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Im Begriffe mit vorliegender Arbeit meine an der hiesigen
1ochschule genossene wissenschoftliche Ausbildung 21 einem gewis-
seir vorldufigen Abschluss ze bringen, nehme ich an dieser Stelle
mit Freuden die Gelegenheit wahr wm Allen, die mir zuwr Er-
veichung dieses Zieles mit verholfen haben, meinen tiefgefihliesten
Dank ausiusprechen,

Vorallererst meinen hochvereéhvien (linnern, deren ausgicbige
pecunicre Unterstiitzungen wmich in die beneidenswerthe Lage wer-
setzten, unberiihrt von allen dusseren Sovgen wund Mithen so recht
dem Vollgenusse des Studivms leben zu kinnen.

Indem ich in pietdtvoller und wehmiithiger Erinacrung den
Blick zurdckschweifen lasse anf die Stitte meinerr Studienjihre
(1885 I1. — 1841 1), schitze ich mich glicklich Lehwer gehobt
su haben, die es verstanden das wvonr jeher mir innewolnende
Interesse fiir Nuaturwissenschaflen w ndhren wnd es zur DBegelste-
rung fiir die rein wissenschaftlich medicinische Forschung anzu-
fachen.  Frfillt won hoher Ehrerbietung und Bewunderung weihe
wh ihnen Allen ein dankbares Andenken.

Fin ganz specieller Dank gilt meinem hochverehrten Lehrer,
Hrn, Professor Dr. Kobert, fiir die Proposition weines Themas,
das mich in hohem Grade fesselte und noch fesseln wird, so wie
fiir dic bei seiner Bearbettung allerzeit aufs Licbenswiirdigste ge-
batene Theilnahme.

tlerrn Prof. Pr. Lemberg fihle ich mich fiir so wmanche
gewichtie Belehruny -w Dank verpfichtet, den Herren Prof, Dr,
Barfurth, May. Kromer, Dvr. Lunz, Dr. Schwidt fir die Liebens-
wiirdighett, mit welcher siv mir dic Hhilfsmittel ihres Institutes,
resp. manche practische Winke an die Hand gaben, Ilerrn Magd,
Grinberg fiir seine Unterstiitzieng bei der Priifung des von mir

angewendeten Wismutprdparales auf Arsen.
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Einleitune.
Nothwendigkeit der pathol-anat. Untersnehungen
von Metallintoxicationen im Allgemeinen.
Erstenscinmal ans rein wissenschaftiichem Interesse,

Wollen wir die Wirkungen complicirt zusammengesetzter Stoffe
verstehen lernen, so miissen wir uns zuerst soviel als moglich Klarheit
itber die Wirkung der einzelnen Eiem ente verschaften. Unter denletzteren
verdient nun die Gruppe ler Schwermetalle besondere Berucksichtigung -
o5 ist von vornherein wahrscheinlich, dass diese Korper, welche physi-
ealisch und chemisch viel Gemeinsames darbieten, anch pharmakole-
gische Achnlichkeiten zeigen werden. Das Vergleichen der Wirkungen
der verschiedenen Metalle diirfte somit zur Anfstellung allgemeiner
Gesetze fithren.

Weiter dart man sich beim Studium diesor Klasse von Vergiftun-
wen am ehesten der Hofthuang hingeben, an der liand der relativ ein-
fachen und dabei so scharvien, charaktervistischen Metallreactionen einen
Einblick in die verschlungenen Wege zu gewinnen, aut denen der Orga-
nismus sich giftiger “totte entledigt, oder sie zur Ablagerung bringt
W 8 w. — Natdrlich wird man sich zn diesem Zweck mit Vorliebe
der weniger gittigen Metalle bedieneu, da man erwwrten kann, die
charakteristischen Erscheinungen hier am ausgoepriigtesten zu erhalten,
wihrend die sehr giitigon Metalle ja meist so rasch todten, dass es gar
nichs zu besondaren anatomischen Verinderungen kommt.

Aus dicsem Gruunde 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 nugiftigen und in vielen Verbindungen, wic man glaubt,
sogar indifferenten Stoften gehort.

Sei dem pun auch wie ihm wolle, jedenfalls bildet die Un-
tersuchung der Wismutvergiltung einnothwendiges Ketten-
glied in der Reibe der Bearbeitungen simmtlicher Metalle,

Zweitens evschieinen aber niclit nur aus wissenschaftlichen son-
derni auch ans practischen Grinden weitere Untersuchungen itber
die Wirkungen der Metalle #dusserst wiinschenswerth. So gross die Litte-
ratur auch ist, welche sich tiber cinzelne von ihnen rz B. Eisen, Queck-
silber, Blei, Silber, Wismut} angehbiuit hat, so wissen wir doch noch
immer viel zu wenig tber ihre Wirknungen ant die einzeluen Avten der
Gewehe, tther die Vorginge bei ihrer Resorption, Ausscheidung oder
Ablagernng, als dass wir mit diesen Mitteln so freigebig schalten dirt-
ten. Allerdings werden viele Patienten scheinbar ungestraft lange Zeit
hindurch mit mehr weniger grossen Dosen z B. von Eisen-, Queck-
silber-, Silber- und Wismntpriparaten bebandelt. #ind wir aber deshall
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dessen schon gewiss, dass hierdurch nieht schleichende, vielleicht erst
nach Jahren zur fililbaren Ausbildung kommende Degenerationsprocesse,
insonderheit Nephritiden, entstehen konnen? Die Beziehungen solecher
Processe zu siner weit zuriickliegenden Metallbehandlung durften in der
Praxis meist ubersehen 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 Praparate dieses Metalles angebo-
ten, zumn Theil in Bogleitung vielversprechender Anpreisungen.

Es muss alse doch jeder nicht ganz tur Pharmakologie orloschene
Mediciner sich datiir interessiren, wie die Bi-Verbindungen denn eigent-
lich wirken, — ob sie tiberhaupt anatomische Verinderungen setzen
kounen und in welchen Organen, ob nur die in Wasser lgslichen oder
auch die unloslichen Wismntsalze schadlich wirken konnen, bei welchen
Applicationsweisen und Dosen ungetahr die toxischen Erscheinungen
emutreten u. s. w.

Aufgabe speciell vorliegender Arbeit:

1. Vor allem sechien es erforderliech endlich einmal
cine miglichst vollstindige, auvsfiihrliche und ibersichtliche
Zusammenstellung der bisherigen Litteraturan-
gaben zu schaffen. Hierdureh wird deren kritisehe Sich-
tung und ergiebige Ausntitzung bedeutend erleiehtert, spi-
teren Forschern viel Zeit und Millie erspuart.

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

Hs war daher mein Bemithen sowohl alle Litteraturan-
gaben, welche sich auf den chemischen Nachweis des Bi
in den Organen und Korperfliissigkeiten beziehen, eingehend
zu beriicksichtigen — als auch meine eigenen Untersuchungen
durch Hinzuziehung des chemischen resp. mikrochemisch-
histologischen Nachweiscs unscres Metalles moglichst aus-
giebig zu gestalten, Hierbei russte ich aber bald einsehen,
dass dic diesbeztiglichen, his jetzt angewendeten u. ge-
bhraunehlichen Methoden fiir exactere Untersuchungen in vielen
Fillen wenig branchbar sind, oder ganz im Stiche Jassen.

Ieh verlegte daher den Hauptangrifispunkt meiner Thi-
tigkeit von dem Suchen nach Befunden vielmehr erst aut die
Ausarbeitung gecigneter, mikrochemisch-histo-
logischer Untersuehungsmethoden.
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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 Verhiltnisse des in den Organis-
men bestehenden Eisen- und Caleinmhaushaltes betriiehtlich
alterirt crsebeinen, so wurden letztere Metalle ebenfalls in den
Kreis der mikrochem.-histologischen Untersuchung gezogen.

3. Sechliesslich soll eine zusammenfassende Be-
spreechung einer illeihe von Versuchen gegeben wer-
den, welehe die Brauchbarkeit der angewendeten Methoden
darthun und zor Erledigung einiger, spiter niher anzufiih-
render Fragen (ef. pag 111 ff.) beitragen darften, — sowie
cine Kette von Sehlussfolgernngen, gezogen ans dem
gesammten vorliegenden Material (Latteraturangaben vand Be-
funde der eigenen Untersuchungen).

Wenngleich das “tudimn des anatomischen, resp. des mikroesko-
pisch-anatomischen, Befundes bei der Wismutvergiftung, beim ersten
Anblick als ein Icicht zu crledigendes Thema erscheinen mag, so0 tritt
uns seine Aunsgiebigkeit und Tiefe bel niherem ¥usehen in so tberzeu-
gender Weise entgegen, dass die hier vorliegende Arbeit, an welche
ich mit grosrem Interesse uud bestem Willen hevantrat, doch nur als
ein kleiner, sehr bescheidener Beitrag zur Durchiithrung besagter Aui-
gabe bezeichnet werden darf.

Es sollte mir zu grosaser Befriedigung gereichen, wenn die von
mir erzielten Resultate, resp. die Zussammenstellung der betroffenden
Untersnchungsmethoden, bei meinen Lesern die Lust zn weiteren
Forschungen anvegen wrden.

I
Litteratunr.

A, Aufziihlnng experimenteller Arbeiten und gele-
gentlicher Beobachtungen,

(In chronolog. Reihenflolge).

Wir missen uns von vornherein klar dariber sein, dass die alten
Experimentatoren uud Therspeuten in vielen Iillen unreiune Pripa-
rate angewendet haben, so dass die von ihnen so austuhrlich mitgetheil-
ten Beschreibungen der Vergittungserscheinungen resp. der Sections-
Lbetunde leider nur einen geringen Werth tir uus bositzen. (f. Stein-
telds Arbeit im Arch. f experiment. Patholog. u. Pharmakolog. Bd. XX.

1. Reilius., Thierexperimente mit Wismut nnd Ziok,
besprochen in Kercksig’s Dissert. (sivhe Sehlegel's
Thesaurus mat. med. Tom. I Lipsiae 1794 pag. 528),
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Ich gebe diese historisch interessante Arbeit im Aus-
zuge wieder.

»Quae sequuantur experimenta, Jll. Reil, Praeceptor Humanissimus
mecum (Kercksig) communicavit . . .. ., Cuniculorum trium ejusdem
partus V-to Augusti inclusernm unus matutino tempore scrupulum unum
11,2 g florum Wismuti, reliqui duo serupulum unum fl. Ziuci havserunt.
[Unter flor. Wismuti haben wir Wismutoxyd zu verstshen; cf.
Anthon, E. P, Handworterbueh der chemisch-pharmaceuti-
schen und pharmakognostischen Nomenklaturen, oder Usber-
sicht aller lateinischen, deutschen und tranzosischen Benennungen der
chemisch - pharmaceutischen Priparate etc, Nirnberg 15833, pag. 40.]

). VI eadem portio: imminntus appetitus et defectus alacritatis

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

D. VIIT. Dosis haud data. Cirea vesperum, qui flores Zineci sum-
serant, ceciderunt . . . (Das Wisrmutkaninchen wird weiter vergiftet):
praeterlapsis (ningue diebus nuindecim grana (09 g) una dosis eidem
exhibita quae dosis postero mane repetita veliculo pabuli Subito pro-
stratus appetitus cibi, pili horreutes, obstructiones alvinae, et multa urina
eftluens. Altero die post primam dosin omnem cibum negligebat, ince-
dere amplius nequibat, omnis alacritas amissa, dyspnoea, fluxus san-
guinis e naribns. Tertio die circa meridiem mortuus est

Secto eadavere intestina erassa excrementis plena
tenuia vera vacua et aére tensa: ventriculus pabulo plenus
minores inflammationes his, quam iis, quai flores Zinci ab
sumpserant. Inflammatio maxima in cardia.

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

Puolme sinister parum inflammatus. Cerebrum naturale.

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

Unus, qui Bismuthum hauserat, post tres hebdomades
obiit: sectione instituta aunimalis summa macies, nullom
adipis vestigium. Abdominis quaedam instestina solite in
his animalibus constrietiora: in quibus intestinorum par-
tibus loca puonctis distincts instar cutis swillne migrae, ex
qua sctae extractac sunt: sine dubio hoec phaenomenon erat
a glandulis obstructis. In mesenterio repertae quaedam
glandulae, magnitudinem capitulorum acus aequantes, quas
alias in hisce animalibus nanquam animadvertis. Ventri-
culus inter cardiam et pylorum vehementer contractus, ut
vix pennam transmitteret, membranae solito ¢rassiores, et
quasi cartilaginosae: Fundus valde expansus cibas conti-
nens, Flores Bismuthi in excrementis adhue integri. Vesica
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urinaria dimidia urinam, dimidia tluidum farinaceum, lac-
teum monstrabat. Hepar sanguine scatens; vesica fellea
praeter modum magna et plena: magna hydatidum copia
¢irca intestina et in mesenterio. In thorace nihil praeter-
naturale.

[Osfila, M. Allgemeine Toxicologie oder Giftkunde.
Aus dem Franzosischen tibersetzt nnd mit Zusitzen ver-
sehen von 8. F. Hermbastidt. Th, II. Berlin i818, pag. 62.

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

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

Ucbergang des Bi in die Milch nach Einnahme von
bas. salpeters. Wismut.

3. The Lancet. Vol. 1. 1840, Nr. 18, Mittheilung von
P. W. T. Ref. in: Jahrbicher der in- und auslindisehen
gesammten Medicin, herausgegeben von Carl Christian
Schmidt, 1842 Supplementband. Seite 140. (Ieh gebe
nur das Wichtigste wieder).

Ein 26-juhriges 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 betrachtlicher Speicheltluss mit
Affection des Zahnfleisches ein, welchem Ulcerationen im
Munde folgten. Diese Erscheinnungen verschwanden nach
einiger Zeit. Spater nahm die betreffende Person wegen
Unwohlseins wieder eines der noeh vorrathigen Wisamut-
pulver, — sogleich war am folgeuden Morgen das Zahn-
fleisch schmerzhaft, doch ging die Sache bei knapper Diit und
einem leichten Abithrmittel ohne weitere Folgen voriiber.

4, Mayer. Ueber das Wismut in seiner Wirkung auof
die 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. 63,
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M. stellte seine Versuche mit basisch-salpetersaurem Bi an.
Dasselbe wurde den Thieren in geeigneten Vehikeln in den Magen-
Darmkanal gebracht (per os oder per rectum).

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

Section (am anderen Tage): nach Eriffnung des Unterleibes
hemerkte man an der #usseren Flache des Magens vier starke Blat-
flecken durch die Hiute durchscheinend.

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

Auch im Duodenum zeigten sich Blatflecken, jedoch kleinere.

Im Jejunum und Jleuin waren wenige, aber wieder grossera
Ecchymosen sichtbar.

Die Schleimhbhant des Darmkanals vom Pfortner an bis
zam Blinddarm war ganz in weissen Brei aufgelist.

Vom Blinddarm an sah man Biutflecken anf 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: branner von Wismut-
Pulver, weissgesprengter halbweicher Koth.

Leber normal; Gallenblase miasig geftullt, Galle dunnflossig.

Pancreas normal

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

Harnblase leer.

Die ubrigen Organe des Unterleibes waren normal.

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

Der Herzbeutel enthielt zismlich viel sersse Flussigksit.

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 Blat.

Gehirn und Ritckenmark massig mit Blut gefullt, sonat normal.

Der 2. und 3, Versuch ergeben im weseatlichen ganz &hnliche
Bilder,

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

Section unmittelbar daranf:

Grosse Abmagerung und Blutmangel,

Der Darmkanal war ganz hlasswelk, als wire er lin-
gere Zeit in Essig eingeweicht.
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Das Gehirn war blass, blutleer und von siner wissrigen Flissig-
keit wis durchdrungen.

Auch die tbrigen 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 erhialt eine halbe Drachme {18).
Ted 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 KaHecsatz #hnlichen Brei war, der aus
schwarzem extravasirtem Blute bestand.

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

7. Versuch enthalt nichts bemerkenswerthes.

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

Section:

Mastdarm und Grimmdarm innerlich entzindet und mit Blut-
tlecken getrénkt; im Grimmdarm befand sich eine mit brandi-
ger Entzindung umgebene Oeffnung, durch welche der
grossere Theil der Klystiermasse in die UUnterleibshohle gerathen war,
und eine Gber den ganzen Darmkanal verbreitete Entztindung des Bauch-
fellea hervorgebracht hatte. Diess Oeffnung war durch grossere Sthck-
chen von Wismut, welche sich daselbst angehautt und die brandige
Entztindung erzengt halten, bewirkt -~ nicht etwa durch die Klystier-
spritze, deren Tubulus stumpt war und nur B--4 Linien weit in den
After hineingeragt lLatte.

9. Versuch. Ein junger Hund frisst in der Zeit von 14 Tagen
circa 2 Unzen (600) Wismut {(unter Mileh und Schwarzbrod gemischt)-
Mehrmals Erbrechen, wodurch die aufgenommene Wismutmenge be-
deutend verringert wurde, Das Thier wurde getidtet.

Befund.

Starker kritzedhnlicher Ausschlag, Abmaegerung un-
ter den iusseren Bedeckungen und Fettmangel im Inneren,
Magen und Darmkanal weiss, klebrig und zusammengezogen.

Den starksten Grad der Entzundung zeigte das Iieum:
einige (Geschwiire so wie stellenweise bedentende Erweichungen der
Schleimhaut,

Der tbrige Befund gleicht im wesentlichen dem des 1. Varsuches.

b. Liwenstein. (Beschreibung einer Wismutver-
giftung).

Medicinische Zeitung Russlands, herausgegeben von
Heim, Krebel und Thielemann. 1846, Bd. 3, pag. 58—59, Ret.
in Franks Magazin Bd. IV, Leipzig 1854, pag. B8.

Beai einem seit 1 Woche an, durch verachiedene Mittel und Bran-
sepulver nicht gebesserter, Cardialgia gastrica mit Irbrechen Leidenden
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stellte sich nach 8 Pulvern von Magister, Bismut. gr. i mit Magnes

carbon. gr. iV und Saecch, :})ﬁ (3 stindlich { 8t) unter Verschwinden
der Kardialgie ein kleiner Speichelfluss mit einer schon anft-
tallenden Auiwnulstung der inneren Backenflache, der lin-
ken Zahntleiseh- und Zungenseite ein,

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

desselben Tages zu einer starken Entziindung mit bedeuten-

den, weissliechen Kxcoriationen und Rissen in den oben be-
sagten Ste]len, sondern es entwickelte sich auch ein haufiger, offen-
bar entziindlicher Kopfachmwerz mit lebbhaftem Fieber.

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

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

subnitricum.)

QGazz. med. ital. Lombardia, 4, 1652. Ref. in Schmidt’s Jahr.
biicher 1852, Bd. 75, 8. 28.

Das Mittel bewirkt nach L. keine Irritation der Inte-
stinalschieimhaut. Ein Theil der Gabe wird geldst und resorbirt,
in 80 weit S#uren im Magen oder Darmkanal vorhanden sind, wihrend
die Chloralkalien des Darminhaltes das Wismut auch aus Losungen
niederschlagen; aus demselben Grunde erscheint es im Urine nicht
wieder, weil es von den Chloralkalien des Blutserum gefillt wird, Sein
Uebergang in’s Blut fahrt colliguative und scorbutische
Eracheinungen herbei.

7. Orfila, M. Traité de Toxicologie. Quatritme ¢dition
T. 1. Paris 1843, pag. 10 (Orfila, M., Lchrbuch der To-
xicologie. Aus dem Franzosischen von G. Krupp. Theil IL

Braunschweig 1853, pag. 9—14).
' Die Versuche, welche simmtlich an Hunden angestellt
wurden, bezwecken die pathol-anatom. Untersnehung und
den chemischen Nachweis des Bi.
A. Vergiftangen durch intravendse Injection,

1. Versuch. ,Orfila liess 06 g krystallisirtes salpeters, Bi 10 Minuten
in 120 g destillirten Wassers kochen, filtrirte die Ilussigkeit, 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
kriftigen Hundes. Ce liguide renfermait 4 peine 30 centigrammes
d’azotate acide de bismuth. (Folgt die Reschreibung des Krankheitabil-
des.) Tod am anderen Tage Nachmittags.

Section: Die Lunge war dunkel, knisterte fast uberall und sat-
hielt viel Luft; in einem Lappen der rechten Halfte einige kleine, dichte,

milzihnliche und keineswegs knisternde Stellen. Der Magen und die
Gedarme zeigten keine bemerkenswerthen Veranderungen.
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2. Versuch. 04 cryst. salpeters. Bi werden 6 Minuten in 8,0 aq.
destill. gekocht. Die so erhaltene Flissigkeit wird eivem kleinen Hunde
in die Jugularvene injicirt. Das Thier ist noch nach 2 Tagen gesund.
Es wurde nun in dis andere Jugularvene die durch Kochen von 0,75
desselben Salzes in der gleichen Menge Wasser erhaltens Flussigkeit
eingespritzt. Sofort traten schwere Erscheinungen aut. Tod 8 Minuten
nach der Einspritzung., (Sectionsbefund nicht bemerkenswerth.)

B. Vergiftungen per os,

8. Versuch. Um 11 Ubr gab man einem kleinen Hunde 30 bas.
salpeters. Bi (sousazotate de bismuth, blanc de far) und unterband
die Speiserchre. Tod nach ca. 1, Tagen.

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

4. Versuch. Um 11 Ukr gab man einem Lkleinen Hunde 60
cryst salpeters. Biin 800 Wasser. — Mehrmaliges Erbrechen, Tod
in der Nacht.

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

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

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

6. Versuch. Spritzte man Hunden 80-—10,0 ¢ryst. salpeters.
Bi, welches in 180-200 g. destillirten Wassers gelost und folglich in
saur. salpetersaures und basisch salpetersaures Wismutoxyd zeraetat,
war, in den Magen und unterbindet die Speiserthre und Ruthe
so sterben die Thiere selbst nach 24 Stunden nicht. Tudtet 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 wnrde vor der Verkohlung so lange mit destillirtem
Wasser abgewaschen, bis dus Waschwaaser nicht mehr durch H, S ge-
tirbt wurde.

2
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C. Vergiftungen dureh Aafbringen von Bi-Nitrat anf Wuand-
flachen.

7. Versuch, Um 11 Uhr Morgens brachte Q. auf das Zellengewsbe
des Oberschenkels eines kleinen kridftigen Hundes 65 g. gepulverten
cryst. salpeters. Bi Tod am folgenden Morgen.

Section: Auf dem Schenkel, der tbrigens weder roth noch in-
filtrirt war, ecib handgrosses mit einem blassgelben Pulver bedecktes
Geschwuor; die Muskeln, auf welchen das gelbe Pulver gelegen hatte,
schienen trocken, verhiirtet und wic 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 3,3 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 Blute angefullt; in der linken Kammer mehrere ziemlich
groasze, kirsehrothe Flecken, besonders auf den colnmnis earneis.

D. Schlussfolgerungen Ocfila’s.

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

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

8. Lewald G., Untersuchungen iiber den Uebergang

von Arzneimitteln in die Mileh.

Habil. Schrift Breslau. 1857. Ref. in Canstatt's Jahresbericht 1838.

L. kounte Wismut nach Darreichung von 0,916 Gramm Magist.
Bism. nach 24 Stunden in der Mileh (einer Ziege) nachweisen.

72 Stunden nach der letzten Dose war es verschwunden. Die tiber-
gehende Menge ist bei den gewiohnlichen Dosen so gering, dass fiir 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 Qesophagus
daranf 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 eingedampfs
war, wanrde der Riickstand verkohlt und mit einigen Tropfen Salpeter-
siure beleuchtet, eingeischert, bis die Asche ganz weiss geworden war,
Daraut wurde diese mit einigen Tropten =alzsfiure und gesdttigtem
H,S5-Wasser befeuchtet, worauf sich alsbald eine schwache braunrothe
Farbung der Mischung zeigte,. ..

10. Brieka, Leon. Du Sous-Nitrate de Bismuth et
de ses applications. Thése de Strasbourg, 1864. (Kin
Referat findet sich in Canstatts Jahresbericht 1864).
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leh halte mich an dieses Referat nicht, da es mir nothig erscheint,
auf 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, weleher das Mag., Bism. von der pharmaceutisch-chemi-
sthen Neite behandelt; anch die daselbst angefithrten Autoren will ieh
nicht weiter erwahnen),

Die von Bricka citirten Falle medicinaler Wismutvergittun-
gen sind leider, wie Verf hervorhebt, deswegen nur von geringerem
Werth, weil man niemals daran gedacht hat das verdachtige Medicament
chemisch auf seine Zusammensetzung zu prafen. Da nun aber einer-
seits solche Bechachtungen medicinaler Vergittungen ziemlich haufig
sind, andrerseits die Resultate Monneret’s, welcher in seiner uber-
grossen Praxis sehr grosse Dosen ungestralt 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 FErfolge Bricka’s dbersichtlich
geordnet vortithren,

1) Versuche zur Entscheidung der Frage, ob in Wasser unlysliche
Bi-Verbindungen schon bei kurzem Gebrauch {einmaliger Gabe; schad-
lich wirken kénnen, wenn sie in grisseren Dosen zugleich mit sauren
Salzen verabfolgt werden,

Die Versuchsobjecto bekamen Magist, Bisnwuti resp. Wismntoxyd-
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 dss reine basische
Bi-Nitrat mit Kali bitartar. gemischt, nicht gittig ist, im Gegensatz zu
manchen Therapeuten, welche glauben, dass das basische Bi-Nitrat
giftig wirken kionne, 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 (Vert.
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 erhalt
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 erwlesen.

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 salzsaurechaltiges Wasser in den
Magen gebracht wurde.

(Bei einem Kaninchen war der Bauch stark zusammen-
gezogen, im Magen Spuren einer Entziindung, in der Leber
kleinc 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. 20).

Einem Kaninchen werden im Lanfe eines Monats 20 gr. beigebracht.

Keine merkliche Wirkung.

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

Mengo ein.

5) Versuche mit arsensanrem Bi, wihrend zugleich mit HCl ange-
situertes {1 "/} Wasser eingeflosst wird (pag. 25, 26),

Die Thiere starben.

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

Sowohl der Urin von Kagpinehen, als auch von Men-
schen, welehe Mag. Bi bekommen hatten, ergiebt bald nach
der Einverleibung des Sulzes, mit HoS geprift, positive
Resultate, selbst bei Anwendung kleiner Dosen.

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

1) Ein Kranker, 70 Jahr, an chronischen Durchfillen leidend, wnrde
vom 12, Sepi. 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 dic Untersuchung der Fices noch
schiitzbare Mengen, die Analyse des Harns aber ergab, ob-
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wohl man 1 Liter verarbeitete, nur ein zweifclhaltes Resultat.
Eine in der Folge eintretende cerebrale Affection des Pa-
tienten mit unwillkiirlichem 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 andercn Personen.

Gegen den Vorwurt, dass das in den Fices gefundene
Bi sehr wohl direct von dem eingegebenen Medicamente
stammen kénne, verwahrt sich Briecka mit dem Hinweis
darauf, dass die behandelten Personen alle cinen heftigen
Durehfall 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 fortsetzt, die Ausschei-
dung durch die Leber aber viel linger dauert.

Aus den Thatsachen niimlich, dass: 1) sich Bi in der
Leber findet und 2) dass das resorbirte Bi im Darm ausge-
schieden wird, — zieht Bricka stillschweigend den Sehluss,
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 konnte, hat Bricka
garnicht gedacht. Eine Untersuchung der Galle selbst, die
doeh den besten Aufschluss gegeben hitte, ist von ihm gar-
nicht erwihnt.

2) Weitere lixperimente, welche sich auf die Loecali-
sation des Bi bezichen (pag. 29). _

Ein Kranksr, der schou im Verlaut von drei Jahreu zu verschie-

denen Malen Ri-Priparate genommen, nahm im Verlauf von drei Wo-
chen (Murz 1863) eine grossere Menge (man stieg von 80 bis auf 12,0}



Seit dieser Zeit 'empfing er keinerlei Metallpriparate mehr. Er starb
an Marasmus am 5. Januar 1864

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

Die Leber wurde mit aq. reg. zerstort, der Ueberschuss
der Siure entfernt w. s. w., sehliesslich das Metall durch HaS
gefallt.

Die gefundene Quantitit betrug in cinem Fall 45 Cen-
tigramm metallisehes Bi.

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

Bricka fugt hinzn, dass er in der Leber von Personsn, welche
arsenhaltiges basisches Bi-Nitrat genommen, selbst mit Hilfe des Marsh-
schen Apparates vergeblich nach Arsen gefahndet habe.

8) Unptersuchung iber das Bi- Carbonat (vergleichs-
weise) cmpfohlen von Lannon de Bruxelles (pag. 32).

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

Thierexperimente beweisen dis vollige Unschidlichkeit des (von
Hepp dargestellten) Priparates, so wie seine Loecalisation in der Leber.
Daher halt Bricka, also entgegen der Ansicht Lannon’s, den Effect die-
ses Priparates fur ebenso unangebbar klein, wie die Wirknng des Mag. Bi.

9) Um die Ungiftigkeit der Bi- Verbindungen zu be-
weisen, stellte Bricka auch Versuche mit Bi-Acetat an.
(Darstellung nach Berzelius durch Wechselzersetzung einer
concentrirten Bi-Nitratlosung 4~ essigsaurem Na.)} (pag. 33).

Die so erhaltene Verbindung wurde cinem Kaninchen
in einer Tagesdose von 1,0 10 Tage lang gegeben, Am
L Tage starh das Thier.
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Bei der Seetion fand man an der unteren Curvatur des
Magens einen gelben Fleck vom Durchmesser eines 2 Cen-
times-Stickes. Die Sechleimhaut war an dieser Stelle ver-
schwunden, die Winde waren merklich verdiinnt und gleich-
sam gegerbt (parois ctaient notablement amincies et parche-
mindes).

Die Darme zeigten nichtis Besonderes. Die Blase war
betriichtlich dureh Harn ausgedehnt. Der Harn enthielt
vur Spuren von Bi, die Lcbher dagegen enthielt eine
bemerkenswerthe Quantitat.

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

or wiederholte den Versuch., Das Kaninchen schien
diesmal noch am 15. Tage nicht afficirt; es wurde getodtet
und ergab bei der Section blos eine leichte Riéthung der
Magenschleimhaut an verschiedenen Stellen (je trouvai, que
Pestomac présentait une légere inflammation en certains points).

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

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

Obgleich diese Peobachtungen unvollstindig seien, glaubt Bricka
doch darans schliessen zu ktnnen, dass selbst die loslichen Bi-Priparate
nicht giftig wirken.

Die beobachtete achadliche Wirkung scheint thm von der Abspal-
tung eines Theils der Essigsiure abzuhdngen {).

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

10) Versuche iiber die Zersetzung des c¢ingegebencn
Mag. Bi. (pag. 35).

Drel Kauinchen, ungefihr von derselben Grosse, wurden zwei
Tage lang ganz gleich ernéhrt; am Morgen des Versuchstages bekermmt
eines 6 gr. bas, Bi-Nitrat, welches 14", Siure enthait; bald darauf be-
kommt es noch 20 grm. agq. in den Magen gefldsst. Zwei Stunden spiter

wurden alle drei Thiere getddtet. Die Reaction der Magen- und Darm-
flussigkeit aller drei Thiers war sauer, jedoch wurde durch Titriren
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constatirt, dass die Flussigkeiten des Wismutkaninchens stirker saner
waren, als die der beiden anderen.

Fur die Magenflussigkeit betrug das Verhiltniss der Siauremengen
5:38, fir die Darmflitssigkeit 7:2. Die Rothung des Digestionstractus
war beim Wismutkaninchen lebhafter ausgepragt.

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

seine Farbe behalten.

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

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

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

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

2. Dasreine basische Nitrat ist ungiftig, selbst in erhéhten Desen
bei langerem Gebrauch.

3. 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 Flitssigkeiten zusammentriftt, welche die Arsenverbindung
losen; ein Usberschuss an Bi-Oxyd in arsechaltigen Praparaten hindert
die autlisende Wirkung des Magensaftes, so dass die Verbindung {was
von vorn hereiu paradox erscheint) in grosseren Dosen weniger gittip
wirken kann, als in kleineren Dosen.

4. Das chemisch reine Bi subnitricum wird resorbirt,

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

6. s localisirt sich in der Leber.

7. Seine Ausscheidung in die Galle geht schr langsam
vor sich, so dass man noch mehrere Monate nach Anwen-
dung des Mittels duasselbe im Lebergewebe finden kann.
(Diese Satzfolge miisste eigentlich von Br. umgekcehrt wer-
den, denn cr sehliesst ja so: weil man noch mchrere Mo-
nate nach Anwendung des Mag. Bi in der Leber Bi finden
kann, so geht folglich dic 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)
Gben, in den Magen eingetithrt, keine angebbare physiologische Wir-
kang auns.

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

10. IMe durch die Priaparate hervorgerufene Entzundung ist gra-
duell ablingig von der Menge der treigewordenen Ralpetersiure und
erklart dieser Process die heilende Wirkung dieses Mittels.

1. IMe Wirksamkeit dieses Priaparates bei Neurosen des Magens
!{ann der Anwesenlieit des Arsens zugeschrieben werden, weshalb man
n solchen Fallen lieber Fowler'sche Sol. geben solite, da die Mengo
des Arsens in den Bi-Priiparaten sehr variabel (und deshatb zar Do-
sirung nicht verwerthbar) ist.

1. Dubinsky, Th. Die Wismutdiphtheritis der
Mundhéhle. Dissert. Petersburg 18369,

Ich glaube auf diese Arbeit schon deswegen niher ein-
gehen zu miissen, weil dieselbe in der deutsehen Litteratur
nur durch ein héchst mangelhaftes Referat (von Rudnew)
vertreten ist (Jahresbh., Virechow und Hivseh 1869, I Bd.,
pag. 335). D. experimentirte ausschliesslich an Hunden.

Als Priparat benutzte er citronensaures Bi-Ammonium, welches
subcutan beigebracht wurde. Tieber die Laslichkeit dea Prap vgl.
Cap. III meiner Arbeit. Bei der Auswahl seiner Versuchsthicre ber-
zeugte er sich jedesmal von dem gesunden Zustande der Mundschleim-
haut (pag 8.

Dubinsky fasst dic Resultate seiner Arbeit in folgende Ritze
Zusammen (pag 39).

1) Dascitronensauvr. Bi-Ammonium erzeugtun-
terdie Haut gespritzt immer cine Diphtheritis der
Schleimhant des vestibulum oris, welche man
mitdem Namen Bi-Diphtheritis® bezeichnen kann.

2) Die Diphtheritis des Mundes wird aller
Wahrseheinlichkeit 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 Proeesses, obwohl allerdings



4) sowohl im Parotis-, als auchim Submaxil-
laris-Speichel die Anwesenheit von Bi bei sub-
cutanerInjectiondesselbennachgewiesen werden
kann.

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

) Die Zihne beschleunigen, indem sie¢ me-
chanisch aufl die mit ihnen in Berihrung kom-
mende, von der Bi-Diphtheritis befallene Schleim-
haut der Wangen und dex 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 Bestindigkeit, immer in ein und derselben
Form und auf bestimmten Stellen der Mundsehleimhaut,
dass diese Thatsache als endgiiltig festgestellt betrachtet
werden kann.

ad 1) b. Ueber die Localisationsverhidltnisse
der ,diphtheritischen” Veridnderungen spricht sich
D. folgendermassen aus (pag. 4):

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

In der Folge verbreitet sich dann der geschwiirige
Process auf die Schleimhaut der Zunge, auf den Zahnfleisch-
rand und zuweilen anf die Schleimhaut des Bodens der
Mundhéhle, verbreitete sich aber auch in den stirksten
Fillen der Erkrankung niemals weiteriiberdiese Stel-
len hinaus. Ich habe, so bemerkte D., niemals eine At-
fection der Schleimhaut des weichen Gaumens, der Nasen-
héhle, des Pharynx und des Kehlkopfes beobachtet.
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ad 1) ¢ Den pathol.anatom. Befund bei der
- Wismutdiphtheritis* i m Bereich der Mundhihle schil-
dert D. wie folgt.

. Yerlauf des Processes auf der Schleimhaunt der hinteren
Halfte des vestibulum oris.

a) Makroskopisclrer Befond.

4) Pathologisch-anatomische Veriinderungen, die im
Verlauf von 24—48 Stunden, von der ersten Injection des
Doppelsalzes an gerechnet, auftreten (pag. 9).

Ganz zuerst treten auf den obenerwidhnten Stellen
der Schleimhaut gelblich-weisse, schr oberflichliche, durch-
scheinende, matte Flecke auf, welche bis 1/, em. im Durch-
messer haben und viel Aehnlichkeit mit jenen Flecken be-
sitzen, die wir anf den Schleimhiuten durch Andtzung mit
einer schwachen Hollensteinlosuug erhalten.

Spiter werden diese Flecke in der Mitte gelb und
undurchsichtig, wihrend sie in der Peripherie noch matt
und sehr oberfliichlich bleiben.

Diese beiden Formen bekam aber 1. nur in einigen
Fillen zu Gesicht, offenbar weil die Weiterbildung des
destruktiven Processes zu rasch vorwirtsschreitet, als dass
die Beobachtung dic Anfangsstadien bequem ertappen kénnte.

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

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

Derartige Flecke verwandelten sich dann innerhalb
24 Htunden in ihrer ganzen Ausdehnung in gelbliche Fleeke



und unterschieden sich dann im weiteren Verlauwfe dureh
garnichts von dem Gange der ersterwiithnten Flecke.

Der Versuch soleche gelbweissliche Flecke zu entfernen,
gelingt nicht ohne die Zerstorung der Integritiit der Schleim-
haut. Die runden Formen dieser Fleeke sind die hiufige-
ren. [hre Menge ist verschieden; bald zeigt sich im An-
fange nur e¢in Fleck, bald manifestirt zich der Process schon
ani ersten Tage durch das Erscheinen vieler Flecke (10 —16)
(pag. 5—6).

) Nachweiteren24 Stunden werden diese weiss-
gelblichen durchsichtigen Flecke gelb, undurchsiehtig, durch-
dringen die Dicke der darunterliegenden Schleimhaut und
erheben sich etwas iiber das Niveau derselben. Kurz ge-
sagt, diese Flecke sind makroskopiseh vollstan-
dig dhnlich den diphtheritisechen Plaeques (pag. 6).

Zugleieh it dieser Farbendnderung vergrossern sie
sich sehleunig, 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 stitrmi-
schen Zerstorung sehr ausgedehnter Schleimhautpartien
fiihren.

<y Nach Veriauf von noech weiteren 24 Stun-
den zerfallen die gelblichen Flecke gewdhnlich, indem sie
oberfliichliche, zuweilen blutende Geschwiire hinterlassen,
weleche mit Eiter und gelbgranen Fetzen der nekrotischen
Schleimhaut bedeckt sind, Schon in den ersten 24 Stunden
ihres Bestehens pflegen diese Geschwiire weit grosser zu
werden, als die Fleeke, aus denen sie hervorgingen (pag. 7).

8) In den folgenden Tagen erscheinen in der Um-
gebung dieser Geschwiire zuweilen ncue 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, gangriingses Geschwiir vorstellt, welches
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mit Eiter, Blut und Fetzen der nekrotischen Schleimhaut
bedeckt ist, in mitten deren zuwcilen die ihrer Decke beraub-
ten, unterliegenden (Gewebsparticn in Gestalt rother Insel-
chen durchblicken.

Eine solche geschwiirige Veriinderung priisentirt sich
an ecinzelnen Stellen mehr oberfliichlich, an anderen aber
mehr in die Tiefe greifend. Zuweilen reichen tiefere Ab-
theilungen dieser Gesechwiire trichterformig bis v, em. in
die Dicke der Wange hinab und bieten cine durchgehends
gangrindse Oberfliche dar. Die Geschwiirsrander 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-
piseche Untersuchung der Flecke bestiitigt vollkommen den
makroskopisehen Befund, den D. mit diphtheritisechen Plae-
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, Lehrbueh der patholog. Histologie,
Russische Uebersetzung 1868, Band II. Seite 522].

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

Diese Kidrnelung verschwindet nicht auf Zusatz von
Essigsiure. Auf cinigen Querschnitten erblickte D. an der
Stelle eines matten Fleckes cinen kraterférmigen Gewebs-
verlust der epithelialen Schicht, weleher 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, wihrend andere halb frei lagen und ohne
Ordnung vertheilt waren. Auch hier zeigten sie sich kérnig
und gequollen; in eipigen Zellen konnte man, wenn auch
nicht deutlich, einen Kern unterseliciden, in anderen war
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ausser der Kérnelung nichts lweiter sichtbar. Die tiefer
liegenden Schichten des Epithels waren gleichwie die Mueosa
vollstindig normal (p. 6).

Dunkelrothe Flecke zu untersuchen 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 kilrnige formlose Masge,
in weleher, nach Behandlung mit Essigsiiure zuweilen sehr
undeutlich conturirte, geformte, in ihrer Anordnung an Kpi-
thelicn 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 Mihe Fasern von
Bindegewebe unterschieden werden kénnen.

In der Submucosa aber sind dicse Elemente gzerstreut
gelegen. Die Muskelschicht ist nicht verdindert. Bei der
Untersuchung des Epithels der gelben Flecke zeigt das
Mikroskop bald in unbedeutender Menge gequollene Epithel-
zellen mit Kernsehwund und sehr scharfer Kornelung,
welche nicht bei Behandlung mit Essigsiiure verschwindet,
bald gekirnelte Epithelzellen mit Fetttropfehen, bald Korner-
Hiufchen, die an die Form von Zellen erinnern, bald endlich
cine formlose, kornige Detritusmasse (pag. 7).

