1895 H.3 pag. 95. L. benutzte: 1) alte Himatoxylin-
alaunlosung + Jodjodkalium 2) conc. alcohol. Hamateinlosung (pracht-
volle Resultate).

Die 4 letzterwihnten Farbungsmethoden sind von mir noch nicht
probirt worden.

Lilienfeld, L. u. Monti, A. Ueber die mikrochemische Loca-
lisation des Phosphors. Zeitschrift fiur physiolog. Chemie hgh. von
Hoppe-Seyler 17. Bd. Strassburg 1893, pag. 410. Die Arbeit ist fir
uns an dieser Stelle insofern von Interesse, als wir sie ebenfalls zum
Nachweis der Phosphorsiure resp. der Localisation des an
letztere gebundenen Calcium im Gewebe verwerthen konnten.
L. & M. benutzten eine Mischung von Lisungen des molybddasauren
Ammons u. der Salpetersiure, bereitet nach Fresenius. (Quantitative
chem Analyse, Braunschweig 1877--87, Bd. 2. pag. 691 Anmerkung), —
mit nachfolgender Pyrogaliolhehandlung.

Zur Erzeugung allgemeiner Gewehstirbungen ist iibrigens molyb-
dunsaur. Ammon mit nachfolgender Gerbsaure- od. Pyrogallolbehand-
lung schon lange vor Lilienteld & Monti benutzt worden, ohne dass
es dem betreffenden Forscher (Krause, ¢f Gierke 1. ¢. Bd. L. pag. 96)
unseres Wissens eingefallen wire, die entstehenden Umsetzungen durch
(indirecte) Phosphorwirkungen erklaren zu wollen. Unserer Ueberzeu-
gung nach ist das von Lilienfeld & Monti beschriebene Verfahren
keineswegs im Stande den Phosphor resp. die Phosphorsiure am
Orte ihrer urspriinglichen Localisation nachzuweisen; denn da der Nie-
derschlag von phosphormolybdinsaur. Ammon durchaus nicht momentan
entsteht, so muss die in Losung gehende H,PO, inzwischen mehr
weniger weit verschwimmen. Wohl aber kann man diese Reaction
(wie Barfurth es gethan) sehr gut zum indirecten Nachweis der
Localisation der Phosphorsaure im Gewebe verwenden.
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' Mer}iel, 1 e w.ill kohlensauren Kalk vermittelst Pyrogallol
mikrochemisch nachweisen; ausser uns aber konnte sich schon Na-
tanson L ¢ von der Unzuverlassigkeit dieser Methode tberzeugen.

ITT.

Befunde der eigenen Untersuchung.

Vorbemerk.

Da mein Hauptaugenmerk vor Allem erst aut eine moglichst voll-
stindige und tibersichtliche Zusammenstellung der Litteratur, sowie aut
die Ausarbeitung zweckmissiger Untersuchungsmethoden (insonderheit
mikrochemisch-histologischer) gerichtet sein musste. — da ferner dussere
V.erhaltnisse die Ausdehnung meiner Dissertation tiber gewisse Grenzen
hinaus nicht gestatten, so bin ich noch nicht in der Lage oin vollstandig
durchgearbeitetes Versanchsmaterial zu geben und soll daher die Be-
sprechung der Versuche selbst nur mehr in sehr gektirzter Fassung
erfolgen. Von einer speciellen Beantwortung der fur die Ausarbeitung
der Methode maassgebenden Fraven (cf. pag 111, 112, 114, 1380, 182
139) wird abgesehen; das in Bezug auf sie hier Mitzutheilende geht’;
aus der‘allgemeinen Schilderung der Befunde hervor.

Die letzten Theile meiner Arbeit (Befunde, Schlussfolgerungen)
s'ollen spiter austihrlich und durch eben noch unter den Hinden befind-
liche Uutersuchungen wesentlich erginzt an geeigneter Stelle zur Ver-
offentlichung gelangen.

Die Erganzungen beziehen sich sowohl auf schon untersuchte
als :}uch auf’ einige neue Punkte: mikrochem, histolog. Untersuchung'
speciell des Blutes, der lymphat. Organe und Lebern auf Bi, Prtifung
d‘er (Darm-) Pigmente aut Metallsulfide, Prutung aut Kalkablagerungen
gn} den Nieren) vermittelst Krappfatterung; Methode. um auch Cello-
idinschnitte zur mikrochem. histolg. Prufung vermittelst Chlor verwer-
then zu konnen ete.

A. Rein anatomische Befunde.

1. Gefasssystem (excl. lymphat. Apparate).

. An den Herzen der bis jetzt untersuchten Thiere war makrosko-
pisch nichts Auffilliges wahrzunehmen, mikroskopisch in einigen Fillen
betrichtlicher Schwund der Querstreifung mit Trabung der Musculatur

Gefiasse: Bei acuten und chronischen Vergiftungen fanden siclh.

dann und wann Hyperimien, besonders der Leber und Nieren: di
Milz ist aber oft blass, das Pancreas immer. Mikroskopisch wu;'d ;
in Lebern, Nieren und Milzen (auch schon bei subacuten Vergittuns -
blutige Durchtrinkungen des Parenchyms, besonders der sug;acapgsel?)
. Il » - N

ti:;;ar;htizne, sowie hidufige Erweiterung der Venen und Capillaren
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In einigen Fillen (besonders bei zwei grossen Hunden) bot sich
das Bild einer schweren himorrhagischen Gastroenteritis dar,
analog der von Feder-Meyer und Mory beschriebenen (cf pag.
55 und 63).

Das Blut ist sowohl bei subacuten als chronischen Vergif-
tungen soviel sich aus den mikroskopischen Bildern schliessen lasst,
hiufig mehr weniger stark alterirt. Einmal finden wir hiufig gelblich
braunliche diffuse Vertirbung der Gewebe, welche aut blutige Durch-
trainkungen mit Auflosung der rothen Blutkorperchen deutet, sodann
sehen wir, dass letztere sowohl stellenweise innerhalb der Gefisse oder
aber an den Orten ausgedehnter, himorrhagischer Ergiisse zerfallen resp.
zu gelbbraunlichen feinkérnigen, fast homogenen Massen verbacken sind.

Diese Versinderungen scheinen mir nicht durch die Technik her-
vorgebracht, da hinwiederum andere nach derselben Methode angefer-
tigte Praparate die rothen Blutkérperchen ihrer Form nach wohl erhalten
aufwiesen. In den Gebieten der blutigen Durchtrankungen und besagter
homogener Massen fanden sich haufig Aggregate feinster schwarzer
Kornchen. Ob letztere vielleicht in Iolge der Formalinbehandlung
entstehen, wird voraussichtlich in einer von Hr. Doctor Musinowicz
im hiesigen pharmakologischen Institut angefertigten, demnéchst erschei-
nenden Arbeit tiber diese Substanz niher beriicksichtigt werden.

Stellenweise lassen sich in den Gefissen inmitten wohlerhaltener
Blutkorperchen rundliche braunlich getiarbte Gebilde wahrnehmen,
welche offenbar als eigenthiimlich vertinderte Lymphkérperchen auf-
zufassen sind, zumal da in den lymphatischen Apparaten und der Darm-
schleimhaut ganz analoge Befunde vorliegen.

II. Lymphatische Apparate.

Die Milzen zeigen mikroskopisch ausser den erwihnten Getiss-
alterationen mehr weniger reichliche brdunliche Pigmentirungen,
die sich nur in ganz vereinzelten Fillen in den Malpighischen Kor-
perchen, in der Regel lings den Trabekeln und im Pulpa-
gewebe befinden. Ihrer Form und Grosse nach entsprechen sie
entweder Lymphzellen, oder aber sie stellen sich als grossere Kliimp-
chen oder kleinere Kornchen dar, die mit grosser Wahrscheinlichkeit
aut Verbackungen oder Zerfall der ersteren zurtickzutithren sind.

In mesenterialen Lymphdrisen und Knochenmark fanden
sich haufig ganz gleichartige Pigmente, besonders letzteres war in

einigen Fillen férmlich damit vollgepfropft. Unter anderen war dies der
Fall bei einem mittelgrossen Hunde. der innerhalb 6 Wochen im Gan-
zen 0.0357 g Bi pro kg Thier erhalten hatte und c. drei Wochen nach der
letzten Injection in anscheinendem Wohlbefinden entblutet wurde. Die
reichliche Pigmentirung des Knochenmarks bildete in diesem Fall den
einzigen bemerkenswerthen Befund am ganzen Versuchsobject tiber-
haupt. Ueber die Lymphknoten des Darmrohrs siehe dort. Von den
Milzen anderer Wirbelthierclassen seien die der Friosche erwihnt. Sie
waren sehr blutreich und in den stirksten Graden so sehr afficirt, dass
grossere Partien ihrer Schnitte bei mikroskopischer Betrachtung nur
mehr als chaotische Massen nicht weiter bestimmbarer Gewebstriimmer
erschienen.
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III. Digestionstractus,

' In der Mundhohle der untersuchten Thiere liessen sich in der
weitaus grosseren Mehrzahl der Falle gar keine pathologisch-anato-
mlsc.hen Veranderungen nachweisen. FErst in allerletster Zojt gelangten
typische Geschwiire, wie sie von Stetanowitsch Dubinsky und
Steinfeld beschrieben sind, bei Hund und Katze zur Be’c)bachtun Ihre
mikroskopische Untersuchung steht noch aus, &

Der Oesophagus bot niemals etwas Auftilliges dar.

‘ Magen der Siugethiere. Bei der acuten und subacuten Ver-
giftung fanden sich keine bemerkenswerthen Veranderungen. Bei den
chronischen schweren Vergittungen zeigten sich \'erschiedeﬂe Betunde
Ich mochte drei Arten als besonders typisch unterscheiden : .

1) Schwere himorrhagische Gastritis Der grosste Theil
der Fundusschleimhaut kann in eine schwarz-rothe sulzige Masse ver-
wandelt sein (cf. oben sub Getissversnderungen).

Die Verdnderung betrifft entweder die ganze Dicke der Schleim.
haut oder nur die obertlachlichen Theile derselben, wihrend die tiefere
Schicht noch ziemlich wohlerhalten erscheint, oder aber es breiten sich
kolossale hamorrhagische Erglisse gerade in den unteren Partien aus
wihrend die oberflichlichen Theile noch deutlich Dritsenelemente erkeu-,
nen lassen. (Befunde an 2 grossen Hunden, die cire. 70 mg Bi pro Kg
Thier in einmaliger Dosis erhalten hatten; sie starben ungefihr eine
Woche nach der Injection).

2) Die Mageninnenfliche erscheint durchgehends blass, die Fun-
dusschleimhaut ist aber zum grossen Theil ja in ihrer ganze;l Ausdeh-
nung abgestossen. Das grosse blasse Geschwitr ist von einer ma-
krloskopisch deutlich wahrnehmbuaren weissen Grengzlinie umsiumt. Das
Mikroskop zeigt an besagter Stelle Verlust der Drtsenschicht. Beson-
der§ auspriagt war dieser liefund bei einer wilden Ratte, die innerhalb
dreier Tage im Ganzen 155 mg Doppelsalz subcutan erhalten und als-
bald nach der letzten Injection gestorben war

3) Schleimhaut des Fundus in ihrer ganzen Ausdehnung voll-
komme‘n abgestossen; der gleichmassig flache Geschwursgruhd ist
von tietschwarzer Farbe. Der Defect hort nach der vollkommen
blassen Schleimhaut des Pylorustheiles hin mit einer scharfen weiss-
lichen Grenzlinie auf. Wahrend der Herstellung und Autbewahrung
der Schnitte verblasst das Pigment vollstandig. Die mikroskopischz
Untersuchung zeigt weiter nichts, als fast vollstindigen Verlust der
drusigen Elemente. Befund an einer weissen Ratte von 170 g, die
innerhalb eines Monats 107 mg Doppelsalz, d. i. 0258 g Bi prc,) kg
Thier, subcutan in ansteigenden Dosen erhalten hatte. Der Mageninhalt
zeigte stark alkalische Reaction (ammoniakalischer Geruch ?).

Die alterirten Partien stellen in allen Fallen ausgedehnte von
gleichindssig verlaufenden (weder gezackten, noch geschlangc;lten)
krummen Linien begrinzte, mehr weniger kreisformige oder ovale
sich von der nur wenig geritheten resp. so gut wie gar nicht afﬁcirten’
Schleimhaut des Pylorustheiles schart abhebeude Flachen dar.

Solche hochgradige Verinderungen der Fundus
Schleimhaut fehlten aber auch nicht selten, selbst bei
schwererer Vergittung.
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Die tbrigen Schichten der Magenwand der Siugethiere
liessen im Allgemeinen, resp. in den soeben besonders aufgettihrien
Fallen, keine bemerkenswerthen Alterationen erkennen; desgl. die M-
gen der tibrigen Thierclassen.

Dianndarm. Die Dunndyrme der :duger und Vogel waren im
Allgemeinen mehr weniger stark mitgenommen und zwar besonders in
ihren oberen Theilen; zum Dickdarm hin nahmen die Verinderungen
in der Regel an Intensitat bedentend ab

A. Im Dtnndarm der Saugethiere und zwar speciell in
den oberen Theilen fanden sich bisweilen schwere himorrhagische Ent-
ziindungen der Schleimhaut (bei zwei Hunden). In vielen Fillen fehlte
aber eine solche und die Dirme zeigten makroskopisch anscheinend
ein normales Verhalten Mikroskopisch erwies sich freilich fast aus-
nahmslos, dass die Schleimhaut, resp. die Zotten sehr schwer affi-
cirt waren,

1) Zotten: Das Zottenepithel erwies sich nicht nur degenerirt
{Zellen aufgequollen, Grenzen undeutlich, Kerne blass gefiarbt od. gar
nicht sichtbar; haufige Becherzellen), sondern auch entweder theilweise
(u. zwar besonder an den Spitzen der Zotten), od. in der ganzen
Ausdehnung der Zotten abgelost und zertallen;

Bisweilen aber wuren die Kerne und Epithelzellen noch sehr
schon gefirbt, wihrend das Epithel selbst abgestossen, resp. das Proto-
plasma seiner Zellen untergegangen war.

Das Zottenstroma war im oberen Theile oft eigenthtimlich geschwellt
(autgelockert ?), wodurch es ein keulenformiges Aussehen erhielt, cf.
Mory pag. 63.

Bisweilen erschienen die ganzen Zotten in bandformige Gebilde
umgewandelt, die aus einer, bei schwacher Vergrosserung beinahe
homogen aussehenden, durch Alauncarmin gleichmissig rosagefirbten
Masse bestehen; bei staiker Vergrisserung lassen sich in diesen Bin-
dern noch Gewebstrimmer nachweisen (z B. blasse Scheiben, die wohl
als degenerirte, desquamirte Epithelzellen zu deuten sind). Stellenweise
sind besagte Bdnder auch wohl mit gleichartigen benachbarten Gebil-
den an den oberen Enden verbacken. Indem die Tritmmer der Zotten
hier und da verschmelzen, bilden sie Autlagerungen tiber der Dri-
senschicht.

2) Das Drtisenepithel lasst keine bemerkenswerthen Veran-
derungen erkennen (die Kerne der Drusenepithelzellen sind stellenweise
vielleicht etwas blasser gefirbt, als es normalerweise sein musste);
abnorme Pigmentirungen sind nicht vorhanden.

8) Ueber die weiteren Schichten der Dunndarmwand,
den allgemeinen Fullungszustand ihrer Gefasse und ihre
lymphatischenApparate ist ebenfalls nichts Besonderes zu berichten.

B. Vogel

Die Diiundérme der Hithner zeigten ausser, den vorher beschriebe-
nen analogen, nur schwicheren, Degenerations- und Destructionsprocessen
nichts Besonderes; die untersten Abschnitte waren normal. Der obere
Dunndarm der Gans hingegen war sehr auffallig verandert. Seine
Schleimhaut war durchaus gleichmassig dunkelsammetbraun verfarbt.
Diese Verfirbung nahm nach unten hin allmiblich an Intensitit
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ab, um schliesslich im untersten Theil vollig zu verschwinden. Das
Mikroskop zeigte Degenerations- und Destructionsprocesse
des Zottenepithels, besonders an ihren Spitzen, Jedoch lange nicht so
hochgradige wie bei den Saugern. Vor allem fielen braunschwarze
Pigmentkorper in die Augen, die entweder Aggregate in den Spitzen
des Zottenstromas bildeten, oder aber an den Seiten der Lymphbahn
(der grossen centralen) reihenweise angeordnet waren. Sie zeigten oft
deutlich rundliche, resp. ovale Form mit eingelagerten, noch dunkleren,
runden Kornchen, so dass sie durchaus das Aussehen eigenthimlich
verfirbter Lymphkorperchen hatten, oder aber es fanden sich Formen,
welche auf Verklebung oder Zerfall jener Gebilde bezogen werden
dartten. Die Gans bekam im Verlauf von 11 Wochen 0333 g Wismut
pro kg Thier. lhr Tod erfolgte einen Tag nach der letzten Injection.

C. An der Schleimhaut der Froschdtnndarme fillt vor Allem
in dem dem Magen zunichst gelegenen Theile eine ¢. § mm. lange,
braunlich verfirbte Zone auf. Diese Fiarbung ist aber auch
schon normalerweise vorhanden und beruht auf Einlagerungen
zahlreicher, braun pigmentirter (eisenhaltiger) Lymphzellen:
die im Epithelgewebe oder auch im Stroma sitzen. Besagte Zone
ist scharf abgegrenzt: weiter nach unten finden sich die
braunen Wanderzellen micht mehr. Die Schleimhaut kann auch
blutig verfarbt sein. Im mittleren und unteren Theile des Diénndarms
ist sie gewdhnlich blass, resp. nur aut der Hohe der Falten etwas grau-
braunlich. Mikroskopisch kann 1ch fir's Erste noch nichts Genanes
tber die Localisation letzterer Farbung aassagen.

D. Per Diunndarm des Hechtes enthielt keine bemerkens-
werthen Verinderungen.

Dickdarm.

A. Die Dickdarme der Siugethiere zeigten sowohl
bei chronischer, als auch bei subacuter Vergiftung die schon von fri-
heren Autoren beschriebenen characteristischen dunklen, resp. braun-
schwarzen Verfirbungen. Im Allgemeinen nehmen sie an Intensitit zum
unteren Ende des Dickdarms hin allmahlich ab. Vor allem auf'allig ist
die Thatsache, dass die Schleimhaut der Klappe am haufig-
sten und am stirksten von der Verfirbung betroffun ist. In stirkeren
Fallen der Vergiftung ist die ganze Schleimhaut des Coecums (inel.
Proc. vermiformis; und des oberen bis mittleren Dickdarms entweder
gleichmissig braunschwarz verfurbt, oder aber es liegen auf blassem
Grunde breite braunschwarze Binder und Flecke, so dass die Schleim.
haut hierdurch ein ganz eigenthiimliches, leopardentellartiges Aus-
sehen gewinnt. Bei schwiicheren Vergittungen ist die Schleimhaut des
Coecams in der unmittelbaren Umgebung der Klappe ganz blass (wah-
rend die Klappe dunkelfarbig ist), erst weiterhin treten dunkle Flecke
oder Streifen aut. Manchmal besitzen die auf blassem (irunde liegenden
Zeichnungen ein dendritisches Geprige. Die Vertarbung der Schleim-
haut (Klappe) ist manchmal mehr graugriin als graubraun.

Dafur, dass die Pigmentirungen der Dickdarmschleimmhaut in-
tra_vitam lange Zeit bestehen bleiben kinnen, sprach der Betund djes-
bezaglicher Flecke bei einem Kaninchen, welches innerhalb eines Mo-
nats ca. 20 mg Wismut pro Kg subcutan erhalten und ca 8 Wochen
nach der letzten Injection durch Entblutung getsdtet worden war.
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Ausser Pigmentirungen finden wir im Bereich der Dickdarm-
schleimhaut Hyperdmien und blutige Verfarbungen In die Au-
gen tallende geschwirige Veranderungen waren -elbst bei chronischer Ver-
giftung (mit intensiver Pigmentirung) in der Regel nicht zu constatiren.

Mikroskopische Betrachtung.

1) In Bezug auf Structurverinderungen.

Im Gebiet der Schleimhant des Klappenwulstesund desCoécum
starke Erweiterungen der Gefisse und blutige (hamorrhagische) Durch-
trankung der Schleimhaut bis zur vélligen Unkenntlichkeit der driisigen
Elemente. Sind die Bluttberschwemmungen nicht zu stark, so tiberzeugt
man sich, dass das Drusenepithel mehr weniger stark mitgenommen ist;
besonders alterirt erscheint es an den Mundungen der Drusen (oft zer-
tallen und zu fast homogenen Autlagerungen verbacken). Die geschil-
derten Veranderungen betreffen merkwurdigerweise hauptsichlich blos
die obere Zone der Schleimhaut. Die unteren Partien der Driisen sind oft
noch gut erhalten Der Befund massenhafter Becherzellen kann ein
physiologischer sein und braucht daher nicht aut Degenerationsprocesss
in Folge der Vergittung bezogen zu werden. In der Schleimhaut des
oberen Dickdarms befinden sich analoge, meist nur weniger ausgespro-
chene Verinderungen, manchmal war sie aber (Beobachtungen an Ka-
ninchen, Meerschweinchen und Ratte) auf weite Strecken hin gradezu
wie abrasirt. Die Orte schwerer Destructionsprocesse und Detecte
sind hiufig von Granulationsgewebe umsiumt.

Die tibrigen Schichten der Dickdarmwand zeigen selbst
bei den schwersten Alterationen der MHchleimhaut keine augenfilligen
Structurverinderungen.

2) In Bezug auf Pigmentirungen.

a) Im Bereiche der Schleimhaut fanden sich braunschwarze,
unzweifelhaft als pathologisch aufzufassende Pigmentiraungen, deren
Aunordnung einerseits den von Kocher (pag. 60) und Steinteld (pag. 712)
gegebenen Schilderungen, andererseits denen von Langhans (pag. 84
sub b und ¢) entsprach:

In der Regel ist das Pigment au rundliche oder ovale
Gebilde gebunden, die mit grosster Wahrscheinlichkeit als
eigenthimlich verfarbte Lymphzellen anzusprechen sind:
sie liegen im Bindegewebe um die Driisen herum (was sich
besonders gut auf Querschnitten der Driisenschicht feststellen lasst;
aber auch Schnitte, welche die Driisen in ihrer Langsrichtung tretfen,
sind zuweilen sehr instructiv und zeigen deutlich, dass die pigmenthal-
tigen Korper im Stroma der Driisen ldngs ihren Seiten reihen-
artig angeordnet sind), oder im submucésen Gewebe die
Fundi der Drtisen umgebend. Erwihnte Pigmente sind aber nicht
immer braunschwarz, sondern hiufig vielmehr deutlich griinschwarz.

b) Anderweitige Pigmentirnngen finden sich haufig noch
in den Lymphknoten der Darmwand; sie konnen in vielen Fallen mit
grosser Wahrscheinlichkeit als autochthone betrachtet werden. In
den itbrigen Theilen der Dickdarmwand, insonderheit in den Epithelien
selbst konnte ich bisher keine, wenigstens keine deutlich ausgeprigte
Pigmentirung nachweisen.
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‘ 8) Was die rdumliche Beziehung zwischen Destruc-
txvonsprocessen und Pigmentirungen anbetrifft, so fanden wir
d{ese Verinderungen durchaus nicht in der Regel proportional neben
einander entwickelt Es gab Stellen wo die ganze Schleimhaut abge-
stossen oder schwer alterirt war, ohne dass in ihr, resp. in den Resten
des Stromas Pigmentanhiufung zu constatiren gewesen wire; umge-
kehrt zeigte sich an Stellen starker Pigmentinfiltrationen die échleigm-
haut in vielen Priparaten relativ gut erhalten. Es erscheint daher die
Annahme eines Abhingigkeitsverh#ltsnisses zwischen Destructionspro-
cessen und Pigmentirungen nicht zuléssig, wenigstens nicht im r?All-
gemeinen.