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

11. Verlanf des Processes anfl der vorderen Halfte der Schleim-
haut des vestibulum oris (p. 8).

Hier verhilt sich der Process ctwas anders. Ks ver-
grissern siech hier die aufgetretenen Flecke weit langsamer,
als im ersteren Ialle, 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.
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Wenn der Process nicht gleichzeitig in beiden Hilften
des vestibulum oris anfingt, sondern zuerst etwa nur im
Bezirk der Miundung des Duetus Stenonianus, so treten ge-
wihnlich zusammen mit dem Zerfall der Flecke in der hin-
teren Hilfte des vestibulum — graugelbliche Flecke in der
vorderen auf,

Wenn aber soleche Flecke gleich anfangs oder gleich-
zeitig aueh auf der Schieimhaut der vorderen Hilfte des
vestibulum oris erscheinen, so werden mit dem Kintritt des
Zerfalls der Flecke in der hinteren Hiilfte, die Flecke der
vorderen Hilfte etwas gréasser, vertiefen sich und bekommen
cin sehmutziggraunes Aussehen. Danach fangen diese Flecke
ihrerseits an zu zerfallen und wandeln sich in graugelbe
oder schmutziggraune, unbedeutend vertiefte Geschwiire un,
welehe die ganze Zeit mit den Fetzen des gerfallenen Schor-
fes bedeckt bleiben. Diese Geschwiire bluten niemals und
vergrissern sich sehr langsam im Umkreise. [Es scheint
also, als ob die Alteration der anterioren Iilfte des vesti-
bulum oris sowohl zeitlieh, als auch ihrer Intensitit nach,
hinter der Alteration der posterioren Hilfte suriickbleibt.]

1. Affektion des ZahnReisehes (pag. 8).

Gewdhnlich gleichzeitig mit dem lrscheinen der Flecke
auf der Sechleimhaut des vestibulum oris tritt eine Réthung
und Schwellung des Zahnfleisches auf. In cinem Falle
wurde Rothung und Schwellung des Zahnfleiseches vor dem
Erscheinen der Flecke beobachtet, bei 4 Hunden aber wur-
den diese Erscheinungen erst naeh dem Auftreten der Flecke
bemerkt. Mit dem Auftreten der Geschwiire sehwillt das
Zahnfleisch noeh mehr an, die Riinder desselben, -— erst
von Seiten des vestibulum oris, aber darauf auch von Sei-
ten der Mundhéhle —, fangen an zu bluten, sich geschwiirig
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.
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IV. Affection der Zunge (pag. 9.

Nach Verschwirung der Schleimhaut der Wange und
des Zahnfleischrandes vrscheinen auf den Zungenrindern
graugelbe oder schmutziggraue Flecke, zuerst in Gestalt
schmaler Streifchen, welche sich darauf ziemlieh raseh {iber
die ganze Linge der Zungenrinder und die untere Fliche
der Zunge verbreiten und zuweilen aueh auf die den Mund-
boden aunskleidende Schleimhaut iibergreifen,

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

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

V. Abweichungen vom gewohnlichen Verlaunfe (pag. 8).

1y Der Process kann unter Umstinden sehr verlang-
samt oder selir 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 Mundhihle erseheint in manchen
Fillen geéindert.

ad 1. d) Wichtige Begleiterseheinungen des
geschwiirigen Processces.

o) Gleichzeitig mit dem Zerfall der Flecke tritt cine
vermehrte Speichelsekretion und ecin unangenehmer
Geruch aus dem Munde auf Der Speichel, mit Eiter und
Blut gemischt, crfiillt erst reichlich die Mundhshle ohne
auszufliessen; darauf tritt Speichelfluss ein. Derselbe ist
anfanglich sehr gering und dussert sich nur in einem bestin-
digen Feuchtsein der Unterlippe, endlich aber troptt der
Speichel in cinem fort in Gestalt einer blutwasserihnlichen
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Fliigsigkeit aus dem Manle. Der unangenehme Gerueh
[aingt an faulig zn werden und wird endlich bis zu dem
Grade stinkend, dass er schon in der Entfernung wahr-
nehmbar ist (pag. 8—4).

B} Mit dem Auftreten von Geschwiiren auf der hinteren
Oberflache der Wangen beginnt bei den Thieren, welche
bis dahin dem fusseren Anscheine naeh gesand erschiencn,
sich rusch cine Magerkeit und allgemeine Sehwiiche
zu entwickeln. 8Sie liegen schliesslich still und nehmen
keine Nahrung mehr zu sich. Die Sensibilitit der Haut und
der Schletmhiute erscheint bis zu einem bedeutenden Grade
abgestumpft. In diesem Zustande stirbt das Thier (pag. 9).

Ad 2. Den Beweis ftir diesen Punkt liefert D.
durch folgende schine Untersuchung (pag. 33).

Nachdem dem Thiere eine gewizse Menge des Wismut-
priiparats einverleibt und die beschriecbene Erscheinung der
~diphtheritischen* Placques und Geschwiire auf der Sehleim-
haut des vestibulum oris aufgetreten war, wurde es durch
den Bernard’ schen Stich getidtet, und der abgetrennte
Kopf sorgfiltig mit kaltem Wasser abgewaschen. Daranf
wurden beide Carotiden mit ciner 2 %-igen Kochsalzlosung
bis zur vollstindigen Farblosigkeit der ausfliessenden Flis-
sigkeit durchspiilt. Die Mundhéhle wurde zu wiederholten
Malen, bis sie ganz rein war, mit kaltem Wasser abgewa-
schen. Darauf wurde die Schleimhaut des vestibulum oris
und die Mundhihle mit kochendem Wasser abgebritht und
das Hpithel vorsichtig in Gestalt durchsichtiger Plittchen
abgeschabt. Darauf Zerstorung der organischen Substanz
durch Glithen im Porcellantiegel, Aufnehmen des minerali-
schen Rickstandes in reiner Salpetersiure, Filtriren und
Verdinnen mit aqua destillata, Die Fliissigkeit gab beim
Durehleiten von H,8 gewihnlich sofort cinen deutlich dunk-
len Schein und nach 24 Stunden einen dunkelgrauen bis
schwarzen Niederschlag, der noeh weiter gepriift wurde.
D. erwahnt dazu noch ausdriicklich, dass er, um sicher zu

gehen, ;
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sich von der Abwesenheit des Blutes in dem zur
Priifung gesammelten Epithel vermittelst des Spectroskops
villige Gewissheit verschaflt und

sich mit Hilfe des Mikroskops auch daven iiberzeugt
habe, dass er in der That nur das Epithel der Schleinthaut
beim Sammeln losgelist.

Ad 3. Wird von D. bewiesens dureh Unterbindung der
Ausfithrungsginge der Speicheldriisen (pag. 26).

Pricise Angaben iiber die Wirksamkeit scines Pripa-
rates hat D. leider nicht gegeben. Ich habe aus den ange-
fihrten lnjectionsmengen (pag. 3) und Thiergewichten her-
susgerechnet, dass ungefihr 0,016 gramm Doppelsalz pro
Kilogramm Thier, anf 2 aufeinanderfolgende Tage vertheilt,
die gewdhnliche Dosis war, nach weleher dic Mundaffeetion

auftrat,
Es gab indessen auch Ausnahmetille, wo bedentend

weniger resp. mehr nithig war.

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

Petersburg, 1869

Das Referat (von Rudnew) in Jahresb. von Virchow u, Hirsch
1869 I, pag. 335 ist sehr mangelhaft, so dass ich mich schen aus diesem
Grunde veranlasst fithle aut die Arbeit naher sinzugehen.

St studirte die patholog.-anntom. Verinderungen der Bi-
Intoxication an acuten und chronischen, sowohl per os als sub-
cutan hergestallten, Vergittungen von Hunden und Kaninchen.

Als pharmakologisches Agens benutzte er citronensanr, Bi
und citrenensaur. Bi-Ammonium, beide Priiparate sich selbst dar-
stellend. Vgl. Cap. V. meiner Arbeit, Sein Doppelsalz wariu Wasser
unloslich! In Zuckerwasser aber, zumal beiin Erwirmen, loste es
sich leicht (pag. 0.

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

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

2) Er untersuchte das Verhalten des Doppelsalzes zu kiinstiichem
Magensati, bereitet nach Kihne's Lehrbuch der physiclogischen
Chemie. Im TUeberschuss des Magensafies wird das Salz zersetzt,
dabel fallt citronensaures Bi. Es kann also bei der Darreichung
per os nur dann zu einer Resorption des Malzes kommen, wenu
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dasselbe in so reichlicher Menge eingefuhrt wird, dass die vor-
handene Magensiinre nicht hinreicht, um alles zu zersetzen.

Zur subeut Injection benutzte St. die Losungen seciner Salze
in zucker- oder ammonjekhaltigem Wasser (pag. 7 und §).

Leider giebt ®t. nicht jedesmal geniigend deutlich an, welches
Salz er benuntzte.

Die Lysungen besassen neutrale oder saure Reaction {pag. 7).

Zur Vergittung per os benutzte St.: 1) ebenfalls solche
ammoniakalischic oder Zuckerwasser-Losangen, 2} Bi citric in salusiure-
haltigem Wasser gelist (mit oder ohmne Glycerinzusatz), 8 Bi citric. in
Pulverform.

Durch die subcut. Injection wurden energische Vergittungen erzielt.

Was dic Darreichung per os betriflt, so war die Vergiftung
durch Bi eitrie. in Pulverform tfast gleich Null (vgl
pag. 43, Nr. 3).

Durch die besagten Lusungen dagegen konnten energische Ver-
siftungen erzielt werden, — alierdings nur bei grosseren Gaben;
durch kleinere Dosen trat selbst bei wochenlanger Darreichung keine
anormale Erscheinung auf (pag. 38). .

8t. verwerthete seine Versuche:

1) zum Studium der krankhaften Erscheinungen am le-

4 benden Thier,

2) zum Studium des patholog.-anatom. Befundes,

3) zum chem. Nachweis dos Wismuts im Organismus,

4) zur Beurtheilung der Giftigkeit und Wirkungsweise
seines Doppelsalzes (Resumé).
ad 1) Die Schilderung des Krankheitsbil:dles gahort nicht hierher.

Nur eines besonders interessanten Symptomes will ich Erwahnung thun,
des Speichelflusses {bei dor chron. subcut. und innerl. Vergiftung).

Die Reaction des Speichels der mit Bi vergifteten Thiere ist
hach 8t. meist alkalisch, manchmal aber auch sauer (am Morgen, bei
Anwesenheif von Geschwuren im Munde). Durch Eisenchlorid -- Salz-
siiure erfolgte keine Rothtarbung; also Abwasenheit von Rhodankelium.
Der Speichel hatte ferner die Fahigkeit verloren Starke in Zucker
tmzuwandeln (pag. 47—48).

ad 2) Patholog.-anatom. Befund.
{Die Nummern bezielien sich auf die einzeluen Versuche).

[ Patholog-anatom. Verinderungen inder Mund-
hihle (pag. 47).

1) Bei der acuten Vergiftung (Tod innerbalb 24 Stunden, nach der
ersten Einverleibung des Giftes) beschreibt St. keinerlei Affectionen der
Mundhshle.

2) Chronische Vergiftung.
A) Durch subcutane Injection Entwicklung eines

geschwirigen Processes im Munde.

1) Affection der Wangensehleimhaut.
3*
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(Ganz zuerst crscheinen Blutunterlaufungen oder blasse
Papeln avf der Schleimhaut.

Die Sehleimhaut am Orte der Unterlaufong zerfallt,
die Papel brieht aul und <o entsteht cin unbedeutendes
oberflichliches Geschwiir.

Innerhalb einiger Tage nimmt dasselbe cin unreines
Ausschen an, breitet sich im Umfange und in die Tiefe aus.

Auf dem Grunde des Gesehwiirs sieht man Fetzen und
Briicken des zerstérten Gewebes, die Rinder sind unehen.

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

Dic benachbarten Geschwiire fliessen schliesslich zo-
sammen und bilden dann schir betriehtliche Zerstorungen
mit gangrindser Abscheidung, von schmutzig graubraunem,
zuweilen schwinzlichem Antlug. Es giebt aber auch Fille,
wo ¢s nicht zt so ausgedehnten Zerstirungen kommt.

B Aul dem Zahnfleiseh entstchen ganz analoge
Verinderungen. Das Zahnfleiseh blutete schr selten.

+y  In heftigeren Fillen wurden auch die Rinder der
Zunge, sowohl die vorderen, als auch die seitlichen, von
geschwiirigen Verinderungen ergriffen.

Dabei schwoll die Zunge zuweilen an, wurde intensiv
blau und ragte ther das Gehege der Zihne hinaus, bedeckt
mit Speichel, der mit blutiger, stinkender Absonderung der
Gesechwiire gemiseht war. In zwel Fillen wurde der dhber
die Zahnreihe hinaus ragende Theil der Zunge nckrotisch.

Alle diese Geschwiire hesitzen zuletzt einen vollstindig
zangriinisen Charakter, nach Ausschen, Absondernng und
Destructivitit des Proeesses,

Zuder Lioealisation der Gesehwiire bemerkt St., dass
sie sich immer nur imi Vorhof der Mundhihle hefinden. Ior hat
kein einziges MalGeschwiire beobachtet,die weiter (nach hinten)
gelegen waren, als die Spalte, welehe von den hinteren Backen-
zihnen mit den Zweigen des Unterkiclers gebildet wird.

Am allerhiufigsten fand er die Geschwiire im hinteren
Winkel des Vorhofes der Mundhohle, auf der inneren Ober-
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fliiche der Wangeu, anf dem Zahnfleiseh, — nieht nur nebon
der Krome eines Zahnes, sondern auch an Theilen, welehe
der Tage des Zahnhalses entsprechen, wobei noeh dazu der-
jenige Theil des Zahnfeisehes, weleher die Krone umgab,
unversehrt war,

Mikroskop. Befunds werden nicht erwithut.

In welchew Grade der Uebergang des Motalles ans dem Blui in das
Epithel der Mundschleimhant an dem Xustandekommen des Speicheliinsses
betheiligt. ist (nach der Analogie mit dem Quecksilber, und ob oin
solcher Uebergang vorhanden war, darither kann St. niehts sagen, da es
ihm vicht gelang Bi in Speichel zu entdecken (pag. 49-50).

B, Durch Vergittung per os.

Beiden Vergittungen, welche durch Eintithrung dea Bi per os erzielt
wurden, erwdhnt St uichts von geschwirigen Processen im Munde,
sondern nur das Auftreten eines Speichelllusses (Nr. 1. chron. Verg.).

Anmk. ¥chlund. Bei der acuten Vergittung nichts crwihnt. Bei
der chronischen Vergiftung (subeutan) keine Veriinderungen zu sehen
(Nv. 2, 8.

II. Magen.
1} Acute Vergiftung.
A. Dureh subeutane Injection. Nichts besonderes.

Anmerk, Im Magen cines Kanincliens (Versuch Nr. 7) fand St
eine bedeutende Tunjection. misst derselben aber fur die Bi-Vergiftnng
keine Bedeutung bei, weil dem Versachsthier § Wochen vorher Ammo-
nink unter die Hant gespritzt worden nnd dasselbe miplicherweise da-
von etkrankt sein kounte, Bei Anstellung des Versuches befand sich
das Thier allem Anschein nach woll.

B. Dureh RKinfithrung des Giftes in den Magen,

a) Makroskopisch. Magensehleimbaut dick, vou ciner
dilnnen weissen Schicht einer Substanz bedeckt, welehe sich
mit Wasser nicht abwaselien lisst. Bei der Behandlung
cines Magenstiickes mit HoS fiirbt sich die ganze Diecke der
Sehleimbaut schwarz; es hatte sich also hicer Bi abgesetzt.
Ausserdem war die Magensehleimhaut stark injieirt; es wur-
den frische Unterlaufungen und Epithelablosungen bemerkt.

b) Das Mikroskop zeigt, dass der Niedersehlag nur die
Oberfliche des Epithels bedeekt, nimlich die Falten der
Schleimhaut, welehe sich zwis¢hen den Trichtern der Dri-
sen befinden, withrend er nicht in die Miindungen hinabreicht.

Sehr selten traf man auf Zellen, welehe villig hedeckt
von dem Anfluge waren oder das Mcetall in sich einge-
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schlossen enthielten; in den Dirmen wuorden diese Kr-
scheinungen nicht bemerkt. Schwellung und Triibung der
Schleimhaut des Magen-Darmkanals.

2) Chronisehe Vergitftung.
A. Dureh subeutane Injection.
(Zusammenfassung der Beschreibung).
Schleimhaut im Zuostande des Katarrhes (Nr. 5}, be-
deckt von einer dicken Schleimschicht (Nv. 3), mehr weniger
injicitt und geschwellt (Nr. 1, 2, 8, %, 10), Unterlaufungen
und Abstossung des Epithels (Nr. 1, 4, 6, 7, 10). (Im Fun-
dus- und aueh im Pylorustheil). Inhalt: Galle und etwas
Blut (Nr. 6).

B. Dureh Vergiftung per os.

a) Makroskopiseh, Unbedeutende Injection der Schleimbaut
im Fundus (Nr. 1, 2), auch Blutunterlanfungen (Nr. 8). Schleimhaut
des stark contrahirten Magens sehr verdickt, mit einer dicken Schleim.
schicht bedeckt (Nr. 2). Nach Entfernung des Schleimes kann man
sehen, dass die Schleimhiaut gesprenkelt, impragnirt, aber stellenweise
nur bedeckt ist von einem weissen Talver Genauner werden die Ver-
hilltnisse bei Nr. 1 geschildert:

Bresonders der Fundustheil und die hintere Wand zeigt
sich bedeckt mit einem feinen, weissen Antlug, weleher sich
durch Wasser nicht abwaschen ldsst und nur zusammen
mit dem Ipithel losgeliost werden kann, so dass also dicser
Anflug die Sehleimhaut selbst durchdringt. Bei der Be-
Ihandlung der Schlvimhaut mit Hay schwiitst sich nicht
bloss der Anflug, sondern die ganze Scehleimhaut
wird durchgehend sehwarsz.

b) Mikroskopizch. Die Firbung nimmt nur die Ober-
Hiehe des Epithels ein (Nr. Lund 2); nur einzelne Zellen
pniciisn) desselben waren vollstindig gefirbt; gefirbt
sind auch die Falten zwischen den Trichtern der Drisen,
die Driisen selbst aber sind frei von Firbung (Nr, 1).
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I, Darmkaval (Bauchhéhle, Panereas).
1) Acute Vergiftung.
A, Dureh subeutane Injeetion.

Keine besonderen  Erscheinungen. (Nur bei Nr. 7
bedeutende Injeection).

B. Vergiftung per os.

a}  Makroskopisch. Sehleimhaut der Dirme verdickt
und gerothet, Unterlaufungen in der ganzen Ausdehnnng
des Darmes. Darminhalt gallig und blutig gefirbt. Woiss-
licher Niedersechlag auf der Schleimhaut nicht vorhanden
(Nr. 10).

b) Mikroskopisech. Schwellung  und Tribung des
Epithels.

2) Chronisehe Vergiftung.
A. Subeutan.

i3loss  katarrhalische Erscheinungen, Injeetion und
Schwellung, sind erwahnt bei Nr. 2, 5 und 7.

Stirkere Alterationen, wie Anflockerung 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 Kin-
mindung des Gallenganges (Nr. 6 und 10).

Der obere Theil des Dinndarms 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 Injeetion und Geschwiire Nr. 1
und 2j. Nr. 1, Reetum vollstindig schwarz, seine Schleim-
haut beinahe durchgchends besdet mit Unterlaufungen;
stellenweise Abstossung des Epithels und Geschwiire.

Dieses ist der einzige Fall, wo St. von einer schwarzen
Firbung spricht.
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Affection der lymphatischen Apparate dex
Darmes.

Dic solitiren Feollikel ragen Uber das Niveau der
Schleimhaut hervor (Nr. 2). Schwellung der Solitirfollikel
und Peyerschen Plaeques (Nr. 3).

Oberfliichliche Geschwiire auf der Stelle der solitiiven
Drisen ¢Nr. 1, 6, 8).

Inhalt des Darmkanals,

Schleim, Kiter, Blut, Galle, fliissige Fhces (N1, 1, 6 cte).

Besondere Befunde.

Kinige Invaginationen von betriichtlicher Ausdchnung.
(Nr. 4.)
B D'er ox
n)  Makroskopiseh.
Nr. 1. Unbedeutende Injection der Darmsehleimhaut.
Nr. 8. Unterlantungen im Zwolffingerdarm, besouders neben dem
diverticulum Vateri, sowie weiter abwarts und wmn dic DBauhinsche

Kiappe herum.
Nr. 2 Wird genaner beschrieben.

Hinter dem Pfortner fand sich Salzlosung und konnte
man dieselbe weit in die leeren Diinndidrme vertheilt an-
treffen.  Schleimhaut der Diinndirme geschwellt, mit Schleim
bedeckt, stellenweise von rosenrother Farbe, mit Ablosung
des  Epithels, Aueh hier wird ecine Imprignitung der
Sehleimbaut mit dem Salz bis in die allerunterste Ab-
theilung der Dinnddrme bemerkt. Die Peyer’schen Placques
ragen fiber das Niveau der Schleimhaut hinaus, einige von
ihnen liegen auf rosenrothem Grunde,

Inhalt der Diinndirme besteht aus Sehleim mit sebr
gevinger Beimischung von Galle und aus der Losung des
Malzes.

Der untere Theil der Dickddrme und besonders das
Rectum ist beinahe dreimal so dick als das {brige Stiick;
diese Ausdehnung ist bedingt durch Anhiufung dicker,
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harter, schwarzer  Fdcalmassen. Daxs  dieselben Bi ent-
halten, wird bei Nr. 1 erwithnt.

by Mikruskopisch.

Dias Bi bekleidet nur die Oberfliche der =ehleiinhaut
(Priparat mit HoS Dbehandelt, Nr, 2).

Anwerk, 1, ln der Bauchliohle (and sich beielnen Kaninchen (acute
subcutane Vergiftung Nv. 7) eine reichliche Ansammlung von Flitssigkeit
und PFibringerinnsel. St. misst aber den Befunden bei diesem Thier
Keine besondere Bedeutung bel, weil dasselbe 3 Wochen vor Austellung
der Bi-Vergiftung Ammoniak sabentan lLekommen hatte. Yu Anfaug
des Bi-Versuches erschien das Thier aber ganz wobl.

Anmerk, 2. Das Pancreas zeigt bel der chron. aubeutan, Vergif-
tung nichts besonderes (Nv. 13, Woeiter wird nichts davon erwithnt.

IV, Leber
1) Acute Vergiftung.
A, Subeutan.

Hyperamie des Orgaus. Beim Duvchschneiden tritt reichlich Blug aus.

B. Pur os,

a) Makroskopisch. Leber gross, schwer, von weicher
Consistenz; aus der Sehnittfliche tritt viel Blut aus; sie ist
bedeekt mit kleinen, bald gelben, bald aschiarbenen Flecken,
diese Fiarbung reicht aber nicht in die Tiefe.

b) Mikroskopiseh. Abrundung der Zellen, Tribung und
Kirnclung des Protoplasmas, Kerne nicht sichtbar.

2)  Chronische Vergiftung.
A. Subeutan.
a) Makroskopisch.
Grisse, Form, Consistenz.

Das Organ ist gross (Nr. 6,4 und dick (Nr. 1, 8, 6, 4, 10,

Consistenz vermindert, weich (Nv. 7, 10). Riinder ab-
gestumpft (Nr, 7).

Kapsel gespannt und glinzend (Nr. 7), aut der glinzen-
den Kapsel varieés verhreiterte Gefiisse (Nr. 9).
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Blutgehalt. Das Organ ist hyperimiseh (Nr. 1, 3,
5, 8, 10) oder blutarm (Nr. 2, aut dem Durchsehnitt tritt
wenig Blut aus).

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

Die Oberfliche ist besiiet mit zahlreichen blassen Punk-
ten, welehe nur stellenweise zu Fleeken und Streifen conflu-
iren (Nr. 6). Blasse Punkte und Bander oder blasse Klecke
oder Streifen finden sich bei Nr. 1, 4, 5, 7, 4 10. Blasse
Punkte und gelbe Flecke (Nr. 8). Wenn das Organ blutarm
ist, so bedecken die blassen Fleeke stellenweise ganze
FLobuli.

Ansicht auf dem Durchsehnitt.

Die Zeichnung der Schnittfliiche bietet entweder nichts
abnormes (Nr. 10), oder die Farbe ist eine durchgrhends
(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 erwhhnt (Nr. 1, 6).
Sie ist in diesen Fallen reichlich.

h) Mikroskopisch lassen sich verschiedene Stadien der
Degeneration crkennen: tritbe Sehwellang, 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, Triibung und starke
Kérnelung des Protoplasmas, welche den Kern verdeckt.
In einigen Zellen werden ausser den feinen Koérn-
chen aueh gribere (6—20) bemerkt, welehe stark
lichtbrechend sind. Weder Aother noch Essigsiure
verindert das Bild.
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Nt. 8. Abrundung der Zellen, Triibung und Kornelung
des I’rotoplasmas.

Die Kerne werden auch bei Behandlung des Pritparates
mit Fssigsiure nicht sichtbar. Die Kéorner sind zuwei-
len ziemlieh grobund besitzen starkes Lichtbreel-
nngsvermogen (in cinigen Zellen mehr als 20 vor-
Lhanden).

B. Per us.

a) Makroskopisch. Leber verhéltnissmissig klein (Nr. 3)
aber diek (Nr. 2, 3), blutreich (Nr. 1 und 2).

Kapsel gespannt, glinzend (Nr. 2, 3), zeigt varieise 15v-
weiterung der Gefisse (Nr. 3)

Die Oberfliche der ILeber ist bedeckt it blassen
Punkten und Fleeken (Nr. 1), oder mit gelben Flecken in
hetrdchtlicher Ausdelinung, wobel grosse Theile der [eber
blass sind, sodass die normale Farbe nur achen ihren Rin-
dern auf einzelaen Inseln erhalten ist (Nr. 3)

Auf dem  Durchsehnpitt tritt eine sehr  betrichtliche
Menge Blut aus, dabei hat die Sehnittfliche eine blissliche
Farbe (Nr. 3).

Acini manchmal undeutlich, stellenweise durch stirker
rothes Centrum und blasse Peripherie anffallend (Nr. 2, 3).
Galle nur in geringer Menge vorhaunden (Ne. 3).

b) Mikroskopisch. Schwellung und Kéarnelung der Zel-
len (Nr. 1),

Abrundung der Zellen, Tribung und Kérnelung des
Protoplasmas bis zum Verschwinden des Kernes, welcher
sogar nach Behandlung des frisehen Priiparates mit Fssig-
sdure oder Kalilauge nur schwer zu schen ist (Nr. 2).  Tribe
Schwellung mit vielen Fetttripfehen in den Zellen (Nr. 3).

V., Nicren
1) Acute Vergiftung,

A. Subeutan.

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

Starke Hyperiimie; zwisehen der Farbe der Rinden-
und Markschicht kein Unterschied.

Mikroskopiseh: Sehwellung, Tribung und Kornelung
des Epithels der Harnkanilchen, bhesonders der gewun-
denen, und stellenweise Blutaustritte in den Malpigh’schen
Kniulehen.

2)  Chrenische Vergiftung.
A. Bubcutan.

a) Makroskopisch. Grisse, Consistenz, Ifarbe des
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 briaunlich (Nr. 2), gelb (Nr. 6}, blass (Nr. 7).

Mehr weniger hyperdmiseh (Nr. 3, 5, 8 ).

Kapsel

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

Farbe und Zeichnung der Nicrenoberfliche
nach Entfcruung der Kapsel

Grundfarbe der Oberfliche ist braunreth (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 (N1, 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
dureh mehr weniger zahlreiche blasse (Nr. 2, 4), blassgelbe
(Nr. 7) oder gelbe Flecke (Nr. 6), bietet also unter Umstin-
den ein recht buntes Bild dar.

Besehreibung 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. 3, 9), oder aber es grenst sich die
Rindenschicht durch 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 crscheinen manchmal nicht gleichmiissig roth, sondern
streifig (Nr. 2, 6, 10).

Auf Druek flicssen aus der Schnittflache und aus den
Papillen triibe (Nr. 1, 2, 4, 10}, dickliche (Nr. 2 u. 1)), leicht
gefirbte (Nr. 2) oder blutige (Nr. 1, 4) Tropfen.

IDie mikroskopische Untersuchung zeigt in denselben
eine Menge gekornelten Epithels, in welehem Kerne iiber-
haupt nieht sichtbar sind (Nr. 10). Dic Epithelzellen liegen
bald cinzeln, bald haften sin zusammen, Conglomerate
bildend, welehe der Form von Kaniilchen entsprechien.

Nierenbecken.
Keine Veritnderungen, ausser Schwellung der Schleimhaut (Nr 1)
Wunde mit Schleim bedeckt (Nr. 1 u. 7).

b} Mikroskopisch.

Malpighi’sche Kniulchen 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).

Harnkanilehen verbreitert und geschwellt (Nr. 1, 2, 3, 6),
schart eonturirt (Nr. 2, 4, 6), zeigen Ausbuckelungen der
Winde (Nr. 1, 2, 4, 6). (Bei Nr. 2 u. 6 sind dicse Verinde-
rungen ausdriicklich auf die Kanillehen der Rindenschicht,
dic gewundenen, bezogen).

Das Fpithel der Harnkandlehen ist besonders in den
gewundenen affieirt (Nr. 1); es ist tritbe, mehr weniger stark
gekornelt und geschwellt. Kerne nicht mehr sichtbar (Nr. 1,
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2, 4, 6, 9), Grenzen der Zellen verwiseht (Nr. 2,%); in eini-
gen Epithelzellen sind kleine Fetttripfehen zu sehen, Anfang
der fettigen Degeneration (Nr. 7); zwischen den feineren
Kérnern der Epithelzellen begegnet man einigen
griberen, welche stark Liicht breechen (Nr. 6).

Die Veriinderungen betreffen hauptsichlich das Epithel
der gewundenen Kanalchen (Nrv. 1, 3, 9). Stellenweise ist
das ganze Lumen cines Kandlehens (auf dem Querschnitt)
erfiillt mit geschweliten und gekérnelien Zellen (Nr. 1), bald
anch mit homogener Masse (Nr. 2).

B. Per os.
a) Makroskopisch.

Nieren verhéltnissmiissig klein und feucht (Nr. 3), gross
weieh (Nr. 2), stark hyperdmisch, saftreich, weieh (Nr. 1)

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

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

Betrachtung der Schnittiliche.

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 erseheinen (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, trilbkérniges Epithel nachweist (Nr. 3).

b) Mikroskopisch.

Verbreiterung der gewundenen Kaniilehen (Nr. 2), deren
Epithel geschwellt und gekirnelt (Nr. 1), tritbe geschwellt
(Nr. 3.) oder fettig umgewandelt (Nr. 2) erscheint.  In einigen
Kanilchen sogar freie Fetttropfehen (Nr. 2).

VI Blase und Harn.

1} Acute Vergiftung.

A, Subeutan,

Harublase enthilt wenig Harn, in dem Eiweiss getunden wurde
(Nr. 1),



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. %, 10), im Zustande des Ka-
tarrhes (Nr. 1, 9 Harnmenge sehr reichlich (Nr. 2, 8, 6, 9), gering
{Nr. I, 4, 10}, gleich Null (Nr. 3) Beschaffenheit des Harnes: dicklich,
tbelriechend (Nr. 9, dicklich, von starkem Geruch, Bi-haltig (Nr. 10u

B. Per os.

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

VII. Milaz.

1y Acute Vergiftung.

A. Sobcutan. Hyperamie (bei Nr. 7, Ammoniakkaninchen, Organ
sehr klein),

B. Per os. Nichts erw#hnt.

2) Chronische Vergittung.

A. Subceuotan.

Nichts besonderes (Nr. 1), klein (Nr. 2, 3, 6, 7, 9, 10y, warzig (Nr.7),
troken (Nr. 9, 10), von tester (‘onsistenz (Nr. 6), welk (Nr. 2). Aut dem
Durchgchnitt sind die Maipighi'schen Kiocperchen deutlieh zu sehen
iNr, 4, 7, als weisse Punkte (Nr. 6).

B. Per os.

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

VIII. Herz.

1} Acute Vergiitung.

A. Subcutan.

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

B. Per os.

Nichts abnormes.

2) Chronische Vergiftung.

A, Subcutan,

a) Makroscopisch

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

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

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

Im Herzbeutel Flassigkeit (Nv. 7) oder nicht (Nv. 2),

b) Mikroskopisch.

Meistens ansgesprochener Schwund der Querstreifung
und Befund von Kérnelung der Muskelfasern,

1 Per os.

a) Makroskopisch

Nichts besonderss {hr. 2). Gewebe des Herzens im allgemeinen
blass (Nr. ).
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by Mikroskopisch.
Schwund der Querstreifung und Kérnelung der Fasern
(Nr. 2, 8.

[X. Lungen (Kehlkopf)

1) Acute Vergiftumg.

A. Subeutan,

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

B. Per os.

Rechte Lunge roth, ziemlich schwer, Consistenz vermindert, wenig
crepitirend, beim Druck fliesst ans ihr wenig Blut; linke Lunge blass,
collabirt,

2) Chronische Vergiftung.

A, Subentan.

Lungen zeigen keine Verinderungen {Nv. 2, 8), coliabirt (Nr. 1, 4,
7, 9), mehr weniger crepitirend (Nr. 1, f 7, 9), von rosenrother Farbe,
am unteren Rande des unteren rechten Lungenlappens frische Rluat-
unterlaufungen.

Anmerk. Kehlkopt: nichts pathologisches (Nr 2, 3).
B. Per os.
In den Lungen sowia im Kehlkopt nichts besonderes (Nr. 2).

X. Centralnervensystem und scine Hiute.

1) Acute Vergiftung.

A. Subcutan.

Hyperiamie des Gehirns nnd seiner Hiute (Nr. 1, 2).

Hyperimie des Ruckenmarks (Nr, 1) und seiner Hunte (Nr. 2).

Sebr 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 Hiaute, Flussigkeit in den Hirnventrikeln; nach Abtrennung
des Gehirns vom Rickenmark fliesst aus dem Wirbelkanal eine bedeu-
tende Menge Flassigkeit).

B. Per os.

Hyperimie des Gehirns und seiner Hinte. Das Riickenmark
blass und feucht, in den Subarachnoidalrinmen und im Duralsack
Flussigkeit.

2) Chronische Vergiftung,
A. Subcutan,

Die Erscheinungen, welche 8t. beschreibt, sind im We-
sentlichen hyperamische und sdematise.

n) Hyperamie des Gehirns nnd seiner Haute.

Graue Substanz des Gohirns beinahe brinnlich, auf dem Durch-
schnitte treten zahlreiche Blntatropfen aus (Nr. 9. Dura tritbe und
blutreicii,



49

Auf dem vorderen Theil des verlingerten Marks Verbreiterung
der Getisse sichtbar {Nr. 2,

Hier ist auch 2u erwiihnen, dass die Sinus der Dura und die Ve-
nengetlechte des Wirbelkanala viel duukles nicht geronnenes Blut
enthalten (Nr. I etc.).

) Die odematiosen Verinderungen manifestiren sich: 1) durch
reichliche Ansammlung von Flussigkeit im sobduralen, subarachnoi-
dalen Rsaum ete. (Nr. 2 ete)

2) durch Ansammlung von Flissigkeit in den Hirnventrikeln
{Nr. 2 etc),

8) durch tdematdse Durchtrinkung der Hiute und der Substanz
des Gehirns und Ruckenmarks (Nr. § ete.).

Pia tritbe, geht leicht ab (Nr. 2i.

Gehirn feucht und blass (Nr, 2), auf der Schnittfliiche treten
Tropien aus (Nr. 3).

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

In einem Fall Winde der Hirnventrikel erweicht, wahrend die
Substang der Hemisphiren hart ist (Nr. 2).

B, Per os.

Ganz analoge ddematise Verinderungen,

Anmerkung: I'einere Verinderungen in den Centralorganen

werden nicht erwahnt (pag. 60).

X1 Affeetion der Schleimhiute 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. subceut.
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.
per os stellte sich Eiterung der Augen ein (Nr. 3). Wurde
dic Einfilhrang 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 Eiter.
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XIL. Muskulatur, (Knorpelgewebe).
a) chron. subeut. Verg.

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

Im Zwerchfell und anderen Muskeln zeigt die mikroskop.
Untersuchung deutlich ausgeprigte Kornelung nnd Schwund
der Querstreifung (Nr., 2 u. 6).

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

Knorpelgewebe.

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

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

Es wirkt loeal wie ein stark dtzendes 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 Inbalt der Pustel sich in eine harte
quarkige Masse und m eine vollstandig farblose, fadenziehende Fluasig-
keit getretnt 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 tbri-
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 letzters ja
auch eine saure Reaction besitzt, —- solche Pusteln nicht vorzakommen
pflegen. Dr. Mogiljanskimachte mehr als ein halbes Hundert Injectionen
mit dem Zinndoppelsalz und bekam nicht eine einzige Pustel zu schen.*

XIV. Untersuchung des Blutes (p. 56).

Die Untersuchung des Blutes mit Hilfe des Mikros-
kops und Spectralapparates ergab keine besonderen Veriin-
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 % —47,94%
des urspriinglichen Gewichts.



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 (falle und
dem Harn der Thiere, denen das Salz gegeben worden, bediente sich
Stefanowitsch der gewohnlichen Methode des Nachweises von Me-

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

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

In der salpetersauren Losung des Riickstandes, weleher
nach Verbrennung der Parotis und des Panercas erhalten
worden war, gab H,S einen schwarzen Niederschlag, unlos-
lich in Laugen, Sechwefelammon und schwacher Salpetersiure,

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

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

Im Speichel konnte St. kein Bi finden (pag. 20).

ad 4) Ueber die Giftigkeit und Wirkungsweise des
citronensauren Bi-Ammonium’s (pag. 63).
1D Das Biist ein Gift. Die todliche Dosis sei-
nes Doppelsalzes betrigt bei subeutaner Injection
fir Hunde 1 Gran auf 1000 Gramm Korpergewicht.

Eine Menge, welche kleiner als diese Doasis, aber nahe derselben
ist, vermag im Organismus Destructionen hervorzurufen, tidtet aber
micht plotzlich. Kleinere Gaben, welche tidglich oder einen Tag um den
andersn unter die Haut gefohrt werden, verursachen chronische Ver-
giftung und Tod.

Welche Menge Salz erforderlich ist znr Vergiftung eines Thieres
vom Magen aus, ist schwierig zu bestimmen, weil dieses sowohl von
der gerade vorhandenen Menge der Magensiure abhingen 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 herausbetordert wird.

2) Die Wirkung des Bi auf den Organismus erinnert, was die
Veranderungen in den Nieren, der Leber und theilweise im Herzen be-
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trifft, bis zu einem gewissen Grade an die Wirkung des Phosphors.
Der Unterschied beroht darin, dass wir in der Leber und im Herzen
beinahe immer tribe, kdrnige Schwellung, aber nicht fettige Umwand-
lung antraten.

In Bezug aut die Verinderungen im Munde und die tielgreifende
Alteration der Muskeithitigkeit (tremor} Ist die Wirkung des Bi ghn-
lich der des Quecksilbers.

Charakteristisch fur Bi aber sind: die Entztindung der Schieim-
haute (mit Auspahme der Respirationsorgans), der Einflass auf das
Herz {(Beschleunigung des Herzschlages mit nachfolgender Verlang-
samung), die Verinderungen in den nerviisen Centralorganen (Oedem)
und Erniedrigung der Temperatur.

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

4) Tocal wirkt Bi wie ein stark itzendes Mittel.

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

13. Bergeret et Mayenc¢on., 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 srwihnten
Journal enthaltenen grisseren Arbeit, welche sich betitelt: ,Recherche
qualitative des métanx dans les tissus*,

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

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

Lasst man jetzt tiber ein derartig bereitetes Papier, nachdem es
ein wenig angefeuchtet ist, den Platinfaden (mit dem daranhaftenden,
niaher zn bestimmenden Chlormetall) hinibergleiten, so erhilt man
sogleich einen farbigen Strich, dessen Farbe zur Erkennung des in Frage
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kommenden Metalls dient. Fur Bi ist sie schon gelb. Wesentlich
fir das Zustandekommen der Reaction ist, dass der Platinfaden vor
dem Bestreichen des Papiers vollstindig vom anhattenden Chlorgas
befreit werden muss, denn durch Anwesenheit von Chlorgas oder durch
Siuren firbt sich das Heagenspapier rosenvoth (d. h. Fe-laltiges!).

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

Noch bei einer Verdilunang von 1:240,000 gelingt die Reaction
{noch nicht die Grenze der Empfindlichkeit),

Die Untersuchungen der Verfasser, von denen ich das mir am
wichtigsten Krscheinende (bersichtlich geordnet aunfihre, bezwecken
die Beantwortung folgender Fragen:

1) in welchen Organen und Korperflussigkeiten lasst sich unach
Darreichung von Wismutpriparaten besagtes Metall nachweisen?

2) wie verhalt es sich mit der Ausscheidungsdauer?

a}) Versuche an Menschen.

1) Vertasser 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 Punktionsflissigheit eines an Ovarialkystom lei-
denden Midchens, welches ein Paar Tage lang Mag. Bi bekommen
hatte, wurde Bi gefunden.