B. Végel Im eigentlichen Dickdarm des Huhnes erschien
die Schleimhaut makroskopisch und mikroskopisch unverindert. Das
Epithel war sehr schon erhalten, weder in den Driisen, noch in den
lymphatischen Apparaten irgend welche dunkle Ablagerungen. Die
Blinddidrme aber zeigten die von Steinfeld beschriebenen (ahgebildeten
hochcharacteristischen Verinderungen (pag. 70). Das eine Huhn hatte)
im Verlaut von 8 Wochen 0.813 g Bi pro Kg Thier subcutan er-
halten und starb einen Tag nach der letzten Injection, das andere im
Verlauf eines Monats 0444 g Bi pro Kg Thier und wurde ca. 3 Wochen
nach der letzten Injection durch Entbluten getstet. Wahrend die
Schleimhaut der oberen Dritttheile der Blinddarme vollstandig blass oder
nur dusserst schwach pigmentirt war, zeigte die der unteren (zum blin-
den Ende hin gerichteten) zwei Dritttheile eine intensiv schwarze Ver-
fa?rbung. Mikroskopisch erwies sich das interstitielle Gewebe um
die Dritisen herum in exquisiter Weise infiltrirt mit massenhaften braun-
schwarzen Pigmentks pern, welche ihrer Form nach mit grosster Wahr-
scheinlichkeit als eigenthitmlich verfirbte Wanderzellen, resp. aus deren
Conglomeration oder Zerfall hervorgegangene Producte angesehen wer-
den durfen. Stellenweise erschien auch das Epithel von saumartigen
Verfirbungen betroffen. Die Betrachtung der Structurverhaltnisse der
Schleimhaut ergab stellenweise Loslésungen und Destructionen des Epi-
thels, jedoch war letzteres auch hinwiederum an vielen Stellen starker
Pigmentinfiltrationen durchaus wohlerhalten. Stirkere Getissalterationen
resp. hamorrhagische Processe waren nicht zu bemerken. Die ibrigen
Schichten der Wandungen ergaben nichts, was der Mittheilung werth
erschiene.

Der Dickdarm der Gans zeigte nur in seinem oberen Ab-
schnitte eine braunliche Pigmentirung der Schleimhaut. Mikroskopische
Betrachtung ergab #hnliche Verhiltnisse wie beim Dunndarm.

C. Frosche Die Schleimhaut der Dickddrme war von blasser
Grundfarbe mit schwiirzlichen dendritischen resp. der Héhe der Falten
entsprechenden Zeichnungen.

D. Die Dickdarmschleimhaut des Hechtes zeigte schon
makroskopisch eine feine dunkle Pigmentirung Die mikroskopische
Betrachtung ergab die Anwesenheit eines feinkdrnigen braunschwarzen
Pigmentes im Epithel der Zottenspitzen. Die genauere Untersuchung
hiertber ist noch zu erledigen.
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1V. Dem Digestionstractus beigeordnete Driisen.

In den Speicheldrttsen und den Bauchspeicheldrtisen liess
sich bisher nichts constatiren, das der Mittheilung werth sein mdchte.

Die Lehern erwiesen sich mehr weniger schwer afficirt.

Ueber Getissalterationen cf. das sub I Gesagte. Die Capillarge-
tisse erschienen in einigen Fallen erweitert. Bei der mikroskopischen
Betrachtung waren in vielen Fillen Anzeichen der Degeneration der Zellen
(Schwellung, Undeutlichkeit, resp. Unsichtbarkeit der Zellengrenzen,
Verlust des Farbungsvermogens, insonderheit der Kerne) zu bemerken.
Ausgesprochene Pigmentirung der Leberzellen tanden wir bis jetzt nur
in einem Falle, betreffend acute Vergiftung einer Katze durch intrave-
nose Injection. Sie bestand in reichlichen Anhiufungen feiner brauner
Kornchen in den Leberzellen. Diese Pigmentirung war schon bei schwa-
cher Vergrosserung sichtbar, nahm hauptsichlich die Zellenbalken der
mittleren Zone der Acini um die Centralvenen herum ein, und in den
Zellenbalken hinwiederum hauptsichlich die Mittellinie.

V. Uropoétisches System.

Nieren. (Siuger).

1. TUeber aligemeine Gefissalterationen cf. das sub 1 Gesagte.

9. Die Glomeruli erwiesen sich regelmissig so gut wie gar
nicht mitgenommen. Nur an vereinzelten Stellen fanden sich die schon
von fritheren Autoren beschriebenen characteristisch halbmondférmigen
Exsudate in den Glomerulikapseln.

8. Die gewundenen Harnkanidlchen zeigten sehr verschie-
dene Bilder:

a) In vielen Fillen resp. an manchen Stellen der untersuchten
Praparate waren die Kerne des Epithels durch Alauncarmin gut getirbt
oder doch wenigstens deutlich zu erkennen. Das Protoplasms der Zellen
war aber meist ganz blass resp gar nicht gefarbt, feingekdrnelt, Zell-
grenzen verwischt. Solche Verinderungen wollen aber bei manchen
Thieren z. B. Katzen noch wenig sagen, denn ihre Harnkan#lchenepi-
thelien machen schon normaler Weise einen pathologischen Eindruck,
sie sehen wie fettig degenerirt ans. Das Lumen der Kanalchen ist in
der Regel nicht frei, sondern ausgefillt mit scholligen oder mehr
homogenen Massen welche stellenweise dunkel gekdrnelt sind.

b) In vielen Kanalchen sind auch die Kerne des Epithels nicht
mehr wahrzunehmen.

¢) Neben den blassen Kanilchen findet man Stucke, welche
bei schwacher Vergrosserung eine gleichmissig hellrosa Farbe besitzen.
Bei starker Vergrosserung sieht man eine fast homogene trub rosa
gefarbte Masse. aus welcher sich noch einzelne schollige Gebilde abhe-
ben. Kerne lassen sich nicht mehr unterscheiden, ebensowenig ein
Lumen der Kanilchen.

d) Schliesslich finden wir in manchen Fillen (wurstformige)
Stticke, die durch Alauncarmin ganz intensiv getarbt sind, und sich
dadurch hochst auffallend von dem weitaus blasser gefirbten Gewebe
abheben. Die intensive Rothtarbung betrifft entweder ihre ganze Breite
oder nur die Peripherie, 80 dass man in letzterem Falle an réhrenférmige
Gebilde zu denken hat. Von zelligen Elementen ist absolut nichts mehr
in jhnen wahrzunehmen. dagegen sind diese Riume stellenweise mehr
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weniger reichlich angefiillt mit kornigen oder unregelmissig gestalteten
g.rbsseren eckigen Gebilden, welche bei durchfallender Belichtimg dunkel’
t‘ns schwarz, bei auffallender weiss erscheinen. Besagte intensiv ge-
farbte, wursttormige Stiicke liegen gruppenweise zusammen. Zwischen
solchen Gruppen verlaufen weniger geschadigte, resp. relativ wohler-
haltene Kanilchen.

‘ 4i Die geraden Harnkanalchen erscheinen gleichfalls an
vielen Stellen erheblich alterirt. Die Alteration geht bis zur Loslosun
des Epithelrings und Anfitllung des Lumen mit homogenen, durch Alaung:r
carmin mehr weniger intensiv rothgetarbten Massen (Cylindern).

‘ Uns‘ere Befunde sind also demnach denen fruherer Autoren (ef.
Stefanowitsch, Langhans, Neuberger, Mayser) im Allgemeinen durchaus
entsprechend.

‘ Die Nieren der Vogel, der Frésche und des Hechtes so wie die
H.arnb]asen der untersuchten Thiere zeigten keine Verinderungen, die
wir tiir bemerkenswerth halten mochten.

V1. Das Centralnervensystem wurde nur in einem Falle
betreffend subacute Vergiftung eines Hundes untersucht. Die Ganglien-’
zellen erschienen kaum alterirt, vielleicht durch Alauncarmin etwas
blasser getirbt, als es normaler Weise sein miisste.

B. Befunde der chemisch-anatomischen
Untersuchung,

Da gerade dieser Theil unserer Untersuchung noch zu keinem
rechten Abschluss gelangt ist, so wollen wir uns aut einige vorliufi
kurzgefasste Mittheilungen beschrinken. &%

. l)' Es gelang uns nach den oben besprochenen Methoden in den
Pigmentirungen des Rattenmagens, des Dunndarms der Gans der Dick-
darme der Suugethiere, der Blinddirme der Huhner mit n;lz“'eifel-
hafter Sicherheit Wismut nachzaweisen.

Beim Uebergiessen der von vorunherein blagsgefarbten
S.chleimhautpartien des Digestionstractus mit Wismutreagentien, ergaben
sich in der Regel keine positiven Befunde; nur der Digéstions-
tractus des Frosches machte hiervon eine Ausnahme. Beim Ein-
legen in salzstiurehaltiges Schwefelwasserstoffwasser fhirbte sich seine
Schleimhaut von der Mundhdhle incl. bis zur Cioake mehr weni
intensiv braun. 8o

2) Es konnten in vielen Fillen reichliche Fisenablagerungen
in verschiedenen Organen constatirt werden, und zwar nicht blos in
Milz, Lymphdrisen und Knochenmark, sondern auch im Bereiche der
Darmschleimhaut, wo sie in ganz #hnlicher Weise angeordnet waren
wie die wismuthaltigen Pigmente. Von besonderem Interesse scheint’:
mir die Thatsache, dass die Pigmentkorperchen des Giénsedtinndarms
neben Wismut zugleich Eisen enthielten.

3) In den Nieren konnten nach der angegebenen Methode an
denjenigen Stellen, welche durch Alauncarmin intensiy roth gefirbt
wurden (also im Gebiet gewundener und gerader Harnkanilchen) durch
weitere Reactionen Kalkablagerungen nachgewiesenwerden und Zwar



nicht nur bei alteren Thieren, sondern auck bei ganz jungen (z. B. bel
subacuter Vergiftung zweier Welpen). In denselben verkalkten Kanil-
chen gelang es auch, soweit ich untersucht habe, Wismuteinlagerungen
und in manchen Fallen auch Eisen nachzuweisen.

Die ~ilberreaction gestattete mir auch mit grosser Sicherheit den
Nachweis, dass die gefandenen Kalkablagerungen aut phosphorsaures
Calcium zu beziehen sind.

Irv.
Schlussfolgerungen

aus dem gesammten Material (Litteratur und eigene
Befunde).
A. In Bezug auf die Giftigkeit des Wismuts.