8) Untersuchung des Harne eines Phthisikers, der einer Diarrhoe
wegen 50 Centigr. Mag. Bi bekommen hatte, In den ersten Tagen
nach der Einnahme waren sehr dentliche Reactionen vor-
handen. Eret nach 8Tagen argab sich ein vollstiandig 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 20 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 Peritonsum dagegen
kein Bi gefunden.

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

by Versuche an Thieren

Zwei Kaninchen, von denen jedes ungefdhr 1Y, Kgr. schwer,
erhalten je 60 Centigr. Mag. Bi. Das eine wird am ndchsten Tage
getodtet, das andere nach 8 Tagen (durch Entbluten). ‘

Bei der Section des ersten Kaninchens fand man im Magen (in
der pars cardiaca) eine Mengze Kigelcheu von FErbsen- bis Nusschen-
grosse. Diese Kigelchen waren von einem weisslichen Belag umhullt,
der eine gewisse Resistenz zeigte. Ihr [nhalt war identisch mit dem
Ubrigen Inhalt des Magens.

Resultat der chemischen Untersuchung der Gewebe und Kérper-
flussigkeiten mittelst der angegebenen Methode (die Intensitat der
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gelben Farbe des Striches auf dem Resgenapapier sowie die Zeitdaver
welche zum Anunftreten der Reaction ndthig ist, geben zugleich einen
gewissen Maasastab zur quantitativen Schitzung):

Es ergab die verarbeitete Menge:

1) des Blutes vom . . . . I Kaninchen eine sehr starke Reaction,
» " w - o« . . IL " . satarke "
2 der Milz w . . . L " “ " "
n oo w -« o« . IL » , sehr deutliche |
8 der Leber , . . . . L N » starke ;
" " w - . . . IL “ s ziemlich starke
4) der Nieren und \ poiyoig0, , , starke n
des Harns
5) des Mageninhalts " - . sehr starke .
{der Kugelchen im Magen-
inhalt) vom . . . . . I n " " ” "
6) der Muskeln vom . 1 - » zweifelhafte

7 des Kothes , . . . . IL . . starke w

Verfassern fielen bei der Untersuchung des Il. Kanincltiens zwei
merkwiirdige Thatsachen auf:

1) Sebr grosse Gerinnbarkeit des Blutes (une grande plasticité dn
sang); unmittelbar nach dem Ansfliessenlassen hatte sich ein so fester
Blutkuchen gebildet, dass man die Schale umstiirzen konnte, ohno dass
ein Tropfen herausfloss. Dies wire also (sach den Verfagsern) ein
Gegenstiick zu der Meinung von Lussana, welcher in Erfahrang
gebracht haben will: que le somsazotate de bismuth etait fluidifiant et
pouvait produire le scorbut. .

2 Langer Verbleib des Metalles im Organismus,

Derselbe kann nach B. und M. auf dreierlei Weize erklict 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 géné-
rales de médecine, Janvier 1853 — vom JK beschreibt),

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

Vertasser ziehen aus ihren Resultaten folgends Schlisse:

i) 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} Eg scheint die Gerinnbarkeit des Blutes zn vermeh-
ren (il semble augmenter la plasticité du sang),

14. Feder-Meyer, L. Acute und chronische Wismut-
vergiftung. Diss. Wiirzburg, 18749,
¥.-M. benutzte als pharmakolog. Agens eiu lasliches

Bi-Salz: 80 eitric. wamonicatum. Dusselbe wurde subeutan oder in den
Magen eingefahrt.
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A, Subcutane Vergiftung (Kaninchen).

a. lente Verg, Sectionshefund:
an der visceralen Seite des Peritoneum eine Masse von Blut-
gerinnsel {extravasirtes Blut).

Lehber, Milz, Niercn, Lungen -~ stark hyperamisch.

Herz mit Blut und Blutgerinnsel strotzend getilllt, letztere anch
in allen grossen Getlissen; Basilargefisse des Gehirns stark
hyperamisch. ‘

Magen voll Inhalt, von einer Schleimschichte, wie von einer
Kapsel umzogen; saure Reaction dcs Magensattes. Magenschleimbhnut
an einigen Stellen stark aunfgelockert, sdematds und zotsig.

Dickdarm mit sehr schwarzen Fices von weicher Consistenz

angefillt.
Mikroskop. Untersuchung aller inncren Organe zeigte keine

wahrnehmbare Vertnderung,
b. Chronische Vergiftung, Intra vitam: Harnmenge sehr

gering, trub, alkalisch reagirend und ciweisshaltiz; auch konnte einige
Male Zucker nachgewicsen werden. Section:

Herz sehr welk und schltpfrich, atrophisch, von blasser Farbe,
enthielt eine sehr geringe Quautitit fltssigen Blutes, Herzmuskulatur

hatte das Ansehen einer fettig degenerirten.

Lungen lufthaltig, an einigen Stellen ein wenig emphysematos,

Leber stark atrophisch, anamisch, von derber Consistenz.

Gallenblase voll Galle.

Milz stets verkleinert,

Magen: schon an der Aussenfliche, gleich beim Erdfinen des
Bauches war eine Verturbung desselben wahrzunehmen. Bei der Herauns-
nahme erwies er sich auch als sehr schlupfrig und wit einem spirlichen,
dunkelgrauen Brei gefiillt, Magensait reagirte in 2 Fillen neutral, in
allen dbrigen schwach sauer.

Nach Abspillen mit Wasser sah man an der ganzen
inneren Magenfliche eine intensiv-schwarze Pigmen-
tirung, die sich fast gleichmissig von der Cardia bis zum
Pylorus ausbreitete, und die an der Kklein. Curvatur viel
stirker war, als an der grossen; diese Pigmentirung war in
die Magensehleimhaut wie infiltrirt, so dass man diesclbe
von der Schleimhaut nicht abziehen konnte, sie durchsetzte
die Magenschleimhaut in ihrer ganzen Dicke; mehrere
Male war auf der ganzen inncren Magenfiiiche eine weisse,
ziemlich dicke (croupidhnliche) Membran zu sehen,
die sich von der Schleimhaut leicht abziehen liess, und
unter wecleher man dann erst diese intensiv schwarze Pig-
Mentirung wahrnebmen konnte; hiufig waren sogar Ulce-
ationen wie an der Curvatura minor und am Pylorus zu
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sehen. Die Ulecerationen waren mit leicht zerreissharen
Membranen iiberzogen.

Die Sehleimhaut des Dinndarms hyperimiseh. Die
Pigmentirung verbreitete sich auch auf das Duodenum
( Diinandarm mit schwarzen Piinktchen wie besti eut, seine Schleim-
haut sondert einen klebrigen, gallertartigen Saft ab. cf. pag. 17) —
und auf den Dickdarm (resp. auf dic Stellen desselben, wo
eine grossere Peristaltik herrscht) nimlich an seinen Falten.

Faeces des Dickdarms sehr schwarz und von weicher Consistenz.

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

Harnblase stets stark getitllt; Harn eiweisshaltig.

Gehirn und Riuckenmark stark animisch; cerebrospinale
Flassigkeit im Rbockenmark bedeutend vermehrt,

Mikroskop. Gntersuchung:

Musec. papillares des Herzens — geringe Verfoltung;
Leber — Fettdegeneration.

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

Die croupdhnliche Membran zeigt mikroskop. eine Menge von
weissen Blutzellen und zerfallenen Fpithelzellen der Magenschleimhaut.

Die leicht zerreissbaren Membranen (auf den Ulcerationen)
zeigten nicht blos Eiterkdrperchen, sondern auch eine spirliche Menge
von spindelférmigen Zellen iwahrscheinlich Bindegewebs-Zellen).

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

Niere: Epithelien der Harnkanilchen fettig degenerirt und villig
zerfallen.

Blut: die rothen Blutkérperchen zeigten eine feine Punk-
tirung, ssehr selten war ein nnveriindertes Blutkdrperchen im ganzen
Priaparat wahrzunehmen.

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

Chem. Untersachung,

Die Aache der Leber, des Magens, der Driisen (sic!), der Fices, des
Harnes und der Knochen zcigte bei qualitativer Analyse einen Bi-gehalt.
B. Vergiftangsversuche mit innerlicher Darrveichung (an Ka-

ninchen).

Selbst 5,0—4,0 desselben Praparats, welches zur subcutanen Injection
benutzt wurde, bewirkten nach F.-M. keine locale Affection der
Magenschleimhaut.



15. Hamiltom, J. L. Brit. med. Journ., Febr. 5., 1881
Ref. in Schmidt’s Jahrb. 1831, Bd. 191, pag. 22.

Nach H. rubrt der von Praktikern bei dem Gebrauch der fiblichen
‘Wismutpraparate wiederholt beobachtete eigenthamlich gefiarbte
Belag der Zunge von einer Verbindung des fein vertheilten Wis-
mutmetalls mit dem im Speichel nach Genuss starkehaltiger Nahrung
sich bildenden Zucker her. H. machte einen hierauf bezitglichen Versuch
an sich selbst, indem er nach 2stind. Fasten und sorgfaltiger Ausspti-
lung des Mundes mit Wasser eine heisse alkalische Wismutsalzlosung
mit seinem Speichel mischte, worauf keine Verinderung der Fiarbung
eintrat. Nahimn er aber etwas Brod zu sich und setzte dann seinen
Speichel zu der erwshnten Losung, so war die specitische Wismut-
tirbung sofort bemerkbar.

16. Kocher, Theodor. Ueher die einfachsten Mittel
zur Krzielung einer Wundheilung durch Verklebung ohne
Drainréhren. Sammlung klinischer Vortrige von Volkmann.
Nr, 224, Leipzig 1882, pag. 1421

Verf. schligt als antiseptisches Mittel an Stelle des Jodoiforms
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 lasst Kocher eine Besprechung
folgender 8 Punkte vorausgehen, die hier nicht tbergangeu werden darf.

1) Nachweis dafir, dass das Bi subnitricnm wirklich ein Antisep-
ticum ist.

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

3) Gewisse Beschridnkung des vorigen Satzes, insofern
als ,Dosen uber ein gewisses Maass hinaus doch gewisse
nachtheilige Folgen nach sich ziehen konnen®

ad 1) Schon der Umstand, dass nach Einnahme von Bi subnitricam
die Blahung der Dirme 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 wit
Wismutpulver ein. Nachdem letzteres eine Viertelstunde eingewirke
hatte, wurde das Praparat mehrfach griindlich mit Wasser geachiittelt,
das tribe Wasser abgegossen, cinfaches Wasser zugesetzt und in den
Brutofen bei 40' gestellt. )

Wihrend 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 ant der Oberfliche der bis
dahin klaren Flassigkeit eine Schimmeldecke auf, aber die darunter
stehende Flussigkeit bleibt klar und geruchlos bis zum & -9, Tage.

Ferner: wahrend nach Brillat und Fischer frisches Pancreas
mit Jodoform behandslt, schon awm nichsten Tage tiblen Geruch giebt,
fand Schuler, dass dasselbe Gewebe, ganz frisch fur den Versuch be-
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nutzt, bei Wismutzusatz 5 Tage lang bei Brihtemperatur vor Fuaulniss
bewahrt werden kann. In einzelnen Fillen, nach Murset bei 10--20%,
Wismutmischung, tritt vbenfalls bereits nach 24 Stunden Pancreasfiulniss
ein, bei 0% -igen Mischungen nicht.

Da in den angedeuteten Versuchen immerhin Mikroorganismeun,
namentlich in Form kleiner Kornchen nachzoweisen waren, so mnssten
dieselben auf ihre Entwicklungsfahigkeit geprivft werden. Dies geschah
unter Mitwirkung von Lichtheim durch tolgende Versuche:

a} Durch lmpfung von Mikroorganismen aus Wismut- und Con-
trolpraparaten anf sterilisirte Gelatine, welche nach Lofler’s Vorschrift
zubereitet war.

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

In beiden Fallen blieb die Entwicklung von Mikroorganismen in
den Wismutpriaparaten ans.

ad 2) Verf. glanbt schon aus den grossen Dosen, welche in der
inneren Medicin stratlos gereicht wordun sind (Monneret gab Tages-
dosen von B--60 g, Desayvie gab es kleineu Kindern bis zu 10 g.)
darauf schliessen zu konnen, dass das Wismut keine giftigen Neben-
wirkungen tbt. Daraunt gestiitzt wendet er zunichst das Wismut in der
Waeise an, dass er das blosse Pulver in beliebiger Quantitat in die
Wunde einrizb, resp. anch Wismutstibchen in die Wunde legte.

ad 3) Kocher musste sich schliesslich aber doch tiber-
zeungen, dass Dosen tber ein gewisses Maass hinaus nach-
theilige Folgen nach sich ziehen kénnen. Es werden folgende
Fille angétuhrt

1) Marie Z., Kind, wurde am 21, Mirz 18682 wegen einer fungo-
sen I{niegelenksentztndung operirt. Carbol wurde nicht auf die Wunde
gebracht, sondern Wismntpulver in die wundgemachten Xtellen einge-
rieben und zwar reichlich; vorher war wit Chlorzinklssung abgespult
worden. Bei Wegnahme der Drainrphren wurden an deren Stellen
Wismutstabchen eingotahrt; der Verband wurde mit Wismutcompraessen
gemacht. Am 28. Murz zeigte sich eine schwirzliche Farbung
des Urins, wie bei Carbolharn; es wurde auf denselben nicht weiter
geachtet, da iber die Wismutcompressen ein Carbolumschlag gelegt
worden war. FErst amn 11 April, nachdem Carbol weggelassen war, fiel
es ant, dass der Urin immer noch braunlich war und namentlich, dass
er am Nachtgeschirr einen sehwirzlichen Niederschlag bil-
dete. Am 19. April wurde constatirt, dass der frische Urin einen weiss-
lichen Niederschlag zeigte, der in kurzer Zeit eine schwarze Farbung
annahm. An diesem Tage entstand bei Erhitzung des Urins eine
Tribung, welche aut Fssigsiiurezusatz 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-
nabm und folgenden Bericht erstattete: ,Der Urin des Kindes Z. ist
hellgelb, trub, mit einem gelblichen Sediment; beim Erhitzen bildet sich
eine intensive Tritbung, die auf PBasigsiurezusatz nicht verschwindet;
bei der Filtration ist der Urin hellgelb und klar, bei Erhitzung und
Eesigatiurezuratz entstehit wieder eine Trabung, jedoch nicht so intensiv,



R0

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 .. ¢ TDie
chemische Untersuchung ergab Bi Am L April war bei dem
Mydchen ein geringer schwarzer Saum am Zahnfleisch eiuzal-
ner der oberen Ziahne beobachtet worden. Naturlich wurde nun-
mehr das Wismut weggelassen und die vollstandige und bleibende Ans-
heilung der desquamativen Nephritis erfolgte rasch und vollstindig,
Auch die schwarzen Fleckchen am Fahnfleisch verschwanden wieder.
Wir haben das Kind seither ofter wieder gesehen und die definitive
Heilung der Nephritis constatirt. Das Madchen erfreut sich eines vor-
ziiglichen Allgemeinbefindens,

2) Kind D., Huftgelenkresection. Wismut in Pulverform {n die
Wunde gebracht. Hier zeigte sich ebenfalls nach einigen Tagen eine
leichte, wolkige Tribung mit schwirzlicher Verfdrbung des
Urins; beim Frhitzen nund Ansiiuren hildste sich eine starke Triibung,
die nicht verschwand. Der namliche Befund trat ein beim Abfiltriren.
Mikroskopisch tanden sich in drei Praparaten zwel kleine, kiirnige Cy-
linder und einige wenige Cylinderepithelion. Dic Untersnchung
durch Prof. Nencki ergab folgendes Resultat: ,Der Urin reagirt schwach
saner, enthilt weder Eiweiss, noch Zucker in Losung., Nach Absetzung
eines Sediments wihrend 24 Stunden ergiebt die auf Wismut ausge-
fuhrte Untersuchung, dass der Urin nachweisbare, aber nicht wig-
bare Mengen davon enthalt." Dieser Knabe latte gar keine Erschei-
nungen von gestértem Allgemsinbefinden, wihrend das ersterwihnte
Kind Z verminderten Appetit und vorabergehende Uebligkeit als Sym-
ptom seiner Nephritis darbot. Analoge Urinbefunde haben wir in
mehreren Fullen, welche in gleicher Weise mit Wismut be-
handelt waren, constatirt. Gleichsam als Beginn der Urinverin-
derung traten in auftilliger Weise vermehrte Phosphate auf, und davauf-
hin stellte sich in einzelnen Fallen Eiweiss mit Cylinderepithelien und
Uylindern ein. Bei allen Patienten war der abnorme Befund
im Urin ein durchans vorithergehender, und war dis Affection
der Nieren in den allermejsten Fallen durch keine allgemei-
nen Symptome angezeigt.

3) Herr K., 32 Jahre alt; am Halse und unter dem Arme Drfisen-
anschwellungen, Am 25. Marz 1882 wurde die Excision ausgefuihre,
Simmtliche Wunden wurden mit Wismutpulver ansgepinaelt, tamponirt
und Nithe angelogt. Am 28. Murz beklagte sich Patient lebhaft tber
Zahnschmerzen und Uber schlechten Geschmack im Munde; er bot einc
auffallende Lockerung und Anschwellung des Zahntloisches
dar, mit einer leichten blaulichen Vertarbung am Zahnrand.
Durch Kali chloricom wurde die Mundaffection rasch besser, um sich
nachher noch einmal zu verschlimmern. Nach Verbandwechsel mit Wis-
mut, am 4. April, beklagte sich Patient tiber starkes Brennen im Munde
und zeigte eine Anschwellung des Zahnfleisches mit Locke-
rung der Zahne. An diesem Tage war die Wunde bereits sshr sehon
verklebt; die Wundaffaction beaserte sich rasch, dagegen stellte sich
eine schwirzliche Verfiirbung der Zihue ein und namentlich
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des Zahufleischrandes. Nachdem Patieut eiue Badekur gemacht
hat, sind die Erscheinungen zuriickgegangen, so dass derselbo sich
gegenwiirtig eines sehr guten Allgemeinzustandes erfreut. Zihne und
Zatmfleisch sind wieder normal, wie mir Herr K. dieser Tage mittheill.

4) Analoge Intensive Schwarzfirbung des Zahnfleisches
beobachteten wir hei einer 46jahrigen Frau, bei welcher ein Brustdri-
senkrebs operirt und die Achselhohle von den daselbst befindlichen
Dritsen gerdumt worden war. Die Wunde war reichlick mit 10%-iger
Wismutmixtur benetzt worden; am nichsten Tage wurde diese Proce-
dur wiederholt. Welitere Erscheinungen bot diese Frau nicht
dar, dagegen erhielt sich dis Schwarzfarbung der ¥#hne und
des Zahufleisches withrend einiger Monate, ist aber jetzt gidnz-
lich verschwunden. Die Wunde war ohne Drainage vollstindig durch
erste Verklebung geheile.

5y 29jibrige Patientin. Fantiernung grosser Keloide ant beiden
Seiten des Halses. Anspinselung nnd Verbinden der Wunden mit Wis-
mutpulver, Vollstindige Heilung durch erste Verklebung, Entlassung.
Bei demniichstiger Vorstellung theilte sie wit, dass sie zn Hause Hitze
in Munde bekommen habe, einige ihrer ubrigens schon schlechten Ziahne
herausgefallen seien und dass sie wahrend 14 Tagen Durelfille unter
Bauchschmerzen gehabt habe, von auflillig griunschwarzer Farbe; gleich-
zeitig wollte sie eine Schwiche in den Augen wahrgenommen haben.
Dis Erascheinungen waren zur Zeit der Vorstellung alle vorithergegangen,

6) Patientin 56 Jahre alt. 14. Mirz Exarticulation des Oberarmes
wegen centralen QOsteosarkoms Die Wunde nach der ohne Complication
zu Ende gefuhrten Operation wurde mit Wismutpulver grundlich ein-
gerieben. Am I7. stellten sich, unter kolikartigen Schmerzen im Unter-
leib, Durchfille ein und bald machte sich eine ziemlich erhebiiche
Schwiche bei der schon vorber sehr blutarmen Patientin geltend, An
demselben Tage wurde ein leichier Eiweissgehalt des Urins con-
statirt Am 20. Midrz faml man hei der Untersuchung des Unterleibs
ant der rechten Seite in der Nierengegend sine feste Consistenz, auf
Druck nicht schmerzhatt, nicht genau abgrenzbar. Am 23 stellte sich
das nach der Uperation aufzetretene und dem Chloroform zugeschriebene
Erbrechen neuerdings cin; anhaltende Durchiille,. Am 28, kam es zu
Kurzathmigkeit; vortbergehende Collapserscheinungen. Dabei granaliree
dia Wunde ohne irgend septische Erscheinungen sehr schon. Am 29,
wurde wegen der sunehmenden Schwache und der anhaltenden Durch-
fille eine Kochsalztransfusion gemacht von 600 cem. In der Nacht
erfolgte der Tod.

Seetion: {Ejtrige Bronchitis, Cystenniere). I'm ganzen Darm-
tractus, besonders im Dickdarm, stark schwarze Pigmen-
tirung; im Colon zahlreithe Narben; einige Schleimhaut-
defecte.

Es bildet sich, erwihnt JX. im Anschluss hieran, iberall, wo Zer-
setzungen im Kéorper stattfinden, speciell in der Mundhthle und im
Darmkanal, offenbar durch Verbindung mit dem Schwelelwasserstoff.
Schwefelwismut, welches die schwarze Farbung bedingt.

Mikroskopischer Befund. Das Schwefelwismut lagert
sich entlang den Lymphgetassen der Darmwand ab (so dass
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sich die Wismutvergittung zur Herstellung schoner Injectionspriparate
der Darmlymphgetisse eignet).

K. betout nachdriscklich, dass er seit Eintuhrung der schwicheren
Wismutmixtur, speciell der 1'/.igen, keine Andeutung der frivheren nach-
theiligen Folgen mehr zu constatiren gehabt habe.

Nachtrag zu Kocher.

Chir. Centr. Bl. X. Nr. 3, Beilage; pag. 4, 1888. Ref in Schmidt’s
Jahrb. 1884, Bd. 204, pag. 164.

Spater inderte K. seine Ansichten tber die Wirkungsweise des
Bi dahin, dass dasselbe nicht anf die Infectionstrager, die Kok-
ken, sondern aut den Nihrboden wirke, indem es diesen fitr 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 Scehmidt’s Jahrb, 1884, CCIV.

Tarael 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. Linige neue toxicologische Versuche
iber die Wirkungen des Wismuts, Diss. Bern 1883.

Die Arbeit enthilt eine Beschreibung von Vergittungserscheinun-
gen, welche durch sabeutane Injection zweier gnt loslicher Doppelsalze,
des citroncnsanron Wismut-Ammoniums, oder des citronensauren Wis-
mut-Natrinms erzielt wurden,

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

a) Versuche an Kaninchen.

Neite 17 finden wir:

Tdas Wismut wird sicherlich von den Darmdriisen ausgeschieden,
denn wird der Darmdriiseninhalt eines Kaninchens wverascht, so ist
Wismut darin leicht nachzuweisen und zeigt sich die Anwesenheit des-
selben ohne weitere Unterasnchung deutlich genug an der durch Schwe-
felwismunt erzeugten charakteristischen Schwarzfirbung des Dickdarm-
inhaltes, Tm Momente der Ausscheidung scheint das Wismnt dann aber
eine erhebliche, entztndliche Reizung zu verursachen, Es ist dement-
sprechend die Hyperamie des Darmes wohl nur ein secundirer Process.

Seite 18 . . . ... (es) zeigen sich bei den chronisch vergifteten
Wismutkaninchen alle Zeichen eines nephbritischen Processes, denn
vorschiedentlich fanden wir Eiwelss im Harn und beobachteten die Epi-
thelien der Niere als in beginnender parenchymatdser Entzundung
begriften.

Dadurch tritt denn aueh 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 Ansdruck von Kobert cine ,Metallniere® erzcugen.
b) Versuche an Katzen,

Seite 20:

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

Von dem Magen und Darm wird alsc das subeutan inji-
cirte Wismnt ausgeschiedenund werden dadurch diese inten-
siven Entzundungserscheinungen des ganzen Tractus her-
vorgerufen, (Anmerk. Nach Abschiuss der Versuche wurde in einigen
Fullen die Galle aut Wismut nntersucht, darin stets erhebliche
Mengen gefunden. Luchsinger).

Um kinftige Beobachter vor einem leicht moglichen Irrthum zn
bewahren, weist Mory aul eine eigenthiumliche Beschaffenheit der
norrmalen Katzenniere hin; denn diese sisht makro- und mikroskopisch
so colossal verfettet aus, dass man leicht versucht sein konnte, hier
an intensive patholagische Erscheinungen zn denken. Vergl. Frank,
Anatomie der Haussaugethiere.

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

Seite 53:

Die Section eines vergifteten Kitzchens zeigt ganz zum Unter-
achiede zu anderen Thieren weder im Magen noch im Darm irgend welche
Hyperdmie. - Aus diesem und einem Ahnlichen Versuche scheint Mory
hervorzugehen, <dass junge Thiere viel weniger leicht oder
sogar gar nicht toxische Verdnderungen des Darmes erleiden.

¢) Versuche an Hunden.

Seite 24 :

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

Reigen der Eracheinungen und {folgt bald daranf Diarrhoe, die
schliesslich Iin den letzten Tagen rein blutig witd, Wenn

der Process nur einige Zeit zu wirken Gelegenheit hatte, s0 fritt
vollstindige Loslésung der Epithelien der Darm-
zellen ein, starke Himorrhagien finden statt, so
dass schliesslich der ganze Darm wic mit Blut
liberzogen ist



63

Seite 28: :

Die Ausscheidung des Wismuts geschieht
durch den Darm und die Nieren; im Harn war
wenigstens leieht Wismut dureh einfaches Ver-
setzen mit Schwefelammonium an einer braunen
Verfarbung desselben zu erkennen.

Mikroskopische Pridparate wurden ans den Orgauen eines

Hundes hergestellt, der im Verlauf von zwei Tagen mit einer Tages-
menge von 0,15 des citronensauren Wismut- Ammoniums vergittet wor-

den war.

Section: Magen schr hyperimisch, Darm voll
Blut, eolossale Hyperiimie, Epithelialabstossungen.

Der mikroskopische Befund war folgender:

Dinndarm: colossale Hyperimie der Zotten,
diecanibren Enden contrahirt und in Folge dessen
keulenformig angeschwellt sind. HKpitheldesqua-
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-
gien in den Zotten.

Dieckdarm: sehr starke blutige Infiltration
derMucosaund Museularis, einzelne Muskelfasern
der letztern aufgequollen, stark glinzend.

Niere: Austritt von rothen Blutkiérperehen hie und da
sichtbar, hie und da gelbe Korner, was auf Wismut
kénnte schliessen lassen; in einigen gewundencn
Harnkanilehen gelbliche Massen (Wismut?)

Lieber: colossale Hyperimie.

Herz: normal.

Aus seinen Untersuchungen zieht Mory folgende Schlisse:

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

2) Bei der acuten Vergittung der Warmbliiter kann man zuerst
alle Erscheinungen anf Veriinderung der guergestreiften Muskeln zoroiek-
fohren (jedoch sagt Mory nichts von anatomischen Verianderungen,

welche eine mikroskopische Untersuchung doch hatte derthun miesen),
sodann tritt, wenn die Vergittung einen mehr chronischen Verlauf nimmt
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eine hdchst intensive Gastroenteritis autl; dieselbe wird eng
zusammenhingen mit der Aufgabe der Magen- und Darmdriisen, das
schiidliche Agens zu entfernen.

Schiiesalich in Folge der ec¢olossalen Hyperimie des Darmes
tritt ein erhebliches Sinken des Blutdrucks und in Folge des Ver-
talles 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 Verinderungen der Nicre
sind bei den Hunden in viel geringerem Maasse
ausgepridgt, als bei den Kaninchen; umgekchrt ist
bei den Fleischfressern der Darm viel stirker affieirt) als
bei den Kaninchen. Darm und Nieren scheinen sich in die
Aufgabe der Ausscheidung des Giftes zu theilen; es liegt
die Vermuthung nahe, dass betden verschiedencn
Thierklassen von beiden Organen sehr verschie-
dene Antheile der Ausfuhr libernommen werden.

19. Petersen, F, Ueber Zinkoxyd als Ersatz fiir
Jodoform, nebst Mittheilung eines Falles von Wismutver-
giftung (mit 3 Abbildungen). Deutsche medicin. Wochen-
sehrift, 1883. Nr. 25, 8. 3065.

P. wandte im Sommersemester 1852 das Magist., Bismuti in fiber
50 Iillen an und kann die Behauptung Kocher’s (dass wir in Bi sabnitr.
ein Mittel besitzen, welches dem Jodoform ftr die Wundbehandlung
mindestens gleichkomint) nur zum Theil bestitigen.

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

Einmal bildet es in den Héohlen Concremente, die bei Resec-
tionen 2. B. in den Taschen gitzen bleiben und eine, wenn auch nur unbe-
deutende, Eiterung verursachen. In mehreren Filien, u. A. bei 2 Haft-
gelenk- und einer Kniegelenkresection, sab P. sich genothigt, die Fisteln
wieder zu erweitern und die Conecremente zu entfernen.

Dabei zeigte sich nun ftreilich auch, dasseinnichtunbetricht-
licher Theil des Medicaments in fein vertheiltem Zustande
von den Granulationen aufgenommen worden war,

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

P. fithrt den einen, besonders charakterisirten I'all genauer an
und erwihnt den andern blos kurz.

Ich gebe seine Zeilen ausfuhrlich wieder.

1) Der 14jihrige, magere und ankimische 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
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die Resection gemacht. Die ganze Wunde wurde mit Bism. subnitr. in
Pulverform eingerieben, und ausserdem noch Pulver in die Wandhohla
gebracht.

Einige Zeit, etwa 8—14 Tage. nach der Operation be-
merkte P, antmerksam gemacht durch die bei nicht hoher
Temperatur autfallende Appetitlosigkeit und das schlechte

Aussehen des Patienten, eine beginnende Stomatitis, die
bald mit bedeutender Salivation cinherging und sich dureh
cine stark bldnliche Verfirbung der befallenen Partien,
grosse Empfindlichkeit und eine ziemlich rasche Ausbreitung
des Processes auszeichnete.

Dann fiel auf, dass die Innenwand des Glasgefasses, in
welches der Patient seinen Urin liess, sich sehwarz farbte,
withrend der spiter in andere Gefisse abgegossene Urin
nichts Abnormes erkennen liess.

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

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

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

9. August. Die Uvala, 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 ehloric,
angewendet worden, tritt eine Besserung der Wismutintoxi-
eation ein, der Speichelfluss und die grosse Empfindlichkeis
Jassen nach, der Appetit stellt sich allmihlich wieder ein.

Die diffuse Entziindungsrithe nimmt ab, in Folge
dessen 1tritt die Verfirbung um so deutlicher hervor, die
stark pigmentirten Stellen heben sich um so deutlicher von
der normalen Umgebung ab.

(U
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In der Folge nimmt die Verfirbung allm#hlich 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 extensornm fithrende
Draingffnung wolite nicht zunheilen, da sich stets Wismut-Concre-
mente nach aussen entleerten. Heilung,

Die schwarze Farbe der Flecke, welche durch 3 beigefugte Ab-
bildungen sehr schon veranschaulicht werden, beruht nach Petersen
aut Ablagerung von wahrscheinlich metallischem Wismut oder Schwe-
felwismut.

Ob ea sich bei dieser Bismutosis der Mundschleimhaut um
eine direcie Ablagerung ans den Bluigefiiasen handelt, oder, wie H.
Quincke meint, nur eine mechanische Einreibung des in den Speichel
tbergegangencn Wismuts, ldsst 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
ioneren Organen nirgends Ablagerungen, was allerdings nicht viel
sagen will, da seit der Wismutbehandlung lange Zeit verstrichen war.
Auch bei diesem Patienten tanden sich noch bei der Autopsie in der
Tiefe der Huftgelenkaresectionswunde neben dem regenerirten Kopfe
Wismutconcremente.

9. Riedel, B. Ueber die Resultate der Wismutbe-
handlung im Aachcener stidtischen Hospitale withrend der
ersten 3 Monate des Jahres 1883, (Centralblatt fiir Chirurgie
1883, und zwar im Supplementbande: Verhandlungen der
deutschen Gesellsehaft tir Chirurgie. XII. Congress, 1833,
Theil 1, pag. 148.)

Es seien hier nur einige Punkte hervorge-
hoben.

1) Finlnisswidrige Eigenschatten des (basisch salpeter-
sauren) Bi (extra corpus).

Nach meinen Ertahrungen, sagt R., und den analogen Kocher's
ist nicht zu bestreiten, dass das Wismut in hohem Mnasse die Fahig-
keit besitzi Fiaunlniss zu verhindern; es beruht dies nach dem Urtheile
eines erfahrenen Chemikers, mit dem ich dber diesen Gegenstand sprach,
aut der fortwihrenden Abgabe kleiner Mengen veon Salpetersiure, genug,
um bei der gleichzeitigen fiulnizswidrigen Thitigkeit des Organismus
die Bildung von Mikrokokken zu verhindern oder sie wenigstens un-
schadlich za machen. Blut, mit 1v,iger Wismutschittelmixtur gemischt
und mehrere Tage offen hingestellt, kann man ruhig einem Kaninchen
in’s Kniegelenk spritzen, es reagirt garnicht daraut; dahingegen in eine

Nahrlijsung, z, B. gekochten Urin, gebracht, tault es nach ca. 8 Tagen
gauz deutlich. Das Blut entzieli sich eben der ant Contact beruhenden
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Wirkung des Wismuts, sobald es in einer grosseren Menge von Flus-
sigkeit suspendirt wird. Uebrigens ist unter Blut nicht mehr ein Ge-
misch intacter Blutkdrperchen mit Serum zu verstehen da, die . ... ..

2) Wirkung auf die rothen Blutkérperchen (extra corpus).
..... rothen Blutkorperchen durch Schitteln mit Wismut alsbald vollig
ihres Farhstoffes beraubt wearden und nur als sog. Schatten weiter exiati-
ren; neben ihnen findet sich der Farbstoll’ zusammen mit allerlei geron-
nenen Eiweisssubstanzen. Diese destruirende Wirkung des sonst unlss.
lichen, als Schiitteliixtur auf Lakmuspapier wirkungslogsen Wismut's . . ..

3) Thierversuche

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

b} Bringt man dagegen beim Thiere Wismut in die Pleura-
hiohile, so bilden sich Adhitsionen zwischen der Lunge und dem parie-
talen Pleurablatte, in die tberall kleinere und grossere Placques von
Wismut, mit Eiterkorperchen dnrchsetzt, eingesprengt sind; in den un-
teren Partien des Brustraumes findet es sich als zusammengeballie
Masse von Bohnengrosse wieder, wenn in toto 1,0 injicirt wird.

¢) Intensiver ist die Wirkung bel Injection in die Bauchhihle;
die Darme verkleben weithin, zwischen ihnen lagern sich die
Wismutmassenab, von Eiterkdrperchenumgeben, jedicker
die Schicht, desto getahrlicher fitr die Dirme. Wahrend
bei dannen Autlagerungen nur die Serosa und Mus-
cularis arrodirt sind, die Innenfliche des Darmes nur
schwarz verfdrbt ist durch Bildung von Schwefelwismut,
wird bel dicken Schichten auch die Mucosa ergritfen,arro-
dirt, stellenweise perforirt, so dass die Thiere bei Injec-
tion von 1,0 nach circa 4 Wochen, 100 schon nach wenigen
Tagen zu Grunde gehen. Bei der ravhen Oberfliche der Wismut-
kornchen geht die Resorption des Wismui augenscheinlich sehr langsam
vor sich; man kann die #berall von einem entztindlichen
Hofe umgebenen Koruchen zwar weithinin die Lymphge-
fassedes Zwarchtells vertolgen, doch bei Weitem der grisste
Theil liegt nach 4 Wochen noch in der Bauchhiolle, dort
langsam weiter seine Entziindung erregende Thittigkeit fortsetzend. In
den Lungen habe ich es nicht wieder finden kounen, im Gegensatze zu
anderen in die Bauchhihle injicirten Stoffen, z. B. Oel, das sich ja
massenhaft in den Lungengetiissen wiederfindet;

d) ebenso wenig fand . Wismut, zu ', grm. in die Ohrvene
injicirt, wieder; das Thier befand sich anscheinend vollig wohl, so
dnss es scheint, als ob das Wismut, dem Kreislaute einverleibt, in ge-
Yingen Dosen keine erheblichen Stirungen macht.

8} Auch in die Gelenke injicirt thut das Wismut keinen Scha-
den im Gegensatze zu Hg, das ja auch nur local itzend, doch unge-
henre Verwlstungen in den Gelenken anrichtet.

4) Ertahrungen an Patienten.

a) Es wirkt, in die Bauchhohle gebracht, ebenso Entzundung
erregend. als Naphthalin, das man auch in grossen, mit Eiterkorperchen
durehsetzten Ballen, zwischen den verklebten Darmschlingen liegend,

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

b) Bei gewdhnlichen Wuandfldchen, z. B. nach plastischen
Operationen an der Stirn, sieht man pur eine zarte Kruste aut der
Wundfiiche, die fast gar kein Secret liefert, alshald sich in eine gut
granulirende Wundflache umwandalt.

c) Schadliche Nehenwirkungen, Nephritis und Stomatitis,
hat R. nie geschen, allerdings auch bei den ausgedelntesten Opera-
tionen selten mehr als 2, hichstens 4 Gramm verbraucht, 107,
Mixtur nie angewandt. Doch weiss B. von 2 Fallen, in denen
nach Exstirpation von Achselgeschwtlsten starke Stoma-
titis mit starkem Belage des Zahntleisches unter sehr het-
tigen Erscheinungen autftrat, doch sollen sehr grosse Men-
gen einer 10", Mixtur in diesen Fallen angewandt sein.

21. Steinfeld, W. Untersuchungen {iber die toXischen
und therapeutischen Wirkungen des Wismuts. Mitgetheilt
von H. Meyer. Archiv fiir experimentelle I’athologie und
Pharmakologie. Bd. XX. Leipzig 1886,

Zum Studium der pathol,-anatom. Verdnderungen wurden Vigel
und Siugethiere benutzt.

Die Mehrzahl seiner uns hier interessirenden Versuche betriftt
Vergiftungen durch subecutane Injection einer schwach alkalischen
Lgsung von weinsaur, Bi-Natrium {pag. 45). Versuche mit inper-
licher Darreichung dieses Salzes wurden auch angestellt (pag. 74 und
8. Verauche mit citronens. Bi-Na, blos an einigen Siaugethieren
angestellt (pag. 46}, St. fuhrt bei den einzelnen Versnchen das benntzte
Salz fast nirgends mit Namen an, sondern giebt nur die auf Bi; 0, be-
rechnete Injectionsmenge.

Versuche mit Mag Bi (per os upnd ant Wunden, pag. 74 und
83). (Resorption und Wundwirkung).

Versuche mit Bi-Oxyd und kohlens, Bi {Wundwirkung (pag. 85).

Seing Arbeit theilt St, in drei Theile:

I. Ueber die Giftwirkung des Bi

II. Ueber die Aufnahme und Ausscheidung des Bi.

IIT. Ueber die therapeutische Wirkung des Bi

Die fiir mein Thema in Betracht kommenden Punkte der Stein-
teld'sehen 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
durch Cursivdruck an.

1) Ueber die Aufnahme und Wirkung der Bi-Pruaparate
vom Magen und vou Wundflachen aus (pag. 73—T4}.



Da nach dem innerlichen Gebrauch des Mag. Bi aligemeine Ver-
giftangssymptome niemals sicher beobachtet worden sind, gleichwohl
aber die Bedingungen fiir die Usberfuhrung des Metalls in eine auf-
losliche Form sich im Darmkanale finden, indem Milchsiure dasselbe
auch bei Gegenwart vo1 frefen und kohlensauren Alkalien in geringen
Mengen lost, so ergiebt sich schon hieraus, dass die .ufmakiee des Wismuts
vam Mugendarikeiad aus zum Mindesten sehr heschriinkt sein muss,

Im Harn von Katzen, denen Gaben von 4 bis 8 g Mag. Bi mit
der Schiundsonde oder in Kapsein beigebracht waren, liess sich in der
That Wismut selbst nicht in Spuren nachweisen, auch traten nicht die
geringsten Stérungen des Allgemeinbefindens ein.

Ehensaweniy wird day Wismat aufyenommen, wenn es gloiek in lislicher Foarm
als weinsaures Natrondoppelsalz in keinen Mengen lingere Zeit hindurch den Thirren
in den Magen gebwacht wurde,  Steigert man aber pliizlich die Gale, oder beginnt
man von wornherein wit einer grossen, sn verlieren die durch die conceatrivtn Sealx-
lisunyy e krankten Darmepithelien e Widerstandsfiligheit wnd Linven wanmehr don
Urbertritt des Metalls in das Bint nicht verlindern, es erjplgt allgemeine Verifhong
Hier gilt alsn ganz das Gleiche, was ron Kobert und von Neabn fir dus Eisen
und Mungen festgestelt worden ist,

In Bestatigung dieser Deduction kann man ein Thier mit Wismut
vom Magen aus leicht vergiften, wenn die Magendarmschieimhaut vor-
her oder gleichzeitiz darch entztindnungssrregende Stofte krank ge-
macht war.

So trat hei der Katze, welcher nur 0,05 Bi,0, als Doppelsalz,
zugleich aber 5 Tropten Crotondl im einer (Gelatinekapsel in den Magen
gebracht waren, Allgemeinvergiftnng mit allen Symptomen ein.

Dersethe wisderholt angestellte Versnch mit Magister. Bismuti
und Ol. Crotonis hatte dagegen keinen Erfolg.

Von #usseren Wundfldchen — und wie eine solche wverhils
sich wahracheinlich auch die entziindete oder wunde Intestinalschleim-
hant — wird das basisch salpetersaure Bi sehr viel schwerer wie das
kohlensaure oder das freie Oxyd resorbirt; dass es freilich auf diesem
Wege tberhaupt anfgenommen werden kann, beweisen Vergiftungsfille
an Menschen (vgl. Kocher, Patersen) (Conf Cap. V).

2) Teber die quantitative Gittwirkung des weinsauren
Wismutoxyd-Natrons bei suleutaner Injection.

Huhner zeigen dem Wismut gegenliber ein #hnliches Verhalten
wie gegen manche Alkaloide, d h. sie besitzen im Vergleich zu den
Ndugern eine gewisse [mmunitiat gegen die Wirkung dieses Metalls
‘pag. 54.) So blieb z B. ein Huhn von 800 g Korpergewicht, dem an
9 von 18 Tagen in immer steigenden Dosen, zuletzt 009 g auf einmal
nnd im Ganzen 0,238 g Bi;0, subentan injicirt worden waren, vollstandig
#esund und ging anch nach esiner einmaligen Gabe von 02 g Bi,0,
122 0,25 Bi,0, pro Kilogramm == 0,224 g Bi) erst in 47 Stunden zu Grunde.

Von den Sgugethioren erwiesen sich am empfindlich-
8ten gegen die Giftwirkang des Bi Hunde und Katzen, am
Wenigsten emptindlich Miuse und Ratten (pag. 55.

Aus zahlreichen Versuchen ergab aich als todtliche
Gabe im Mittel pro Kilogramm; )
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Hund 0014~ 002 Bi,O, — 0.8125—0,0179 Bi
Katze {

Kaninchen . 0025-0085 , = 0,0224—0,0326 .

Mans | _ o -

Ratte ' oL 02 . = 00887—0,17Y
Warden diese pro Kilogramm Thier berechneten todtlichen Mengen des
Wismutoxydes aaf einmal injicirt, so gingen die Thiere der Regel nach
in wenigen Stunden zu Grunde, wurden die Dosen hingegen aunf mehrere
Tage vertheilt, so erfolgte der Tod entsprechend spater.

Wurden die Thiere {Kaninelien, Katzen und Hunde) so vergiftet,
dass sie ungefihr am 12. oder 13. Tage zu Grunde gingen, dann traten
die ersten Vergiltungserscheinungen am 6. oder 7. Tage ein, waren
dagegen die einmaligen Tagesgaben hoher gegriffen, und erfolgte der
Tod schon am 4. oder 5. Tage, 3¢ stellten sich dem entsprechend dic
Anfangssymptome auch frither ein, durchschnittlich nach 30—40 Stunden
fpag 65).

3) Pathologiseh-anatomische Befunde bei den
durch subentane Injection von Wismutdoppelsalzlésung vorgifteten Warm-
blitern

a) Huhn, chronische Vergiftung (pag. 54—a5).

Herz schlaff, enthalt dunkelfliissiges Blui., Dtondarm und Mageu
normal. Die heiden Processus vermiformes von threm blinden
Ende anx bis aut ca. 85 ecm vor der Einmiandung in den Dick
darm kohlschwarz; die Dickdarmschleiinhaut zeigt ebenfalls eine
intensiv dunkle Firbnng, welche an der Einmtndungsstelle des Dann-
darms mit einer sehr scharfen Grenze beginnt und abwiirts allmithlich
schwicher wird, um im Rectum ganz zun verschwinden. (Sehr schou
Vustrirt durch eine der Arbeit beigegebene farbige Tatel). (In den Ex-
crementen der mit Weizen und Roggen geftitterten Thiere konnte stets
H, S mittelst Bleipapier nachgewiesen werden).

by Saugethiere, (Hunde, Katzen, Kaninchen).

%) Bei acuter Vergiftung nichts bemerkenswerthes,

3) Bei chroniseher Vergiftung zeigten siceh
bei allen Thieren naliezu gleiche charakteristi-
sche Bilder {pag. T1).

1) Hochgradige Stomatitis (pag. 64).

Bei Hunden bildet sieh (i Auoschluss an eine Stei-
gernng der Speichelsecretion) eine hochgradige Stomatitis
aus: zuerst schwillt die Mundschleimhaut und das Zahn-
fleisch an, dann zeigen sich an der Zuuge flache, durch-
die Ziahne hervorgebrachte Eindriicke, bis schliesslich an
der Wangenschleimhaut, dem Zahnfleisch und den Zungen-
randern in ihrer ganzen Liinge seichte, leicht blutende Ge-
schwiire mit schmutzig gelbgrauem Grunde auftreten (die
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mit rapider Schnelligkeit um sich greifen und einen geradezn
aashaften Geruch verbreiten).

Bei Katzen tritt die Stomatitis erst weit spiter anf
und ist auch nic so ausgesproechen wie bei Hundoen.

Kaninchen bleibenvonderStomatitis versehont.

9y Verdnderungen am Magen und Diinndarm.

Die Magenschleimhaut einiger Katzen zeigte in der Gegend des
Fundus hin und wieder linsengrosse Defecte; da dieselben aber
nur $mal gefunden wurden, so migen sie nicht eine directe Folge
der Metallvergiftung gewesen sein. Der Diinndarm und Magen aller 3
Thierspecies wiesen nur in allerseltensten Fallen eine leichte Hyper-
amie awt, gewdhnlich waren dieseiben von ganz normalem Blutge-
halt. Eine starke toxische .Gastroenteritis®, wie sie Mory geselen
hat, tand sich bei keinem von den 32 chronisch vergitteten
Thieren (pag. 72).

Anmerk. Die entziindliche Hypervimie, welche Feder-
Meyer, Mory u. A im ganzen Darmtractus ihrer Versnchsthiere
gesehen haben, erklart sich dureh die tietgesnukene Cir-
culation,namentlich im Gebiete des N. splanchnicus,
wie sgie durch relativ grosse Gaben des Giftes hervorgerufen
wird (pag. B2).

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

Bei Katzen und Hunden zeigt die Schleimhaut
crwithnter Darmabschnitte ganz constant eine intensive
schwarze Pigmentirang, von welcher dic Muecosa in ihrer
ganzen 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 Coceum und jm Process. verm. und wird nach abwiirts
allmihlich schwicher, um sich im Rectum ganz zn ver-
lieren. Neben dieser Schwarzfirbung findet man hiufig
auch grosse Substanzverluste in der Mucosa und eine Menge
abgestossener nekrotischer Schleimhautfetzen dem Dickdarm-
imhalte beigemengt, welch letzterer alsdann blutig ist nnd
faulig rieeht. ,

Der Dickdarm der Kaninehen weist aueh eine
schwarze Fiarbung auf, welche im Coceum gleichfulls am
schiarfsten hervortritt, und z. B. besonders an dem feinen
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Rande der Spiralfalte; doch wurden Geschwiire in der
Sehleimhaut nie gesehen.

Mikroskopisch-chemische Untersuchung.

Eine genauere Priifung des abgewaschenen Darmes
crgab, dass diese starke Pigmentirung wic in dem Kocher'-
schen Fall von Schwefelwismut herrithrt. Bei der mikro-
skopischen Untersuchung des Dickdarmes der Katzen und
Hunde zeigten sich die Darmlymphgefiisse mit einem schwar-
zen Inhalt angefuilt, der besonders den Lymphkérperchen
anhaftete.

Auf frischen mikroskopischen Schuitten vermehrte sicly
die sehwirzliche Injectionsmasse bei der Behandlung mit
H2S-Wasser und wurde dureh starke Salzséure aunfgehelit.

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

5 An den ifibrigen Organen makroskopisch keinerlei
Verdnderungen.

4) Chemische Untersuchung der Organe, Se- und
Excrete (pag. 79).

Die hier angefuhrten Thiere wurden alle subeutan vergiftet, und
zwar durch einmalige Injection von Doppelsalz mit Ausnahme des
Huhnes und Kaninchens. Letzteres erhielt an 5 aunfeinanderfolgenden
Tagen je 0015 Bi, 0, subeutan. Tod am 6. Tage Der besseren Usber-
sicht wegen seien die Resnltate der chemischen Untersuchung in tabel-
larischer Form vorgefihrt.

Blut.

Intravenss verg. Kater. (Tod nach 35 Min.) rvichiich Bi.
Subcutan verg. Katze. (Tod nach 3 Stund.). . . wenig Bi
Subcutan verg. Katze. (Tod nach 20 Stund.) . . . kein Bi

Magenwand,

Intravends verg. Kater. {Tod nach 55 Min)

Mageninhalit.

[utravenss verg. Kater. (Tod nach 55 Min.) . . . keiu Bi

Subeutan verg. Kaize (Tod nach 3 Stund.) reichlich Bi.
Donndarmwand.

Bi vorhanden.

Intravenis verg Kater. (Tod nach 55 Min.) .

Bi vorhanden.

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

Intravensa verg. Kater. (Tod nach 65 Min, . kein Bi.

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

Bubeutan verg. Kater. (Tod nach 2V, Tagen) kein Bi.
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Dunndarm und Inhalt.
Subcutan verg. Kaninchen. (Tod nach 5 Tagen) . deutl Spur. Bi.
Dickdarmwand.

Intravenss verg. Kater. :Tod nach 55 Min.}) . . . deutl, Menge Bi,

Bubcutan verg. Katze. (Ted nach § Stund) . . . deutl. Meoge Bi.

Subcutan verg. Kater. (Tod nach 2, Tagen) . . reichlich Bi.

Sabeutan verg. Kaninchen. 1Tod nach 5 Tagen} . reichlich Bi.

Subeutan verg. Ratte (Tod nach 8 Stund)) . . . reichlich Bi.
Dickdarminhalst

[niravenios verg. Kater. (Tod nach 35 Min) ., . . kein Bi

Subcuian verg Kater. (Tod nach 2', Tagen} . . deutl Bi-Reaction.

Nubeutan verg. Kanmchen. (Tod nach 5 Tagen) . deutl, Bi-Reaction.
Pancreas,

Suboutan verg. Katze, (Tod nach 3 Stund) . . . kein Bi
Leber

Intravenos verg., Kater. ({Tod nach 55 Min.) . . . veichlich Bi,

Subcutan verg. Katze, (Tod nach 3 Stund} . . . Npuren Bi

Subeatan verg. Katze. (Tod nach 20 Stund) . . . kein Bi

Die reichliche Menge Bi in der Leber des Iaters ist nach Stein-
foldnahezuganzaufRechnung des Leberbluteszusetzen (p. 75),

[Der Kater wog @350z und bhekam 006 Bi.(Q, (als Dopypel-
salz) injicirt. — Die quantitative Untersuchung ergab in 40 cem
Blut - 5 mg Bi,0, Die Verarbeitung der nicht entblnteten Leber —
5,5 mg Bi,O..

Die Leber von Siugethieren beherbergt nach Raunke etwa '/, der
gesammten Blutmenge, in diesem Falle also 45 cem, wenn die Gesamnt-
meuge mit '/, des Korpergewichts = 180 cem angenommen wird],

Galle,
Intravenss verg. Kater. (Tod nach 5 Min)} . . . kein Bi
Subcutan verg. Katze. (Tod nach 8 Stund) . . . Spuren Bi,
Subeutan verg. Katze. (Tod nach 20 Stundy . . . kein Bi
Subecutan verg. Rater. {Tod nach 2, Tagen) . . . kein Bi
Subcutan verg, Huhn. (Tod nach 18 Tageny . . . Spuaren Bi (p 33}
Nieren.
Intravenis verg. Kater. (Tod nach 55 Min) . . . reichl. Bi
Sobeutan verg, Katze. (Tod nach 8 stund) . . . reichl. Bi.
Harn
Intravenss verg. Kater. (Tod naech 55 MinJ . . . reichl Bi
Nnbeutan verg. Katze. (Tod nach 8 Stund.) . . . sehr reichl. Bi
Subeutan verg. Katze. (Tod nach 20 Stund.) . . . kein Bi
Subcatan verg. Kaninclien. (Tod nach 5 Tagen) . kein Bi,
Gehirnund Muskel
Nubeutan verg. Katze. (Tod nach 20 Stund) . . . kein Bi

Die Untersuchung dea von den lebenden Thieren im Verlauf der
Vergiftung gewonnenen Harnes und Kothes ergab folgende Resultate:

1) Huhn Die innerbalb 48 Stunden nach der Injection gesam-
melten Excremeute enthalten reichlich Bi, nach weiteren 2 Tagen nber
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—bB5).
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2} Saugethiere, Schon 46 Min. mach der Injection kann im
Harn Bi nachgewiesen werden (Versuch 32). 7 Stunden nach der In-
jection bedeutende Menge Bi im Harn (Versuch 51). Am 2 und 5. Tage
nach der Vergiftung kann aber kein Bi nachgewiesen werden. Der
1-3 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 wuarden
darin nie gefunden (pag. 46).

Anmerk. 2. Im Harn von Katzen. denen Gaben vond-8¢
Mag. Bi beigebracht waren, liess sich Bi selbst nicht in Spu-
ren nachweisen (pag. T4).

Anmerk, 3. Bei Hunden, Katzen und Kauninchen ohne Aunsnahme
Albuminuarie, welche gewdhnlich schon in den ersten Tagen der Ver-
giftung auftritt (pag. 661

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

An der Ausscheidung betheilipen sich awsser der Niere anch
(— die Mundschletmhaut. pag. T4) der Magen wund der ganze
Darmiractus.

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

Das resorbirte Wismut wird verhiltnissindssin rasch aus-
geschieden und zwar besonders schnell durch die Nieven, so dass
in der Regel schon nach 10—15 Stunden die Ansscheidung auf
divsem  Wege beendet wad weder im Blut, noch im Haern mehr
Nismut nachiceishar ist, wihrend ¢s sich dannnochim Parm vorfindet.

7y Ueber die Unterschiede zwisehen den ein-
zelnen Hauptabsehuitten des Magen-Darmkanals
(Magen, Diinndarm, Dickdarm) in Betreff der An-
sammmlung und Auvsseheidung des Bi

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

dass bei Thiceren, welche im Magen und
Diinndarm niemals Ho8, wohl aber immer im Dick-
darm besassen, die Ausscheidung des Bi im Diek-
darm unvergleichlieh grasser istalsim Diinndarm,

dass aber bei solchen Thicren, denen vor der
subcutanen Bi-Injection Hy8-artig wirkende Sub-
stanzen in den Magen gebracht wurden, auch im
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Magen und oberen Diinndarm cine reichliche
Ausseheidung von Bi stattfindet.

Aus diesen Sitzen gewinnt man natirlich den Lindruek,
als ob der HeS auf die Ausscheidung des Metalls
cinen wesentlichen, und zwar vermehrenden Ein-
/luss ausibe, und dass also fiir gewohnlieh die
Ausseheidung im Diekdarm aus dem Grunde (iber-
wiegt, weil nur hier HyS vorhanden ist.

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

Zum Beleg dafur will ich seina diesbeziiglichen Angaben, aber-
sichtlich geordnet, vorfithren.

Pag. T4 Nur dic Schleimhaut des Dickdarms st tief
seheoarz gefdrbt . . . wnd anterscheidet sich an der Ilvocical-
Klappe duwreh eine gan: schavfe Grente von der normal bluss-
withlichen IhMiaudarmsehleimbont.

Pag. T2, Eine genavere Priifung des aboewaschenen Dar-
mes ergah, duss diese starke Pigmentivung, wie In dem Koche -
schen  Fall, von Selavefelwismut hevrithete,  Bei der mwikroskopi-
schen Undersuclinng des Dickdarmes der Kotzen und Iunde zeig-
ten sich dic Darmlymphasfitsse it einem schwarzen Inhall ange-
Jullt, e hesonders den Lympldarperchen anhaftote.

Pag. 77, Die vom Magen wnd Dinndarn avwsgeseliedenen
Mengen i sind awnvergleichlich  Kleiner, als die vom Dickdarm
wnd seinen Anfiingseln awsgeschivdenen, soweil o¢ sich diberhaupt
auns dem Wismutyehalt dicser Oragane selbst vnd thres Inhalts e
nrthetlon lisst,

Pag. 77, Im Magen und Lrinndarm der witersuchien Thiere
war niemals Schwefelivassersioff, wohl aber regelmissig im Dick-
darm vorhanden, wobet die Ileocicalllappe den wiickliufigen Dureh-
tritt von H,S tn dos lewm vollkommen wevhindert®).

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

1} Sowohl Dickdarmwand als Dtmndarmwand enthalten Bi.

27 Die Dickdarmschleimhaut ist immer schwarz pigmentirt, die
Dunndarmschieimhaut immer normal blass: beide Farben an der Teocii-
calklappe ‘scharf von einander abgegrenat.
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8) Die Schwarzturbung der Dickdarmschleimhaunt jst bedingt
durch Schwefelwismut.

Pag. 78. In der Ucberlegung, duass fir die besondere Be-
Sfdhigung des Dickdarms, das Wismul auszuscheiden, ein geaiigen-
der Grund in seinen anatomischen Verhdlinissen nicht evkennbar
iat, dass aber vielleicht die Anwesenhett von L8 hivy die vermehrte An-
sammlung und Auvsslossung des Metalls bedinge, indem das Gas, die
Schleimbhaut durchdringend, das in Lymph- oder Blutcapillaren
circulirende Wismut niederschliige . . . . werden folgende Ver-

suche angestellt.

(Dieselben seien hier im Auszuge mitgetheilt).

Bs werden mehreren Katzen H,S-artig wirkende Stoife (Schwefel-
kalium, Schwefelcalcium, taules Fleisch} in geeigneten Vehikeln
in den Magen gebracht und darauf Wismutdoppelsalzlosung
subeutan injicirt. Die Thiere starben schon vor Ablauf von 45 Stunden.

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

Magenschleimhaut: stark verdickt, schmierig, grtinlich schwarz
verfurbt (Vers. 35); 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. 37),

Mageninhalt: griulich, flussig, nebst einigen unversehrten
Schwefelbolis (Vers, 86); dunkel, fliissig, enthalt hetrichtliche Mengen
Bi (Vera. 87). :

Daonndarm:

a) Oberer Theil. Etwas dunkel pigmentirt (Versuch 35).
Duodenum-u Jejunummucosa missig hyperiimisch, zeigt schwach's,
echwiirzliche Einlagerungen, welche von oben nach unten
ganz an Intensitit abnehmen (Vers, 36), Duodenum- und Jejunum-
muecosa hyperimisch, sehr dunkel pigmentirt, sehr an die Dick-
dirme der anderen vergifteten Thiere erinnernd.

Inhalt: reichlich, dunkel, stark Bi-haltig.

b) Mleum: Schleimhant vollstandig hell, normal (V. 86, 37,

Inhalt: etwas dunkler Schleim (Vers. 7).

Dickdarm Sehr wenig dunkel gefirbt, zeigt keine
nennenswerthe Entziindang (Vers. 85); zeigt das bekanute
Bild (Schwarztirbung und Geschwire} (Vers. 37); nicht so intensiv
pigmentirt wie sonst (Vers. 36

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

Laber argiebt autfallend reichlich Bi. (V. 35, 36).

Wand des Magens und oberen Ditnndarms enthalten
relativ viel bedeutendere Mengen Bi als bei den fritheren
Versuchen (85 36); ebenso der Inhalt (Vers. 37).

[leumwand enthalt relativ ebensoviel, wie die Wand
des oberen Dunndarms (36), oder bedeutend weniger (37).



I

Dickdarmwand und Inhalt enthatten bedentend mehr
Bi als Wandung und Inhalt der oberen Theile des Magen-
Darmkanals.

Harn - Bi-haltig (35), frei von Bi {37

Pag. BU. FEs ergiebt sivh (nach Steinfeld) uus diesen Beobachtunyen
in der That, dass div. Wismutansammluny in Magen und Davin sehr bhedewtond dwreh
dic cmwesenheit von Schwvfehoasserstoff' beetuflusst wid swar vermehrt wird;

Magen und oberer IDiinndarm enthalten wad scheiden dabei
sehr viel grissere Mengen Bi ab ols gewihnlich, wnd dev Dickdara

wird bis su einem gowissen Grade entlastet ;
dock scheint dic Gesammtmasse des vom Verdawnngstractus abwegebenen Wien

uints ine Gangen vine Steigerung za ecfuhren.

Gerade der Punkt aber, zu dessen Klarlegung
obige Versuche mit dienen sollten, ndimlich die Er-
drterung der Frage, ob (unter normalen Verhaltnissen)
detr HyoS die Mehrausscheidung des Bi im Dick-
darm bedinge, — wird von Steinfeld cinfach ver-
nachlissigt!

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

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

2} Abgeschen und unabhiingly von der értlichen Einwickung des Schwefelwasser-
stoffs st aber auch im Lhickdarm die usscheidung des Wismuts keineswegs gleveh-
missiy, sondern an elnigen bestimnten Stellen regebmiissig stivker als an andera,

Selr  dentlich  zeigt divse Verhdltaisse der (in der Steinfeld’schen
Arbeit abgebildete) Hiknerdarm, wo numentlich in den beiden Blinddirmen die
Sclwerzfirbuny erst in der Tiefe, nach dem geschlussenen Ende xu, beginat.

DBeim Coecum des Kaninchens jindet man Achnliches,

Hier licgen also 2weifellos anatomisch-physiologische Diffe-

renzen ru Grunde, die einer speciellen Untersuchung werth evacheinen,

9) Ueber die Geschwiirshildung im Digestions-
tractus.

Pag. T7. Obgleich das Wismut, allerdings in verschiedenem
Maasse, von der ganzen Darmschlcimhaut ausgeschieden wird,
Jinden sich Hyperdmie, Entziindungsprocesse und nekrotische Ab-
stossung der Epithelien allein in dem von Schwefelwismut dicht
tnprdgnirten Dickdarm. Nur in Ausnahmefallen zeigte auch die
Magenschleimhaut einige kleine Fchymosen wnd Substanzverluste.
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Pag. 2. fiei dev mikvoskopischen Untersucluny des Dickdarms der Keatzei
und Huude zeiqten sich dic Darmlymphgefisse it efwen sehwarzen Inhalt angefiillt,
der besonders den Lymphktrperchen anhaflete,

Pag. 8. In der Ueberlegung, .. dass der H, 8, die Schlcimliaut des Dickdarms
carehedringend, dus in Lywph- oder Bhibapillaren civentivende Bi niederschliige, nl
duss die erwéloten welrotivehan Entziagsproresse wiiglicherweise gerade ek diese
parenclypmatise Fallwoyg des Scloverelinsmets verursacht scin Liinaten, wurden folgende
Versuche angestellt,

1) ¢t. Versuche mit Linfihrung H;S-artiger Stoffe in
den Magen und nachfolgender subentaner Bi-Injection.

Steinfeld benutzt also diese Versuche sowchl zur Beleuchtung
der Ausscheidungsfrage als auch zur Untersuchung «ber die Ursache
der Geschwitrsbildung im Dickdarm.

Bt ustelfung dieser Versuehe pindit wun, wie schon von St vermuthet
wnrde, die entzindlichen und webrotiseben Proacesse past wnssehfiesslich ar den vow
Sehwefebrisant ihereliseizien Stellen, woed weae meeh 0 der Intensitiit xlemlich propor-
timed cler Wismuteinlagerury (pag, H0).

Metn doiy within it grosser Weahrsehelnlichhoit auf’ eiven causalon Zusipmen-
heney beider Phitnowene schlivssen, wuas oine seeitere, banw whders 20 deateude Destitia
auny dhirel die alpeelchenden Sectionstwfunde con Thicren evidihet, welche

Q) dureh innerliche Deavreichuey  des Wiswintsalzes  vergiftet wurven. {Die
zwei angegebenen Versuche seien hier im Auszuge mitge-
theilt).

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

Diechemische Untersuchung des withrend der Vergiftungs-
dauer erhaltenen Harnes ergab Bi,

Section: An den Zungenrindern und der Wangenschleimhaut
arbsen- bis bohnengrosse Geschwlre mit schmutzig-speckigem Grunde

Magenschleimhaut stark getaltet, zeigt einige kleine Erosionen;

Diinndarminucosa blass;

Coecum und Dickdarm von normaler Beschaffenheit;

Herz schlafl, enthilt dunkles, flussizes Blut. Lungen, Nieren,
Milz, Leber etc. bieten makroskopisch nichts Abnormes dar.

Vera 39. Katse, von gleichem Gewichte, wie die vorige,
bekommst an 2 aufeinander folgenden Tagen je 0,4 Bi,0, (als Doppslsalz)
in den Magen injicirt; am nichsten Tage todt getunden.

Die¢ chem. Untersuchung des bel Lebzeiten und bei der
Bection erhaltenen Harnos ergab Bi, (in dem bei der Section erhal-
tenen grosse Quantititen des Metalles und Eiweiss).

Patholog.-anatom. Betund: Magen leer, Schleimbaut gefaltot,
ecchymosirt und zeigt im Fundus zahblreiche, linsengrosse Substanz-
verluate,

Darm normal

Da in diesen beiden angefiiketen Versuchen (bemerkt Steinfeld) dwreh
innerlich verahreichic grosse Mengen von Wisnmtsale dev im Dickdarminkalt sich ent-
wickelnile Sehwefetwusserstoff sofort yebunden und an der Diffusion in die Daroowand
verhindert war, 20 trat keine Schwarzfirbung der Dickdarmschleimhaut ein, aber
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auch keine Spur von Entziindung, wie es bei ehenso chronfsch, aber sebewtaw vergif-
teten Thicren regelmiissiy der Fall gewesen war,

Nur der von concentrivter Salzliisuny angeiitzte Mayen zelgte kleine Fechyma-
sen wund Substanzierluste

Man huat also die durch das Wismut hervorgerufencn Ent-
ziindungen, Ulterationen ele., vorwiegend als die Folge der Stase
zu betrachien, die dureh die Fallung des Schwefehvismuts in den
Blut- und Lympheapillaven der Schleimhaut geset:t wird, mithin
eigentlich als Symptom der gestirten Awsscheidung (pag. 81).

In Ucbereinstimmung damit zeigen dic an Zunge und Wan-
genschleimhant auftretenden Geschiviire stets eine scinvdrzliche Farbe,
finden sich nwr bet Fleischfressern, bei denen die in der Mundhihle
sich zersclzenden Speisereste HoS entwickeln kinnen, wnd endlich
aur an Stellen, wo die deckenden Schichten des Platlencpithels durch
mechanische Insulte theilweise abaerichen sind (pag. 82),

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

Pag. 73, Von den bisher pharmakologisch untersuchten Agentien
sind es die Salze des Nickels und vielleicht des Kobalts, deren Wirkun-
gen, (soweit gie aus Stuart's Mittheilungen (Journ. of anat, and phys.
XVII, 1842 ond Archiv tur expenm Pathol. und Pharmakel XVIIL. Bd,,
1884) bekannt sind, sich fast in allen Punkten mit denen des Wismuts
declen.

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

Diese Arbeit enthdlt Mittheilungen ber die anatomischen Ver-
dnderungen von Nieren und Darm bei mit Bismutum subnitricum
vergifteten Kaninchen.

Die Vergittung kam in der Weise zur Ausfuhrung, dass eine
209, Bi subnitr enthaltende wissrige oder Glycerin-Mi-
Schung den Kaninchen unter die Haut gespritzt wurde.

(Zur Veranschaulichung der Qittigkeit dieser Priparvate diene ein
Beispiel: je 50 der wissrigen Mischung werden 8 Tage hintereinander
singespritzt; das Kaninchen stirbt 6 Tage nach der ersten Injection.)

Die von L. angegebenen Resultate seien nun tibersichilich geord-
net vargetihrt.

1. Nieren.
Die Veviinderungen betreffen simmtliche Ge-
webe: Blutgefisse oder vielmelr Glomeruli,
Harnkanalehen und Stroma.
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1) Glomerulitis.

Diesselbe findet sich selbst bei leichten Intoxicatiomen in inten-
siver Form, wenn am Stroma gar keine und an den Harnkanilehen
nur wenig Verinderungen sich vorfinden,

Sie ist charakterisirt durchAnhaufung von kérnigem
Exsudat in der Hohle des Glomerulus,durchDesquamation
der Glomerulusepithelien und Auswanderung von farblo-
sen Blutkdrperchen.

Das Exsudat bildet nach Erh#rtang in Spiritus den bekannten,
bald schmalen, bald recht dicken Halbmond, der auch in das abgehende
Harnkaniilchen hinein sich fortsetat. bMeist ist er gleichmissig kornig,
doch erhiilt er hier und da rundliche oder abgeplattete Zellen mit Ker-
nen, gewdhnlich aber nur Kerne in wechselnder Zahl, manchmal sehr
wenige im Verhdltniss zu der grossen Menge des Exsudates. Dieselben
unterscheiden sich in Form und Groase

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

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

2) Verdnderungen der Harnkanédlchen,

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

a) Diffuse Pigmentirung.

Leicht brauner Ton des Protopiasmas (des Epithels
der Harnkan#lchen).

b) Geformtes Pigment,

o) Braune Kitgelohen 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 Vergrosserung sehr in die
Auvgen tallt

Durch Salzsidure verlieren sie Farbe und Glanz, ohne
zu verschwinden.

Die grosse Regelmissipkeit in dem Vorkommen derselben in
simmtlichen Epithelien auf langen Strecken von Kanalchen, ihre Con’
stanz in Zahl und Grosse, beweisen, dass sie einem praexistirenden
Formbestandtheil der Kerne sich anschliessen.

Da sie erheblich grosser sind, als die normalen Kernkirperchen,
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so vermuthet L., dass sie der gesammten chromatischen Substanz des
Kernes — ausschliesslich Kernmembran — enteprechen, welche zu einer
Kugel zusammengeflossen ist.

Einen ahnlichen Effect hat in dieser Beziehung das Aloin (Murset).

Solche Kerne farben sich mit verschiedenen Stoffen, wie nament-
lich Gentianaviolett, gar nicht oder nur sehr wenig.

Es findet sich diese Verdinderung besonders in den
Markstrahlen, hier und da fast in allen weiten K analchen
tuntere Enden der gewundeunen und Hammelrshren), doch auneh in
den engen (auisteigenden Schenkeln), in der Grenzschicht in
Sammelrdhren und autsteigenden Schenkeln, nicht so con-
stant und nur bei starker Intoxication in dem Labyrinth,

f) Braune Kirnerin den verkalkten Kanalchen (cf.B,b)

B. Degenerative rocesse.
a) Kirnige Desquamation des Epithels (Cylinder).

Auftreten von blasskornigen Massen, die das Lumen volistindig
ausfiillen, oft mit beigemengten Kernen; sie entstehen durch Zerstérung
der inneren Hilfien der Epithelien, deren iussere Hilfte oft nur durch
sturkeren Glanz oder dichtere Lagerung der IKoérnchen ausgezeichnet
ist und meist ohne scharte Grenze in die kormgen Massen des Lumens
tbergeht.

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

Ein ganz charakteristisches Bild bietet die letztere Zone dar.

Hier finden sich nimlich hyaline Cylinder von sehr schwa-
chem Glanz, also ausserst blass, und in Balsampriparaten, ja
selbst in Glyecerin tast verschwindend.

Da dahei das Epithel dieser Kanile sehr niedrig ist,
8¢ scheinen dieselben auf den ersten Blick ein auffallend
wettes, helles Lumen zu besitzen.

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

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

(Ganz das Gleiche finde sich, wie L. frither gezeigt habe, an den
Cylindern der menschlichen Niere, soweit sich deren Entstehung aus
irgend welchem zelligen Inhalt der Harnkanalchen nachweisen lasst.

Esa finden sich dann auch ferner noch autfallend triabe
Kanalchen, zum Theil mit Lumen, zum Theil mit korniger
Masse ausgetillt, ohne Zellgrenzen, mit am Rande gelagerten Ker-
lien, und gelben Kernkorperchen und mit etwas hellerem, blasse-
tem Centrum. Beide Arten von Kanslchen wechseln sehr in threr Zahl

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

Dz nun die triben Kanilchen 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
Sammelrohrchen und aufsteigende Schenkel die gleiche
Veranderung erleiden, aber jene intensiver und in erstear
T.inie, withrend von diesen, selbst bel starker Intaxication
eine, wenn auch nur geringe Zahl, noch unverindert 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 Lestehen in
Nekrose der Epithelien mit nachfolgender Verkalkung.

Es entstehen Kalkeylinder, vollstindig solide oder nock mit Lu-
men; dis Zellprenzen sind nicht sichtbar, die Kerne geaschwunden und
zn kleinen unrvegelmissig gestalteten Brockeln zorfallen, die nach Eut-
kalkung durch Salzsiure sick noch leicht dureh ihre intensive Farbung
mit Gentiana nachweisen lassen. Hier und da sind auch kleine Kalk-
gchollen, einzeluen Zellen entsprecheund, 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 betde ganz
platte, endothelartige Elemente gin, welche wohl aunf Re-
generation zurtickzufidhren sind,

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

Was die Bedentung dieser verkalkten Kandle anlangt, so spricht
ihre grosse Zahl und Linge im T.abyrinth entschieden gegen Schalt-
stiicke; 63 kann sich hier nur um gewundene Kanidlehen han-
deln, und diejenigen in den Markstrahlen mochte Lang-
hans fur die anteren Abtheilungen derselben (die spirali-
gen Kandlchen von Schachowa) halten.

Diesen verkalkten Kandlchen sind nech geringeMen-
gen voilh Wismut beigemengt; die betreffenden Stellen
schwdrzen sich ganz deutlich, wenn auch nicht intensiv,
beim Einlegen der Sehnitte in H,S.

In Balsam sieht man in den Kalkmassen kleine, eckige,
braune Kérner von etwas waechselnder Grosse, die in Salz-
sdure mit dem Kalk sich l6sen; sie liegen in nnregelmissigen
Hauten zusammen und sind nicht se gleichmissig vertheilt, wic die
oben erwihnten brannen Koérner in den Kernen.

3) Verdinderungen des Stroma.

Sie sind erstin den hoheren Graden der Intoxicalion
nachzuweisen, sie bestehen in massiger Zellinfiltration mit
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Verbreiterung und finden sich niemals diffus, sondern herdweise
in Labyrinth und Markstrahlen, immer nur in solchen Partien,
wo die Kerne der Epithelien die Tinctionsfihigkeit eingebusst haben
oder sogar verkalkt sind, aber nicht an allen diesen Stellen.

Dieses spirliche Auftreten zeigt ebenfalls, dass wir es hier mit
einem relativ spit auftretenden Processe zu thun haben, der
wahrscheinlich nicht direct durch die Intoxication, sondern wohl durch
die Schadignng der anderen (Gewebe bedingt ist.

Auf die Beziehung dieser Erscheinung zu der Physio-
logie der Niere, auf die Frage, ob das Wismut in den Glo-
merulis oder Harnkan#élchen oder in beiden zur Ausschei-
dung komit, geht Verf. nicht ein. Dagegen betont er in sehr ent-
schiedener Weise den Umstand, dass die Elemente der Niere in ver-
schiedener Reihenfolge darch die Erkrankung betroffern werden.
In diesen Varsuchen sel ein sehr geeigneter Beleg fur die Weigert-
sche Anschauung gegeben, dass von pathologischen Reizen, welche ein
Organ treften, zuerst die physiologisch wichtigen Theile der Organe
angegriifen werden, dann erst spaterhin bei fortscheitender Erkrankung
durch die Alteration jener auch das Bindsgewebe an die Reihe komme,

I. Darm.
A. Grobere Loecalisationsverhéltnisse der Pig-
mentirung.

Die Ablagerung von Wismut erfolgt zuerst im Coecum;
bei ganz schwacher Intoxicatior ist nur die Schleimhaut
an dessen blindem Ende gefarbt.

Besonders intensiv jst die Ablagerang auf der Hohe
der Falteu, die dunkelschwarz und leicht gesechwellt er-
scheinen, wihrend die Schleimhaut zwischen den Falten
nur eine diffuse, schwachbraune Farbung darbietet.

Im Specielien sind es tberall wieder dio Zottenspitzen,
die zuerst dis Pigmentirung darbieten.

Anmerkung Es fallt sehr auf, das L nach der Erwahnang
des Coecum so unvermittelt von Falten und Zotten spricht,
da doch diese Strukturverhiltnisse nach der genaven anatom,
Bezeichnungsweise nur dem Dinndarm zukommen. Der Aus-
druck Falten* konnte allenfalls noch auf die zwischen den
Lieberkiithn'schen Drusen gelegenen Bindegewsbszlige be-
zogen werden (und wird hie und da so gebraucht); was sollen
aber die Zotten? Offenbar hat also L. auch im Diundarm shn-
liche Pigmentirungen gefunden? Leider spricht sich L. nicht
eingehender aus (auch die makroskopischen Befunde werden
nicht genauer geschil lert)

B, Feinere Localisationsverhiltnisse der Pig-
mentirnng.
1) Pigmentirung im Stroma der Mucosa und

Submucosa.
o



Die Befunde sind, hinsichtlich der Reihentolge ihres Auftretena
und nach dem Grado ihrer Intensitit geordnet, folgende.

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

b} darn in der Wand der oberflichlichsten
Blutcapillaren;, an letzteren wiederum an der obe-
ren convexen Seite, welehe nach dem Epithel hin-

sioht,

ad a) Dis betreffenden Membranen sind aut Kantenansichten
dunkelbraun, deutlich doppelt contourirt.

ad bj Die Gefusswand meistens nicht unbetrichtlich verdickt; von
der Fliche her sieht man nattirlich eine hellere Farbe, bei intensiver
TFiarbung indessen erscheinan auch hier die Winde fast gleichmissig
schwarzbraun, undorchsichtiz. Beil geringerer Farbung lie-
gen ihrer Innentldche feinere und grobere dunkle Kaor-
NnNe\er an

Die Geflisswinde scheinen dabei starrer zu sein; zahlreiche unre-
gelmissig schrag verlaufende Linien deuten offenbar Falten an, die
vieileicht Folgen einer Quellong sein mogen. Auch die grosseren Ge-
fasse in den Zotten werden in gleicher Wetse verdndert, zuerst die
Intima.

¢) Spateralsin den Gefisswinden stellte sich
die Wismutablagerung im “Stroma von Mucosa
und Submuecosa ein;

zuniichst fillt eine diffuse, schwach braungelbe Farbe
desselben auf,

in mittleren Graden braune, kleine und grosse,
runde und viereckige Karner bis zur Grésse von rothen Blut-
kéorpern, die sieh nicht selten in Lymphkorpern
finden;

in den hiehsten Graden, die aber nur an der Spitze
der Zotten und der freien Kante der Falten erreicht werden,
fliessen die Wismutablagerungen in Stroma- und Gefiss-
winden zu einer mehr oder weniger gleiehmilssig sechwarz-
braunen Masse zusammen, und man kann nur ganz
unbestimmt einzelne grissere Kérner oder dunklere Binder,
die den Blutgefiissen e¢ntsprechen, unter der ibrigen brannen
Masse erkennen.

Dureh Salzstiure aber werden nach Auflisung des Wis-
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muts (1} alle Gewebe, Driisen, Gefiisse, Stroma wieder er-
kennbar, und man iberzeugt sicl dann, dass dus letatere
schr stark mit Lymphkérpern infiltrit ist

2) Pigmentirung in den Epithelzellen.

Auch in den Ipithelzellen finden sich Wismutkorner,

zucrst nur sehr feine Kérnchen an der Peripherie
des ovalen Kernes,

dann anch im Protoplasma iiber und unter dem Kerne,
hier manchmal von solecher Grisse, dass ihr Durchmesser
die Breite der Zelle tbertrifft; dic grisseren lassen an ihrer
unregelmissigen Oberfliche erkennen, dass sie nur Conglo-
merate von kleinen Kaornern darstellen.

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

Lisst sich cine Beziehung resp. ein Abhin-
gigkeitsverhaltniss zwisechen der Alteration des
Epithels und den Veriinderungen im Stroma er-
kennen?

Withrend das Wismut in den Geweben des Stroma in
ciner bestimmten Reihenfolge auftritt, gilt nicht das Gleiche
von seinen Bezichungen 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.

Nihert man sich den Stellen, wo die Fidrbung
des Stroma auftritt, so findet man manehmal das
Epithel intaet, wihrend die Basalmembran sammt Blut-
capillaren schon zicmlich stark gefiirbt sind.

An den stark gefirbten Partien fehlt diberall
das Epithel

Auns diesen Schilderangen 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 ergieht sich aus dem Fehlen des Epithels itber dem stark
verimderten Stroma, es wurde nicht mehr evnihrt und léste sich intolge
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dessen 'los; ferner aue der sehr intensiven Zellinfiltration in dem ge-
farbten Gewebe und seiner Umgebung.

Wann dieser nekrotisirende Einfluss auftritt, lisst
sich nicht feststellen; jedenfalls scheinen die allerersten Ablage-
rangen der Capillarwand und Basalmembran die Ernahrung noch nicht
wesentlich zu stiren, wenigstens lassen sich dabei andere Verinderun-
gen absolut nicht conatatiren.

Die hoheren Grade aber sind nicht ohne Gefahr, sie fithren zu aus-
gedohnten Zerstorungen der Schleimhant, namentlich im Dick-
darm, mit Ulcerationen, die in intensive Eiterung tibergehun, viclleicht
auch zu septischen Infectionen fithren kinuen.