1. Das Bi wirkt als starkes Gift, sobald es in den Saftstrom
des Organismus gelangt und gelost cireulirt. Bei der acutesten Ver-
giftung ist der todtliche Ausgang (bei S#ugetnieren) durch Lahmung
lebenswichtigster nervoser Centren (der Medull obl., des Ruickénmarks
und Herzens) bedingt; besondere pathol.-anatom. Veranderun-
gen fehlen. Ct Steinfeld’s Arb. im Archiv f. exper. Patholog u.
Pharmakol. 1. ¢ Bei subacuter und chromischer Vergiftung aber
bieten sich letztere in der Regel in ausgiebiger und charakteristischer
Weise dar.

Ein wichtiger allgemeiner Befund, der die schwere Giftwirkung
des Wismuts schon ohne weiteres schlagend beweist, besteht in hoch-
gradiger Abmagerung und sehr bedeutendem Gewichtsverlust.
Cf. Dubinsky pag. 88, Stetanowitsch pag 50, Steinteld’s Arbeit im Archiv
1 c. Mayser pag. 93. Merkwurdigerweise nahm das Gewicht der Gans
wihrend der chronischen Vergiftung zu.

2) Kaltbluter verhalten sich weniger empfindlich, als Warm-
bliiter, Vogel wiederum weniger, als Saugethiere. .

8) Die Art der Bi-Verbiudung kommt principiell wenig in Be
tracht (in Wasser unlésliche Verbindungen konnen eben so schwere
Intoxicationen erzeugen, wie die loslichen),

4) wohl aber ist die Art und der Ort der Application von
grosster Bedeutung. Auf Wunden oder subcutan applicirt wirken in
Wasser unlosliche Verbindungen viel stirker, als losliche, wenn letztere
per os eingegeben werden (NB. wenn diese nicht stark itzende anorga-
nische Neutralsalze sind).

5 Von hauptsichlichster Bedeutung ist nattrlich die Grosse der
Dose. Fir toxicol.-anat. Untersuchungen interessirt ganz besonders
diejenige Grotsse einmaliger Dosen, welche gentigt, um
subacute resp. chronische (c. 1 Woche dauernde) Vergiftung mit deut-
lich ausgepriagten anat. Veranderungen zu erzeugen; oder we-
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nigstens die Grosse rasch tddtender Dosen um sich vor ihnen bei An-
stellung toxicolog.-anatomischer Untersuchungen zu htten.

Hunde gehen durch einmalige subent. Inject. von 0,053—0,015
QOpp?Isa]z pro Kg, d. i. 0,02— 0,006 Wismut pro Kg, nach 12 Stunden
b{s einer Woche zu Grunde. Bei der rasch todtlich verlaufenden Ver-
giftung waren die patholog.-anatom. Befunde weniger ausgeprigt, bei
den mehr chronischen Fillen aber sehr hochgradig (eigene Versu’che).
. Damic stimmt die Angabe von Stefanowitsch, dass die tod-
liche Dosis ttr Hunde 0,06 Doppelsalz betrage, gut tiberein, da wir sie
als diejenige Dosis zu betrachten haben, welche in kurzeste’ar Zeit zum
Tode fithrte (cf. Stef, pag. 51 meiner Arb.).

Steinfeld giebt als letale Dosis fur Hunde 0,0125-0,0179 Bi pro
Kg. Thier an. Diese Mengen verhalten sich zu den von uns angege-
benen wie Mittelwerthe.

Kalzen sterben durch 0,0534—0,0064 Bi pro Kg nach ein bis
wenigen Tagen und ergaben ausgeprigte pathol. anat. Befunde leig. Vers.),
Mit diesen Zahlen stimmen die Werthe, welche sich aus Steinfeld’s
Versuchen Nr. 80, 81, 82 berechnen lassen, ganz gut ttherein, Sie betra-
gen 0,056-0,022 Bi pro Kg Thier (Tod nach mehreren Stunden bis
mehreren Tagen; in allen 8 Fallen sehr charakteristische Befunde).

Merkwtrdiger Weise weicht Steinfeld's Angabe tber die letale
und zwar in kiirzester Frist todtende Dosis fiir Katzen (pag. 65 seiner
Arb., Arch. f. exp. Pathol. ete. 1 ¢.) hiervon betrichtlich ab; sie wird
dort als ebenso gross wie die fir Hunde angegeben.

Fuar Kaninchen betrigt die Dosis, welche nach wenigen Stunden
todtet, nach Steinfeld 0,022—0,032 Bi pro Kg.

Im Vergleich hiermit scheint die von Feder-Meyer angegebene
letale Dosis von 0,006 -0,009 Doppelsalz pro Kg entschieden zu niedrig
ul?d wohl auf einem Irrthum beruhend, — zumal sie im Widerspruch
m.1t dem von ihm angegebenen Versuchsprotokoll steht. Laut letzterem
ging das Kaninchen erst dann zu Grunde, als ihm im Verlauf von 5
Stunden 0,7 Doppelsalz injicirt war.

Far Mause und Ratten -- 0,089-0,17 pro Kg. (nach Stein-
feld). Hiernach lusst sich eine Vorstellung von den Mengen gewinnen
welche nothig sind, um den Eintritt des Todes bis zur Ausbildung’
ergiebiger anatomischer Befunde zu verschieben,

Frosche sterben nach subeut. Inject von cire. 0,045—0,05 Doppel-
salz im Verlaut von circ. 2—5 Tagen und ergeben dann bemerkens-
werthe patholog -anatom, Verinderungen,

6) Speciell uber die Wirkung resp. Giftigkeit des Magisteriam
Bismuti bei seiner Einfuhrung per os liesse sich Folgendes sagen:
Dic acute todtliche Giftwirkang, welche #ltere Autoren nach
innerlicher Verabfolgung von Mag. Bi gesehen haben (cf. Orfila, Mayer)
muss mit grosser Wahrscheinlichkeit auf Unreinheit ihrer Prapa-
rate bezogen werden.

Schwere chronische Vergiftungen, event. mit todtlichem
Ausgange, konnen aber bei fortgesetztem Gebrauch von Mag. Bi. sehr
wohl eintreten (cf. das in Fischer’s Arbeit tber Kussmaul’'s Beob
achtung Gesagte, sowie Mayser's Resultate). Ein sicher bewiesener
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Tall, dass Mag Bism. bei innerlicher Darreichung den Tod eines
Menschen veranlasst habe, ist allerdings in der Litteratur nicht
su finden. Die Processe der medicinischen Bi-Vergiftung verlauten aber
vielleicht so chronisch, dass ihre Erscheinungen mit der vor langer
Zeit erfolgten Bi-Behandlung nicht mehr in Beziehung gebracht werden.
Eine genauere Untersuchung dieser Frage wire nur moglich, wenn prakt.
Aerzte die Freundlichkeit hitten Organe (Leber, Nieren) von Personen,
die lange mit grossen Dosen Bi behandelt worden und dann an irgend
welcher (intercurrenten) Krankheit verstorben sind, an Fachleute zur
toxicologisch-anatom. Priafung zu tbersenden. (Von Wu nden aus
kann das Mag Bism. stark giftig wirken cf. pag. 163).

B. In Bezug auf die Deutung der nach Wismutbe-

handlung resp acuter und chronischer Wismutver-

giftung anzutreffenden rein anatomischen und che-

misch-anatomischen Befunde (fir die Erklirung der

niheren Vorginge der Wechselwirkung zwischen Wismut
und Wirbelthierorganismus).

Diebisjetzt aufgestellten Ansichtentber Schick-
sale und Wirkungen des Wismutsresp die Erkldrun-
gen der in Rede stehenden patholog anatom Betunde
widersprechen sich oft; eslassen sich gegen sie viel-
fach gewichtige Einwinde erheben.

Wir wollen in Nachstehendem unsere Meinungen uber einige
diesbeztgliche Punkte ubersichtlich geordnet und mit den bisher vor-
gebrachten Ansichten verglichen, resp. ihnen gegeniiber gestellt, vorlegen.
Dabei soll die unseres Wissens bis jetzt ausfishrlichste Arbeit iber
unser Metall, namlich die von Meyer & Steinfeld, hauptsichlich
berticksichtigt werden.

1. Wirkung von Wismutpriparaten (u. zw.

grosserer Dosen) auf Wundflichen oder intacte
Schleimhiiute (sog. locale Wirkung).

1) Soviel sich aus dem gesammelten Material er: ehen lisst, bringen
weder (in Wasser) unlosliche noch (in Wasser) losliche Wismut-
praparate (organischsaure Doppelsalze) auf besagten Stellen irgend
welche makroskopisch auffillige patholog.-anatom. Verinderungen
zu Stande; vielleicht eine ganz ger inge Aetzung. Cf
Bricka pag. 20, Stefanowitsch pag 51 u. 50, Feder-
Meyer pag. 56, Steinfeld pag. 69, Fischer pag. 91, ferner
Monneret u Schmidt s. Litteraturregister.

9) Ausgenommen hiervon sind die anorganischen Neuatralsalze des
Wismuts, insonderheit das neutrale cryst. salpeters. Bi, welche
schon ihrer leichten Zersetzlichkeit und starken Saureabspaltung
wegen stark #tzen mtissen.

8) Die Thatsache, dass Orfila u. Mayer (pag. 14 u. 17) auch bei
Einfahrung von basisch salpeters. Bi in den Magen schon nach
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.kurzvo;r‘ Zeit heftige, ulcerative Vertnderungen wahrnabmen, steht
ll(nl iderspruch zu allen neueren Beobachtungen und lass’xt sich

aum anders als durch Unreinheit resp. tehlerhafte
Z.usamlinensetzung ihrer Praparate erklaren. ‘

4) IN)Ilae int{ (;31'1 wirkung, welche Bi-Priparate, insonderheit das
k]";?r st. Bismut., a'uf Wundﬂach'en austiben, lisst verschiedene Er-

drangen zu. Die hauptsichlichsten modgen wohl folgende sein:

a. D'1e Bl-PraParate kénnten schon vermittelst ihrer phy sigalis h .
Eigenschaften \Yirken, z. B dadureh, dass sie verms c'hen
Schwere und feinen Vertheilung sich fest in die feinstengg 11"91‘
de'zr Wunden hineinsenken und die Wundsecrete einsan e paDt"an
eigenthumlich trockene Beschaffenheit welch:;g :l?\.fu dle
nach.Bestreuen mit Mag. Bism. zeigen, verhind:art dann au }? n
Gedeihen der Eitererreger etc. Cf, Stéint’eld’s Arbeit i( cA ef
f. exp. Patholog u. Pharmakolog Bd. XX, Leipzig 1886, pagm83—r§4-

b. D}e tl'qerap‘ Wirkung derjenigen Bi-Praparate, in denen das Bj
mit einem antiseptisch wirkenden Complex (HNQ,, Pheuole (G l1
lussture, Salicylsiure) verbunden ist, liesse sicﬁ ferner ;1 a;
zurtickfithren, dass letzterer unter gewissen Verhiltnissen in a:-z:
:e?e;: gde%‘geringerer .Menge abgespalten wird. In diesem %‘alle;
cgfeKocisel-’lgliseZ;uil,d: Rolle einer vermittelnden Substanz

c. Schl.iesslich diirfte man aber auch, wenigstens in manchen Fillen
an eine chemische Wirksamkeit des Bi selbst denken v013
allgm da.ran,. ob es nicht im Stande ist durch Umsetzung séiner
Priparate mit den Stoffer. der Wundsecrete, der Zerfallsprodukt
abggstossener Zellen, des Schleimes ete. — gewisse albuminate
artige Ve'rbindungen einzugehen, die sich anf der Oberfliche de;
YVunden m‘ederschlagen, dort fest haften und so protectiv wirken
Sf. z. B. Fischer’s Nchilderungen, pag. 97 u. ff. .
1,5. DReBs.(Lrption des Wismuts.