93, Dalché, P. Accidents d’intoxication conscéentifs
a un pansement avec le sous-bitrate de bismuth. Annales
d’hygiéne publ. IIL. ser. T. X VI 1886. Nr. 10 pag. 358

Eine dreissigjihrige Fran hatte sich cine ausgedehnte Brand-
wunde aut dem Ricken zugezogen. Nach dem Auttreten der Demar-
kationstarche verband der sie behandelnde Arzt die Wunde unter

Anwenduong von Mag Bi. Bei der 3-wichentlichen Application desselben
traten nun folgende Eracheinungen aut:

Zuerst (nach ca. 2 Wochen) leichte Halsbeschwerden, niiselnde
Sprache, Pseudomembranen aut 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 sinen dunkelbraunen Saum. Auch
auf der Unterlippe trat eine, anf einem schwirzlichen Flecke liegende,
weisse Pseudomembran auf.

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

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

In diesem Zustande tritt die Kranke in die Klinik von Empis
{Hotel Dien) und gelangt so zur directen Beohachtung des Hrn. Dalehd,

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

Nun erst lasst man die Bi-Behandlung fallen. IDie chemische
Untersuchung des angewandten Priparates ergab nur ganz geringe
Spuren von Bi-oxychloriir, sonst war es vollstandig rein

Im Barn und Koth wird chemisch Bi nachgewiesen,

Nach dem Aussetzen des Mittels tritt aber durchaus picht etwa
gleich eine Bosserung ein.

Erbrechen, Durchtall und Singultus quilen die Patientin noch bei-
nahe eine Woche lang. Ueberdies findet sich jetzt Eiweiss im Har
Schmerzen im Verlauf der Speisershre treten auf, sowie Lockerung
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vieler Zihne. Erst allmihlich bessert sieh der Zustand der Kranken;
die Besscrung verlinft jedoch nicht gleichmissig, sondern es tritt
nach eivniger Zeit abermals ein Nachsehub von schwiire-
lichen Flecken auf, allerdings weniger intensiv gefarbt, als die
tritheren und ohne Pseudomembranen.

Nach ca. 2 Wochen verlasst Patientin die Klinik und wir erfahren
leider nicht, ob nicht etwa nach einiger Zeit vielleieht noch ein solcher
Nachschub stattgefonden habe,

(Sedann fihrt Verf. anch den Fall Petersen (14. Juli 1882) an).

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

Als Nebeneracheinungen oder beginnende Vergiftungserscheinun-
gen uach lingerem Gebrauche des Wismutsalicylats beobachiete 5,
ibes. bei sparsamer Ernihrung und gleichzeitiger Obstruction) Unbehag-
lichkeit, granbelegte Zunge mit einem schwiarzlichen Lings-
striche in der Mitte, unbehagliches Gefithl in Magen und Leher,
die durch eine Dosis Ricinusiél beseitigt werden. Im seclben Referas
wird weiterhin angegehen, dass die Stithle ehenfalls wie beim Mag. Bi
durch Schwefel-Bi schwarz gelarbt werden. Rolger tubrt ferner an.
dass einzelne Personen, denen das Priparat za (,6—-0,8 dreistandlich
verordnet wurde, 500—2000 in toto ohue Beldstigung consumirten. Er
warnt vor einem iin Handel ebentalls unter der Bezeichnung Bi sali-
eylicam vorhandenen sauren Salze, welches weit weniger Wismut ent-
hialt und Uebelkeit und Leibachmerzen erregt.

25, Dalehé, P. et Villejean, Ed. Recherches expéri-
mentales sur Ja toxicité du bismuth. Arch. gén. de mdéd,
CLX., pag. 129, Aout [88T.

et Jahresbericht v. Virchow und Hirseh fiar 1887, I,

pag. 360 (Husemann).
Schmide’s Jahrbocher 1888, Bd 217, pag. 2 :Naumaun),

Den Referaten sei tolgendes entnommen:

Dalché und Villejean haben durch Versuche mit neatralem sal-
petersaurem Wismut die (Gittigkeit des Salzes bei Hunden durch Sub-
cutaninjection eonstatirt, bei denen der Ted eintrat, obschon constaut an
den Injectionsstellen grossere Mengen (durch Bildung) bas. salpseters.
Wismuts der Resorption enteogen waren, welche ubrigensnach der An-
sicht von D, und V. auch bei diesem Salze durch Bildung eines lés-
lichen Albuminats stattfindet.

Als wesentliche Vergiftungserseheinungen werden be-
zeichpet: Stomatitis mit braunviolettem, sehwirzlichem,
glinzendem Sauvwme am  Zahnfleiseh und gleichgefirbten
Flecken auf der Innenfliche der Lippen und der Wangen,
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Nach und nach wurde die ganze Mundhéhle, die Zunge und die
Lippen von solchen immer mehr ein hrandiges Aussehen annehmenden
Flecken besetzt und zuletzt war die Iunenfliche der Backen vollkom-
men gangrings. Salivation.

Enteritis mit diarrhoischen oder dysenterischen Knt-

leerungen.

Bei der Section zeigte der Dickdarm eine braune, an der Ilco-
cocalklappe sich scharf abgrenzende Firbung, die Oberfliche
war mit einer Art schwarzer Psorenterie durchsetzt; am Anus breite,
hrandige Geschwire. — Leber und Nierven stark congestionirt.

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

In Bezug auf die Vertheilung des Metalls im
Thierkirper ergab sich als besonders reich die Milz
() mg Bi,O; in 15 g), darnach die Speicheldrisen und
Nieren (6 mg), wihrend die Leber velativ wenig (2 mg
in 15,0 g) enthiclt.

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

Ret Jahresh. v. Virchow und Hirsch furr 1888, 1, pag. 356
{Husemann),

Schmidt’s Jahrbiicher, 1889, Bd. 224, pag. 25 (Naumann).

Den Referaten sei folgendes entnommen:

Nach Dalché und Viilejean bietet die chronische Wismutver-
giftung durch subeutane Einttthrung von Bi subnitricum in ibrer Symp-
tomatologie und im Leichenbefunde mehr Aunalogien mit Blei- und
Quecksilbervergiftung, als mit Phosphorismus und Arsenismns,

Affectionen im Munde: braunvielstter Haum, Geschwire
und Gangrin.

Darm: blatige Stithle; bei der Section zeigte sich im Dinndarm
reichlich Galle; im Dickdarm, besonders in der Gegend der Tleo-
chealklappe, schwirziiche Fiadrbung mit esiner Art Psorenterie,
jedoch ohne Geschwirsbildung (hamorrhagische Entzitndung).

Leber: Hyperamie, keine fettige Degeneration; Getisserweiterun-
gen hesonders im Pfortadersystem.

Nieren: leichte Glomerulilis; besonders die grossen Gefligas er-
acheinen erweitert,

Nerven und Muskeln: — fanden sich p. m. intaet, obwoll
schon bei Lebzeiten Parese und Abnahme der Seusibilitdt zu consta-
tiren waren.
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In D’s und V's Versuchen kam es hei wiederholter Subcutan-
application von 0,25—-05 bei Hunden erst nach Verbrauch von 50—120
im Verlaufe von '/y—'y Jahr zum Tode.

Bi wnrde in Leber, Milz, Nieren, Speicheldrtisen in er-
heblicher Menge nachgewiesen, inm peringerer im Gehirn; die Milz
enthielt in gleichen Gewichtstheilen 3—4 mal mehr als die Leber und
I, mal mehr als die Nieren; der Milz am nichsten standen die Spei-
cheldritsen,

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

Die Versuche wurden an Hunden ansgefobrt, denen 24 oder
48 Stunden nach der letzten Nahrungsaufnahme die betreffenden Sub-
stanzen in entsprechender Verdttinung mit einer Sonde in den Magen
eingefithrt wurden. I{aninchen erwiesen sich zu den Versuchen ebenso
ungeeignet, als wie zur Feststeliung der Verdauungsleakocytose. weil
es nicht gelingt, ihren Magen und Darmkanal durch Fasten ausreichend
zut entleeren,

Aus der grossen Zabl der Experimente P’s hebe ich blos die
uns hier interessirenden Versuche mit basisch salpetersaurem
Wismut hervor.

Dieselben wurden an 3 verschiedenen Thieren angestellt, {pag.
54, Versuch 9—11).

Versuch 9:
Zett. Weisse BlutkOrperchen
im cmm.
4 h 15 m 16661
4,44, 16712
4,45 0,3 g Bismutum subnitricum
65,46 , 29401
6, 45 28059
Twld 20479
Maximale Hteigerung: 77 Proc.

Bemerkung. Das Thier zeigt noch am Tage nach dem Ver-
such 23000 weisse Blutkiirperchen, ebenso nach 24 stindigem Fasten.
Weitere Versuche mit diesem Thier werden daher nicht mehr an-
gestellt.

Versuach 10:

0,3 g Bismutum subnitricum; unwirksam.
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Versuch 11:
Zeit Weisse Blutkdrperchen
im crom,
Sh4dm 11453
4, — 10072
4,20 03 g Bismutum subnitricum
5,20 18762
6, 20 23572

”

Maximale Steigerung: 119 Proe.

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

Die intensiven Riechstoffe der Friichte und Gewilirze
(zumeist Ester und Terpene, sowie die Bitterstoffe und
gewisse Alkaloide) bewirken oft 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-
petersanre Wismut und das Eisenoxyd nicht regelméssig
wirksam.

”

Die grésste Vermehrung der weissen Blut-
kdrperchen, die Poiiberhaupt beobachtete, wurde
durch bas. salpeters. Bi (Versueh 11) hervorge-

rufen, Essigsaures Blei, Kuptersulfat (Thier erbrach)
und Calome] erwiesen sich als upwirksam,

28. Neuberger, J. Uecher Kalkablagerungen io den
Nieren. (Aus dem pharmakolog. Instit. der Univers. Leip-
zig). Archiv fiir experimentelle Pathologie und "harmako-
logie. Bd. XXVII. Leipzig 1890, Seite 39,

N.s Untersuchungen erstreckten sich auf die durch Alein uud
Bismurum subnitricnin hervorgerufenen Verkalkungsprocesse
in den Nieren.

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

1) Einem kleinen Kaninchen werden an drei aut einander iol-
genden Tagen je 50 einer wiisserigen 20-proe. Bism. subnitr.-Mischung
subcutan injicirt. Das Kaninchen stirbt am Tage nach der letsten
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 100 der gleichen Mischung subeutan injicirt. Das-
selbe wird am 7. Tage nach der ersten Injection getodtet.

[n den Nieren simmtlicher Thiere, die durch
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AloinundBismutum subnitricum vergiftet wurden,

liessen siech Kalkablagerungen nachweisen.

Wihrend dieselben in den Fallen, (Fall IT der Aloin-,
Fall I der Bism, subn,-Vergittung), in denen die Thierenur
kurze Zeit am Leben geblieben und die Dosis des sinver-
leibten Mittels geringer war, nur in schwachem Grade im
Nierengewebe auftraten, waren sie in den tthrigen Fallen
so hochgradig, dass sie selbst schon makroskepisch als
helle, weisse Streifen in der Rinde sichtbar waren.

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

In ungefarbten Nierenschnitten traten dic
Kalksalze, theils als dunkle schwayrze, feinkor-
nige, theils als krystallihnlich glidnzende Masse
hervor, die zumeist eince eylinderformige, das
Harnkanilchen ganz ausfillende Anordnung auf-
weist.

Diese sogenannien ,Kalkeylinder- sind von verschiedener Einge
und durch Quer- und Lingsleisten getheilt, die grdssten Kalkeylinder
waren in den Aloinnieren vorhanden. - Sehr haufig finden sich
in ein nnd demselben Kalkeylinder die beiden der Farbe
und dem Glanze nach sehr verschicdenartigen Kalkarten,
der schwarze nicht glinzende und der helle mit minerali-
schem 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 noeh kleine schwarsze
Partikelchen, die zumeist zerstreunt in der Mitte
des Kalkeylinders zwiscehen den hellen krystalle-
nen Kalkpartien auftreten und sich nur dureh
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
Essigsiture, schneller nach der Berohrung mit verditnnter Salzstiure und
verdinnter Schwefelsaure (Auftreten von Gypskeystallen), wobel bis-
weilen (Gasblasen sich entwickeln, ein Zeichen datity, dass es sich wohl
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Kalk handelt.

Gang besonders waren die gewundenen Rinden-
kandlchen von diesen Verfinderungen betroffen,
die geraden Harnkandlehen hingegen in geringe-
rem Maasse afficirt. Die Glomreruli waren stets
frei von Kalkablagerungen, doech zeigte sieh nicht
selten neben der Verkalkung des abgehenden
Harnkanidlehensanch ein Theil der Bowman’schen
Kapsel von dem gleichen Process ergriffen.

Alle diese naher ausgefithrten Einzelheiten stimmen mit don Kalk-
ablagernngen bei der Sublimatintoxication niberein.

Auch die Farbung mit verdinnter Himatoxylinlisung nach
Grenacher giebt in den Priparaten von Aloin- nnd Bismut. subnitr-
Nieren das gleicke Bild wie bei den Sublimatnieren. IDdie schwarzen,
dunkeln Kalkmassen niimlich, die zumeist die Randpartien des Kalk-
cylinders, wie erwihut. oceupiren, nehmen eine vou der mattblauen
Fiarbung des ibrigen Nierengewebes sich deutlich abhebende réthlich
braune Farbennitance an, der krystallglinzende Kalk hingegen bleibt
ungefirbt,

Den Contrast zwischen dem nieht firbbaren hellen
und den einen rothlichen Farbenton annehmenden iibrigen
Kalkmassen hat N, auf 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 Abhandlang tiber die Sublimatniere Ausdrnck verliehen, Es ist
nun aber auch moglich, dass ein Thell des Kalkes, — worauf
Boehm aufmerksam machte —, mit organischer Substanz
verbunden nnd aus diesem Grunde der Firbung zuginglich ist.

Waa den Vergang der Verkalkung selbst anbetrifft,
so ditrfte anch in diesem Punkte zwischen Alein-, Bismut.
subnitr- aund Sublimatintoxication Gleichartigkeit vor-
herrschen, indem die Eiuverleibung jeder einzelnen dieser Substanzen
Nekrose eines Theils des Harnkanilehenepithels hervor-
ruft und erst dann secundir in die nekrotiachen und oft
zu Cylindern confluirten Epitheclien sich Kalksalze, die
wahrscheinlich ans dem Blute stammen, niederschlagen.
Untersnchungen hieriiber sind von N. nicht angestellt worden.

29, Glaeser, E. (Breslau). Ucber die Ungiftigkeit
des Dermatol.  Berl. Wochenschr., Nr. 41, pag. 1024, Ref.
Jahresbericht. Virchow u. Hirseh. 1842, 1. pag. 367.

Dass das Dermatol vollig unresorbirbar und ungifiig sei,
kam: nicht behauptet werden, seitdem durch Gléser und Stern

das Auftreten cines dem Bleisaume dhnlichen Saumes am
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Zahnfleischrande nach der Bestreuung einer handtellergrossen Wund-
fiche in der Bauchhbhle mit 20 bis 50 g Dermatol constatire wurde;
doch ist die Giftigkeit gewiss nur sehr gering, da in diesem Falle keine
eigentlichen Vergiftungssymptome eintraten und in zahlreichen Fillen,
wo nach Myomotomieen mit Stumptversenkung 5—10 g und mehr zur
Blutstillung auf den Stumpf geschuttet wurden, niemals Vergiftungs-
symptome vorkamen.

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

M. ging darauf aus die (Gewebsverinderangen der Nieren bei
innerlicher Darreichung von Bisubnitr. zu prifen.

{Also ein Thema, das auch iir den praktischen Arzt von hohem
Interesse ist).

M. experimentirte ausschliesslich an Kaninchen. Diesclben
wurden chronisch vergittet.

Um Vergleichspriparate zu gewinnen, wurden 2 Kaninchen
aach subeutan vergittet.

Kaninchen Nr. 1 — subeut. Inject. einer wissrigen 207, Bi sobnitr.
enthaltenden Mischung,

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

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

Von makroskop. Befunden und chemischen Reactionen
wird erwihut:

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

K. II — mussig Eiweiss im Harn,

K. Il — kein Eiweiss und Bi im Harn.

K. IV — geringer Eiweissgehalt. Niere auffallend blass, auf der Schuitt-
fliche deutlich glinzend.

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

K. VI — Harn trei von Eiweiss. Nieren, besonders die Rinde, waren in
diesem Falle sehr hyperamisch, dunkelbraun,

K. Vil — massiger Eiweissgehalt. Niere aul Bi chemisch untersucht
ergiebt einen sehr geringen Gehalt des Metalls,

K. VIIl—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 8i wird nicht erwihnt).

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

Nach M. gehort das Bi, speciell das basisch salpetersaure, zn der
grossen Gruppe derjenigen Substanzen, dis, wenu sie im Usbermanasse
in den Korper eingefahrt worden, bei ihrer Ausscheidung durch die
Nieren ecine Schadigung der functionirenden Epithelien
derselben herbeitithren (pag. 82). Bel subcutaner Vergiftung sind die



Veréinderungen am stirksten {pag. 84). M. beschreibt hauptsichlich
folgende Eracheinungen.

1} Degenerations- und Destructionsproeesse.

a) Degencration und Nekrose des Epithels der
gewundenen Harnkanilehen und der Henle’schen Schleifen,
wie auch des Epithels der Glomeruli und der Glowmerulus-
kapseln.

Zur Erliuterung migen einige Bemerkungen ans verschiedenen
Versuchen dienen.

An den Glomerulis gelingt die Firbung bedeutend besser als
in den Harnkauidlchen (pag. 81, K. VII). Kapselraum tast nie frei, son-
dern mehr weniger dicht ausgefullt mit farbloesen Massen, die zum aller-
grossten Theil ein korniges Aussehen bieten, nur hier und da auch aus
feinen Faden zusammengesetzt sind und zwischen denen zellizes Mate-
rial oder Reste von solchen nur wenig sichtbar sind (vag. 19, IX. I).

Kerne der Harnkanidlchen vieliach sehr schwach tingirt, hiufig
canz feblend (pag. 81, K. VII}. In den tnbuli recti und besonders in
den Sammelrihrchen sind die Epithelkerne zum grossten Theil gut
getarbt (pag. €3, K. II).

Auch zur Bildung homogener oder colloidihnlicher Cylinder,
namentlich innerhalb der geraden Kandlchen und der Sammelrdlrchen,
stellenweise anch innerhalb der gewundenen Harnkanilchen, kommt es
im Verlaui der Nephritis (pag. 33).

Als Folgezustand der Nekrose ist die Verkalkung anzuschn,
welche in den spiteren Stadien einen regelmissigen Betund bildet and
sich in ausgedehnter Verbreitung in der Niere nachweisen lisst. Sie
betrifft zundchst die Epithelien der Harnkanilchen, speciell der gewun-
denen, und hier kommen Stellen zur Beobachtung, bei welchen in einem
Querschnitt das Epithel zur Haltte verkalkt, zur anderen Halfte noch
uaverkalkt ist Die Yerkalkung bleibt aber nicht aunf die
gewundenen Harnkanalchen beschrankt, sie kommt, wenn
auch weniger ausgedehnt, anch an den Glomerulis vor und
schreitet hier von den Epithelien auch ant die Kapsel tiber. An den
gewundenen Harnkanilchen ist auch ein Uebergreiten der Verkalkung
von den Epitholien auf die Membrana propria vielfach zu beobachten
{pag. 33).

b) Hand in Hand geht mit der Nekrose des Epithels eine ab-
norme Durchlassigkeit der Gefisswaénde, die sich in dem Ans-
tritt von rothen Blutkérperchen #ussert und so hiiufig der Nephritis
einen h#imorrhagischen Charakter verleibht (pag. 33).

¢) Auspgedehntere Bindegewebsentwickelung in der
Niere kommt nicht zur Beobachtung, da die Nekrose sehr langsam
vorschreitet, so dass grissere Substanzverluste nicht auftreten (pag. 33).

2) Ueber Pigmentirungen finden sich im Wesentlichen fol-
gende Angaben, die ich aus einigen Versuchen zusammenstells,

a) Diffuse Pigmentirungen.
) Gelber Farbentou,
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Das Protoplasma der meisten Harnkanilchenepithe-
lien hat einen gelblichen Farbenton, der an den kernlosen Epithelien
und hauptsiichlich an der dem Lumen zugekebhrten Seite besonders
deutlich ist (pag. 23, K. ID).

Hie und da nimmt man auch ausserhalb der Kapsel, aber die-
ser dicht anliegend, den gelben Farbenton, der wohl vom Blut
herrtthrt, wahr (pag. 25, K. ITI).

Die Epithelien der Harnkanalchen zeigen an den hell ge-
farbten Siellen (Alkohol-Hsmatoxylin-Priparat) einen sehmmtzig gelben
Farbenton, der, wie man bei stirkerer Vergrosserung sieht, auch den
besser gefdrbten anhattet (pag. 25, K. III)

Hie und da ist das Epithel der Harnkanalehen vollstundig necra-
tisch und erfullt das Lumen, sodass mur eine den gelben Farbenton
zeigendo kirnige Masse siclhitbar ist (pag. 25, K. III}. Gelblicher Farben-
ton an einzelnen Stellen der Rindensubstanz so stark, dass nur die
etwas beaser gefarbten Glomeruli sich noch etwas davon abheben; in
der Marksubstanz dagegen ist er meistens viel schwicher (pag 26, K. IV).

f) Gelbgriner Farbenton.

Das Protoplasma der Epithelien der Harnkandlchen
erscheint gelbgriin, grob granulirt und lisst hiufiz nur noch Schat-
ten von Kernen erkennen. Lumen vieltach erfullt von desquamirtem,
nekrotischem Epithel in Form einer gelbgrin getirbten, grob granulirten
Masse. Alkohol-H#matoxylin-Praparat (pag. 27, K. IV u. a. a. O.).

7) Braungrauer Farhenton

An den gewundenen Harnkan#alehen fulle schon bei ganz
schwacher Vergriosserung eine eigenthimliche gleichmissige braunn-
graue Verfarbung des Protoplasmas auf (pag. 20, K I).

Untersucht man an den gewohnlichen Alkohalpriparaten mit Im.
mersion, so bemerkt man, dass das Protoplasma an allen denjenigen
Stellen, wo es bei schwacher Vergrosserung den schon oben erwahnten
graubraunen Farbenton hatte, ganz grob granulirt erscheint, wie man
@8 sonst bei keiner Gelegenheit an dem Protoplasma dieser Zellen siebt;
und hie und da sieht man aunch innerhalh des Protoplasmas kleine
dunkle Korner (pag. 22, K. I).

b) Geformtes Pigment.

@) Von gelber oder braungelber Farbe.

Bei Immersionsuntersuchungen sieht men im Protoplasmea
(des Tpithels der Harnkandlchen) kleine gelbe Pigmentkorner
dagselbe Pigment sieht man aueh zum Theil im Lumen der Kanilchen,
daneben auch erhaltene rothe Blutkirperchen (pag 80, K. V).

In den Epithelien (der Harnken&lchen) sieht man sehr haufig
ein korniges braungelbes Pigment, dasselbe ist iber des Epithel diffus (?)
verbrejtet oder zeigt sich mehr an der der Membrana propria
zugekehrten Seite; mitunter ist dasselbe zu grosseren Schollen ver-
einigt und liegt theilwseise auch frei im Lumen oder abgestossenen
Protoplasma eingelagert. Das Aussehen und die Gestalt desselbon

spricht fur Blutpigment {pag. 31, K. VII).
B) Von dunkler resp schwarzer Farbe,
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a2) Kleine dunkle Korner erscheinen bei starker Vergrosserung
im Protoplasma der Harnkanilchenepithelien, welche bei
schwacherVergrisserung einen granbraunen Farbenton zeigen (pag 22, K. 1),

B3) Kleine schwarze Punktchen sind vereinzelt im Proto-
plasma der Epithelien der Harnkantlchen enthalten; sie sind
schart begrenzt und nur bei starker Vergrosserung sichtbar.

74) Kleine schwarze Korner, die um den Kern herum
liegen und durch ihre tiberaus scharfe Umgrenzung und ihre gleiche
Form und Grisse sich von dem Ausschen unterscheiden, welches osmierte
Fotttroptchen darbieten, findet man in manchen Epithelzellen —
hauptsdchlich an den gewundenen Harnkanialchen, hie und
da aber doch auch vereinzelt an einer Kniéaelzelle {pag 21, K. I;
pag. 80, K. V),

66) Kleine schwarze, zum Theil runde, zum Theil mehr
stibehenformige oder unregelmissig gestaltete Gehilde,
die hitufig auch aneinander gelagert sind, finden sich neben Resten von
zerfallenen Kernen in den kornigen Massen, welche das Lu-
men der Harnkanidlchen erfallen (pag. 25, K. I}, Dieselben
befinden sick in den meisten Priparaten und dartten vielleicht Wis-
mutkirnchen darstellen. Auch in noch erhaltenen Epithel-
zellen der Harnkan#lehen liegen schwarze Korner In
den Epithelien,wo sich diese und das Blutpigment zugleich vorfinden,
kann man sich therzeugen, dass dieselben ganz verschieden von einander
sind (pag. 31, K. VII}.

Anmerkung. Chemische Reactionen zur Bestimmung der Pig-
mente hat M, nicht gemacht.

Er meint, dass die dunklen Kirner offenbar Bi in Substanz dar-
stellen (p. 82).

31. Fischer, 0. Klinisches und Kxperimentelles iiber
die Wismutbehandlung der Magenkrankheiten nach Flei-
ner. Diss. Jena 1893,

In der groasen Reihe von Medicamenten, die von alters her bis
in die jungste Zeit mit mehr oder weniger Ertolg bei Magenerkrankun-
gen angewendet werden, ist newerdings: gelegentlich des diesjahrigen
XIL Eongresses fur innere Medizin die Autmerksamkeit auf ein schon
langstbekanntes wieder ganz besonders hingelenkt worden, — n#mlich
auf das bas. salpeters. Bi

Mit demselben erzielte Fleiner, in Uebereinstimmung mit Kuss-
maul, bei Uleus und Reizerscheinungen eine Reihe von Erfolgen, —
durch Anwendung grosser Dosen nach methodischer Auswaschung des
Magens. Von den, pag. 10 erwhhnten, Siatzen Fleiner's tubre ich
folgende an:

»Bingiessungen von Wismutsuspension mit der Sonde (10,0--20,0
Bismut. subnitr. auf 200 Wasser) sind indicirt:

1) bei allen autochthonen sensiblen, motorischen und secretarischen
Reizerscheinungen des Magens, die durch Ausspulung allein nicht ge-
niigend gemildert werden konnen, so el alten Magengeschwiiren, bei
tlcerirenden Carcinomen und bei haemorrhagischen Erosionen;
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2) als specitisches Mittel bei Magengeschwiiren iibor-
haupt und bei Duodenalgeschwtren.

Diese Wismuteingiessungen sind anfangs alltdglich, spater einen
tbor den andern Tag oder alle 8 Tage, zu gebrauchen und so lange
fortzusetzen, als es nothwendig erscheint,

Nach dem Gebrauch von 300 bis 40@ gr (muss dem Sinue nech
Gramm heissen!) habe ich keine Intoxicationserscheinungen auitreten
sehen. Wo Verstoplung eintrat, konnte sie durch Qelklystire leicht ge-
hoben werdea n. 5. w.“

Folgt die Beschreibung von 11 Fillen, bei denen Fischer diese
Mothode anwendete. Aus den Krankengeschichten geht hervor, dass
die angegebene Wismuthshaudlung ganz ansserordentlich gunstig wirkt!
(pag. Bl).

Nicmals traten, selbst nach fiinfwéchentlicher Kaur,

Unzutriglichkeiten, wie die .von Kussmaul beobachtete
Stomatitis, geschweige denn Vergiftungserscheinungen auf
(pag 50).

Aus dem experimentellen Theil der Fischer’schen Arbeit hebe
ich hlos einige Versuche als besonders charakteristisch hervor.

1) Versuech 11X (pag. 37).

Einem Kaninchen wurden, nachdem es 24 Stunden vorher nichts
gefressen, 10 gr Bi subnitr. eingefahrt.

24 Stunden spater wurde das Thier getodiet.

Sectionsbefund: Magen stark mit Futter gefallt. Nach Ent-
fernung desselben zeiglt aich, dass die Schleimhaut gleichmissig mit
gravem Belag versehen ist, der aus zithem Schleim besteht, und dem,
wie die chemische Untersuchung ergiebt, Wismut in reichlicher Menge
beigemischt ist.

F. fohrt diesen Versuch (neben anderen) bauptsiichlich deswegen
an, weil daraus ein Verhultniss besonders deutlich wird, das anch
bei den Versuchen mit anderen Thieren immer wieder zu finden war, —
dass nimlich das Bi sich besonders innig mit dem Schleime
misoht. Von irgendwelchen localen Alterationen der Ma-
genschleimhaut wird kein Wort erwihnt! Ebeunsowenig von
allgameinen Vergiftungserscheinungen. (cf Reil, Mayer u, Orfilal)

2) Um den heilenden Einfluss des Mag Biaunt nlcusven-
triculi znm untersuchen, legte F. bei mehreren Hunden kiinstliche De-
fecte der Magenschieimbaut an und behandelte dann die krank gemach-
ten Thiere mit I'leiner’schen Eingiessungen (pag. 33}

Die Operation zur Herstellung der Substanzverluste wurde nach
der Methode von Matthes ausgefithrt. Matthes, Untersuchungen
tber die Pathogenese des Uleus rotundum ventriculi. Zieglers Bei-
trage 1893).

Diese besteht darin, dass man auf die moglichst straff gespannte
Serosa der Vorderwand des Magens an einet Stelle, griassere Ge-
fasse thunlichet vermeidend, einen flachen Glasring von etwa 6 cm Weite
in Lichten annsht und die Nahte durch die Muscularis greifen lasst

7
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Alsdann ersftnet 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 depselben den festgenihten Theil der Mageuwand ever-
tiren kann, Man hat auf diese Weise, ohne dass viel Mageninhalt hin-
ausiliessen kann, den iber dem Ringe licgenden Theil der Sehleimhant
nach aussen gestalpt 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. ,Bin kriftiger Puadel wnrde am 7. Mai nach der
bozeichneten Methodo operirt. Der Hund wurde am 12 Mali, bevor er
etwas gefressen hatte, zum erstenmale mit 10 gr. Wiamat gefattert.
Dasselbe Vertahren am 14. Mai nnd 15. Mai. 8 Htunden nach der letz-
ten Eingiessung wurde das Thicr getadtet.

Sectionsbefund:

Der Ring ist an einer Stelle mit dem linken Leberlappen ver-
wachsen, die Milz mit dem Nerz etwa 7 cm unterhalb des Ringes
adhiivent. Der Magen enthilt, da der Ilund nach den letzten FEin-
glessungen gefressen hatte, cine grosse Menge Speisebrei. Nach-
dem derselbe herausgespiilt ist, zeigt sich, dass der Defect makro-
skopisch fast vollstindig epichelialisirt ist. Die ganze
Schleimhaut, sowohl die Falten wie das Geschwir, ist Gberall ganz
gleichmiissig mit Schieim bedeckt, der sehr reichlich hellgrane Massen
enthalt und ziemlich fest adhiirent ist. Die hellgrauen Magsen ldsst
eine chem. Untersnchung ohie weiteres als Wistnut erkennen® (pag. 41).

Von irgend welchen Vergiftungserscheinungen wird
absolut niekts erwihat!

3) Kontrollversuch V (pag. 42).

Es wuarden 2 krdfitige Hunde, der eine an 11. August. der anders
am 12, August nach der gleichen oben erwihnten Methode init Ring operirt
und ihnen gleich grosse Detecte angelegt. Der erste Hund wurde Gber-
haupt nicht behandeit, wihrend der zweite vom 14. August, also vom
3. Tage ab, taglich einc Eingiessung von 10 gr Wismnt erhielt. Je 8
Tage nach ihrer Operation wurden die Thiere getodtet, slso der erste
am 27, August, der zweite am 22, (24 Stunden nach der letzten Wismut-
eingiessang).

e. Sectionsbefund des nicht behandelten Hundes:

Im Magen befindet sich kein Schleim.

Der Detect ist annahernd viereckig, 1,8 em breit, 2 cmn lang, offen,
sugiilirt, in der Mitte mit nekrotischem Schort bedeckt.

b. Secctionsbef des mit Wismut bchandelten Hundes:

Der Magen enthillt in méssiger Menge Sehleim. Der
Schleim giebt keine Wismutreaction, Der Defeet ist 1,4 : 1
gross, anseheinend von einer Lage fein vertheilten Wismuts
an den noch nicht epithelialisivten Stellen bedeckt. Von
dem ganz ausserordentlich festhaftenden weissen Belag wird
ein Partikelchen abgekratzt und in wenig Salpetersiure
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gelost. Dasselbe erweist sich bei chemischer Priifung als
Wismut.* Von;Vergiftungserseheinungenistkeine
Rede! Dessen ungeachtet sind aberdiese Befunde

fiar unser Thema von grossem lnteresse.

32, Hoppe-Seyler, G. (Kiel); Zur Kenntniss der
Wismuntpriparate und der Verwendung unléslicher Sub-
stanzen im Verdauungskanal, Mittheilungen fir den Verein
Schleswig-Holstein. Aerzte. Neue Folge. Jahrgang I. Nov.
1892, Nr. 3, pag. 43.

Anmerk., Dass diese Arbeit, entgegen der chronologischen An-
ordnung, crst hier cine Stelle findet, liegt daran, dass ich bei
der Zusammenstellung der Litteratur bloss it Besitz (mangel-
hatter), vom Jahre 1584 datirter Referate war und die Original-
arbeit erst dann in diec Haude bekam, als der Druck meiner
Diss. schon zm weit vorgeschritten war, um jene an rich-
tiger Stelle einschalten zu kinnen.

Die in meinein Referat duveh Cursivdruck aunsgezeichneten Sitze
erhielt ich durch perstnlich schriftliche Miteheilung Hrn, Prof. Hoppe-
Seyler's, tiir welche Lichenswirdigkeit ich ihm an dieser Stelle meinen
besten Dank ausspreche; sie gelangtun in dev oben angetuhrten Original-
arbeit nicht zum Ahdruck, weil die Art der Publication ein ausfithr-
licheres Eingehen auf die einzelnen Versuche nicht wohl zu ermoglichen
schien,

Die mitgetheilten Boobachtungen sind, fibersichtlich geordnet,
tolgende:

I} Beobachtungen tber dic Wirkung des Bismutum

subnitricum.

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 lict, welche ihren Ursprung im Colon und Rectum zu haben
schienen. Sie wurde daher mit kurzen Unterbrechungen etwa 4 Wochen
lang mit Bismaut. subnitric. in Dosen von 0,0 mebhrmals tiglich behandelt,
ausgerdom mit Klystieren von Zinkexydemulsion. Sie starb daun an
Peritonitia in Folge von Darmincarceration. Bei der Section fand sich
im Rectum ein enteneigrosser Darmstein, dessen Mitte aut dem
Durchschnitt weiss, dessen Rinde schwarz mit eingesprengten weissen
Partien erscheint.

Die chemische Untersuchung ergab, dass die Mitte fast nur
nus Zinkoxyd mit wenig Bismut. subnitrie, die Kindensubstans avs
organischer Substanz mit Schwefelwismut und Zinkoxyd bestand. Der
Stein ist also durch das im Rectum zurbckgehaltene Zinkoxyd und daran
angelagertes Bismnt. subnitric. und organische Substanz entstauden und
zwar wohl im Rectum, denn wenn auch im weiten Colon sich zaklreiche

7%
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Ulcera zeigten, welche sich durch Verweilen des Darmsteins an diesen
Stellen hitten erkliren lassen, so kénnen die Zinkklysmata doch niche
so hoch hinaufgereicht haben.

Der Fall zeigt hauptsichlich, dasa bei achlaftem Darm die Ein-
fubrung nicht resorbirbarer Substanzen wie Zinkoxyd und Bismut. sub-
nitrie, leicht zu Concrementbildung ttihren kann.

Im zweiten Fsall handelt es sich um ein Madchen von 15 Jahren,
welehes an Darmtuberkulose litt und der starken Durchfille wegen
beinahe zwei Monate lang Bismut, subnitric. 4 mal 0,5 gr. pro die erhielt.
Bei der Bection fand sich die Coecalwand von zahlreichen tuberkuldsen
Uleerationen durchbrochen und unterminirt; dieselben reichten bis aut
den Psoas und enthielten reichliche Concremente, die zum pgrissten
Theil aus Schwefelwisinnt bestanden. Also hatte auch hier das I'raparat
derartige Bildungen veranlasst.

Anmerk. Die in letzterem Fall in den Nieren gefundenen Pig-
mentirungen erwiesen sich bei genanerer Untersnchung als
Silberablagerungen: die betreffende Patientin war lingere Zeit
mit Argent. mitric. behandelt; die Pigmentkdrperchen ldsten
sich in Cyankalinm.

b) Versuche an Kaninchen.

Das Bsowtum  subnitric, wurde in Form einer Schiittelmiztur in allmihich
austeiyenden tiglicken Dosen zu 0,005 bis auf 2,0 wnter die Haut gespritet,

Bei dem nach 3 Wochen erfolyten Lode fanden sich in den Nieren parenchy-
matbse Deenerationen, Kallinfarcte und in den Epithelien der Harnkhaniiichen gelhliche
Kirner, die mit HN sich dualler brawn firbten. deshall vielleticht als Wismutverbin-
ungen angeschen werden Finnen,

Eingehendere Untersuchungen diher die Nutur dieser Verbindungen wurden von
Hoppe-Seyler nickt angestally,

Den sehon von fritheren Autoren erwihnten Befund
schwarzer Ablagerungen in der Mundsehleimhaut 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 50 g unter die Haut gebracht, worauf das Thier
nach einer Woche unter Diarrhoe und Lahmung zu Grunde
ging. Die Fices enthielten reichliech Wismut. Der Seections-
befund zeigte dieselbe Schwarzfirbung von Colon und
Coecum, — die Kalkablagerung, die gelben Kbrner,
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wahrscheinfich aus einer Wismutverbindung bestehend wund
sich mit ILS dunkler braun farbend, in den Harnkanilchen,
wie bei den anderen Priparaten,

Also kann das Mittel, allerdings wohl erst in grosserer
Dosis, dieselben Intoxicationserscheinungen hervorrufen, wie
die anderen Wismutpriiparate,

33. Wilson, New-York. Medie. Journal. 20, Januar
1894, | Wismutvergiftung. |

W.'s Mittheilang war mir blos im Referate zuginglich, welches
sich findet in der Therapeutic Gazette, 15, Murz 1894, pag. 165,

Ein M#idchen 10 a. n. mit einer Verbrennung 3. Grades am Rticken
in einer Ausdehnung von 16 Zoll Lange und 15 Zoll Breite wurde 2
Monate darauf in’as Spital gebracht. Bei der Aunfnahme wurde die ver-
brannte Oberfliche nuter Anisthesie abgeschabt, mit Sublimatiésung
1:3000] abgewaschen und unter Anwendung von Bi subnitricum
verbunden

Verband alle 2 Tage erneuert, Naeh 8 Tagen schwarzer
Saum am Zahnfleisch beider Kiefer, Kopfschmers,
Nausea, Erbrechen, Blisse im Gesichte, Fieber, Pulsbeschleunigung;
der Athem riecht urinartig, im Urin kleine Mengen

Eiweiss, Oedem der untercn Extremititen, Diarrhoe, welche bis
zum Tode anhilt, der 8 Tago daranf eintrat.

Das zum Verbande benutzte Praparat wurde vergebens auf Phos-
phor und Arsen untersucht.

34 Jutt, J. Chemische Studien iiber die Verbin-
dungen des Blutfarbstoffes mit den Schwermetallen, Diss.
Dorpat 1894.

a, Yorversuche.

In concentrirter Stromata-NaCl-Lésung wird weder
durch concentrirte, noch verdtinnte Lésungen von Cr- Fe-,
Ni-, Co-, Zn-, Cd-, Cu-, Ag-, Hg-, 8n-, Pb-, Mn-, Bi-, Pt-, Ur-, Mo-, Wo-
und Thalliumealzen eine Fiallung erzeugt, meist trat nur schwache
Trithung ein,

Die Stromata-Eiweissstoffe gehen mit den Metallen Verbindungen
ein, welche in chemisch reiner 10, -iger NaCl-Losung ldslich sind.
Beim Verdinnen dieser Lisung mit Wasser entsteht ein
Niederschlag, der nach dem Auswaschen nicht nur ans
S8troma, sondern aus Metall und Stroma besteht.

In Serum entsteht durch 17, -ige Losung von Bi nitrie.
neutrale, sowie Bi citricum ammoniacale eine unvollstan-
dige weisslich-gelbe Fallung Der Niederschlag ist in NaCl 4
NH, schwer laslich, in verdunnter Schwefelammoniumlssung
schwer loslich, mit gelber Farlbe.
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b. BlatfarbstofiTallungen.

Bi nitrie. neutrale nnd Bi citricum ammoniacale fillen
Blutlésungen chocoladenbraun, ersteres ochuejeglichen Zu-
satz, letzteres nach Zuaatz von NaNOQ; fpag. 17).

. . . . Diese Niederschlage sind als chemische Individuen und nicht
als mechanische Gemenge zu betrachten . . . .