. as Bi kann sowohl aus seinen (in Wass osli
aus seinen (in Wasser) unloslichen Prapai'aten (inesrgnlg:ilﬁziina a%\tsfa,m;:tl;l
Bism., Dermatol, Bi-Phenolen) resorbirt werden, und zwar nich;: ;ow%ohi
Kdon W(;lndﬂachen oder‘ subcut. Deponirungen, als vielmehr auch vom
dezgfézz?;;xﬁfanal aus, ja wahrscheinlich auch bei intacter Schleimhaut
. Die Resorptionkannsoreichli i
gittungentsteht. Cf Kocher pag. 861,11();2152511;1’&(1:7:181 Zf’r‘
pag. 88, N.euberger pag. 90, Glaeser pag. 92, Hoppe-Se .]19-11
pag. 99, Wilson pag. 101, Balliu. Baucher — Litt. regist. — undﬁ o
Lewald pag. 18, Wichert pag. 19, Bricka pag. 20 u. 22 Bzec.
geret & Mayencon pag. 52, Mayser pag. 93, Kussma'ul’ a 57-
— contra Meyer & Steinteld pag. 69. peg:
2. Da das Bi aus seinen (in Wasser) unlosli i

wie: z. B. Mag. Bism., Dermatol, Bi-Pheno)le, d:i;)(}h\iih\l]e}‘:l::iunien’
yvelteres zur Resorption gelangen kann, so miissen diese Verbinduonrne
innerhalb des Organismus erst in lésliche, resp. resorbirbare, F on
tibergetuhrt werden, o Hormen
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Bei der Einfitlhrung in den Magen spielt hierbei wahrscheinlich
die Magensidure (resp. “alzsiure) eine wichtige Rolle; eine weitere
Moglichkeit, die sowohl fir die Resorption vom Digestionstractus — als
auch ganz besonders fiir die von Wundfliichen aus — in Betracht kommt,
durfte in der Umsetzung der Wismutpraparate zu Wismutalbumi-
naten gegeben sein. Cf z B. auch Dalché & Villejean, pag. 87,
Jasenski — Litteraturregister. N

3. Wirkung des Wismuts auf das Blut, inson-
derheit die rothen Blutkdrperchen.

Das im Saftstrom des Organismus gelost circulirende
Metall wirkt auf die rothen Blutkdrper, indem es mit
ihren Substanzen chemische Verbindungen eingeht und sie
zum Zerfall bringt (¢f. Feder-Meyer pag. 56, Jutt
pag. 102; auch vorliufige cigene, hier noch nicht niher mit-
zutheilende, Versuche haben uns von der Richtigkeit dieser
Anschauung tiberzeugt).

Die eisenhaltigen Zerfallsproducte der rothen Blutkor-
per werden dann in verschiedenen Organen zur Ablage-
rung resp. Ausscheidung gebracht (cf. das tber die
chem.~-anat. Untersuchungen der lymphatischen Organe und
der Dickdarmschleimhaut Gesagte pag. 159).

Die Gerinnung des Blutes scheint unach unseren bisherigen
Erfahrungen entsprechend der Ansicht Lussannas pag. 16 durch die
Bi-Vergiftung eher verzogert als beschleunigt zu werden — contra
Bergeret et Mayeng¢on pag. 54.

Ueber das Verhalten der weissen Blutkdrperchen (Wanderzellen)
s. weiter unten.

4, Reactive Vorginge von Seiten des Orga-
nismus (im Allgemeinen).

Der Organismus hat das Bestreben das Metall auf
verschiedene Weise unschéddlich zu machen, es in Form
fester Partikel abzulagern — oder es auszuscheiden.

a) Es wird unter Umstinden ganz besonders reichlich von den
Nieren ausgeschieden, (cf. Orfila pag. 17, Bricka pag. 20, Stefano-
witsech pag. 51, Bergeret et Mayengon pag. 52, Feder-Meyer
pag. 56, Kocher pag. 58, Petersen pag. 65, Steinfeld pag. 73 u. 78,
Dalché et Villejean pag. 88) (event. auch abgelagert? ct. Lang-
hans pag. 82, Mayser pag. 93. Hoppe-Seyler pag. 100). Der von Mory
(pag. 64) aufgestellten Vermuthung des verschiedenen Verhaltens von Niere
und Darm je nach der Thierart (Fleisch- od. Pflanzenfresser) kénnen wir
nach unseren Betunden nicht ausdrticklich beistimmen, Genaueres tiber
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die nahere chemische Beschaffenheit der in den Harn ibergehenden
Wismutverbindung weiss man bis Jjetzt nicht {Cf. ab. Steinfeld pag. 74).
Dasselbe gilt anch fur die nun folgenden Secrete.

b) Die Leberzellen nehmen Bi auf, scheiden es aus oder lagern
es ab. Das Orgau scheint je nach dem Applicationsort in sehr
verschiedener Weise becinflusst uud in Anspruch genommen zu wer-
den; Ablagerungen finden sich wahrscheinlich ganz besonders bei Ein-
fithrung des Metalles per os

cf. Wichert pag. 18, Bricka pag. 21 u. 22, Stefanowitsch
pag. 51, Bergeret et Mayengon pag 54, Mory pag. 62, Dalché
et Villejean pag. 88 w. 89 -- contra Steinfeld pag. '73, vergl. aber
auch pag. 76.

¢) Auch die Speichel- u. Milchdriisen sowie das Pankreas
betheiligen sich an der Ausscheidung (Ablagerung?) ct. Lewald pag. 18,
Dubinsky pag. 26, Dalché et Villejean pag. 88 u. 89, Stefano-
witsch pag. 5. Letzteres wohl nur mit sehr geringen Mengen.

d) Ueber die Betheiligung der Schleimhaut des Digestions.
tractus an der Ausscheidung unseres Metalles ist (in Bezug auf Siuger)
vorliufig Folgendes zu merken : ’

1) Erstenseinmal scheintsich schon die Mundschleimhaut zu bethei-
ligen, cf. Dubinsky pag. 33.

Auch Steinfeld ist dieser Ansicht (pag. 74), ohne sie jedoch
niher zu begriinden.

2) Dass die Magen- und Dimndarmschleimhaut eine erhebliche
Roile spielen, ditrfte nach den bisherigen Beobachtungen sich schon
mit ziemlicher Sicherheit behaupten lassen. Cf Feder-Meyer
Pag. 56, Steinfeld pag. 72 u. 78 u. Befunde der eigen. Versuche.

Was speciell den Dtinndarm anbetrifft, so sind den patholog.-
anatom. Befunden nach zu urtheilen die Zottenepithelien weit
stirker in Anspruch genommen als die (Lieberkithn’schen) Driisen,

8) Die Beurtheilung der Ausscheidungsverhiltnisse des Me-
talls durch die Dickdarmschleimhaat wird durch den Um-
stand erheblich beeintrachtigt, dass die vermittelst der Analyse
dort gefundenen grossen Mengen von Wismut (Steinfeld pag. 78)
'vielmehr anf’ eigenthitmliche Ablagerungen, resp. auf die Betheil-
igung von Wanderzellen, zuriickzutithren sind. Cf das weiter
unten Gesagte.

Nach Langhans (pag. 85) scheinen sich die Drusenepithelien
des Dickdarms an der Ablagerung, resp. Ausscheidung, des Metalles
reichlich zu betheiligen. Ctf. auch eigen. Vers. am Huhn (Blinddarm),

Anmerk Beim Frosch scheint die Schleimhaut des ganzen

Digestionstractus durchweg stark in Anspruch genommen zu
sein (cf. eigene Versuche).

f) Ein sehr grosser Theil des Metalles wird von Wander-
zellen aufgenommen wund im Bereich der Darmschleimhaut
(Dickdarm der Sdugethiere, Blinddarme des Huhnes, Dann-
darm der Gans) zur Ablagerung resp. Ausscheidung gebracht
(cf. Steinfeld pag. 72, Langhans pag. 84 u eigeune Versuche),
wahrscheinlichauchin d Milz u.a.lymphat. Apparat.
abgelagert. Fur Letzteres sprechen die eigenen Beobachtungen zahl-
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reicher braunlicher (allerdings noch nicht mikrochemisch niher unter-
suchter) Pigmentirungen, wie auch die Analysen verschiedener Autoren:
Ortila pag. 17, Stefanowitsch pag 61, Bergeret & Mayen-
con pag. 54, Dalché et Villejean pag. 88 u. 89.
5. Deutung speciell der Schwarzfirbungen und

Wismutablagerungen im Bereiche der Dickdarm-

schleimhaut.

1) Die Entstehung der Schwarzfarbung erfolgt nach Stein-
feld offenbar dadurch, dass das in Blut- und Lymphcapillaren der
Schleimbaut circulirende Wismut durch den aus dem Darmlumen in
die Schleimhaut hinein difftundirenden Schwetelwasserstoff als Schwe-
felwismut gefallt werde. Wenngleich ein derartiger Process auch in
vielen Fallen mitspielen, resp die Hauptrolle spielen diirfte, so miissen
wir doch daran denken, dass dunkele Pigmentirungen beider Bi-Vergiftung
ganz gut auch aus anderen Grinden entstehen konnen:

1) Wie die Befunde der eigenen Untersuchungen gezeigt haben,
kommen in manchen Fallen ansser Wismuteinlagerungen auch
solche von Eisen vor, demnach dirfte anch dieses (wohl infolge
der Blutzersetzung) in grosserer Menge auszuscheidende Metall
ebenfalls bei der Bildung besagter Schwarzfirbungen bisweilen
eine wesentliche Rolle spielen (Schwefeleisen).

2) Das Wismut braucht nicht unbedingt in Form seines Sulfids vor-
zuliegen. Man denke z. B. an die Braunfirbung des Diunndarms
der Gans. Der Darmtractus dieses Thieres enthalt nach Tappei-
ner auch bei wechselndem Futter niemals H,S (Tappeiner, H.
Vergleichende Untersuchuug der Darmgase. Zeitschrift f. phy-
siolog. Chemie, Bd. VI, Strassburg 1882 pag. 436). Ferner zeigten
die von Kocher, Israel, Petersen (pag. 59, 61,64) geschil-
derten, offenbar Bi-haltigen Pigmentirungen eine blaulich-
schwarze, also von der des Nchwetelwismuts deutlich ab-
weichende, Farbe. Es konnte in diesen Fallen sehr wohl an Ab-
lagerungen von Wismutoxydul resp. dessen Albuminatver-
bindung, insoaderheit mit Derivaten des Hadmo-
globins, gedacht werden.

2) Die H;8-Wirkung wire ferner nach Steinfeld nicht bhlos
als die Ursache der Entstehung des Pigmentes, sondern auch
zugleich als die ausschlagzebende Ursache seiner Localisation

aufzufassen (cf. pag. 79).

Wenn auch ohne Weiteres zugegeben ist, dass bei der Entstehung
und Deponirung des Pigmentes die von der Pigmentirung betroffenen
Gewebselemente sich in vielen Fillen rein passiv verhalten (was be-
sonders tir die schon von Langhans pag 81 sub a) und b) erwahnten
Pigmente gelten mag), so darf dieser Ansicht doch gewiss keine allge-
meine Bedeutung zugesprochen werden.

Aus den Angaben von Steinfeld (pag. 72), Langhans (pag. 84), sowie
aus den Betunden der eigenen Untersuchungen geht auf das Deutlichste
hervor, dass das Bi sehr haufig an Leukocyten gebunden erscheint.
Alles in Allem kounen wir mit grosster Wahlrscheinlich-
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keit den S(':hluss ziehen, dass die Lymphkorperchen das in
f1en Organls{nus eingefithrte Metall in sich aufnehmen und
in ganz bes%lmmte, physiologischer Weise am meisten dazu
geelgnete, insonderheit mit anderweitigen Functionen amn
wenl.gsten belastete, Stellen der Darmschleimhaut brans-l
portlr.en, um es daselbst zur Ablagerung, resp. Ausschei-
d.ung ins Darmlumen zu bringen. Wir mbcht’en diese unsere A
sicht noch durch folgende Argumente stiitzen : -
1) Dass die Wanderzellen die Fahigkeit und das Bestreben habe
Fremdkorper in sich autzunehmen und sie an ganz bestim tn
Stellen zu transportiren wird von der modernen patholo ‘is::r}zl ;
Anatomie unzweifelhaft anerkannt. (Of z. B. Zief*ler’sgLehebn
(?er allgem. patholog. Anatomie 1. c. pag. 267 (Abbil:l,) u. pa 4{.:%
ferner Metschnikoft's Phagocytentheorie. Mit einer Zu.sgmgr;ien ,
stellung der Litteratur itber die transportirende Thatigkeit d(;r Wa )
d?rzellen bin ich noch eben beschiiftigt). Cf. auch Riedel pag.67sub ).

2) ple me‘rkwm'dige Thatsache, dass besagte Pigmentirun.gen siZil‘
in gewissen Fillen auf ganz bestimmte Abschnitte des
Dickdarms beschrinkt finden (cf. Dickdarm der Sz’tugeéhiere
welcher ganz besouders zur Klappe hin geschwirzt ist sowie;
haup.tsachlich das tiber die Blinddarme der Hithner (;‘resaf*te)
sche.mt ‘mir nur durch unsere Ansicht auf unoezwung:ne
Weise eine Erklirung zu finden. Wenn die Loca]isabtion allein
dl.lrch H.S bedingt wire, so misste die Pigmentirung doch
viel gleichmissiger tber den ganzen Bereichb der Dickda
schleimhaut ausgebreitet sein. o

3) Emen ausgezeichneten Analogiefall bieten uns die Bilder der phy-
S{olog. Fe-Ablagerung oder -Ausscheidung im Froschditnndarm:
fhe Fe-tragenden Wanderzellen befinden sich, so viel uns bekannt;
I1st, ausschliesslich im obersten Theile des Diénndarms
(der Frosc‘h verhilt sich also #hnlich wie die Gans). (Cf. auch diga
aus dem hiesigen pharmakolog. Institut hervorgegangenen Arbeiten
iber die Ablagerungsverhaltnisse des Eisens).

4) Vergleicht. man die Resultate der Blut- und Dickdarmwand-Ana-
I)fsen Steinfelds (cf. pag. 72, 73), so kann man sich des Gedankens
mcht,.erwehren, ob nicht vielleicht die Hauptmenge des Bi erst
dann in die Dickdarmwand gelangt sei, als es schon aus deﬁ Biﬁt
verschwunden war. Das konnte aber dann nur auf dem Wege
der Lymphbahn durch die Thatigkeit der Wanderzellen bewer?{
stelligt worden sein. —

5) Datir, dass die Wanderzellen bei der Bi -Wirkung stark in An-
spruch genommen werden, sprechen ferner noch die Beobacht‘un
gen von Pohl (pag. 89). )
Jedentfalls spielt beim Zustandekommen der Loecalisation der j

Rede stehenden Pigmente neben der H,S-Einwirkung die Thatigkeit d “f
Wanderzellen cine ganz hervorragende Rolle. Je mehr HHQ q h( 'el
Dickdarmbefindet, desto mehr wird das Bild des physiolo is;}le;lch .
scheidungsprocesses verwischt. Bei gleichmissigor Durchti%tnknn 111S-
Gewebe mit Sehwetelwismut kann von einem Studium phvsio]é yig- 1( o
Ausscheidungsverhiltnisse ebenso wenig die Rede sein V‘;rie b S iner
Fallung unseres Metalles im Reagensglase. ’ o emer
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6. Deutung der infolge der Wismutvergif-
tung auftretenden Structurverinderungen (der
fixen Gewebe)

Ist die Menge des Giftes geniigend gross, so erlei-
den manche der mit seiner Ausscheidung betrauten Organe

betrichtliche pathol.-anat. Verdnderungen.

Die Entstehung dieser Verinderungen liesse sich, je nach der Art
des Befundes, erkldren:

1) durch directe Gittwirkung, welche das im Saftstrom des Orga-
nismus gelost circulirende Wismut auf die es resorbirenden Zel-
len ausitbt. (Ob nun diese directe Giftwirkung aber mehr eine
rein chemische oder specifisch toxicologische vorstellt, ist noch
nicht discutirbar);

2) durch indirecte Giftwirkung, indem es die Gefisse stark erweitert
(Cf. Kobert, Litteraturregister; Steinfeld pag. Tl), ja auch die
Wandungen der kleinen Gefisse alterirt, wodurch dann secundir
Ernshrungsstorungen und Verfall im betreffendenden Gewebe
Platz greifen.

1) In den Nieren entwickelt sich eine hochgradige paren-
chymatose Nephritis, bes. im Gebiet der gewundenen Harn-
canilchen mit schliesslicher Verkalkung. (Cf. Ste fanowitsch pag. 45,
Feder-Meyer pag. 56, Mory pag. 63, Steinfeld pag. 72, Lang-
hans pag. 80, Dalché et Villejean pag. 88, Neuberger pag. 90,
Mayser pag 93, Hoppe-Seyler pag. 100 u. eigene Versuche).

2) In der Leber Hyperaemie und parenchymatose Hepatitis
(cf. Stefanowitsch pag. 41, Feder -Meyer pag. 56, Mory pag. €3,
Dalché u Villejean pag. 88 und eigene Befunde).

3) Digestionstractus.

a) Der Betund intensiver himorrhagischer Gastroen-
teritis, wie sie von Stefanowitsch (pag. 89), Feder-Meyer (pag. 56),
Mory (pag. 63) beschrieben worden ist, konnte von uns in einigen Fillen (an
Hunden) bestitigt werden — im Gegensatz zu den Befunden von

Meyer & Steinfeld (pag T1).

b) Degenerations-undDestructionsprocesse des
Epithels. Im Dunndarm leidet das Zottenepithel in der Regel betracht-
lich, wihrend das Epithel der solitaren Driisen merkwirdigerweise so
gut wie gar nicht mitgenommen wird. Schon makroskopisch autf-
fallig sind in einigen Fallen Alterationenresp.Geschwitrs bildungen
im Gebieteder Mund- u. Dickdarmschleimhant.

Nach Meyer & Steinteld hitte man diese durch das Bi hervor-
gerufenen Entziindungen, Ulcerationen ete. vorwiegend als die Folge

einer Stase zu betrachten, die durch die Fillung des Schwefelwismuts
in den Blut- und Lympheapillaren gesetzt wird (pag- 79.)

Wenn wir aach nicht bestreiten wollen, dass eine solche Ent-
stehungsweise besagter pathol.-anat. Verinderungen unter Ustdnden
denkbar ist, so glauben wir obiger Erklarung doch keine allgemeine
Bedeutung zusprechen zu ditrfen; vielmehr sind wir der Ansicht, dass
die betreffenden Veranderungen im Allgemeinen schon gentigend durch
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die directe Gi.ftwirkung des Metalles auf die sich mit seiner Ausschei-
dung besc.hafngenden Epithelien erklart werden konnen analog den
Degenerationsprocessen, welche wir in der Leber und Niex’"e finden
. Hochst wa.hrscheinlicher Weise spielt auch das Eindringen- von
Eitererregern bei der Entwicklung grosserer Geschwire eine entschei-
dende Rf)lle (et. auch Langhans pag. 86)
er maéchten unsere Ansicht mit tolgenden Argumenten stttzen:

1) D'xe Gesch‘wﬁre der Mundschleimhaut besitzen in vielen Falleu.
eine speckige oder graue Fiarbung, die also durchaus nicht an
die (br'aunschwarze) Farbe des Schwetelwismuts erinnert (cf. Lo-
wenstein png' .15, Dubinsky pag. 21, Stefanowitsch pag. 35). .

Auch zwel in letzter Zeit von mir nngestellte, hier noch nicht
naher‘ veroftfentlichte Versuche bestatigeﬁ dieses.,

2) Hinwiederum finden wir Angaben tiher tiefschwarze Vertarbungen
d‘er Mundschleimhaut, ohne dass dabei irgend ctwas tiber geschwit-
rige Veranderungen erwihnt wirde, die doch nach der Meyer-
Steinfeld’schen Theorie nothwendigerweise dabei eingetreten sein
miissten (cf. Kocher pag. 60, Petersen pag. 65); oder es scheint aus
der Angabe der Autoren hervorzugehen, dass die Ausbildung
schwarzer Firbungen erst nach der Entwicklung von Pseudo-
membranen beginnt (¢f. Dalché pag. 86 ; Steinfeld selbst giebt
ferner an, dass er im Dickdarm der Kaninchen Schwarzfirbungen
der Schleimhaut, aber keine Geschwiire gesehen habe (pag. 723

8) Bei der mikroskopischen Untersuchung der Dunndarmschleimhant
f'anden wir trotz des Mangels jeglicher Pigmentirungen
in der Regel intensive Alterationen des Zottenepithels (cf. auch
.'Stefanowit,sch pag. 89, Mory pag. 63). Makroskopisch war allerdings
in den meisten Fillen nichts Besonderes zu sehen. Steinfeld
ha.t, nach seinen Angaben zu urtheilen, den Dinndarm nicht
mikroskopisch untersucht.

4) Bei der mikroskopischen Untersuchung der Dickdarmschleimhaut
lasst sich durchaus nicht constatiren, dass die Alterationen des
Epithels regelmissig der Stiarke der Pigmentirung proportional
sir.)d (cf. Langhans pag. 85 u. eigene Versuche)

b) ple nithere Untersuchung der Beschaffenheit und Localisation der
infolge von Bi-Vergiftung auftretenden Pigmente (zumal ihr
hiufiges Vorkommen in Wanderzellen) spricht im allgemeinen
deutlich gegen Stase.
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zur toxikologisch-anatomischen Wismut-Litteratur nebst eini-
gen Nachtrigen.

Balli und Baucher. Bull. médical. Genannte berichten tiber schwere
Intoxicationserscheinungen. die nach verhiltnissmissig kleinen Men-
gen Bismut bei dusserlichem Gebrauch folgten.

Es handelt sich hier um vier Patienten. Im ersten I'alle hatte
man einem 55-jihrigen Manne ein Unterschenkelgeschwiir mit Bis-
mut eingepudert, die Wunde schien nach einem Monat vortreftlich
zu heilen, als Patient einen Bleisaum bemerkt, sein Appetit abnimmt,
das Zahnfleisch schmerzhaft wird; nach einigen Tagen, fast plstzlich,
Oedem der Lippen, die schwirzlich verfirbt sind. Man glaubt
erst an Unreinigkeit des Bismut, aber eine genaue Untersuchung
ergiebt die vollstindige Reinheit des Salzes. — Noch viel schwerer
ist der zweite Fall, wo zunichst bei einer jangen Frau Fieber, Ul-
cerationen im Munde, Anschwellung der Zunge, Beschwerden beim
KKauen etc. hinzutraten, bis heftiges Erbrechen und Diarrhoe, die
einen Monat (mit den iibrigen Symptomen) anhalten, zu einer Ca-
chexie tithren, der die Kranke erliegt. Die Brandwunden, welche
man mit dem Bismut behandelt hatte, waren fast véllig geheilt.
Eine Autopsie konnte leider nicht gemacht werden. Allerdings muss
die Frage aufgeworfen werden, ob die Kranke vielleicht doch nicht
in Folge ihrer schweren Brandwunden, die mit Eiterungen verbunden
waren, gestorben ist. Den Anschein hatte es aber nicht. — In den
2 anderen Fallen verlief die Bismutintoxication leicht, weil man
durch die beiden vorhergehenden Fille aufmerksam geworden war.
(Cit. nach einem Referat in d. International. pharmaceut. Central-
anzeiger 1896. Nr. 4, pag. 33).