Zur vollstindigen Fiallung des O,Hb in wisseriger Lésung bei
Gegenwart irgend eines Alcali- Neutralsalzes gentigen:

7.004%,. Bi (pag. 34).

Die Metall-O,Hb-Verhindungen sind sowohl in physika-
liacher, als auch in chemischer Hinsicht dem O, Hb sehr #hnlich, nar
sind sie in jeder Beziehung viel resistenter, als letzteres und taugen
daher nicht mehr zur TUebertragung von O an die Zellen,

DPss Bi-O,Hb ist dunkler roth gefirbt, als das O, Hb
(pag. 36).

Die Metall-0,Hb-Verbindangen sind leicht loslich in sehr ver-
dinnten Alealen, freien Bascn und Schwefelammoninm, etwag schwerer
loslich in verdénnten organischen Salzldsungen des Ammoniaks {p. 37).

In allen diesen Losungen zeigen sie cin deutliches O, Hb-Spectrum.

Das Bi-0,Hb enthdlt im Mittel:

0,3664%, Fe, 0,4123%/, S, 8,8061%, Bi, 16,3048%/, N (pag. 42).

c. Schlussfolgerungen,

1) Die Metall-O,Hb- Verbindungen sind nieht als Additionspro-
dokte oder Salge, sondern als Substitutionsprodukte des O,Hb anfzo-
fagsen (pag. 46, b3).

2} FErst nachdem alles vorhandene O.,-Hb gebunden, geht das
Metall aueh mit den dbrigen Eiweisstoffen des Blutes Verbindungen ein.

3) Die Salze der Schwermetalle wirken beson-
ders auf den rothen Farbstoffder Blutkorperchen,
indem sie, mit dem Blutkérperehen zusammen-
treffend, in dasselbe hincindringen, mit dem
Himoglobin sich verbinden und das Blutkérper-
chen zum Quellen und schliesslich zum Zerfall
bringen . ...

4) Die atarkere oder schwichere Giftwirkung der Schwermetall-
salze ist erstens direkt proportional der leichteren oder schwereren Resor-
birbarkeit dersciben; sie hingr ferner davon ab, ab die nack der Re-
sorption des Metallsalzes im Blute entstehenden Metall-Oxyhiimoglobine
von den im Blute vorhandenen Neutralsalzen — Chlornatriumm etc,
leichter oder schwerer, grob oder teinflockig getiillt werden.

5) DiehauptsichlichsteGittwirkungderSchwermetall-
salze kommt aber — wenn wir bei innerlicher Darreichung dic irri-
tirenden Wirknogen im Magen-Darmkanal ausser Acht lassen — dadureh
zn Stande, dassdiesc Metalle, nachdem sic durch Resorption ihrer
Balze oder sonstwie in das Blut gelangt sind, sich mit dem Blut-
farbstoffe verbinden und denselben zu seiner normalen
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Fonction der Sauerstoffibertragung untauglich machen
(pag. 53—54).

6) ‘Die dunkle Farbe des Blutes bei Metallvergiftungen ist durci
die Verbindung des Metalls mit dem Blutfarbstofl bedingt. (Die CO,
ist verringert) (pag. 55).

B. Was enthalten die Lehrbiicher der Pharmako-
logie in Bezug anf die pathol~anatom. Untersuchung
der Wismutvergitiung ?

Es konnte sclbstverstiindlich nicht meine Aufpahbe sein sdmnt-
liche Pharmakologien der Welt einer Einsicht zu unterziehen. Da aber
idie Lehrbiicher eier Wissenschaft inhaltlich eine gewisse Fuhlung mit
einander besitzen, so wird auch schon die Betrachtung eiuer begrenzten
Anzahl genligen.

1) Soweit ich besagte Werke durcligesehen, muss ich
sagen, dass fast keines derselben cine unser Thema betref-
fende Originalarbeit enthialt. Nur die Toxicologie Orfila’s
macht eine Ausnahme. Ob die diesbeziigliche Arbeit von Orfila selhst
herrithrt, gaht aus ihr nicht dentlich kervor. Die daselbst mitgetheilten
Beobachtungen und Schlusse sind schon von mir besprachen (pag. 16).

2} Im allgemeinen bringen besagte Lehrbucher wesentlich nichts
Anderes als mehr oder weniger ausfithrliche Referate tiber die Ar.
beiten und Beobachtuugen der im vorigen Abschnitt dieses Capitels
besprochenen Autaren; viele enthalten therhaupt nichts in Be-
zug avtunser Thema.

a2} Die alteren Woerke citiren meisteus die Beobachtungen
Orfila’s.

[z. B.: Burdach, K. F. System der Arzneimittellehre. Leipzig 1818,
Bd. II, pag. 187—-191.

Richter, G. A, Ausfihrliche Arzneimittellehre. Berlin 1829. Bd. LV,
pag. 558--567.

Christison, R. Abhandlung tber die Gifte. Aus dem Englischen.
Weimar 1831, pag. 519.
Wibmer, K. Die Wirkung der Arzneimittel und Gitte imx gesunden
thierischen Korper. Miunchen 1831. Bd. I, pag. 416.
Sobernheim & Simon. Handbnch der practischen Toxicologie.
Berlin 1838, pag. 333,

Vogt, Ph. F. W. Lehrbuch der Pharmakodynamik. Bd.L Giessen 1838,
pag. 534

Dierbach, J. H. Die neuesten Entdeckungen in der Materia medica.
Heidelberg und Leipuig 18456. Bd. ITI. 1. Abth.,, pag. 3243836,
{Orfila, Mayer u. Bericht aus The Lancet).

Oesterlen, Fr. Handbuch der Heilmittellehre. Tibingen 1853, pag. 177,

Bureh heim, B. Lehrbuch der Arzneimittellebre. Leipzig 1859, pag. 232.

Van Hasaelt, A, W. M. Allgemeine Giftlehre und die Gifte des Pflan-
zenreichs, Nach der 8. Aufl. aus dern Hollitnd. bearb. v. Henkel,
Brannschweig 1862, pag. 336. (Orfila’s n. Mayer's Beobachtungon).

Schyroif, ¢, v. Lehrbuch der Pharmakologie. Wieu 1868, pag. 506.
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Nothnagel, H.u. Rossbach, M. J. Handbuch der Arzneimittellehre
4. Anfl. Berlin 1880, (Nichts von Orfila; Stefanowitach u. Feder-
Meyer knrz erwshnt).]

Anmerk Viele der alteren pharmakol. Biicher enthalten aber

hinwiederum nichts fiir ung Bemerkenswerthes;

[z. B.: Mamers, G. de. Toxicologie. Aus dem Franzos, ubersetzt von
Westramb. Lemge 1529,

Plagge, M. W. Handbuch der Tharmakodynamik., Braunschweig 1847,

Taylor, A. 8. Die Gifte in gerichtlich-medicinischer Beziehung. Aus
dem Englisch. tbersetzt von Sevydeler. Coln 1863 Bd IL

Trousseau, A. ot H Pidoux. Traité de Thérapentique et de Matiére
Médicale. Huitiéme édition revue et algmentée par Constantin
Paul. T. I. Paris 1870

Reese, J. J. Manual of Toxicology. Philadelphia 1874.

Boehm, R, Naunyn, B. n. Baeck, H v. Handbuch der Intoxicatio-
nen. 2. Auflage., Leipzig 1880,

Harnack, E, Lebrbuch 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 Giften in medicinischer,
gerichtlicher und polizeylicher Hingichi. Gottingen 1827--1829.

Anmerk. Im Lehrbuech von Marx wird (Abth. 2, pag. 52} eine

grosse Arbeit Gmelin’s tber die Wirkungsweise vieler Metalle
angefithrt:

Gmelin, C. M. Versuche iber die Wirkungen des Baryts, Strontians,
(“hroms, Molybdins, Wolirams, Tellurs, Titans, Osminms, Platins
Iridiums, Rhodiums, Palladiums, Nickels, Kobalts, Uraus, Ce-
riums, Eisens und Mangans auf den thierischen Organismus.
Tubingen 1824).

Dieselbe enthalt merkwiirdigerweise gerade garnichts tiber einige
medicinisch sehr wichtige Metalle, wie z. B. Silber, Blei und inshesondere
‘Wismut.

Auch ein anderes Werk Gmelin’s: Allgemeine (Reschichte der
thierischen und mineralischen Gifte. Mit einer Vorreds von J. F. Blu-
menhach, Erfurt 18068 — enthilt ebenfalls nichts fir unser Thema.]

b; In den neucren Werken (nach 1885) finden wir haupt-
siichlich die Beobachtungen von Feder-Meyer, Mory und
Meyear & Steinfeld erwihunt. (Wir haben dieselben auf den Seiten
b9, 61, 68 meiner Diss, schon besprochen).

Es erscheint hier nicht fiberflissig mit einigen Worten die Aut-
nahme und Verbreitung zu besprechen, welche der Arbeit letzterer Au-
toren von den modernen Lehrbichern zu Theil geworden. Ist doch
diese Arvbeit nicht nur die inhaltreichsie aller Abhandlungen uber dis
Pharmakologie des Wismuts, sondern auch im speciellen die erste (so
viel ich weiss), welche die der Bi-Vergiftung eigenthlinlichen pathol.
anatom. Vertinderungen im Digestionatractus (bel der subcut. Vergittung)
einer genauen Forschung unterzieht und auf (Grundlage derselben eine
eigenartige Theorie #ber die Ursache der im besagien Organsystem
erfolgenden Bi-Ausscheidung und (Geschwiirshildung aufstellt, Die von
Meyer & Steinfeld ausgesprochenen Ansichten (ef pag. 68
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[

meiner Arbeit) sind von einigen anderen Lehrbiichern ac-

ceptirt resp. mehr weniger ausfuhrlich wiedergegeben,

]z B. von: Schmiedeberg, O. Grundriss der Argzneimittellehre. 2. Aufl.
Leipzig 1588,

Clogtta-Filehne. Lehrbuch der Areneimittellehre und Arzneiverord-
nnngslehre. 6. Aufl. Freiburg in B, 1889.

Sounlier, H. Traité de Thérapeutique et de Pharmacologie. Paris 1891.
T. 1L

Kobert, R. Lehrbuch der Intoxicationen. Stuttgart 1893.|

Anmerk Ip vielen modernen Werken hat allerdings die Arbeit

Meyer & Steinfeld keine Bertieksichtigung getunden.

|z B.in: Rabuteau, A Eléments de Toxicologic etc. IL ad. par
Bourgoin, E. Paris 18587.

Tappeiner, H. Lehrbuch der Arzneimittellehre und Arzneiverord-
nangslehre, 1890,

Bernatzik, W. u. Vogl, A, Lehrbuch der Arzneimitteilehre. 2, Aufl,
Wien u, Leipzig 189L. (Enthalt viele fitr uns wichtige Autoren
darunter auch M. & St., spricht aber nichts itber deren Theorie).

Binz, C. Vorlesungen tiber Pharmakologie. II. Auflage. Berlin 1891,

Liebreich, O.u Langgaard, A. Compendium d. Arzneiverordnungs-
lehre. 3. Auil. Berlin 1891

Wood, C. H. Therapeutics its Principles and Practice. Philadelphia 1891,

Husemann, Th Handbuch der Arzneimittellehre, IIL Aufl, Berlin 1892,

Lewin, L. Die Nehenwirkungen der Arzneimittel. II. Autl. Berlin 1893.]

Auf Grundlage unserer Litteraturbetrachtung kinnen
wir also sagen:

Die Lehrbiicher der Pharmakologie enthalten ent-
weder garnichts in Bezug auf unser Thema oder aber im
wesentlichen nichts Anderes als die im vorigen Abschnitt
dieses Capitels besprochenen Angaben (und zwar meist in sehr
geklrzter Fassung).

Irgend welche selbstandige, theoretische Arbeiten, z. B. solche
die sich mit der kritischen Untersuchung der bisherigen experimentellen
Forschung beschittigen und das gewonnene Material einheitlich zu ver-
arbeiten streben, finden wir nirgends.

C. Beriehtigung eines in der medicinischen Wis-
mut - Litteratur (Lehrbiichern, Zeitschriften ete)
verbreiteten Irrthums,

Als litterarisches Curiesum sei schliesslich noch die Ge-
schichte einer Vergiftung erwihnt, welche irrthiumlich fir eine Bi-Ver-
gittung gehalten ihrerzeit viel Anfsehen machte und vielfach in andere
Werke 0berging (auch in suslindische Blatter):

Kerner, J. Geschichte einer todtlichen Vergiftung dareh
basisch salpetersaures Wismut. Heidelberger kli-
nische Annalen. Bd. V. 1829, pag. 348

Besagter Fall erwies sich bei genauerer Untersuchung

als Vergiftung durch Mercur. praecip. alh.
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vgl. Kerner, J. Eine tédtliche Vergiftung durch weisses
Quecksilberpricipitat. Zuar Berichtigung eines Irr-
thums. Medicinische Annalen. (Fortsetzung der Heidelb,
Annalen) Bd, I. Heidelberg 1835, pag. 479,
(cf auch Frank's Magazin. Bd IIL pag 262)

Diese Berichtignug scheint aher sehr wenig bekannt geworden zu
sein, denn ‘anch spiterhin wurde besagter I'all immer weiter als Bei-
spiel von Wismutvergiftung citirt und sogar bis in allerncueste
Lehrbtcher der Pharmakoliogie und Toxikologie ibertragen.

Ausserdem haben sich durch fehierhaftes Referiren jener Pseudo-
Wismntvergiftung in manche Arbeiten auch noch speundire Fehler
eingeschlichen, welche die Confusion vermehren.

Vel. beispielsweise:

Bricka’s Diss. (pag. 20—321) und
Dierbach, die nenesten Entdeckungen in der Materia mediea. Bd. IIL
1. Abtheilung. Heidelherg u. Leipzip 1845 pag. 528,

Esz sind hier — offenbar intolge des nachldssigen Hin- und Her-
citirens sowie Uebersetzens — aus dem Kerner’schen Fall —
2 verschiedene Falle geworden, die beide nebeneinander be-
sprochen werden!

Zur Bestitigung verpleiche man wit dem Kerner'schen Fall:
Sobernheim und Simon, Handbuch der ypractischen Toxicologie.

Berlin 1838, pag. 385
Bulletins des sciences médicales. Bd 20, pag. 188) — oder anch:
Nachtrage zur ersten Aufl von Christisen’s Abhandlung
tber die Gifte (ans d. Engl) Weimar 1833, pag 127.

{Daselbst Angabe des Kerner’schen Falls, citirt nach: Bulletins
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.
Zu meinen Untersuchungen kam lediglich ein eiuziges Wismut-

priparat in Avwendung, ndmlich citrenensaures Wismutammoniunn
in wassriger Losung.



107

Die ersten Vergiftungsversuche wurden mit siner von Herrn Prof.
Kobert giitigst bereiteten Lésung 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: BRismutum citricum
amweniatum in lamellis.  Dieses hildet kleine plinzende waisse
Schuppen und 153t sich ziemlich leicht in Wasser (beim Erwirmen).

Seine wassrige Lisung renagirt auf Lakmuspapier neutral.

Durch weiteres Zugiessen von aq. destill. zur whssrigen
Lasung des Doppelsalzes tindet keine Zersetzung (resp. Fallung eines
bas. Halzes stait, wohl aber leicht beim Autbewahren: schon nach sini-
gen Tagen bildet sich ein weisslicher Bodensatz. (Solche zersetzte
Losungen wurden natirlich nicht mehr verwendet).

a. Rhodankalium, resp. Fervocyankalium geben mit der
wissrigen Lésung des Doppelsalzes keine Reaction (wenigstens nicht
alsbald);

b. beim Zusatz von etwes Salzsiure zur wisserigen Losung
des Doppelsalzes entsteht sin weisser, kiasiger Niederschlag, der sich
beim Zusatz von etwas mehr Salzsiure klar lost;

in dieser Ldsung entsteht:

durch viel Wasser ein weisser Niedcrschlag;

durch Rhodankalium eine hochgelbe Farbung;

durch Ferrocyankalium ein gelblich-weisser Niederschlag.

c¢. Schwefelwasserstoff, Schwefelammon und Schneiders
Reagens zersetzeu das Doppelsalz sofort unter Abscheidung der cha.
rakteristischen Bi-Niederschlige (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-
aammentreffen beider Stofle eine (nnvollstindige) Fallung eintritt.

Man kénnte meinen, dass durch diesen Umstand die Untersuchung
der dureh dieses Salz erzengten subeutanen Vergiftung insofern beein-
triichtigt sei, als dabei eine gewisse Menge des Metells (in Ferm eines
sich im Gewehe der Injectionsstelle niederschlagenden Albuminates) dem
Kreislanf entzogen und so die Beurtheilung der quantitativen Giftwirkung
~ in Beziehung zu den entstandenen anatomischen Ver#nderungen —
vereitelt wirde. Letzteres ist jedoeh nicht der Fall; denn die eventuell
niedergeschlagene Verbindung ist jedenfalls gut resorbirbar, und wir
haben es ja hanptsichlich mit chronischen Vergittungen zu thum, so
dass fir die Rasorption geniigend Zeit gegeben ist.

Die vom Fabrikanten beigeftigte chemische Formel Jantef:
(NH,);C¢H;0; 4+ Bi(OH)s.
Es entspricht also 1 Milligramm des Doppelsalzes 0462 mg.

Bi, 0, oder 0,414 mg. Bi-Metall.

Daa Priparat wurde auch noch von mir auf seine hauptsiichlich
in Frage kommenden Verunreinigungen (Eisen, Blei, Kupter und Arsen!
geprift.
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1) Die mit Salzsiure angesiuerte, wissérige Losung des Doppel-
salzes wird mit etwas HNO; erwiirmt und sodann Ferroeyankalinm-
Wsung zugesetzt: es entsteht sin rein gelblich-weisser Niederschlag,
ohne einen Stich ins Gritnliche — Abwesenheit von Fe.

2) Das Salz wurde it Ammoniakwasser tibergossen und geschiittelt.
Es entstand eine wasserklare Losung ohne jede Spur einer Blau-
firbung — Abwesenheit von Cu.

3) Das Salz wurde in ein wenig Wasser geldst, und zur Lisung ver-
ditnnte H, SO, gesetzt. Es erfolgte eoin weisser Niederschlag,
der sich aber bei weiterem Zusatz von verdinnter H, 80, voll-
standig J6st (citronens. Bi). Die Losung war waaserklar — Abwe-
senheit von Pb (wenigstens stérender Mongen).

4) Die Prufung aut As erfolgte vermittelst des Apparates von Marsh.
Das Praparat erwies sich als vollstindig arsentrel
Versnchsthiere —
wurden aus moglichst verschiedenen Wirbelthierklassen gawihit,

um eventuell vergleichen! toxicologische Gesichtspunkte zu gewinnen.

Anpsser den obligaten Hunden und Katzen wurden auch 2 Ratten,
1 Kaninchen, 1 Meerschwoinchen, 1 Gans, 2 Hihner, eine Anzahl
Frasche nnd I Hecht vergittet. Dasa nur durchaus gesund erscheinende
Thiere verwendet wurden, braucht wohl kaum erwithnt zu werden.

Art der Application des Doppelsalzes, Tast alle Thiere er-
hielten das Salz vermittelst subcutaner Injection einer wiss-
rigen Lgsung (nur 2 Katzen wurden durch intravenotse Inject.
vergiftet).

Yergiftungsgrad und Vergiftungsdouwer. Starke acute Ver-
giftungen (mit 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 betreffen hauptsichlich:

1) starke chronigche Vergiftung, mit alhnihlich tédtlichemn
Ausgange oder schwerem Herabkommen der Thiere verknupft, und

2} schwache chronische Vergittung, mit sich ziemlich gleich
bleibendem, relaiiv wenig vermindertem Wohlbefinden
Anmerk. In einigen Fiallen wurden die Thiere erst mehrere

Wochen nach der letzten Injection (durch Verbluten-
lassen) getddtet. Auf diese Weise scheint es moglich ein
desto besseres Urtheil tber die Ablagerungsverkiltnisse des
Bi in einzelnen Organen resp. iiber die Dauer gewisser Aus-
scheidungsprocesse zu erlangen.

B. Untersuchung der vergifteten Thiere,

I. Rein anatomische Untersuchung.

a) Makroskopische Untersuchung: Feststellung des Sec-
tionshefundes, wobei hesonders Aufinerksamkeit auf das Vorhandensein
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von Destructionsprocessen sowie anormalen Verfarhungen (Pig-
mentirungen) *) der Organe gerichtet wird.

*y Im Anschiuss an die in den neneren Lehrbuchern der pathol.
Anatomie vertretenen Assichten:

[cf. Birch-Hirsehfeld, F. V. Lehrbuch der allgemeinen pa-
tholog. Anatomie. 8. Aufl. Leipzig 1886, pag. 52;

Thoma, R. Lehrbuch der allzem. patholog. Anatomie ete. Stutt-
gart 1834, pag. 517;

Ziegler, E. Lehrbuch der allgem. pathol. Anatomie ate. 7. Auifl,
Jena 1892, pag. 159]

michten wir die Pigmente, deren Vorkommen man bei der ana-
tomischen Betrachtung eines (mit Wismut) vergifteten Wirbelthieres
tberhaupt erwarten kann, einthseilen in:

1. Normale Pigmente, die sich sehon im gesunden Organismus finden.

a) Derivate des Bluttarbstoffs (himatogene Pigmente),

b} Autachthone Pigmentirungen {ava ungefirbten Bestandtheilen 4, Or-
ganismus entstanden). (ct. z. B. Nenckiete. Pigment d. Haare etc.
Arch, t. exp. Path. u. Pharmak. Bd. XX, Leipzig 1886},

2. Pigmentartige Kunstproducte, deren Bildung durch chem, Ein-
wirkung der zur Herstellung mikroskop. Priparate angewendeten
Stoffe (Alkohol absol.) auf Blutfarbstotf bedingt ist. Vergl. das in
Koberts Lebrbuch der Intoxicut., pag. 70, tber Parhamoglobin
gesagte, sowie auch Bunge, K. v. Zur Kenntniss der Hydrastis
canadensis und ihrer Alkaloide. (Diss.). Arbeiten des Pharma-
kolog. Inastitutes =zu Dorpat, herausgegeben von R. Kobert.
Bd., XTI w XII, Stuttgart 1895, pag. 242. (mit Abbildung).

9) Anormale resp. pathelogische Pigmente, welche aber mit der
verliegenden Vergiftung nichts zu thun haben, sondern mit gros-
serer Wahracheinliehkeit auf Rechnung fritherer Erkrankuungen
des betreffenden Organismus gesetzt werden mitssen.

1) Patholog. Pigmente, die infolge der za untersuchenden
Yergiftung entstanden sind. Diese kémnen verschiedener Art sein:

a) Hamatogene Pigmente, welche ihre Entstehung von einer direc-
ten oder indirecten Giftwirkung des Agens auf die rothen Blut.
horperchen ableiten;

b) Importationspigmente, weiche auf Ablagerung des eingefithe.
ten Steffes beruhen.

Die Importationspigmente mochten wir nun wieder trennen in:

a) Primare, d. h. solehe, in denen der eingetihrte Stoff chemiach
unverindert mit seiner ihm eigenthiimlichen Farbe vorliegt.
{Dies konnte = B. der Fall sein, wenn Schwefelwismut subeutan
eingefihrt wurde).

)] Secundare, deren Form durch besondere, erst im Organismus
vor sich gehende, chemische Umwandlungen resp. Verbindungen
des eingefuhrten (urspringlich vielleicht ganz farblosen) Ntoffes
zu Stande kammt.

Wir werden spiater schen, dass die fur die Wismutvergittung
characteristischen Pigmente gerade in diese letzte Klasae
gehoren.
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Anmerk. 1. Dass bei Bi-Vergiftung eigenthtimliche Pigmentirun-
gen gewisser Organe zu den haufigen resp. constanten, schon
makroskopiech deutlich wahrnehmbaren Betunden gehiren. wis-
sen wir bereits aus zahlreichen Beobachtungen fritherer Autoren
{ct. Reil, Feder-Meyer, KEocher, Israel, Mory, Pe-
tersen, Bteinfeld, Langhans, Dalché, Daleché und
Viilejean etc.).

Man beachte aber hierbei, dass gewisss Organe mancher Thiere
auch schon normalerweise Pigmentirungen besitzen, die beim ersten
Anbliek sehr auffalliz erscheinen. (8o z. B. die Mundschleimhaut des
Hundes, die Lungen, Milzen und Nebennieren vieler Thiere, die Organe
des Frosches, die Zunge und Niere des Hechtes etc.).

Anmerk, 2. An sehr hyperamischen {frischen) Organen liast sich
nattrlich 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 Atkohol wiederum gensn besichtigs. 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 gehdren, die unter diesen
Bedingungen, wie unten genauer zu erwihmnen, ebenfalls abblassen.

In letzterem Falle konnte nur die so bald als moglich zu bewerk-
stelligende mikroskopische Untersuchung Aufschluss tiber ihr Vorhan-
densein geben.

b) Mikroskopische Untersuchung:

Anfertigung der mikroskogischen Praparate:

Um sie miglichst frel von den Hstigen Parhimoglobinaus-
scheidungen zu bekommen, wurden einige Thiere durch Entbluten
getadtet.

Die Hartung der zu untersuchenden Stlicke fand meist durch
alleinige Anwendung von Alcohol absol statt; nur ein Theil
wurde vorher erst (aut ca. 24 Stunden) in 4%.-ige wissrige Forma-
linlésung gelegt.

Nach entsprechender Vorbereitung — Einbetten in Celloidin
oder in Paraffin.

Anmerk, Die Autbewahrung der Celloidinschnitte erfolgt in
ca. 80%-ig. Alechol, die Paraffinschnitte werden ein-
fach trocken autbewahrt.

Die Dicke der erforderlichen Schnitte braucht durchaus nicht

mpglichst gering zu sein.

Fur die Erkennung der pharmakologisch grundiegenden Verhilt-
nisse, mit denen wir es fur's erste zu thun haben, — genigt vollstindig
eine Dicke zwischen 15—30 i,

(Grobere Schnitte sind sogar zuweilen noch instructiver als feine:
diffase Pigmentiraugen z. B. lassen sich an ersteren viel leichter con-
statiren.)



Als Fiarbungsmittel wurde fur die Celloidinachnitte tast ans-
schliessliels Alauncarmin gebrancht, tur die Paratfinpriparate kam
Boraxcarmin in Anwendung, Auch ungefarbte Schnitte wurden als
Danerpraparate fixirt,

Die Herstellung der Balsampriparate erfolgte nach den allgemein
bekannten Regeln. (of. 2. B. Kahlden, C. v., Technik dar histolog., Un-
ters. pathol, anatom. Prip. 4. AaH. Jena 1895).

Betrachtung der Schuitte,

Sie erfolgte vermittelst cines Mikroskops der Firma Zeiss, Jena;
vnd zwar durch das Ocular Nr 4. und die NMbjective A. und D., also
bei 90-, resp. 420-facher Vergrosserung, und war auf genavere Festste]-
lung der schon fir die makroskopische Untersuchung in Frage kom-
merden Punkte gerichtet:

1) Prufung auf Vorkommen und niahere Beschafienheit von Degenes
ratious- u. Bestructionsprocessen (cf. Langhans, Mayser ste.);

2) Prufung auf anormale Pigmentirungen unter Bericksichtigung
tolgender Frapen:

a) Wie verhilt es sich mit der 4usseren Beschatffenheit
der Pigmente?

Allgemeine Form (diffuses oder geformtes Pign.?); Farbe, Ge-
stalt und Grissse der elnzelnen Theilchen; Beurtheilung der Ge-
sammtmasse des Pigm. {reichlich oder sparlich?).

b) Wie verhilt es sich mit der teineren Localisation der

Pigmente?

Besonders ins Auge zu fassen:

1) Sind die Pigmente an Wanderzellen gebunden (cf. Steinfeld,
Langhans)? Nach unserer Ansicht lasst sich diese Frage unbedingt
in bejahendem Sinne beantworten, wenn Pigmente in Gebilden vorliegew,
die ihrer Gestalt, Grosse, Localisation und Anordmung nach mit
den Wanderzellen villig tibereinstimmen, ~ wenh auch ihre anderweitige
Beschaffenheit, wie z. B, Tinctionsvermdtgen, Deutlichkeit der
Ntructurverhiltnisse (besonders was die Kerne anbetrifft), mehr
weniger abweichen sollte.

2) Erscheinen die pigmenthaltigen Zellen ihrer Form nach in-
tact oder mehr weniger atficirt? resp. ldsst die Anordoung der
Pigmeutkirperchen darauf schliessen, dass diese sich in Zellen betan-
den oder noch in Zelltrummern vorlieger?

8ind die Pigmente an bestimmte Gewebselementy gebunden?
An Zellen? An was fur Zellen und an welche Zellelemente?

c¢) Konnen nach vorhergehendem die betreffenden Pig-
mente als normale angesehen werden oder nicht?

Anmerk. 1. Unter Umstinden ist es geboten Priparate nicht

{mit Bi) vergifteter U'hiere zum Vergleich heranzuziehen, —

und zwar nicht blos zur Beurtheilung der Pigmente, sondern

auch der Degenerationsprocesse. Alte Hunde z B. besitzen
oft schon physiclogischerweise zahlreich verkalkie Harnka-
nilchen, Zur rascheren Orientirung sind auch Lehrbucher
oft wlunschenswerth, In dieser Hinsicht mochte ich ver-

weigen auf:
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Ecker, Alex. Anstomie des Frosches. I Theil. Braunschweig

1804. — 2. Theil von R. Wiedersheim, 1881, — 3. Theil von R.
Wiedersheim, 1882,

Krause, W. Die Anatomie des Kaninchens 2 Aufl Leipz. 1884,
Ellenberger, W. und Baum, H. Systemat. uud topograph. Anato-

mie des Hundes Berlin 1891, (citirt nach {obert's Lehrbuch
der Intoxicationen. Stuttgart 1893, pag. 120 und 153).

Franek, L., Handbuch der Anatomie der Hausthiere etc. 8. Aufl. bearb.

IL

IIL

Iv.

VL

v. Martin, Stuttgart, 1891 u. 1893

Anmerk, 2. Die mikroskopische Untersuchung der Pigmente
muss moglichst bald erledigt werden, weil einige von ihnen
bel langerer Aufbewahrung der Priparate eine weitgehende
spontane Abblassung erleiden kinnen. Genaueres cf.
weiter unten.

Anwerk. 3. Die Beurtheilung der Tinectionsfihigkeit der Zell-
elemente (resp. ihres mehr weniger normalen Verhaltens, ihrer
Degeneration) geschielit am besten durch Vergleichen verschie-
dener Stellen ein und desselben Priparates,

11. 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 angetrofienen wismuthaltigen Stoffe?
Lassen sich in gewissen Organen pathologisch ver-
mehrte Ansammlungen eisenbaltiger Pigmentc consta-
tiren, welehe auf eine durch die Wismutvergiftung er-
zeugte Steigernng des Zerfalles rother Blutkérperchen
hindeuten?

Wie verhilt es sich mit der feineren Localisation der
in Frage stehenden eisenhaltigen Pigmente?

Wie verhilt es sich mit der niheren Beschaffenheit
der in Frage stechenden eisenhaltigen Pigmente?

Sind pathologische Kalkablagerungen in gewissen Or-
ganen, mit besonderer Beriicksichtigung der Nieren,
vorhanden, welche auf eine durch die Wismutvergiftung
erzeugte Storung des uormalen Kalkumsatzes hin-
deuten?
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Wie vgrhﬁlt es siech mit der Localisation des
dem Organismus einverleibten Wismuts?

Genanere Ahgrenzung der Aufgahe,

Aus den Arbeiten fritherer Autoren wissen wir beresiis:

1) Dass das applicirte Wismut, sei es nan in Form einer Lissang
subcutan injicirt oder in Form ungeloster, resp, in Wasser unlds-
licher, Praparate anf Wanden oder die Schleimhant des Digestions-
tractus gebracht, resorbirt wird und in den allgemeinen Sattstrom
des Organismus gelangt;

2) Dass es in gewisser Frist wieder aus dem Blute verschwindet
{cf. besond. Steinteld, Bergeret & Mayengon);

3) Dass es in die secretorischen Zellen der meisten Driisen ubergeht
und in ihre Absonderungeu entleert wird, vor allem durch den
Harn (cf besoud. Bricka, SNtefanowitsch, Bergeret &
Mayeugon, Feder-Meyer, Kocher, Patersen, Steinfeld,
Dalché & Villejean); aber anch durch die Galle {ct. besond.
Luchsinger, pag 62}, den dpeichel (cf. Dubinsky) eto;

4) Dags es aber such in einigon Organen lingers Zeit zuriickgehalten
werden, resp. im Gewebe dieser Organe zur Ablagerung gelengen
kann, z. B. in der Dickdarmschleirnhaat, Leber, Nieren, Milz,
speicheldrusen u. a O. (‘f z. B Kocher, Steinfeld, Dalché¢ &
Villejean, Stetanowitsch);

53 Dass sich die ablagernden Organe hierbei quantitativ nicht gleich-
mitssig verhalten (of bes. Dalché & Villejean, p. 83 u. 8%);

NB, Alle bis hierher sufgefohrten Ergebnisse kounen durch chemi-
sche Analyse der Korpertlussigkeiten oder makroche-
mische Untersnchung der Organe (vermittelst ihrer Zer-
storung) erlangt werden, resp. sind auf diese Weise erlangt worden,
Speciell tur die sub 3—5 erwihnten Punkte sei bemerkt:

1} Findet sich Bi in sonst normalen (z B. nicht Blat oder Eiter ent-
haltenden) Se- und Excreten, so ist damit azuch gezeigt, das es
die betreffenden absendernden Zellen passirt hat, also zeitweiliger
Bestandtheil des Zellinhaltes gewésen sein muass.

2) Findet sich bei der quantitativen Untersuchung zweier Organe
{desselb. Individ.} in dem einen gar kein Bi (z. B im Gehirn) -
im anderen dagegen wohl (z. B. in der Leber), so ist klar, dass
das Bi nicht im Blut, sondern nur im Gewebe des letzteren Organs
enthalten war.

8) Findet sich bei der guantitativen Untersuchung zweier Organe
(desselb. Individ.) in beiden Bi, sind aber die Mengen ao ungleich,
dass sie auf's Blut allein bezogen eine bedeutende Ditferanz zwi-
schen dem Bi-Gehalt des Blates im einen und dem Bi-Gehalt des
Blutes im anderen Organ ergeben wirden, so ist klar, dass im reiche-
ren Organe unser Metall jedentalls auch im Gewebe stecken musste.

4) Noch genauere Auskunft erhtlt man natirlich, wenn ausser den
Organen anch das Blut selbst quantitativ untersucht wird,

6} Dass der engere Sitz derartiger Ablagerungen sehr wohl in den phy-
siologisch-wichtigsten Gewebselementen der Organe gesucht
werden darf (ct. Steinfeld, Langhans, Hoppe-Seyler).

8
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Es soll nun meine Aufgabe scin, die bisher gewonnenen
Ergebnisse zn erginzen und auf ihrer Grundlage weiterzu-
bauen, und zwar soll die oben angercgte Frage in folgende
engere Fragestellung ibergehen:

Wie verhall es sich mit der fleineren Localisation des
in den Organen zur Ablagerung gelangenden Wismuts?

1y TIst es regellos, resp. mehr weniger gleichmiissig, an die
verschiedenen Gewsbsarten des betreffenden Organes gebunden,
oder wird es ausschliesslich von ganz bestimmten Ge-
webselementen autgenomment?

N Ist es an Zellen gebunden? an wasg far Zellen? an Wander-
zellen? an welche Zellelemente (Kerne)?

3) Erscheinen die metallhaltigen Zellen ihrem Ban nach unver-
gndert oder sind sie mehr weniger altevirt?

4) Verrathen sich die Fundorte des Wismuts (regelmussig) durch
besondere Verfarbungen?

uj Kann das Bi an ansserlich normal erscheinende Pigmente
gebunden sein?

Ay Oder ist es {nurj in durchaws anormalen, erst in Folge der
Wismutvergittung anftretenden, Pigmenten enthalten?

Orientirung uber Beschaffenheit und allgemeinen Gang der
zur Lisung der angereglen Fragen erforderlichem Untersu-
chungsmethode, Feststellung der Ansprache, denen sie genigen
muss.  Schwierigkeiten, welche sich ihr in den Weg stellen.

1. Esist wohl ohne weiteres klar, dass die gewlinschte
Auskunft im Allgemeinen nur vermittelst ecombinirt mikro-
chemisch-histologischer Untersuchung erzielt werden
kann und zwar so, dass wir ein in zweckentsprechender
Weise mit Wismutreagentien behandeltes Priparat (Schnitt)

entweder mit seinem vor der chemischen Behand-
lung beobachteten Zustande, —

oder mit einem anderen, ihm histologisch gleichwer-
thigen (in seiner niichsten Nidhe gewonneneni, chemisch
nieht behandelten Schnitt desselben Organes mikrosko-
pisch vergleichen. Womoiglich ist der Kintritt der Re-
action direet zu beobachten.

2. Die mikrochemisch-histolog. Untersuchung brauncht
nur an solehen Organen ausgefilhrt zu werden, welche
sich schon bei der makrochemischen Vorpritfung klei-
nerer (etwa nur einige Gramm sehwerer) Stiickehen als wis-

muthaltig erwiesen haben. Denn andernfalls kann es sich nur
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um das Vorhandensein so geringer Mengen handeln, die fiir
die Beurtheilung der uns beziiglich der Schicksale des Metalles
interessivenden Fragen (ef. pag. 114) nicht in Betracht kommen.

Der mikrochemisch-histolog. Untersuchung eines Orga-
nes hat scine rein anatomische immer vorauszugehen.

Besondere Aufmerksamkeit ist auf dic anormalen
Pigmentce zu richten. Es ist rathsam ihre Untersuchung
rasch zu erledigen (ef. pag. 122).

3. Die chemisehe Behandlung der mikrochemiseh-histo-
logiseh zu prifenden Priparate muss, um ihrem Zweck zu
entsprechen, das Wismut,

wo und in weleher Form es auch im Praparate vor-
liegen mag,

mit mibglichst grosser Sicherheit und Empfiad-
lichkeit — in maglichst sinnfdllige und eharakteris-
tische Reactionsproduete iiberfiithren,

oline dass dabei cine Dislocation des Metalles,

noch eine, die Untersuchung irgendwie storende, Sché-
digung der Structurverhiltnisse der Gewebe stattfindet.

4. Die ohne weitere Hilfsmitrel erfolgende Ap-
plication selbst unserer besten Wismutecagentien auf die
Schnitte vermag nun aber nicht, wenigstens nicht in allen
Fallen, allseitig befriedigende Resultate zu liefern.

Und zwar aus folgenden Griinden:

1) Die Pigmente — sowohl die normalen, als auch dis uns
ganz besonders interessirenden anormalen, bei der Wismutvergiftung
anftretenden — besitzen gewodhnlich achon an und fiir sich eine Farbe,
welche derjenigen der wichtigaten Reactionsprodukte des Wismuts
gleicht oder doch sehr hhnliech ist, — sie sehen nidmlich briun-
lich bis schwarz aus (cf. pag. 110).

Dadurch wird nicht nur die deutliche Erkennung und Bestimmung
der eventuell in der Umgebung der Pigmente auftretenden Wis-
mutreactionen besintrichtigt, sondern in noch viel hsherem Maasse die ge-
rade so wichtige mikro-chem. Untersuchung der Pigmente selbat,

Anmerk, Unter diesem Umstande haben natirlich aunch die

Untersuchungen andsrer Metallintoxicationen zu leiden, Se¢
bhekennt z. B. L. Eckmaunn, welcher ther Qnecksilber arbeitete
(Mikroskop. Beitrige zur Quecksilbervergifiung. Dissert. Jurjew
(Dorpat) 1894, pag. 61), dass er sich kein definitives Urtheil tber
die Natar mancher bei seinen Versuchen beobachteter Pigmen-

tirangen gestatten durfe,
|e
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2) Zweitens muss die Moglichkeit berticksichtigt werden. dass
das Wismut im Gewebe anch in einer, durch die Reagentien garnict
ohpne Weitere®nachweisbaren Form vorliexzen konnte.

Es giebt nimlich gewisse (organ)) Verhindungen der Metalle,
welche durch unsere Reagentien nur schwer beeinflussi werden, resp.
nicht die rcheracteristischen Sulfidreactionen gehen, z B, Metall-
albuminate (conf, Jutt’s Diss, pag. 101 meiner Arbeit). Gerade der-
artige Verbindungea konnten doch aber miglicherweise in den vou uns
zu untersuchenden Priparaten vorhanden sein!

Is handelt sieh also fars crste um die Aufgabe auf
cine moglichst 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 dureh die
anzuwendenden Reagentien unhbedingt ohne wei-
teres nachweisbare Form idberzufithren, ohne dass
dabei die Loealisation des Metalles, noch dic Strnetur der

Gewebe erheblich alterirt werden diivfen.

Kurze Zusammenstellunzg und Bewrtheilung der in der Litteratur
angegehenen Untersuchungsweisen,

1) In der speciell fur mein Thema in Betracht kommen-
den Wismutlitteratur, {inden sich, soviel uns bekannt ist 1vgl
Cap. Il}, tber mikrochemisch-histologische Prifungen der Organe auf
‘Wismut nur sehr spirliche Angaben, cf. Stetfanowitsch, pag. 87 u. 38;
Meyer & Steinfeld, pag. ©2; 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 Priparate, resp. Schuitte, chne weiteres vermittelst H.% (-W asser)
oder Sajzsaure iconc.) behandelien,

Wenn nun auch ohne weiteres zuzugeben ist, dass diese ein-
fache Methode unter Umstinden befriedigende Aufschlusse erge-
beu kapn (was z. B. die Lesultate von Stetanowitach und Hoppe-
Seyler erweisen), so dart ihr doch eine allgemeine und durchgreifende
Bedeutung fur unsere Zwecke — zumal mif Rucksicht aunt die pag. 115
erwiahnten Bechwierigheiten — nicht zugesprochen werden.