Bergeret et Mayengon. Rechirche du Bismut dans les tissus et
dans les humeurs. Journal de I’Anatomie et de la Physiologie.
Paris 1873, pag. 243 (pag. 52).

Bricka, Léon. Du Fous-Nitrate de Bismut et de ses applications.
Thése de Strasbourg, 1864. (Ein Referat findet sich in Canstatts
Jahresbericht 1864) (pag. 1N).

Dalché, P. Accidents d’intoxication consécutits & un pansement avec
le sous-nitrate de bismut. Annales d’hygiéne publ. III. ser. T. XVI
1886. Nr. 10, pag. 358 (pag. 86).
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Dalch'é,. P et 'Villejean, Ed. Recherches expérimentales sur la
toxicité du bismut. Arch. gén. de méd. CLX, pag. 129, Aott 1887
(pag. 89).

Dies'elben. Nouvelles recherches expérimentales sur la toxicité du
bismut. Bull. gén. de Thér. LVIL, 42, 44, pag. 405, 448. Nov. 15, 80,
1888 (pag. 88).

Jybuncriit, 0. Daenyrnui tmprepnrs morocrn pra. Jumcceprania, Caugr-
nerepdyprs 1869,

Dubinsky, Th. Die Wismutdiphtheritis der Mundhohle. Dissert.
Petersburg 1869 (pag 25).

Feder-Meyer, L. Acute und chronische Wismutvergiftung. Dissert.
Wiirzburg, 1879 (unter Rosshach) (pag. 54). Pharmakologische Unter-
suchungen aus dem Institut f exp. Pharmakol. der Univer. Wiirz-
burg hgb. von Rossbach, J. 1II. Bd., Wirzburg, 1883, pag. 235.

Fischer, O. Klinisches und Experimentelles uber die Wismutbehand-
lung der Magenkranheiten nach Fleiner. Diss. Jena 1893 (pag. 96)-

Glaeser, E. (Breslau). Ueber die Ungiftickeit des Dermatol. Berl.
Wochenschritt Nr 41, pag. 1024. Ref Jahresbericht Virchow und
Hirsch. 1892 I, pag. 367 (pag. 92).

Hamilton, I. L. Brit. med. Journ.,, Febr. 5, 1881. Ref in Schmidt’s
Jahrb. 1881, Bd. 191, pag. 22 (pag. 57).

Henry, 0. et A Chevalier. Saite du memoire sur le lait. Journal
de Pharmacie T. XXV. Paris 1839, pag. 401, 408. (pag. 13).

Hoppe-Seyler, G. (Kiel). Zur Kenntniss der Wismutpriiparate und
der Verwendung unloslicher Substanzen im Verdauungskanal. Mit-
theilungen tur den Verein Schleswig-Holstein. Aerzte, Neue Folge.
Jahrgang I. Nov. 1892, Nr. 48, pag. 43 (pag. 99).

Heerewiii, ®. A, Marepiais Kb (papMatororHYecroNMy B TePANeBTHYECEOMY.
whiievsin Jenosormxs cocauneniii nnenyTA. ADXUBL 1010TBYECREXE HAYVED
ugas. Huneparoper. MuCTHT. 9RCHCPAMEHTANBH. MeMIUHH. C.-ITerepdyprs
T. [T 1893, pag. 246.

Jasenski, F. A, Contributions & 1’étude de 1'action pharmakologique
et therapeutique des phénates de bismut.

Jasenski, . A Beitrige zur pharmakologischen und therapeutischen
Wirkungsweise der Wismutphenole. Arch. d. biolog. Wissensch.
d. Kaiserl. Instit. f experiment. Medicin. Petersburg 1893, Bd. II,
pag. 246.

Einem Hunde von 28,6 Kg wurden im Laufe von 5 Wochen an-
steigende Dosen von Phenolwismut (C,H,0),. Bi.OH + Bi1,0; in den
Magen eingetithrt (von 8,0 bis 10,0 pro die), in Pillen.

Die letzten drei Wochen bekam das Thier taglich 10,0 Phenol-
wismut (in zwel (Gaben).

Dann wurde es getddtet. Sectionsbefund: geringe Gallenstauung
im Lebergewebe, leichte parenchymatsése Nephritis: die Nieren
blutreich, die Rindenschicht etwas welk; radidre Streifung weniger
scharf ausgepriigt als im normalen Zustande; Follikel des unteren
Dinndarms geschwellt, Peyersche Placques nicht wahrnehmbar,
Rchleimhaut der Harnblase zeigt schart ausgesprochene rosenrothe
Verfarbung (pag. 266 u. 268).



Auch die anderen, von Jasenski untersnchten, Wismutphenole:
Tribomphenolwismut, Metakresolwismut, Naphtolwismut ergaben
keine auftalligen patholog. anat Befunde, pag. 276 u. 278,

In Anbetracht dessen, dass der Magensaft des Hundes einen
grosseren Salzsiuregehalt besitzt als der des Menschen, geht bel
ersterem ein geringer Theil des Wismuts in Losung — Chlorwismut,
wird resorbirt und im Harn ausgeschieden, der weitaus grossere
Theil aber verlisst den Organismus mit den Fices in Form des
~chwetelwismuts., Beim Menschen wurde ein Uebergang des Wis-
muts in den Harn nicht beobachtet (pag. 280).

Israel, J. Chir. Centralblatt 1883, X, Nr. 23. Ref. in Schmidt’s Jahrb.
1834, CCIV. (pag 61).

Jutt, J. Chemische Studien tiber dic Verbindungen des Blutfarbstotfes
mit den Schwermsetallen. Diss. Dorpat 1894 (pag. 101).

Kobert, R. Ueber die Becinflussung der peripheren Gefisse durch
pharmakologische Agentien. Arch f. experimentell Patholog. u.
Pharmakolog. 22. Bd. Leipzig 1887, pag 92. (Bismut. natro-citricum
wirkte gefasserweiternd).

Kocher, Theodor. Ueber die einfachsten Mittel zur Erzielung einer
Wundheilung durch Verklebung ohne Drainrohren, Sammlung kli-
nischer Vortrage von Volkmann. Nr. 224, Leipzig 1882, pag. 1921
(pag. 57).

Langhans. Pathologisch-anatomische Betunde bei mit Bismutum sub-
nitricum vergitteten Thieren. Deutsche Zeitschrift far Chirurgie,
herausgegeben von Liicke u Rose. Leipzig 1885. Bd. XXII, pag. 515
(pag. 19).

Lewald, G. Untersuchungen iiber den Uebergang von Arzneimitteln
in die Mileh. Habil. Schrift, Breslau 1857. Ref. in Canstatt’s Jahres-
bericht 1858 (pag. 18).

Lowenstein. Beschreibung einer Wismutvergiftung. Medicin. Zeitg.
Russlands, hrsggbn. von Heim, Krebel und Thielemann 1846.
Bd. 5, pag. 58—59, Ref in Franks Magazin Bd. 1V, Leipzig 1854,
pag. 58. (pag. 13).

Lussana, Fil. (Ueber die Wirkung des Bismutum subnitricam), (p. 16).

Gazz. med ital. Lombardia, 4, 1852, Ret. in: Schmidt's Jahr-
biacher 1852, Bd. 75, S. 28. (pag. 16).

Mactadyen, A, M v. Nencki und N. Sieber TUntersuchungen
iiber die chemischen Vorginge im menschlichen Dunndarm. Arch.
f. experimentelle Patholog. u. Pharmakelog. Bd. XXVII{, Leipzig

1891, pag. 338.

Vor mehr als 10 Jahren wurde auf der hiesigen chirurgischen
Klinik versuchsweise statt Phenol das Wismutnitrat als Antisepti-
cum angewendet. Es war nun interessant, bei den Leichen der mig
Wismut behandelten Patienten zu sehen, wie mit einem scharfen
Rande von der Ileocoecalklappe ab die ganze Dickdarmschleimhaut
ein schwarzes sammtartiges Aussehen hatte, withrend die “chleimhaut
des ganzen Diunndarms nur gerothet war. Wie die Untersuchung
zeigte, war die schwarze Farbung der Mucosa durch entstaudenes
Schwefelwismut verursacht. Das Fehlen jeder Schwirzung auf der
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Schleimhaut des Ilenms ist ein Zeichen, dass daselbst kein Nchwe-
felwasserstoff entwickelt wurde.

Mathieu, M. hatte einem Kranken, der an Hypersecretion von Magen-
sdure und heftigen Magenschmerzen litt, grosse Dosen Bismut,
15,0 frith auf einmal, 5,0 abends zu nehmen, verorduet. Der Erfolg
war ausgezeichnet. Der Kranke nahm ohne Wissen des Arztes das
Mittel weiter, sodass er im Laufe von 80 Tagen 1600 Gramm ge-
nommen hatte. Das hat ihm nur wenig geschadet; der Stuhl war
zwar sehr hart, aber regelmissig; von einer leichten toxischen Sto-
matitis gab eine Verfarbung des Gesichts Ausdruck, im
Uebrigen wurde die Function des Magens absolut nicht alt;rirt.
(Cit. nach einem Referat in d. Internation. pharmaceut. Centralan-
zeiger 1896 Nr. 4, pag. 85.

Mayer. Ueber das Wismut in seiner Wirkung auf die thierische Orga-
nisation, mit besonderer Riicksicht auf seine Heilkraft in der Cho-
lera morbus (pag. 13). Neues Journal der pract. Arzneykunde etc.,
Lerausgegeben v. C. W. Hufeland u. E. Osann (Fortsetzung des
Journal der pract. Heilkunde). Bd. LXVIL Berlin 1831, IV. Stick.

Mayser, Heinrich. Ueber die toxische Wirkung des Wismut, mit be-
sonderer Berticksichtigung der Wismutnephritis. Diss,, Freiburg in
Baden 1892, (pag. 93).

Monneret. De l'emploi du sous-azotate de Bismut & haute dose, dans
le traitement de diverses maladis. Bulletin de Thérap. Aott 15,
p- 113 & c. et Sept, p. 209 & c.,, 265 & c. Ref. in Canstatt’s Jahres-
bericht 1854, vert. v. Falck

. Monneret hilt die Wirkungen des Wismuts in bestimmten Krank-
he.lten tur dusserst sicher und geschwind. Monneret beginnt die
Wismutmedication, indem er zunichst Dosen von 8 - 10 Gramm
2—3 - 5mal tiglich zur Anwendung bringt, sodass im Ganzen 20—40
Gramm des Metallsalzes tur den Tag eingenommen werden.

Wie es scheint, wirkt das Salz besonders auf die Schleimhiute
des Dickdarms, welche von Schwefelwismut tiberzogen werden,
wihreud die Facalmaterien allen und jeden Geruch verlieren. Be-
findet sich die Schleimhaut des Dickdarms im Zustand entzindlicher
Rothe und Erweichung, so nimmt sie unter dem Einfluss des Wis-
muts ihre nattirliche Farbe und Consistenz mit erstaunenswerther
Schnelligkeit wieder an. Indicirt ist das Mittel nach M. unter An-
derem auch bei dem den Magenkrebs begleitenden Erbrechen (wo
seine Wirkung schon von Odier und Giacomini gelobt wurde), bei
Dysenterie und Darmgeschwiiren Tuberculoser. Bei der Dysenterie
verschwand unter dem Einfluss des Heilmittels das Blut aus den Stih-
len, welche seltencr wurden und von Schwefelwismut sich fiarbten.

Monneret dffuete zum Oefteren die Cadaver von Schwindsichtigen,
deren Diarrhven durch Wismut sistirt waren, und fand die Darm-
geschwiire entweder vernarbt oder auf dem Wege der Vernarbung,
und die Roéthe der Schleimhaut vollig getilgt oder bedeutend ver-
mindert.

Mory, E. Einige neue toxicologische Versuche tiber die Wirkungen
des Wismuts. Diss. Bern 1888 (unter Luchsinger). (pag. 61).
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Neuberger, J. Ueber Kalkablagerungen in den Nieren (pag. 90). Aus
dem pharmakolog. Inst. der Univers. Leipzig) Archiv fur experi-
ment Pathologie u Pharmakologie. Bd. XXVII Leipzig 1890, S. 39.

Ortila, M. Traité de Toxicologie. Quatriéme édition T. II, Paris
1818, pag. 10 (Orfila, M Lehrbuch der Toxicologie. Aus dem Fran-
zosischen von G. Krupp. Theil II. Braunschweig 1853, pag. 9--14)
(pag. 16).

Petersen, F. Ueber Zinkoxyd als Ersatz fur Jodoform, nebst Mitthei-
lung eines Falles von Wismutvergiftung (mit drei Abbildungen)
(pag. 64). Deutsche medicin. Wochenschrift 1€83. Nr. 25, . 865.

Pohl,J Ueber den Einfluss von Arzneistoffen aut die Zahl der krei-
senden weissen Blutkorperchen. Archiv fur experimentelle Pathol.
u. Pharmakol. Bd. XXV, Leipzig 1889, pag. 51, (pag. 89).

Reilius Thierexperimente mit Wismut u. Zink, besprochen in Kerck-
sig’s Dissert. (siehe Schlegels Thesaurus mat. med Tom. ITI Lipsiae
1794 pag. 328) (pag 11).

Riedel, B Ueber die Resultate der Wismutbehandlung im Aachener
studtischen Hospitale wihrend der ersten 3 Monate des Jahres 1883,
Centralblatt tir Chirurgie 1883, und zwar im Supplementbande:
Verhandlungen der deutschen Gesellschaft fir Chirurgie. XII Con-
gress, 1883, Theil II, pag. 148 (pag. 66).

Schmidt, F. J. J. Ueber Magisterium bismuti in der Cholera asiatica.
Nederland. Lancet. Jun. 1:49, Ref. in Ch. Schmidt’s Jahrbuchern.
Band 67, Jahrgang 1850. Leipzig, 1850 pag. 289 (v. Theile).

In einem Bericht tiber das Choleraspital in Leyden vom Nov.
1848 bis Jan. 1819 hatte der Verf. auf schwarze Flecken im Magen
aufmerksam gemacht, welche sich bei solchen an Cholera paralytica
verstorbenen Personen vorfanden, dic unter anderen Mitteln auch Mag.
bism. bekommen hatten. Der folgende Fall bot seitdem Gelegenheit,
die chemische u. mikroskopische Untersuchung solcher Magenflecken
vorzunehmen u. damit den von einer Seite (Geneesk. Cour. Jaarg. 8
Nr. 1) erhobenen Verdacht von Magencorrosionen u. von zu starker
Wirkung des Arzneimittels zu beseitigen.

Mann, 44 a. n., Cholera paralytica, erhielt innerlich 2 Gr. Kam-
pher mit 1/, Gr. (Gramm?) Magist. bismuti stindlich. Er starb
nachdem er 4 solcher Dosen genommen hatte. Section nach 14 Stun-
den. Magen wenig aufgetrieben; er enthielt wenige zum Theil
unverdaule Contenta Die Schleimhaunt war iberall mit einer dicken
Lage zihen Schleimes bedeckt, und darin befanden sich im Magen-
grunde, dicht bei einander, einige dunkelschwarze Flecken; wurden
dieselben mit dem Messer weggeschabt, so war die Schleimhaut
darunter in Structur u. Farbe ganz normal. Der grosste von diesen
Flecken mass 3 bis 4. Einige kleinere befanden sich an der
kleinen Curvatur nahe dem Pylorus. Unterm Mikroskope zeigten
die schwarzen Flecken, die sich nicht rein von dem Schleime son-
dern liessen, folgende Zusammensetzung:

1) Schleimzellen, Epitheliumzellen und viel kornige Substanz.
2) An einigen Stellen Massen von Conterven. 38) Einzelne grosse,
hellbraune Pflanzenzellen. 4) Unregelmissige, dunkelschwarze,
undurchscheinende Korperchen, von verschiedener Grosse, theils

-
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n;)it Ecken. theils von rectanguldrem oder rhomboidischem Aussehen
5& er dm:chans unorganisch; sie machten die Hauptmasse ausj
) Aehnliche, dunkelgrane Kérperchen in geringerer Menge 6) Spar-
same .Gruppexf heller, durchscheinender, ungefirbter Krystalle.
. Die chemische Prufung wies auf’s deutlichste Wismut in diesen
1ecken nru.:h. Wahrscheinlich ist dasselbe grosstentheils als sul-
p]ur}:—ztum bfsm. vm:handen; dafir sprechen die rhombischen Kor-
Per(;: en. the griulichen, .etwas mehr durchscheinenden Korperchen
;)n er (sic wa.rzeg Masse sind wahrscheinlich unverindertes Magist
ism, denn in di ¥: i i ‘ :
perc};en lesem Priparate erkennt man die namlichen Kor-
Man .triﬂt sie.bei etwas mehr als der Halfte solcher, denen
Magls:t, bism. gerelchf‘ worden war und ihr Entstehen muss einer
]%nthcklpng von H,S im Darmecanal zugeschrieben werden. Ob diese
(xase;ntwmklung vor oder nach dem Tode stattfindet, ist schwer zu
bestimmen.
D1e' Magenschleimhaut tindet man unverindert, mag nun das
Ma]g. bism. i{m Magen umgewandelt worden sein oder nicht Nie-
mals erstreckten sich uibrigens die Flecken b hi
s orstrecktc er den Magen hinaus
Solger, Ueber (bas.) salicylsaures Wismutoxyd: Bismutum salicyli-
cum (Gehe, Dresd_er;). Aus dem Verein fur innere Medicin in Ber-
hn,.Deutscbe medicin. Wochenschrift Nr 22, pag. 375. Ref Jahres-
berichte, Virchow u. Hirsch 1886, 1. pag. 372 (pag. 87).
(/Teiba:HOBH‘l'L, II. O xbiicrsin pHenyra ma REBOTHRIL opraHusyMs. Ma-
TPl A PapMAKOAOPIE M TORCHEOIOLN 1efi T . C :
o e, nu codeit sHcvyra. Jree. C.-Ilerep-
Steffa,n.owitsch, .P. Ueber die Wirkung des Wismuts auf den
tuerlss:hen Organlsm.us. Beitrag zur Pharmakologie u. Toxicologie
. Qer Wismutsalze. Diss, Petersburg, 1869 (pag. 34).
§ tetl'nield, .W. Untersuchu..ngen uber die toxischen und therapeu-
fi1lsc en erkungﬁan des Wismuts. Mitgetheilt von H, Meyer. Archiv
r experimentelle Pathologie und Pharmakologi i
iz 1086 (pog. G5, akologie. Bd. XX, Leip-
Thfs Lancet. Vol I 1840, Nr. 18. Mittheilung von P. W. T. Ref.
in: thrbuchercder in- und ausldndischen gesammt. Medicin, heraus-
gegeben von Carl Christian Schmidt, 1852, S 7
e o, 1) : upplementband, pag.
chl'lert, E. Ueber den Uebergang von Metallsalzen in die Galle.
Diss. Dorpat, 1860 (pag. 18).

Wilson. New-York, Med. Journal 20, Januar 1894 (Wi .
(pag 101). ! r (Wismutvergiftung)
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3)

4)
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6)

8)

9)

10)

T hesen.

Die Resultate der practisch-medicinischen Anwendung
von Metallpriiparaten stehen vielfach zu denen der expe-
rimentellen pharmakologischen Untersuchung in scehrof-
fem, bis jetzt noch ungelostem Gegensatz.

Eine genauere Beriicksichtigung der Stoffwechselver-
hiiltnisse des Magnesiums diirfte zu wichtigen Ergeb-
nissen fiihren.

Trockenes Chlorgas greift die Structur der Gewebe in
keiner augenfalligen Weise an; es ist somit eines der
wichtigsten Hiilfsmittel zur mikrochemisch-histologi-
schen Untersuchung.

In der Ausarbeitung exacter mikrochemisch-histologi-
scher Methoden liegt eine der Hauptaufgaben der mo-
dernen wissenschaftlichen medicinischen Forschung.
Die Entstehung arteficieller Eisenablagerungen in den
Geweben (Schnitten) ist nach dem allgemein iiblichen
Gange der Technik sehr wohl mdglich.

Die einzelnen Abschnitte des Magendarmcanals ver-
halten siech bei der Ausscheidung der Metalle je nach
den Thierclassen sehr verschieden. .
Die Bezeichnungen locale und allgemeine Wirkung sind
irrationell und durch pricisere zu ersetzen.

Die Begriffe anormal (naturwissenschaftlich—mediciniseh)
und pathologisch decken sich nicht.

Die Schwefelwasserstoffentwicklung im Darmecanal ist
eine pathologische KErscheinung; streng genommen,
selbst die im Dickdarm.

Die Metschnikoff’sehe Phagocytentheorie wird immer
mehr an Festigkeit gewinnen.

Berichtigungen:

OF i y i 1
pag. ~5‘Ze11;=,122' v. oben, die Worte: Ueber die Loslichkeit des Prip. vgl
‘i,n;)..] I l)nemer Arbeit — miissen wegfallen. ‘
pag. 34 Zeil lj v. unten: Vgl Cap. V meiner Arbeit — muas wegtallen
pag. 69 Zeile 16 v. unten: statt Cap. V" -- Conf. Cap. IV o
pag. T4 Aexle‘ll v.'oben muss es heisssen: . . . denen (3nben von 4 -8 ¢
Mag. B‘lsml‘ltl per os beigebracht werden, . )
pag. 83. Berichtigung zu der Anmerkung :
r: » . . >
'\\ ie 1013 na.cht‘raghch aus dem Lehrbuch von W. Krause, Anato-
1Ame 1d‘es kx{anmclxens 2. Aufl. Leipzig 1884 crsehen habe. \:'ird der
vu]S(--l]uc' Zotten at.lch unter den Bezeichnungen der Structur-
verhit t{nsse des Kaninchen-Dickdarms gebraucht. Wir haben
alsro .oﬁenbar nicht an den Dinudarm zu denken.
pag. 111 /J'exl.e 11 v. oben, statt: Vergrosserung — lineare Vergrosserung
pag. 113 Zeile 4 v. unten ist hinznzusetzen: :
ausgespiilt werden.
pag. li? .Zeqe 18 v. unten: wie aus dem dort Gesagten hervorgeht
pag. 125 ist in Anschluss an Zeile 21 v oben hinzuzufiigen : .
. Die eu?zxgen ?’1gmente, welche der Bleichung wohl durchaus
::;eel .ste;hl(;nl\dm'ften, sind Ablagerungen von Kohlenstaub oder Kieselsiure
Sie sind bek ic ] i .
d bekanntlich besonders hinfig in den Lungen anzuatrefien.

oder die Organe vorher
1