2) Auch in der Litteratur Gber andere Metallintoxica-
tionen, welche dunkelfarbige 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. dber Quecksilpervergittung L. ¢.; Gerschun, M.
Weitere Ntudieu tber Argyrie (Diss.) Arbeiten des phatmakolog. Instit. zu
Dorpat, herausgegeben von R. Kobert. Bd. X. stuttgart 1894 Eiue
noch mnicht verdftentlichte Arbeit desselben Verfassers uber Bleiver-
giftung erscheint demniichst an derselben Stelle).
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3) Ferner bertcksichtigte ich histologische Arbeiten yhber
Pigmente*)., die an und fir sich nichts mit Untersuchungen
ther Metallintoxicationen zu thun haben.

Von ehemischen Agentien. welche zum =tudinm pigmentirter
(tewebe, resp. zar Aufhellung der Pigmente, verwendet wurden, tand ich
cewahnt:

a} Wassersloflsupevoxyd. Ot Pouchat et Tourneux, Précis
d’histalogie hmnaine et ’histogenie 1878. (Cit nach Nolger); Unna,
Histologische Verwenduig des Wasserstolfsuperoxyds. Monatsh. f. prake.
Demn. I 1, 1883 — und Vierteljabresschriit f Tlermat. u. Syphil. Wien
1883 pag 118; Solger, B, Ueber die Einwirkung des ‘Wasserstaffsuper-
oxyd auf tierische Gewehe. Centralblatt f d. mediein. Wissenschafien.
1883, No. §l; Jarisch L c.

Anmerk. Bei den #lteren Arbeiten kam das Mittel wohl in Form
selner, schon lingere Zeit bekannten und kantlichen, wiasrigen
Lisung in Anwenduang; jetzt, wo man reines Na,(, fur billigen
Preis imy RHandel hat, erzeugt man sich das H.0, auf einfache
Weise selbst, indem man etwas Na,0, mit siurehaltigem (H,50,)
Wasser mischt. In dicse (schiumende) Flugsigkeit kommen dann
die zu untersuchenden Priparate. resp Schnitte, hinein und
verbleiben hier bis zur gewtinschten Wirkung :{Bleichung der
Pigmente). So gelangt das Mittel auch im hiesigen pharma-
kolog. Institnt zur Anwendung,.

Obwohl das Wasserstotfsuperoxyd nach dem (iutachten von Unna
und Solger ganz ausgezeichnet zur Untersuchung der feineren Structur-
verhiltnisse der Gewebe geeignst ist, indem es nicht nur die Pigmente
anthellt, sondern auch die nicht pigmentirten Gewebstheile heller und
durel-sichtiger maceht ict. Uuna | ¢. pag. 114}, so scheint es mir doch
znr mikrochem.-histolog. Untersnchung der infolge von Metallinto-
xicationen auttretenden patholog Pigmente nicht geeignet.

Erstens werden gewisse Metallpigmente, wie 2. B, die schwarzen
Pigmente der Argyrie durch Wasserstofisuperoxyd itberhanpt nicht ge-
Lieickt; wismathaltice Pigmente wnrden, falla das Metall in ihuen als
Oxydul oder #ihnliche Verbindung enthalten sein sollte, naturlich eben-

*1 In Betreff des pag. 111 sub. Anmerk, 1 Gesagten mache ich noch
aufmerksam aut:

Eberth,J, Die Pigmentleber der Frosche und die Melanidmio (mit
Abbildungen u. Litteraturangaben). Archiv fiir patholog. Anatomie u.
Physiolog. u. £ klin. Med. Bd. XL (Dritte Folge: Bd. X) Hit 3 u. 4, p. 305,

Solger. B, Beitrage zur Kenntniss der Niere und besonders deor
Nierenpigmente niederer Wirbeltiere. Abh, der Naturt.-Ges. zu Halle.
XV. 1882,

Jarisch, Anatomie u. Entwickluug dea Oberhautpigmentes beim
Frosche. Archiv t Dermatol, u. Syph. 1591,

Qppel, Ueber Pigmentzellen des Wirbelthierdarms, (ves. £ Morph.
u. Phys, Minchen 1890. (Cit nach E. Ziegler's Lehrbuch der allgem.
patholog. Anatomie, 7. Aufl, Jena 1882, pag. 163).
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sowenig alterirt werden. Das H,O, entfaltet in diesen Fallen eine re-
ducirende Wirkung, resp. gar keine.

Zweitens durften die Metalle, wo sie in Verbindung mit Schwefel
varkommen (¢f die von Kocher und Steinfeld beschriebenen Pigmente
des Hekdarms), wahrscheinlich dislocirt und aus dem Gewebe heraus-
gespllt werden H,0, wirkt Schwefelmetallen gegeniiber oxydirend,
wandelt sie in Sulfate nm, oder doch jedenfalls in Verbindungen, die in
vielen Fillen in Waasser ldslich sind.

Von der Richtigkeit dieser Einwendungen habe ich mich durch
Controllversnche tiberzeugt.

b) Weitere Mittel, welche zur Untersuchung, resp. zur Aut-
hellung von Pigmenten dienten, sind: Chlorwasscer und Chromsaure
{cf. 2. B Jarisch, 1 c., pag 582). Durch ersteres muss in den meisten
Fillen eine Dislocation des Metalles stattfinden; letstere wirkt jedentalls
langsam und wird dabei ein neues Metall hinzugebracht, was im allge-
nieinen vermieden werden soll.

Ein Mittel, welches die Pigmente in kurzer Zeit authellt, — so
jedoch, dass in ihnen enthaltene Metalle mit Yicherheit an Ort und Stelle
verbleiben, haben wir anch in diesem Theile unserer Litteraturbetrach-
tung picht gefunden.

4) Schliesslich habe ich noch Lehrbticher der mikro-che-
mischen Untersuchung zu Rathe gezogen:

Haushofer, K., Mikroskopische Reactionen, Braunschweig 1885,
pag. 138

Behrens, H, Beitrdge zur mikrochemischen Annlyse. Zeitschr
t. analyt, Chemie, heransgegeben vou Fresenius, R., XXX Jahrgaug,
Wiesbaden 1891, pag. 162, (Austuhrlich in Ann. de PEcole polyt. de
Delft, 1891).

Sie enthalten aber nichts lir nnsere Zwecke.

Es ist also in der gesammten uns zur Verttigrnng stehenden Litte.
ratur keine einzige Methode angegeben, welche zum Ntudinm ded
oben (pag 114) angeregten Yrager — auch bei Berticksiehtigung
der sich hierbei in den Weg stellenden Schwierigkeiten
{pag. 115) — einwandlos und mit vollem Erfolge verwerther werden kénnte.

Es war mein Bemthen eine solche austindig za machen. Die von
mir gefundene Methode scheint mir durchans sicher, leicht anafubrbar
und mutatis mutandis anch tir analoge Untersuchungen anderer Metall-
intoxicationen geeignet. lhre nihyre Beschreibung s. pag. 123.

Beschreibung der von wmir in Auwendung gebrachten chem,
anatom. Untersuchungsmethoden.

A, Wismulreagentien,

Der Nachweis des Wismuts ist bei unseren Untersuchungen inso-
fern wasentlich vereinfacht, als die Gegenwart anderer Schwermetalle —
mit Ausnahme des Eisens -~ aberhaupt ausgeschlossen erscheint.
{Ueber letzteres Metall vgl weiter unten). — Gleichwohl kannen
wir aber in Anbetracht der gegebenen Bedingnngen, wie leicht zu er-
sehen, nicht jedes heliebige Wismutreagens, sondern nar eine kleine
Zahl ausgewihlter Reagention gebranchen, welche den Vorzug grosst-
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maglichster Sicherhoit sowie Empfindlichkeit besitzen und zogleich
auch recht charakteristische und in die Angen springende Reactionen
lietern. ({Vgl, die Lehrbiicher der analytischen Chemie).

Vor allem dirten sie das Metall von seiner Lagerstitte im Ge-
webe nicht dislociren; die Reactionsprodukte mtigsen selbst im Ueber-
schuas des Reagens unloslich sein

Benutzt wurde:

1) Gastormiger Schwefelwasseestofl' oder salzsiaurehal.
tiges Fchwelelwasserstoffwasser (frisch und gesittigt), resp. eine
Lisung von H,5 in Glycerin (soll haltbarer als die wissrige
Losung sein).

Renctionsprodnkt: Schwefelwismnut.

Ls ist von braunschwarzer Farbe, ginzlich unlsslich in ver-
ditnnter Salzsiure, loslich dagegen in conc. Salzsiure oder in verdunn-
ter Salpetersiture,

Anmerk. [lw mir wenigstens eine annithernde Vorstellung vou
der fiir unsere mikvochm.-histelogischen Untersuchungen in Betrachs
kommenden Empflindlichkeit dieser Reaction zu verschaffen und ungefihr
beurtheilen zu kionnen, wie viel Wismut eine Zelle, resp. ein weissos
Blutkorperchen, zu enthalten braucht, damit das Metall sich darin
noch sicher nachweisen lasse, stellte ich tolgende Usberlegung an:

Das specifische Gewicht des Schwefelwismuts ist ungetihr
pleich 6,5; ein Cubikcentimeter Bi,3; wiegt also 65 g (d. i. nattirlich
vorkommendes; gefilltes und bei Luftabschluss geschmolzenes besitzt
ein spec. Gewicht von 7,001, cf Dammer, . Handbuch der anorg.
Chemie 1L Bd. Stuttgart 1394, pag. 283).

Das Volumen eines weissen Blutkorperchens betrigt
cire. 500 Cubikmikren |wenn seine Gestalt kuogelig mit einem Durch-
messer = [0  gesetzt sei; ¢f. lauber, A, Lehrbuch der Anatomie
des Menschen, 4. Aufl, Bd. L Leipzig 1892, pag. 126]. Deuken wir uns
uun einen Ramn von 500 Cbmikren vellstindig erfullt mit festem Schwe-
feliniamat, so winde die Gewichtsmenge des letztersen nach dem Ge-
sagten (W00OJJ8 mg anusmachen, entsprechend einem Gehalt von cire.
0,0000025 mg Bi-Metall

Finden wir also bei unseren Beobachtungen ein (durch BIi,=;)
vollstindig braunschwarz gefdrbtes weisses Blatkérperchen, so lasst
sich im mllgemeinen annehmen, dass es doch wohl noch weniger als
! Yierhuuderttansendstel mg Bi enthalt; wahrscheinlich durtte — bel
der grossen Firbekraft des Wismutsulfids - auch schon der zehntae,
jo hundertste Theil dieser Menge genitigen, um unser Metall,
und zwar bei diffuser Vertheilung, in einer der in Rede stehenden Zsllen
nachzoweisen.

Ist der Metallgehalt des Kovperchens aunt einige Kornchen zu-
sammmengedringt, 80 wird die Empfindlichkeit des in Rede stehenden
Reagens natiirlich noch weiter reichen.

2) Schneider’s Reagens. Es besteht aus siner Lésung von
8 Theilen Weinsiure und 1 Theil Zinnchlortr in der genogenden Menge
Acotzkalilauge:; cf. Realencyklopadie der ges Pharmacie v, Geissler
und Moelier, Bd. IX. Wien u. Leipzig, 1800,
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Reactionsprodukt: Wismuntoxydul - tietschwarzer Nie-
derschlag.

Aumerk. Ein Nachtheil des Reagens gegeniiber dem vorigen
besteht darin, dass in {folge seiuer 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 aunf etwa mit anwe-
sendes (2. B. aus dem Blutroth stammendes; Eisen in keiner Weise
derartig einwirken konnen, dass daducch die Wahrnehmung der Wismut-
reaction beeintrachtigt wurde, gilt dies nicht von felgenden Reagentien:

3) Schwefelammon (gelbes).

Reactionsprodukt: Schwefelwismut.

Anmerkung. Dieses Reagens steht, was seine allgemeine
Brauchbarkeit tiir den mikrochemiseh-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 letuteres vermige
seiner intensiv grinschwarzen Farbe das (allerdings brannschwarze,
aber lange nicht mit so intensiver Farbekraft begabte) Schwefel-
wismut vollstandig verdecken kann. Tritt also, nach Anwendung
von Schwetelammon austatt der braunschwarzen — cine griin-
schwarze Farbe auf, so ist sicher l'e vorhanden, -- ob aber Bi,
bleibt eine offene Frage, die am besten dnrch Prifung eines tri-
schen Priparates mit salzsidurchaltigemn H,Y-Wasser oder dgl
entschieden wird.

1) Xanthogensaures Kalinm in wissriger, resp. alcohol, Lissmig,

Reactionsprodukt: xanthogensaures Wismut — hochgelber Niederschlay.

Mit der Lisung eines Eisenoxydsalzes giebt das Reagons einen
zimmetbrannen Niederschlag.

5) Rhadanammen in alcohol Losung, et Eisenveagentien.

Anmerkung. Leider eignen sich die angegebenen
Reactionen nicht zur Harstellung von Daunerpridpara-
ten. Sowohl Schwefelwismnut als auch Wismutoxydul verwandeln
gich namlich nach lingerer oder ktirzerer Zeit aanter Aufnahme
vou Hauerstoff in Verbindungen von hellerer Farbe, die
kein charakteristisches Aussehen mcehr besitzen,

Durch die zur Herstellung der mikroskopischen Priiparate noth-
wendigen dtherischen Dele (Origanumoel, Terpentinoe! des Uana-
dabalsams) scheint die Oxydation beschleunigt zu werden.

Auch xanthogensaures P zersetzt sich allmahlich.

B. Wakrvochemisch-analomische Voruntersuchungen.

a) Yorprafung der @rzane fir die mikroclieisch - histolog.
Untersuchung.

a) Ohne Zerstorung der Gewebe.

1) Frische Stuckeheu der verschiedenen Organe werden mit Schwe-
telammon resp. salzsiurehaltigewn 11 .85-Wasser oder Bechnei-
der's Reagens {conf. pag. 119) behandelt. Ks gelingt anf diese einfache
Weise mauchmal schon ohue weiteres dis Anwesenheit von Bi in
gewissen Orgalien zu coustatiren. Nach dem Ausfall Jer Schwelammon-
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reaction lisst sich event. auch schon unsere 111 Frage beurtheilen, ob sich
beider Bi-Vergiftung pathol vermehrto Ansammlongen eisen-
haltiger Stoife (Zerfallprodukte rother Blutkorp.,) finden.
1y Pritt durch Schwetelammon oder HCl-haltiges H,8-Wasser eine
Brannfirbung, oler durchSchuneider's Reagons eine Schwarz-
farbnng auf, so ist Bi zngegen.
2) Tritt darch Schwefelammon gleich eine gritnschwarze Fitr-
bung auf, so sind mit grosster Wahrscheinlichkeit eisenhaltige
Zerfallsprodukte rother Blutkorperchen zugegen.

(Das Hamoglobin und seine nahen Derivate werden durch
Schwofelammon erst nach lingerer Einwirkung zersetzt
seine niedrigeren eisenhaltigen Zerfallsprodukte aber sofort —
unter Bildang von Schweteleisen),

Ob die Ansammlung der cisenhaltigen Zerfallsprodukte 3o hoch-
gradig ist, dass sie als pathologiach betrachtet werden kann, lasst
sich allerdings ans der makro-chemischen Reaction iaus ihrer
Intensititt) meist nur annihernd bestimmen. Bei (Gegenwart
soleher 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 prafen, behandle man ein andres
Stiickchen des zm untersuchenden Organs mit HCl-haltigem H.S-
Waaser oder Schueider’s Reagens).

3) Tritt durch Schwefelammon ersti nach lingerer Zeit eine --
je nach dem Blutgehalt dea Organs griingraue bis tief (gréin-)
schwarze Verfirbung anf, so hat dieselbe nichts weiter zu bedeu-
ten und ist cinfach darauf zu beziehen, dass das Resgens allmih-
lich aaf die rothen Blutkirperchen vesp. das Himoglobin einwirkt
uud es in Solfoderivate (Sulfomnethiinoglobin) nmwandelt.

2) :tnhckehen (kleine : cheiben) der einzelnen Organe, welche
lingere 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 hesonders fur solche Organe, welche
im frischen Zustande durch starke Hyperimie dunkel gefidrbt sind.

3) In Alechol, vesp. Formalin, gehtirtote »thickchen, welehe eine
bestindige Dunkelfarbnng (dunkle Pigmente) zeigen, werden in ein
geeignetes Glasgefiss gebracht, durch welches ein r trom von trockenem
Chlorgas geleitet wird.

Wenn die Priparate hierdurch gebleicht sind, konnen sie ohne
Weiteres durch die sub. I, angegebenen Reagentien auf Wismut gepriift
werden. Die Prufung auf eisenhahige Zertallsproducte der rothen Blut-
kirrperchen ditrfte sich in diesem Falle kaum lohoen, da durch das Chloi-
gas wohl auch die normalen Blutkirperchen afficirt werden magen.

4) Man achte darauf, ob bei der Anthewahrung der Pritparate (wih-
rend des Hartungsprocesses und der Autbewahrung der Fchamitte in
B0%, -igem Alcohol} nicht schon eine freiwillige, & h. ohne unser
weiteres Zuthun erfolgende, Abblassung der Pigmente sich einstellt.
Dies pflegt namlich bei einigen Arten von Pigmenten der Fall zu sein
(coni. pag. 122).
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Anmerk. Die Pritfung von Harn und Magendarminhalt wurde
nur in ganz primitiver Weise ansgetiiint: durch Begiessen mit
* chwafetammon. )
by Frafung verwmitlelst der Zerstorung der Gewebe,
Kieinere, etwa siniga Gramm schwere. : titckehen der (gehirteten:
Ovgane wurden fein zerschnitien oder zerrieben und dann in einer
Porcellanschale mit geeigneten Mengen von chlovsanr. Kalium, Wasser
und : alzsiure gekocht. (¢t Ermittelung der Metallgifte nach der Me-
thode von Fresenius u. Babo, — Kobert, Lehrbuch der Intoxicatio-
nen, Stuitgart 1893, pag. 106). Die entstandene Flussigkeit wird filtritr,
die zu starke ! Buve abgestumpft und sodann H,S-Wasser hinzugesetzt

Briaunung der Flussigkeit (event. erst nach einiger Zeit entstehend)
zeigt Bi an.

Anmerk. Wie ich gleich hier bemerken will, ist das angebe-
hene Schema nicht stwa in seinem ganzen Umiange anf jedes
singelne zn® untersuchende Organ in Anwendung gekommen;
es wurden in den einzelnen Fillen blos eine oder einige Pru-
fangsarten pach Gutdtnken aunsgewihlt,

h) Prifeng der Flassigkeiien. welche bei der Herstellung
der mikroskopischen Praparate wine Rolle spielen (Alcchol, Colludium)
oder zur Auwfbewahrungz der Schnitte dienen, — darauf hin, ob sie im
Stande sind das in den Orpanen eingeschlossene Wismut aufzunehmen.
herauszuspitlen oder eine Dislocation des Metalls zu bewirken. Soviel
ich in Erfahrung gebracht habe, scheint dies nicht der Fall zn sein.

C. Mikrochemisch-histologische Unlersuchung.

a) Methoden, die Keine allgemein duvchgreifende Bedes-
tunyg liaben, jedoch in speciellen Fallen beiriedigende Ergebuisse lie-
fern konnen.

1. Versuch, ob nicht vielleicht schon die directe An-
wendung der Reagentien, vor allen des H,S, auf die
Schnitte positive Resultate erzielt, (ef. Stefanowitseh, Stein-
feld, Langhans, Hoppe-Seyler).

2. Was die Prifung dunkelfarbiger Pigmente
aut Bi anbetrifft, so konnen manche, wie ich gefunden habe,
durch ein ganz ecinfaches Verfahren, ohne Anwendung
energischer Hilfsmittel filv die mikroehem.-histolog.
Untersuchung vorbercitet werden, Wihrend nim-
lich viele Pigmente sehr resistent sind, giebt es auch solche,
die bei lingerer Aufbewahrung der Priparate (Schnitte) in
cirea 50 %-igem Alkohol sehon von selbst, d. h. genauer
aesagt, wohl durch vereinigte Einwirkung des Wassers,
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Luftsauerstofts und Sonnenlichtes, — allmiihlich immer mehr
und mehr abblassen, Sobald eine geniigende Abblassung ein-
getreten ist, wozu allerdings Wocehen gehoren, steht
der deutlichen Wahrnehmung der angegebenen Reactionen
nichts mehr im Wege.

b} Methode, die geeignet ist anch unter den ohen erwihn-

ten (pag. 115) erschwerenden Verhiiltnissen maglichst gennue
Auskunft iher die vorgefassten Fragen zu gehen,

Sie zerfallt in 2 Theile:

1. Vorbehandlung der mikroskopischen Priparate (Paratfin-
schnitte!) vermittelst Chlor; sie hat den Zweck ddie stirenden Pigmente
zu bleiehen und simmtliches im Priaparat vohandene Wismut in eine
durch die Rergentien ohne weiteres nachweisbare Iorm itherzutithren

2. Prufung der vorbereiteten Schnitte vermittelst Bi-Rea-
gentien

i Vorbehandlung.

Zardstung. | einen (Glaskolben wird ein Gemisch
geeigneter Mengen von Salzsiiure und ¢hlorsaurem Ka-
linm gebracht. wodureh (nach der Formel: KCIO;, 4+ 6HCI
= KCl + 3H,(0 + 6CI) eine latwicklung von Chlorgas
eintritt,

Anmerk. Ucber eine andere, sehr praktische, Art der Chlorent-

wicklung ¢f Nehwmidt, E.  Austibrliches Lehrbuch der phar-
maceut. Chemie. Bd. I, 8, Aunfl, Braunschweig 1893, pag. 209,

DYie Gasentwicklung muss ergicbig und gleichmissig
sein. Man stellt daher den Kolben in ein Wasserbad, das
beim Schwicherwerden der Zersetzuug erwiarmt wird.

Das entweichende Chlor wird, um die ihm anhai-
tende Feuehtigkeit zu entfernen, dureh eine mit conc.
Schwefelsaure beschickte Waschflasche (ef. auch Schmidt’s
Lehrbuch 1. e. pag. 211) und darauf in einen zur Aufnahme
der Priiparate geeigneten Raum geleitet.

Hierzu ldsst sich zweekmiissig ein ca. 35-—40 cm, langes
und c¢a. 5 em. im Durchmesser haltendes (tlasgefiss, etwa
cin Maasseylinder, benutzen. Nachdem dieser aut einer
Unterlage oder zwischen Klammern in wagrechter Stel-
lung befestigt ist, werden die Objeettriger (auf welchen die
zu untersuchenden Priparate in gleich ndher zu beschrei-

—— 4 e
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bender Weise fixirt sind) in ihn hineingeschoben, und seine
Mitndung durch cinen gut schliessenden Stopfen versehlossen.

Dureh letzteren gehen zwei, ea. 3/, em. im Durchmesser
haltende Riéhren, von denen die eine — das Zuleitungs-
rohr des Chlorgases bis nahe zum Boden des Cylinders
sich erstreckt, wihrend die andere — das Ableitungsrohr
nur wenige Centimcter weit in den Cylinder hineinragt.
Nunmehr wird das Zuleitungsrohr mit dem Entwieklungs-
apparat in Verbindung gebracht und soviel Chlor in den
Cylinder hineingeleitet, bis er reiehlich mit dem gelbgriinen
Grase gefiillt erscheint.

Um das ertorderliche Vergleichs- resp. Con-
trotl-Material zu gewinnen, miisscn stets mehrere
(4-8) histologiseh gleichwerthige Schnitie des zn
untersuchenden Organes auf e¢inmal der Chlor-
hehandlung ausgesetzt werden.

Eine fir das Gelingen der Untersuchung besonders wich-
tize Maassregel hesteht darin, die Einwirkung von (wisseri-
ger) Feuehugkeit aut die Priparate moglichst auszuschlios-
sen, damit ein Zerfliessen der durch die Chlorwirkung ent-
stchenden Metallverbindungen und somit eine Dislocation
des Metalles vollstandig verhindert wird.

Zu diesem Zweck ist es nothwendig, nicht nur das
Chlorgas, sondern auech den Bleichraum und die Ob-
jeettriger sammt den Praparaten in méglichst tro-
ckenem Zustande zu erhalten,

Aus diesemt Grunde konnen keine Schnitte von Cello-
idinpriaparaten angewendet werden, weil diese, sobald sie
trocknen, sofort sich einrollen und zusammenschrum-
pfen, wodurch eine weitere Untersuchung unmoglich ge-
macht wird, Schr wohl aber lassen sich die geforderten
Bedingungen erfiillen, wenn wir Schuitte von Paraffin-
priparaten anwenden. Allerdings werden diese zuerst
mit Hilfe einer Spur wissrig-aleoholischer Flussigkeit auf
dem Objecttrager ausgebreitet und fixirt, — dieses Wasser
wird aber wiederum vollstindig entfernt, indem wir die
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Priparate auf einem Thermostaten ca. 15 Stunden lang bei
Brutofentemperatur trocknen. Die Schnitte haften dann
wohilausgebreitet und sehr fest dem Objeettriger an und
kénnen so entweder gleich der (‘hlorbehandlung unterworfen
oder auch belichig lange aufbewahrt werden.

Di¢ Bauer der Chierbehandlung 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. Hie verblassen anch bei tagelanger Einwirkung unserer
Chlorbehandlung nicht absolut, sondern nur bis aut einen hellgelben
Farbenton, der ubrigens die Wahrnehmuung der characterist. Bi-React
in keiner Weuise mehr hindern darfte. Auch gewisse, dunkelbraun ge-
tarbte Stoffe, die sich an Stellen hochgradiger Hamorrhagien befinden
und offenbar Zertallsprodukte der rothen Blatkirperchen vorstellen
(htumorrhagische Pigmente), widerstehen lange. Dass tbrigens auch alle
eisenhaltigen Stoffe bei unserem Verfahren niemasls vollstindig farbles
werden kannen, liegt schou von vornherein auf der Hand, da hierbei
doch gewiss Eisenchlorid entsteht, deasen Farbekraft aber, entsprechend
den vorbandenen minimen Mengen, wohl in keinem Falle im Stande
sein wird, uns neve Hindernisse in den Weg zu legen.

Der Fortschritt des Bleichens lisst sich meist schon
makroskopiseh sehr deutlieh beobachten,

Um sich endgiltig von der geniigenden Abblassung
der Pigmente zu iiberzeugen, wird ein dem Bleichraum ent-
nommenes Probepriparat mit einigen Tropfen Xylol befeuch-
tet, daranf mit einem Deckglas bedeckt und unter dem
Mikroskop betrachtet. Nothigenfulls wird die Chlorbehand-
lung einfach fortgesetzt. Sobald das Probepriparat eine be-
friedigende Abblassung der Pigmente zeigt, wird es zweck-
missig als Dauerpriparat fixirt (Xylol-Canadabalsam-Deck-
glas). In den meisten Fillen geniigt eine 3—4-stiindige Kin-
wirkung des Chlors,

Resunltat der Yorhehandiong, Priiffung ihres Kriolges,

Soil die Vorbehandlung ihrem Zweck entsprechen, —
was bei regelrechter Ausfilhrung des Verfahrens unbedingt
immer zu crzielen ist, — so mussen die ihr unterworfenen
Priparate folgende Bedingungen erfiillen:
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1. Die Structur der Gewebe darl dureh die Chlorbehand-
lung in ketner auvgenfilligen Weise alterirt sein.

2. Sammtliches etwa vorhandene Pigment muss in so ge-
niigender Weise gebleicht sein, dass die deutliche Wahr-
nehmung der charaeleristischen Wismutreaetionen nicht
mehr becintrichtigt erscheint,

Von der Ertillung der sub 1) nnd 2) angegebenen Bedingungen
iiberzeugt 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 Structurverhilinisse
der Gewebe in keiner, die Untersnchung der vorgefassten Fragen auch
nur irgend wie beeintrichtigenden, Weise alterirt werden.

Auch die erforderliche Abblassung der Pigmente lisst sich unbe-
dingf erreichen.

[}

3. Die Localisation des im (tewebe befindlichen Wismuts
darf in keinerlei Weise geiandert sein.
Die Erfullung dieser Bedingung wird schon dadurch garantirt,
dass die ganze Chlorbehandlung sich aut trockenem Wege vollzieht.
Abgesehen hiervon habe ich mir aber auch noch durch Controll-

versuche Gewissheit dariber verschafft, dass ansere Chlorbehandlung
keine Dislocation des Metalles zu Stande bringt.

Hierzu benntzte ich Priparate, welche im frischen Zustande
schwarzes Pigment enthielten {¢t. Huhn, Blinddarm), das bei langerer
Aufbewahrung dea Praparates in Alkohol vollstindig abblasste und dann
beim Behandeln mit Reagentien sofort characteristische Wismutreactionen
gab, also unzweitelhaft Wismut enthielr.

Paratfinschnitte des betreffenden Organea liess ich nun die Chlor-
behandlung durchmachen und prifie sie sodann mit dem empfindlichsten
Wismutreagens (H,3). Die Braunfarbung trat nur und zwar schart
begrenzt an solchen Stellen auf, welche den Orteu der ersterwihnten
Reaction, resp. des urspriinglichen Pigments, entsprachen.

Anmerk. Sollte durch unvorsichtige Anwendung der Methode
doch einmal eine theilweise Verflussigung des (Chlor-) Wismuts
und dadurch eine Durchtrinkung der benachbarten Gewaebs-
partien stattfinden, so masste eine derartige Dislocation bei
der mikrochem.-histolog. Untersachung jedem nur einigermassen
Geubten in verdidehtiger Weise auftallen; denn dann wurden
die durch Reagentien hervorgebrachten Furbungen mehr we-
niger verwaschen, unregelméssig localisirt sein.

Ist dieFarbung aber schart begren#t, aut ganz be-
stimmte Gewebsslemente, resp. distincte Punkte be-
schréankt, so ist schon dadurch eine volistundige
Sicherheit dafir gegeben, dass keine Dislocation
des Bi stattgefanden!
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4. Simmtliches im Préparat vorhandene Wismut muss in
eine durch die Reagentien nunmehr ohne weiteres zer-
legbare, resp. vachweisbare, Form ibergefithrt sein
{Chlorwismut).

Der Beweis fur die Ertillung dieser lelzten Bedingung lisst sich
auf directem Wege wohl schwerlich erbringen, liegt aber zur Genuge
in den bisher gewonnenen Erfahrungen der Chemie begrindet, wonach
es micht moglich erscheint, dass irgend eine, resp. organische, Verbin-
dung des Wismuts der lingeren Einwirkung des Chlores sollte wider-
stehen kénnen.

2. Prifung der wvorherciteten Sehnitle wermittelst Bi- Reagentien.

Sobald die Betrachtung des Probepraparates einen giin-
stigen Krfolg der Vorbehandlung ergeben hat, werden die
iibrigen Schnitte aus dem Bleichranm entfernt, durch vor-
sichtiges Anblasen mit trockener Luft wvon anhaftendem
Chlorgas befreit und in folgender Weise auf Anwesenheit
von Wismut untersucht.

1) Prifung vermittelst Schwefelwasserstoff,

Das zu prifende Priaparat wird, wie es ist, d. h. mit
seiner urspriinglichen Paraffinhiille, in ein geeignetes, wohl-
getrocknetes Glasgefiiss gebracht und hierauf in dieses ein
Strom von HyS-Gas geleitet.

Das Gas durchdringt, zumal bei langerer Einwirkung,
die Paraffinhiille vollstindig.

Der Eintritt der Reaction (der Braunfirbung) kann bei
nicht zu geringer Bi-Menge schon makroskopisch deut-
lichst wahrgenommen werden. Hat dic H.S-Behandlung
nach unserem Ermessen lange genug gedanert, so wird das
Praparat aus der H,S-Atmosphire entfernt, mit einigen
Tropten Xylol, sowie einem Deckglas bedeckt und sofort
mikroskopisch untersucht.

Aumerk, Das mit H,8 zu prufende Priparat vorher noch ausaey-
dem auf seine genugende Vorbereitung zu untersuchen ist
wobl tberflissig, da die befriedigende Beschaffenheit des Probe-
pritparates auch dieselbe Qualitdt aller mit thm zngleich he-
handelten und ihm histologisch gleichwerthigen Schnitte garan-




tirt. Will man doch ein tbriges thun, so sei man wenigstens
mit der zur Klarmachung des Priparates anzawendenden
Xylolmenge mbglichst sparsam, damit so wenig als mdglich
Paraffic fortgespiilt werde; sonst erleidet das Priparat bei dem
nun folgenden lingeren Verweilen in H,S3-Gas betrdchtliche
Schrumptungen und wird unbranchbar. Eine Dislocation des
Metalles darch das Xylol ist jedenfalls nicht zn befurchten, da
die durch die Chlorbehandlung entstehenden Wismutsalze in
dieser Fluassigkeit gewiss unlislich sind.

Die mikroskopische Betrachtung der geniigend lange
mit H,yS behandelten Priparate kann folgende Resultate
ergeben:

1) Die der Betrachtung unterliegende Stelle des Pri-
parates erweist sich als vollstandig farblos.

Dann enthilt sie mit grisster 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 Braanfirbung aufgetreten.

Letztere ist mit grisster Wahrscheinlichkeit auf die
Bildung von Schwefelwismut zu bezieher und es ist also die

betreffende Stelle mit grisster Wahrscheinlichkeit wis-
muthaltig.

Anmerk Etwa vorhandenes Eisen kann durch Einwirkung des
H,;8 nicht getullt werden, da es sich — in Folge der Chlor-
behandlung der Priparate -- in Form einer sauer reagirenden
Verbindung befinden musa (wohl meist als F;Cl}; Eisen wird
aber bekanntlich nur bei Anwesenheitalkal. React durch
H,S getullt. TUebrigens miisste sich das Vorhandensein von
Sohwefeleisen schon durch seinen cher. griinlich-sehwar-
zen Farbenton verrathen.

2. Priafung vermittelst Controllrenctionen.

1) Sehneider’s Reagens.

Ein weiteres gebleichtes Praparat wird vom anhaften-
den Paraffin dureh Eintauchen in Xylol befreit, letateres
durch flichtiges Eintauchen in Alkohel abs. entfernt, wo-
rauf sofort ein Tropfen des Reagens auf das Priparat gebracht,
und die mikroskopische Besichtigung vorgenommen wird,
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Dem nach urspritnglicher Vorscbrift (¢f. pag. =) dargestellten Reagens
ziehe ich ein abweichend (ohne Seignettesalz) bereitetes vor: 10 Lry-
stall. Zinuochloritt, wird im Reagensglase mit 10 ecm. cone. Kalilauge
(1 Th. Kal caust. in bacill. i 2 Th. aq, dest.) tibergossen u. erwirmt;
der Bodensatz farbt sich znerst schwars, 1ost sieh dann aber bei sini-
pem Kochen bis aut wenige schwiurzliche Flocken auf; letztere ldsst
man absetzen. [e tberstehende klare Flissigkeit wird abgegossen und
(trisch} benutzt. Ein Tropfen davon zur Probe mit einem Kérnehen
Mng. Bi od. des angewendeten Doppelisalzes in Berihrung gebracht
farbt es momentan ohne die gerinvste augentallige Veranderung seiner
Form tiefschwarsz.

2) Xanthogensaures Kalium. Gelangte in kaltge-
sittigten wissrigen oder alcoholisechen {Aleohol. absol) Li-
sungen zur Anwendung. Die Behandlung der Schnitte war
im tUbrigen dieselbe wie oben.

3) Rhodanreaetion. Ueber ihre Ausfihrung ef
das weiter unten bei den Eisenreactionen Gesagte (pag. =).

Indem wir nun die auf Bi gepriiften Schnitte mit dem
Probepriparat und chemiseh tberhaupt nicht behandelten,
aber histologisch gleichwerthigen DPriparaten vergleichen,
diirfte sich wohl unter allen Umstiinden eine befriedigende
Losung der angeregten Fragen (ct. pg. 114.) erzielen lassen.

Anmerkungen.

Unter Umstiinden konnen die Befunde der makro- und mikro-
chemisch-anatom. Untersuchung erheblich von einander abweichen.
Lisgt numlich ein Metall in sehr geringer Menge und noch dazu
auf eine grossere Gewebspartie diftus vertheilt vor, so migen
seine Reactionen itr die makroskopische Betrachtung des Gewebs-
stiickes {~chnittes) noch deutlich wahrnehmbar sein, withrend die mikro-
skopische Betrachtung ein negatives Resultat ergiebt.

Dies kann einerseits daher rithren, dass die Objecte der makrosko-
pischen Untersuchung die Farbe in groasercr =chichtendicke darbieten
und bei auffallendem Licht betrachtet werden, -— andererseits werden
bei der mikroskop. Untersuchung (von Nchnitten) die diffus gefiriiten
Flachen bedeutend vergrossert, wodurch die Farbe endlich bis zur Unkennt-
lichkeit verblassen muss; c¢f. anch das in Eekmann's Arbeit tiber
Quecksilbervergiftung (Arbeiten des pharmakolog. Institutes zu Dorpat,
hgh. v. R. Kobert, Bd. XIIL, Stattgart, 1836, pag. 151) gesagte, sowie
H. Zaleski, Studien itber die Leber. Zeitschrift f. physiclogische Che-
mie hgb. v. F. Hoppe-teyler, 10 Bd, Strassburg, 1856, pag. 483,

Schlicsslich mochte ich hier noch mittheilen, dass durch gittige
Vermittelnng Hrn. Prof. Kobert's von den Hrn. Instramentenmachern
Franz Hugershot {Leipzig) u. Kohler (Halle) nach meiner Angabe
kleine, gane ecintache Glasapparate hergestellt sind, welche eine
directe mikroskopische Beobachtung des Bleichprocesses ermoglichen,

Ich hoffe, dass es mir vermittelst desselben gelingen wird, dem.
9

Ny .z mikbabome e -
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ndchet tiber eine methodische Prifung von Pigmenten mit gasformi-

gen

1I.

1)

D]

2

8)

4)

5)

1L

v,

Agentien (Chlor, Brom- u. Joddamptf, SO, ete} zu berichten,
Wic verhilt es sich mit der ndheren Beschaf-
fenheit der im Organismus angetrofifenen
wismuthaltigen Stoffe?
Was lisst sich iiber physikalische Eigenschaften besag-
ter Stofte ermitteln (Form, Farbe, rdumliche Aus-
dehnung, Menge, Lichtbrechungsvermogen)?
Was liasst sich iiber ihre chemische Beschafienheit
ermitteln? (unter Beriicksichtigung der gefundenen phy-
sikal. Eigenschaften und der im Organismus (resp. am
Fundorte des Wismuts) herrschenden ehemischen Be-
dingungen).
Wie sind die Loslichkeitsverhidltnisse der wismuthaltigen
Stofte (Pigmente) bei ihrer Behandlung mit Sduren (verdinnte u,
conc. Salzsiiure, verd. Salpetersinre)?
Wie wirken aut die in Rede stehenden Substanzen Losungen von
Jodjodkaliuvm? K, Cr, O, - H,:0,, H, CrO,, H, Q..

Die sub 1 u, 2} angegebenen Reactionen gelangen einfach so
zur Austithrung, dass Stickehen frischer od. gehirteter
(Formalin, Alechol) Organe, resp. Zupipriparate, Schuitte in kleine

Glasschalen gebracht und it der diesbeziigl. Reagensiliissigkeit
fibergossen werden.

Erleidet das zu untersuchende wismuthaltipe Pigment bei lin.
gerer Aufbewahrung eine spontane Abblassung oder nicht?
(ct. pag. 112, 121 u 122).

Finden sich ungefirbte Wismuteinlagerungen, welche durch
unmittelbare Application der Wismutreagentien nicht nachgewiesen
werden konnen (sondern erst nach Vorbehandlung mit C1)?

Ist das Wismut mit Eisen, resp. eisenhaltigen Pigmenten,
vergesellschattet, d. h, kinnte event. aut eine Verbindung
des Wismmuts mit einem Abkoémmling des Hamoglobins geschlos-
sen werden? (ef Eisennachweis).

Lassen sich in gewissen Organen pathologisch
vermehrte Ansammlungen eisenhaltiger Pig-
mente constatiren, welche auf cine dureh die
Wismutvergiftung ecrzeugte Steigerung des
Zerfalles rother Blutkdrperchen hindeuteny
Wie verhilt ¢s sich mit der feineren Locali-
sation der in Frage stehenden eisenhaltigen
Pigmente?



131

Nihere Begrenzung der Aufgahe.

Aus den Angahen der Litleratur wissen wir bereits, dass es bei
der Wismutvergiftung zu hochgradiger Schiadigung bezw, Zertall der
rothen Rlutkorperchen kommt, und zwar sowohl aof directem Wege
(ef. Feder-Meyer, Jutty als auch auf indiveectem -- intolge von Al-
teration der Getisse, hochgradiger Stauung, Blutaustritten (ef Feder-
Mevyer, Mory, Mayser ete).

Feruer ist uns ans den Arbeiten tber die physiologischen und
pathologisehen iresp. toxicologischen) Verhiltuisse des Eisenumsatzes
im Organismus bekannt, dass die eisonhaltigen Zerfallsprodukte abge-
storbener rother DBlutkirper durchaus niclit gleich ausgeschieden
werden., Sie gelangen vielmehr, und woll der griosseren Menge nach, auf
eine gewisse, noch nicht nither bestimmbare Zeit, in verscuiedenen —
bes. lymphatischen Organen zur Ablagerung, wnd zwor als braunlich
getiirbte Stofle, sog. Blutpigmente, himatogene Pigmeute, Cf. z, B.:

Biondi, €. EBExperimentelle Untersnchungen ber die Ablagerung
von eisenbaltigen Pigmenten in den Organcn infolge von Hiamatolyse
{mit Abbilduugen) o E. Ziegler’s Beitrigen zur patholog. Anatomnis und
allgem. Patholeg. Bd. 18 lieft 1 Jena 1895, pag 174;

Bunge, G, Lehrbuch der physiclegischen wnd pathologischen
Chemie. Leipzig 1887, pag. ¥4 eto.

Hinze, K. Ueber Himochromatose, Virch.-Arch. Bd. 139, pag. 459

Kobert, B Uecher Argyric im Vergleich zur Siderose. Vortrag
in der Naturforscher-Gesellsehatt zn Dorpat im Mirz 1893. Sonderab-
druck Arch. fur Dennatologic n. Syph. Wien. 25. Bd. 1895.

Kunkel, Ueber das Vorkommen von Eisen nach Blutextrava-
sation. Zeitschrift f. phys. Chem. Bd. 5 1881. pag. 40.

Lipski, A, Ucber die Ablagernng und Ausscheidung des Eisens
ans dem thierischen Organismus (Diss). Arb. d. pharmak. Inst. z. Dorp.
hgb. v. R. Kobert. Bd. IX, Stuttgart, 1838, pag. L; (Abbild.).

Lipski, 3. Mikroskopische Untersuchungern aber die physiolo-
gische und pathologische Eisenablagerung im menschlichen und thie-
rischen Qrganiamus, Diss, Jurjew (Dorpat) 1890,

Maass, Fr. Zur Kenntuiss des kornigen Pigmentes im mensch-
lichen Korper. Archiv fiir mikroskop Anatomie. (Fortsetzang v.
Schultze’s Archivy Bd. 34 Bonn 1889, pag. 452.

Miohlmann, Pigmentmetamorphose der rothen Blutkorperchen,
Virch. Arch. 126. Bd.

Minkowski, 0. u. Naunyn, B. Usber den Icterus durch Po-
lycholie und die Vorglnge bei der Leber bei demselben. Archiv t. exp.
Pathol und Pharmakol. Bd. 21, 1886, pag 19 (Abbild. v, blutkdrperchen-
haltigen Zellen, ferner Leberschnitten mit Eisenreactionen).

Peters, G. Becbachtungen uber Eisenablagerung in den Orga-
nen bei verschiedenen lrankheiten. Deatsch, Arch. t. Klin. Med. Bd. 32,
1888, pag 182 {Ablildungen der Kisenablagerung in der Leber).

Quinke, Ueber pernicicse Animie Sammlung klin, Vortrige,
hgb. v. Volkmann, N. 100, 1876

Weitere Beobachtungen iber pernicidse Animie. Deutsches
Arch, fur klin. Med. Bd. 20, p. 1.

Zur Physiologie u. Pathologie des Blutes. Deutsch. Arch. f. klin,

Med, Bd. 83, pag. 80. ge

I I e« i Bl



Ueber =iderosis Ibid. Bd. 25 u. 27, 1830, 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. Areh. 85 Bd 1881, pag. 26,

steuder, BE. Mikroskopische Untersuchungen ther die Verthei-
lung des in grossen Dosen eingespritzten Eisens im Organismus. (Diss.)
Arbeiten des pharmakologischen Instituts zu Dorpat, ligh. v. B Nobert.
Bd. VIL. Stuttgart 1891, pag. 100;

Virehow, R. Zur pathologischen Physiologic des Blutes. Arch
f. patholog. Anatomie u. Physiologie hgb. v. R. Virchow u. H. Rein-
hardt 2 Bd pag. H87.

Zalegki, 5t. Das Eisen der Organe bei Morbus maenlosns Werl-
hofii Arch. £ exp. Pathol u Pharmakol,

Schon ans dem Angefithréen lisst sich anch bei der Wismutver-
giftung ein vermehrtes Auftreten eisenhaltiger Pigmente mit Wahr-
scheintichkeit annehmen. In der I'hat fand College 8. Lipski, welcher
gleichzeitig mit mir im hiesigen pharmakologischen Institut arbeitete,
in einigen, meinen Versnchen entnommenen Praparaten, reichliche Men-
gen von Eisen, was mich um so mehr veranlassen musste, die ange-
regten Fragen einer naheren FErorterung zu unterziehen. Dabei muss
Folgendes im Auge behalten werden:

1. Die allgemein ubliche und anch von mir befolgte Methode der
mikrochemisch-histolog. Prufung der Pigmente aui Eisen soll und
vermag an nnd fir sich natirlich nichts weiter als das Vorhan-
densein dieseas Metalles, resp. seine feinere Localisation darzulegen.
Was letzleres anbetrifit, so gilt einerseits dieselbe Fragestellung,
wie sie, pag. 114 sub 1—8; Hir Wismut ausecinandergesetzt wor-
den, — andererseits kommt (entsprechend dem pag. 130 sub II,
2, ¢ Gesagten} sine nene Frage hinzu:

Bieten die Localisationsverhiltnivsse des (abgelagerten
oder auf dem Wepge der Ablagerung oder Ausscheidung be-
griffenen) Eisens gewisse Analogien, resp. Beziehungen zu
denen des Wismuts dar?

2. Die Begrindung dafiir, dass eine eisenhaltig befundene Substanz
(Pigment) als ein Zerfallsprodukt rother Blutkorperchen an-
gesehen werden dart, liegt darin, dass sie 1) nicht iutacten rothen
Blutkorperchen zugehorig erscheint, 2) sich an solchen Stellen und
3) in solcher Weise daselbst angeordaet findet, wie ss die Arbeiten
uber den physiol. und patholog. Eisenumsatz in Betreft der in
Rede stehenden Zerfallaprodukie schildern.

3. Die Begrtindung dafiir ferner, dass wir es mit pathologisch ver-
mehrten Ablagernngen zu thun haben, wird durch Vergleichen
mit entsprechenden Priaparaten normaler Thiere, resp. durch die
hieruber schon gewonncnen Erfahrungen ersieit,

4. Die Begrandung dafir schliesslich, dass die pathalog. vermehrten
Ablagerangen anch wirklich in Folge der Wismutvergilftung
entstanden sind, wurde dadurch gegehen sein, dass 1) (wie oben
erwihnt} die Wismatvergittung in der That einen deletaren Ein-
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fiuss aut’ die rothen Blutkdrper aushbt, vnd 2) die mit Wismut

vergifteten Thieve hinsichtlich der Reichlichkeit der Eisenbetunde

eine weitgehende Uehereinstimmuny ausweisen.

Anmeckungen Nicht zu verwechseln mit den erwihnten DPig-
menten sind solehe Zerfallaprodukte rother Blutksérperchen, welche erst
dureh die techuische Behandlung der Priuparate (Einwirkung des Aleo-
hols ete) erzeugt weorden, ct.. pag. 109,

Moglicherweise konnts freilich diese destruirende Wirkung des
Alcohols in unseren Priparaten wm so mehr zur Geltung kommen, als
schon intra vitam intolge der gittigen Wirkung des Wismuts ein schwii-
chender Einftuss auf die rothen Blutkorperchen stattgefunden hat.

Eine andere Art ktnstlicher Eisenablagerungen scheint
mir sich an Stellen bilien zu konnen, dic kohlensaures od. phosphor-

saures Ca euthalten.
Es ist meine Absicht diesen, besonderer Untersuchnngen bedurt-
tigen DPuoukt in einer spiteren Arbeit des Genaneren zu erortern.

Dass durch Ablssung des Mikrotommessereisens arteficielle Eisen-
cinlagernngen in die Schnitte entstehen konnten, lisst sich bei sanbe-
rem Arhbeiten nach St. Zaleski ausschliessen. (cf. Z.s Studien tiber
die Leber, Zeitachrift fur physiolog Chemie Lhgh. v. F. Hoppe-Sevler,
10. Bd. Strassburg 1886, pag. 483}; doch s0ll wie von vielen Seiten betont
wird, die Handhabung der aut Eisen zu priitenden Priparate mit eiser-
nen Pincetten, Nadeln ete. vermisden werden (cf. z. B. die Arbeiten v.
Schneider, Samojloif, A. Lipski, S Lipski.

Schliesslich kiime noch der Pnnkt in Frage, ob nicht etwa
die zur Behandlung der Priparate in Anwendung kommenden Flussig-
keiten (besonders der zmm Hirten und Conserviren benutzte Alco-
hol; vielleicht aunch Formalin) das nattivrlich abgelagerte Eisen
dislociren resp, extrahiren konnen. Nach Schneider 1 ¢ pag 62
n Zaleski 1L ¢ pag 483 ist vom Alcohol nichts zu beflirchten,
Auch bei der sorgfaltigsten Analyse des zur (Leber- Hirtung ver-
wandten Alcohols gelang es letasterem Autor nie, im selben die
leisesten Eisenspnren zu entdecken Durch Hirtung vermittefat Pikrin-
gchwetelaiture {Kleinenber'gs Lasung) oder durch Chromessigsiure
(Semper’sche Lisung) wird aber den Priparaten allerdings Bisen
entzogen, ct, Mehneider, R. Ueber Eisen-Resorption in thierischen Or-
ganen w. Gewcben. Auns dew Abhandlungen der Konigl. preuss. Aca-
demie der Wissenschaiten zu Berlin vom Jahre 1888. Berlin, 1888, pag. 59,

Was die Beschaffenheit der erlforderlichen Untersuchungs.
methode anbetrifft, sowie die Schwierigheiten, welche sich der exac-
ten Prifung von Pigmenten ant Eisen in den Weg stellen, so vgl.
mutat, mutand. das pag. 114 tber Wismul Gesagte

In der speciell mein Thema betreffenden Litteratur werden Prii-
tungen der Gewebe auf eisenhaltige Pigmente meines Wissens uber-
haupt nicht erwahnt. Eine Methode, die unter allen Umstdanden zur
mikrochem.-histolog. Prifung tiefschwarz getivbter Pigmente auf Eisen
geeiguet sein dirite, habe ich auch in den Arbeiten tiber Eisenablage-
rungen {Siderosis) nicht gefunden.
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Methode der eigenen Untersuchung.

Die Prittung der Pigmente aut Eisen folgte im Grossen und Gan-
zen dem oben erwihuten Gange des Wismutnachweises.

Bie zerfiel ebenso in eine makrochem -anatom. Vorprislung geeig-
neter Gewebsstiickchen und eine mnikrochem -histolog. Untersuchung ven
Schnitten, vesp. Zupt- od. Quetschpraparaten (Moscnterien).

Reagentien und Ausfithrung der Reactionen.

1) Schwefelkalinm in wissriger Lasung. Bereitong: 50 KOII
werden in 10,0 aq. destill. gelast, die Losung in € gleiche Portionen getheilr,
in die eine H,% bis zur Sittigung geleitet, darauf die andere hinzuge-
mischt (KSH - KOH = K5 -~ H,0). Reactionsprodukt: Schwe-
feleisen, s. unten. Das Reagens wirke unter Umstinden intensiver
(sicherer) als Schwefelammon (¢f % B, Lemberyg, J. zur mikroskop.
Untersuchung einiger Minerale. Zeitschriit d. deatsch, geolog. Gesell-
schaft, 1888, pag. 746).

2) Schwefelammon (gethes) in wissrig, Losung. Reaetions-
product: Schwetsleisen. Es bhesitzy cine tiefschwarze, bei kleinerer
Menge intensiv grimschwarze Farbe, ist leicht lislich in verdunnter
Ralzesure (auch schon in Essigsiure): Unterschied vom Schwefelwismat,
Die Schwetelammonreaction zam mikrochem.-histolog., Nachweis vaon
Eisen ist schon vieliach angewendet worden, z. B. von Vogel, Quincke,
Peters, Glaevecke, Kunkel, Heeht (ef. 8 Lipaki's Diss. 1 ¢);
auch Maass (1. ¢} hat sich ihrer bedient

Sie ist im allgemeinen dis scharfste und sicherste, die wir far
Eisen haben. Sowohl oxy disches als exydulisches Eisen wird getillt.

Anwesenheit von Bi diirfte dic Wahrnehmung der Reaction kawn
jemals verhindern, da die Fdrhekraft des Schwefeleisens viel inteusiver
ist, als die des Schwefelwismut’s,

Um mir eine annihernde Vorstellung vom Grade dieses Usber-
gewichtes zu verschaffen, mischte ich verditnnte Eisen- und Wismnl.-
lasungen von bekauntem Metallgehalt in geeignet vaziirenden Verhilt-
nissen, liess von jeder Mischung einige Tropten von einemn Stitckehen
(moglichst eisenfreien) Filtrirpapiers einsaugen und begoss letzteres
daraut mit Schwetalammon.

Bei einem Mischungsverhaltniss von 1 Fe: 2 Bi trat noch sine
intensiv grinschwarze ¥Firbang aul, die bel allmihlicher Steigerung des
Wismutgehaltes in schmutzig braun-gritne Favbentone uberging; erst
bel einem Verhaltniss von 1 Fe: 20 Bl ergab dic Reaction eine hestin-
dige Braunfirbung. s ist also bei weiltem leichter, durch Schwetel-
ammon Eisen neben Wismut naclizuweisen, als umgekelnt

Mangel: Die Schwefclammon-Reaction kann nicht zur Herstellung
von {Balsam-) Dauerpriaparaten verwendet werden (cf. Bi); denn das
Schwefeleisen oxydirt sich allmihblich und geht in blass gefarbte sauer-
stofthaltige Verbindungen aber, dic bei so kleinen Mengen, wie sie in
mikroskopischen Praparaten vorliegen, kaum eviiannt werden konnen,
oder doch jedenfalls keine characteristische Farbung mehr aufweisen.
Durch die zur Herstellung der mikrvoskopischen Priparate in Anwendung
kommenden aetherischen Ocle scheint die Oxydation beschleunigt

zu werden.
ly
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Ferner wird das Eisen nicht in allewn, zumal nicht in allen
seinen organischen Verbindungen, ohne weiteres promypt angezeigt.
Dass freilich auch Hiawmoglobin (¢t Jntt's Diss. pag. 101) und seine hishe-
ren Derivate (wic Parhamoglobin) hierher gelioren, gereicht unseren
Untersuchungen wiederum zum Vortheil (cf, pag. 121}

Die Austihrung der Reaction el entweder mit der Prutung
aut Bi zusammen (et pag. 120) oder wurde in directem Anschluss an
letztere vorgenommen: zuevst erfolgte die Préfung eines Priparates
vormittelst FI,S (u. Salzsiure), sodann vermittelst Schwefelammon, —
bei sehr dunklen resp. resistenten Pigmenten nach vorausgegangener
Bleichung durch Chlor.

3) Ferrocyankaliomlasung (wissrige), mit nachfolzender
Salzsanrebehandlong. Reactionsprodukt: eine tiefblau
gafarbte Substanz

Dass diese mit dem eigentl. Berlinerblau [4Fe(CN},. 3 Fe(CNY,,
¢t Beilstein, F. Handbuch der organ. Chemie, 2. Aufl. T Bd.
Hamburg ., Leipzig 1886, pag. 11211 in der That identisch ist, lidsst
sich noch nicht ohne weiteres sagen, scheint aber sehr wahrscheinlich;
sie ist. spviel sich aus der Mehrzahl der Reactionen beurtheilen lisst,
unloslich in verdinnter Salzsiure.

Die ,Berlinerblanu-Renction ist oberans sinnfillig, sehr
empfindlich und eignet sich vorztiglich zur Herstellung von Balsam-
Dauverpriparaten. Auns diesem Grunde ist sie auch wohl fur den mikro-
chem.-histolog. Eisennacliweiss die beliebteste resp. am mecisten ange-
wendete. Lingetidhrt ist sio ven Perls; hieritber, sowic tber die zahl-
reichen Autoren, die sich seitdem ihrer hedient haben, findet sich Ans-
fithrliches in 8. Lipski’s Diss. pag. 1920,

Die blaue Farbe des Reactionsproduktes erhiilt sieh nach letzterem
Autor (1. ¢. pag. 23} in den Dauerpriparaten 2 Jahre lang unverindert,
Die Reaction hat aber auch ihre Miangel; ver allem erscheint sie
weniger sicher als die vorige:

1} Sie piebt nur mit der oxydischen Form des Eisens eine
tiefblane Farbung, nicht mit der oxydulischea.

Allerdings wissen wir aus den Beobachtungen fritherer Autoren,
dass dasg Eisen im Organismus mit grosser Wahrscheinlichkeit immer
als oxydische Yorin angetroffen wird (¢f. z. B. Wicklein, Panski a.
Stender, cit. nach Stender’s Arb. p. 120), resp. bei der Bearbeitung
der Priiparate zumal mit dther. Oeion (Ozonisation) in oxydische For-
men Obergehen dirfte (of 8. Lipski's Arb, pag. 23), sodass der Werth
der Reaction in dieser Hinsicht kavcm erheblich beeintriichtigt ist.

2] Gegen gewisse testpebundene Iformen des Eizens ist sie
unwirksam. Dass aber das Eisen der rothen Blutkdrperchen 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 eintroten, dnss es sich zersetzt und eine ,Pseudoreac-
tion* giebt Wir midssen daher zur volligen Sicherheit die Berlinerblau-
reaction wombglich immer durch die vorigen oder dic unton angege-
bene Rhodan-Reaction beglaubigen.
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Annerk. In manchen Fillen bekommt man, was schon fritheren
Untersuchern aufgefallen ist trotz der Reinheit und grrssen Verdiin-
nung der angewendeten Reageutien in der Umgebung der Pigmente
resp. auch in nicht pigmentirten Gewebspartieen diffuse blunliche oder
ariinliche Verfarbungen der Gewebe (cf. £. B. Schnuider, | ¢ pag
60; Wicklein und Stender, Stender’s Arbeit L ¢ pag 107,
118- 119; Samojloff L ¢ pag. 9 u. Abbildung : Taf I, Fig 2).

Ob diese Furbungen nun ebenfalls durch eine wirklich hist<log.-
chem. Reaction aut Grundiags eines nasirlichen Eisengehaltes jener
Stellen bedingt sind, oder viel mehr als ,Pseudoreactionen® auni-
gefasst werden mussen (sei es darch Bildung und Diffusion eines lgs-
lichen Farbstoffes aus den Pigmenten oder durch Zersetzungeu, welche
das Ferrocyankalinm (resp. die Ferrocyanwasserstoffsdure} durch uns
noech unbekannte Linflisse der Gewebsstoffe erleidet) wage ich noch
nicht zu ent- cheiden.

Jedenfalls soll bei der Besprechung meiner Resultate
auf soleche diffuse u. ausserhalb der Pigmente entstehende
Blaufarbungen keine besondere Rucksicht genommen
werden --

Die Ausfuhrung der Reaction geschah fast auschliesslich
nach der in E. Stender’s Arbeit (l. ¢. pag. 107) angegebenen Weise:

Die zu untersuchenden Schnitte (Cellotdinprip) kamen auf lan-
gere Zeit (mindestens ', Stunde) in eine 1,5%,-ige wissrige Ferrocyan-
kalinmlgsung nnd wurden daranf circ. 2 Minuten lang mit 045" -iger
Salzeiure behandelt. Sodann wurden sie mit aq. destill. abgespult und
nach Gutdinken, mit oder cline Alannearminfirbung, zu Dauerpriparaten
verarbeitet {Alc. abs. — Origanumoel — Canadabalsam}

80 wobl dieses Reagens wie auch das folgende wurden uur fir
die mikrochem.-histoleg Untersuchung verwendet.

4. Rhodanalkali: Rhodanammoniam resp. Rhodankalinm
in wilssriger oder alcohol Lisung.

Reactioneprodukt: Eisentrhodanid, von intensiv rother
Farbe, leicht loslich in Wasser. (Wismutrhodanid ist intensiv
gelb, gleichfalls lsslich in Wasser) Auch diese Reaction ist schon
von einigen Autoren zum wmikrochem -histolog. Nachwels des Eisens
henutzt worden, cf. 2. B. R. Schueider L ¢, pag 61; Zaleski, 5t
Die Vereinfachnng von makro- u. mikrochemischen KEisenreactionen.
Zitsehr. 1. phys. Chem. 14. Rd. 1890, pag. 277, — u. Nasse, H. Die eisen-
reichen Ablagerungen im thierischan Korper. Zur Erinnerung an Wilh, Ro-
ser. Medicin. Facultat zu Marburg., Marburg 1889, pag. 4. (Ueber dic Be-
nutzung vou Rhodankalium zum Nachweis von Biin Ovganen, ¢t Bergaret
& Mayengon, pag 52 dies. Avb) Die Empfindlickeit der Reaction ist
an und fur sich sehr gross |t z B. Damaskin, N. zur Bestimmung
des Eisengehaltes des normalen und pathoiog. Menschenharnes. Arheit.
d. pharmakolog. Instit. zu Dorpat hgl v, R, Kobert, Bd. VIL Stutt-
gart, 1891 pag. - u. Moerner, { Zur Kenntniss von den Farbstoffen
der melanotischen (Geschwulste. Zeitsehritt f physiolog. Chewnie hgh.
v. Heppe-Seyler, Bd 11 Strassburg 1887, pag. 86]; sie hat aber and-
rerseits gewisse Mangel, welche slire Brauchbarkeit, speciell was mikro-
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chem.-histolog. Untersuchungen anbetrifft, herabsetzen; daher wird sie
auch meistentheils absprechend beurtheils

Die Rhodanreaction zeigt — wie die Ferrocyankalinmreaction —
nur oxydisches, nicht aber oxydulisches Fe an,

Von der alleinigen Anwendung wassrigor resp aleohol. Reagens-
losung ist im allgemeinen ein positives Resultat bei unseren Unter-
suchungen nicht zu erwarten; es imuss vielmohr ~ wie beim Ferro-
cyankalitm  noch eine Siurcbehandlunyg der Objecte hinzukommen.
Hierzu erscheint Salpetersiiure am meisten geeignet’). An ihr ware
stwa noch auszusetzen, dass sie, wenn anch noch so rein, meist etwas
salpetrige Niure {durch Sclbstzersetznng) enthilt, welche mit Rho-
dan ebenfalls eine Rothfarbung giebt (cf. z. B. Besnou, Jahrber. ub. d.
Fortschr, d. Chemic {'iiessen, Ricker) 1852, 439 u. 440; Davy ibid 1865.
294, eit. nach Beilstein, pag 1010); letztere entsteht jedocn nicht
bei Gegenwart von Aleohol. Da dasEisenrhodanid im Wasser
gehr leicht loslich ist, so erscheint die Rothtirbung nicht schart
localisirt, resp. verschwimmt so rasch, dass man ihrer Uberhaupt nicht
ansichtig wird?). Um diesen Uebelstand moglichst anszuschalten wurde
die AustUhrung der Reactien von mir in folgender Weise vor-

genocmmen:

1y of Bithrig, H Darstellung, Atomgewicht und analytisehe
Bestimmung des didymfreien Cers Nachtrag. Journal t. pract. Chem,,
neue Folge hgb. v. H. Koibe, Bd 12 Leipzig 1875, pag. 241: Die Em-
pfindlichkeit der Rhodaneisenreaction wird durch Anwesenheir gewisser
Mineralsiduren und deren Salze betrachtlich gemindert, besonders durch
B, 80, tnd Bulfate. weuniger durch Salzsiure am wenigsten durch 8Sal-
petersiurs, Narh Nt Zaleshi aber trat die Risearcastion in einer schon von
vornherein stark sawer reagirenden Flissipheit noch wiel stiirker auf, afs noeh covas
Salzsitnre zwgesetzt wurde.  of. Z’s Studien uber die Leber 1. o. pag. 485,
An derselben Stelle wird noch erwahnt, duss dic rothe Firbung bei Rhodan-
Lebiaon im Ueberschuss des Reagens verschwinder.  [Dies muss wohl auf einem
Irrthume beruhen,

2) ot auch Zaleski Die Vereintachung v. makro- u. mikrochem.
Eisenreact. 1. c. pag. 2771 -2018 . .. vs wird durch das in dem Gewebe vach-
zwreisende foison wicht nur des Gewebe selbst, sondern auch zuweilen die als Reagens
sngemrdete. Flissigheit charalteristiveh roth rerfiirbt®  Naeh unserer Meinung
muss leizteres regelmassig eintreten und zwar rasch. Zaleski wen-
dete [Rhodankalinm in verschiedener Weise an (ibid. pag. 278 w. 280):

) Das zu swnfersuchende. Priiparat wurde 3 Minaten Bs Vg Stunde wnd Vin-
qer uit einer I'f,—2-iyen Lisuny des Salzes hrhandelt wnd davenf, wach sehoeller
Darchspiitung, i cine schwache, etwa 2 q-ige aleokolische, oder witssrige Salzsiture-
{lisuny efngyctanchi :

2y Diw Theide der betreflinden Organe oder Gewebe werden zuniichst am
24 Siwaden din 63,-igen Aleokol hiveingelegt wud dann in eine Fyo-ige Liisuny von
Tthodankativm in 6% -tgem Alcokol ihergefithet, wo sic wenigstens 2—3 Tage blei-
bew und von Zeit su Zeit durchgeschiittelt werden miissen,  Man behaadelt sie daraur
weit Iy-iger Khodardisung v G5%edgem Ueokol wwd nach etea 24 Stnden it
Iy 2 etger Sulzsiwrelisung in D60 geigem Aleokol, L rorengehends Anwendung
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13 Die Celloidin-Schnitte wurden auf mehrere Stunden in
eine kaltgesittigte wissrige od. alcoholisehe (Ale. absol) Losung
von Rhodansmmonium od, Rhodankalium gelegt, daraut auf Ohject-
trdgern ausgebreitet and wahrend der mikroskop, Besichtigung mit
einigen Tropfen einer frisch bereiteten Mischung gleicher Volume Ale.
absol. u. reiner conc. Salpetersinre betupft,

2y die (mit 1 vorbehandelten) Paraftinsechnitte aber, nach
vorausgegangener Klirong (Xylol) mit einer unmittelbar vor dem
Gebrauch bereiteten Mischung gleicher Volume conc. aleohol. Rho-
danammonlgsung mit cone. rein. Salpetersiiure.

Die auftretenden Fiérbungen (roth — Eisen, gelb —
Wismut) halten sich cire. ', Minute ziemlich pricise locali-
sirt, sodass bei rascher Ausftthrung des Verfahrens Zeit genug tor die
Beobachtung und das Vergleichen der Eisenrhodanidlocalisation mit
der Berlinerblaulocalisation eines diesbeztglichen, schon vorher darge-
stellten, Danerpriparates, gogeben ist; allmahlich ditfundiren sie in die
benuchbarten Gewebe resp. die Reagensflissigkeit.

Anmerk, Incone Mischungen von Rhedanalkali + Salpetersdure
entateht alsbald ein gelber, kiorniger Niederschlag von sog.
Pseudoschwefeleyan ief Beilstein, ¥. Handbueh der

van  schwdcherem  Aleohol hat wum Zweck, in die Pulpa der (earebe cwie gewisse
Menge von Wasser cinzyfithren, wodurch dic Endo- unid Exosmose fir Salzsiure
erleichtert wird, welcke vermittclst eines bei weitem stirkeren Allokols eindringt, FKine
wolistiadige Durchtriinkuny des Priparates mit Solzséure wird enva naek 2—3 Tagen
crreicht; ts¢ das Iisen in wakrachmbaren Mengen vorkanden, so nimmi das ganze
Stiick sowobl von der Aussenfliiche, wie im dnnern cine diffuse, dem betreffenden Reu-
gens entsprechende Firbung an,  Zur endyiiltigen Engfernung des Wassers und der
Nélzsiiure, welche bekanntlich fir das Mikrotom schidlich sein lann, sowohl wie
zum ferneren Ayfbewahren und Conserviren der Priparate bedient mean sich elniger
Lortionen von absolutem Aleokol,  Auf” solche drt und Weise gewonnene Priparate
fassen sich donn okne Weiteres ganz bequem sowohl wmit der Hound wie auf dem
Milrotam schneiden,

(Pag, 251): Duss die nach sdmmilichen olben angegebenen Methoden, d. A
rermitlelst Schwefelammoniim und anderer Heagentien angefertigten Préparate ohine
jeden Nachtheil jahrelang conservirt werden Linncn, (st wohl aus eimigen Muster-
stiicken zu schliessen, die sich auf Leber bei Phosphorvergiftung bezichen, wnd dic tch
nach wédhrend meiner szfi!igkeit zu Dorpat rm_qefértfg[ hahe,  Sie machten ehie weite,
ither einen Monat dawcrnde Ileise von Furopa nach Asien bis Towsk, und jetzt nach
etwa 2 Jahren scit der Zeit ihrer Anfertipung st bei thnen sowoll vou Aussen, wic
anf der Durckschuitisfiiiche, dicselbe Earle und Intensitit der Reaction
walrzinekinen, wic cs ur.vpriény[[f;ft der Foll war® Wir sind _jedoch der An-
sicht, dass bei diesem Verfahren eine fiir die mikrochem. -
histolog. Untersuchung erforderliche, avch nur eiriger-
manssen pricis localisirte Rhodanreaction tberhaupt nicht
erzielt werden kaun

Auch zur Herstellung von Dauerpriaparaten (resp. Balsam-
Dauerpraparaten) erscheint uns die Rhodanreaction absolut unge-
eignet — wenigstens in allen ihren uns bis jetzt bekannten Modi-
ficationen.
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organischen Chemie. 3, Aufl. Bd. I. Hamburg & Leipzig. 1803,
pag. i296) Eine Verwechslung dieses, event. auf den Schnitten
angetroftenen, Produktes mit Rhodanwismut dirtte bei siniger
Uebung im Erkennen mikrochem -histolog Reactionen als ans-
geschlossen zn betrachten sein

V. Wie verhiilt es sich mit der nidaheren Beschaf-
fejnheit der in Frage stehenden oisenhaltigen
Pigmente?

Wenn auch, wie schon oben hemerkt, Angnben tiber die apeciell
bei der Wismutintoxication auftretenden eisenhaltigen Pigmente
unseres Wissens bis jetzt nicht vorlagen, so miissen doch Immerhiu die
allgemeinen Untersuchungsmethoden eisenhaltiger Pigmente tiberhaupt
und ihre Resultate hier ebenso berticksichtigt werden, wie beln blossen
Nachweise des Metalles. Ausser schon frither (pag. 131 u. f) cit. Auto-
ren seien noch angeftihrt:

Virchow, B. Die patholog. Pigmente. Archiv f. patholog. Ana-
tomie u. Physiologie hgh. R. Virchow u. B. Reinhardt 1. Bd. Berlin
1847, pag. 379 w. 4U7 (Abhildungen).

Kunkel, A. Nutiz zu dem Aufsatze des Hrn, Dr. Hindenlang:
JPlgmentintiltration von Lymphdrisen ete! ibid. 81, Bd. 1780, pag. 381

Neumann, E. Beitrige zur Kenntniss der patholog. Pigmente.
ibid. 111 Bd. pag. 27.

Nchmidt, B, Usber die Verwandsclhaft der hiamotogenen u
autochthonen Pigmente und dereu Stellung zum sogenannten Huniosi-
derin. Virch. Areh. 115 Bd. pag. 397.

Abel, J. Bemerkungen ther die thierischen Melanine und das
Hamosiderin. ibid. 120. Bd. pag. 204. ‘

Wicklein, E. TUntersuchungen ither den Pigmentgehalt der
Milz bel verschiedenen physiologischen u pathologiselien Zustdnden.
ibid. 124. Bd pag L

Goebel, . Ueber Pigmentablagerung in der DNarmmusculatur.
ibid, 126 Bd. pag. 452.

-Hintze, K. Ueber Humochromatose. ibid. 132 Bd. png. 459
(Abbild.).

floppe-Seyler. . DBeitrige zur Keuntniss der Eigenschaiten

der Dluttarbstoffe. Zeitschr. f physiol. Chemie. Bd. 13, 1839, pag. 495,

Der allgemeine Gang der Untersnchung entsprach demn fir
Frage II beschriebenen (pag. 180}

Was die Pritfung der chemischen Beschaffenheit der
cisenhaltigen tofte anbetrifft, so sei hier noch Folgendes bemerkt:

St. Zaleski sagt in seinen Studien uber die Leber (1. ¢ pag,
480):  ,Die von mir benwtzen feagentien : Scheefelummonium, gefhes und vothes Blut
lawgensnlzy, Bhadankaliwn, Loinin and Salieylsdure also die allerenppindiichsten Eisen-
reagentten  iiherhaupt, wurden vor wir noch desiwegen gewdhlt, weil sie mic die Unler-
scheiduny der organischen von den anorguischer Lisenverbindungen gestatteton.,
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Wie bekannt (sic!), geben gelbes und rothes DBlutlavgensalz wid Rhodankalium
nur mit anovyganischen Fisenverhin r[un_qerl eineunmiticelbare fleaction,
mit oryanischen aber — nur bel Geyenwart freier Saelzsdure und zwar, wie ich e
ermittelte, I einer stiirkeren Concentration als 1%y,

Tannin und Selicylsiire yeben iiberhaupt nur mit wnorganischen Fisenverbin-
dungen eine Reaction, wiilvend siv sich fir die orqanischen gonz inactiv weiyen

Diese Sitze sind nun aber, wenigstens in ihrer ganzen Tragweite,
unhaltbar. Wir haben zur Zeit noch kein Reagens, vermittelst dessen
wir genaun anorganische und organische Eisenverbindungen nnterschei-
den kopnten  Wenn wir trotzdem in Uebereiustimmung mit Zaleski
die Ansicht aussprechen, dass die braunen Stoffe der eisenhaltigen Pig-
mente wohl kanm ireies Eisenoxydhydrat vorstellen, wie cinige
Forscher meinen (¢f. 2. B. Ziegler's Lehrbunch | ¢ pag 165; Kuon-
kel, A. Notiz zu dem Aufsatze des Herrn Dr. Hindenlang: ,Pigment-
infiltration von Lyrmaphdrisen ete. ,Virch. Arch 1830, pag. 881; Hecht,
Ueber das Vorkommen von Eisenoxydhydrat nach stattgehabten Extra-
vasationen. Diss, Wurzburg 1880), sondern wahrscheinlich Eisenal-
buminate, so geschieht dies lediglich theoretisch, anf Grandlage der
Erfabrung, dass Eisenhydroxyd bei Berithrung mit Eiweisstoffen (z. B.
Sermeneiweiss) nicht frei bleibt, sondern sehr rasch damit eine Verbin-
dung eingeht. Cf auch Necumann L ¢)

V1. Sind pathoiogische Kalkablagerungen in

gewissen Organen, mit besonderer Beriicksichti-

gung der Nieren, vorhanden, welche auf eine

durch die Wismutvergiftung erzeugte Storung
des normalen Kalkumsatzes hindeuten?

Nahere Begrenzung der Aunfgabe.

In erster Linie kommt es darauf an die (reichliche) Anwesenheit
von Kalk und seine teinere Localisation nachzuwseisen, Dass diese
Kalkablagerungen pathologischer Natnr und zwar intolge der Wis-
mutvergittung entstehende sind, muss dann weiterhin durch Ver-
gleichen mit entsprechenden Priaparaten gesunder (unvergifteter) Thiere
resp. durch Berficksichtignng der bisher auf dem Gebiste der Kalkme-
tastase und Verkalkung gewonnenen pathol.-anatom. Erfahrungen, nither
begrundet werden

Orientirung aber Beschaffenhieil and allgemeinen Gang der
erforderlichen Untersuchungsmethoden, Schwierigkeiten,

Wis aus den Lehrbiichern der qualit. chem. Analyse bekannt,
haben wir fur Caleium keine charakteristisch getarbten Reactionspro-
dukte (Fallangen). Sein Nachweis stutzt sich lediglich anf die Lbs-
lichkeitsverhiltnisse gewisser Salze (bes des Car.-Oxalats, Tar-
trats, Sulfats; auch des Citrats, Carbonats u, a.} in Wasser und Sturen und
die characteristische Form ihrer Krystalle.
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Die Darstellung letzterer ist gerade fur den rein mikrochemischen
Nuchweis des Calciums von ausschlaggebender Bedeutung.

Sollen sich aber Krystalle lilden, so muss der Kalk in Losung
gehen, mithin dislocirt werden. Wir mtissen uns also von vorn-
herein dartiber klar sein, dass wir die (reichliche) Anwesanheit
von Ua in einem Schnitt mikrochemisch ohne weiterss, — seine urapring-
liche Localisation daselbst aber nar auf indirectem Wege erfahren kinnen,

Demgemiss zerfillt unsere Aufgabe in 2 Theils:

1} Zuerst haben wir die {reichliclie) Anwesenheit von Ca im Schnitt
durch mikrochemische Erzeugnug charakteristischer Krystalle
darzulegen;

2) Sodann ist auf Urundlage besonderer Reactionen auf seine Loca-
lisation zn schliesszen:

Da sich mit grosser Wahracheinliclikeit annehmen lisst, dass das
Ca in Form seines Uarhonates oder (tertiir. Ortho-) Phophates
abgelagert wird, so liegt es am nichsten, tir die Methode des indirekten
Calcium-Nachweises gewisse charakt. Eigenschafien zu verwer-
then, welche die mit den Ca (wahrscheinl.} verbundenen Com-
plexe resp die betreffenden Ca-Verbindungen als Ganzes
zeigen. Der gewtnschte Nacliweis wird natirlich um so genaner aus-
fallen, je mehr solcher indirecter Methoden una zur Verfigung ste-
hen, deren Resultate auf ein un. dasselbe Ziel hindeuten.

Anmerk, Die indirecten Reactionen an und fir sich erbrin-
gon noch keinen Beweis fUr das Vorhandensein von Calcium-
ablagerungen; sie konnten auch ebensogut durch analoge Mag-
nesinmablagerungen bedingt sein. [Auf letzteres Metall ist
hierbei bis jetzt wohl viel zn weunig Rucksicht genommen wor-
den. Cf aber seine Ausscheidungsverhiltnisse ete.:

Korber, B, Beitrige zur Kenntniss des Ueberganges der Kalk-
und Magnesiasalze in’s Blut. Diss. Dorpat, 1861, pag. 16 u. 17 u. die
von ihm cit. Arbeiten.

Wagner, C. BExperimenta de excretione magnesiae et calcariae,
Diss. Dorpati, 1855;

Neubauer, Die Erdphosphate des Harnes, Journal f. praktiache
Chemie Bd. 67, ®. 65.

Jeablonowski, 3, Ueber die Einwirkung des Quecksilbers auf
den thierischen Organismus. Diss. Berlin, 1885, pag 28.

Bunge, G. Lehrbuch d. physiolog. u. pastholog. Chemie. 2. Aufl,
Leipzig, 1889 pag. 981. Auch gewisse Eisenablagerungen, ja auch die
des eingefohrten Fremdmetalles (Bi) kinnten vielleicht zu Taunschungen
Veranlassung geben.

Kurze Zusammenstellung und Beurtheilung der in der Litte-
ratur angegebenen Untersuchungsweisen®),

Obwohl eine reichliche Litteratur tther patholog. Ca. Ablagerungen

vorliegt (speciell ttber die Frage der infolge von Wismutvergiftung in

den Nieren eintretenden Verkalkungen ist ebenfalls schon von verachie-

- *) Apolént, H. TUeber die Resorption nnd Appoesition von
Knochengewebs bei der Entwicklung busartiger Knochentumoren. Virch.
ow's Arch, 181. Bd. pag. 73,
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denen Forschern gearbeitet worden, ¢f. Langhaus, Mayser u. vor allem
Neuberger, pag. 79, 90, 98}, so fand ich, wie absonderlich es aunch klin- .
gen mag, trotz eifrigen Ruchens doch nirgendwo eine Methode angege-
ben. durch welche wir in den tand gesetzt wiirden, nicht bloss die An-
wesenheit von Ca im Gewebe, sondern auch seine feinere Localisation
daselbst in chemisch wnanfechtbarer Weise 2zu bestimmen. Es
war daher mein Bemiithen zu sammeln und zusammenznstellan, was
sich fur diesen Zweck Lrauchen liess.

Gang der von mir benuatzlen Methode des Calcinmnachweises,

A) Rein physikalische Vorprifang.

a) Prifunpg der Consistenz des Gewebes.

Z. B. darauthin, ob ea sich stellenweise hart anfiiblt, ob beim
Schneiden ein knirschendes Gerausch auftritt, ob eine Rauhigkeit der
Nehnittfliche zu fithlen ist, u. 9. w,

b Makroskopische Pritfung.

Z. B. daraufhin, ob aut der Schnittfliche des Organes, oder beim
Betrachten eines “chuittes ant dunkler Unterlage, begrenzte weissliche,
glinzende Zeichnungen zu sehen sind, (vor allem weisse Streitung der

Babes, V. Ueber einige pathologisch-histologische Methoden.
Ibidem Bd. 105, 1886, pag. 511,

Barturth, D. Der phosphorsawre Kalk der Gastropodenleber.
Biologisches Centralblatt. Bd. IIT Nr. 14,

Barfurth, D. TUeber den Bau und die Thitigkeit der Gastro-
podenleber. Archiv fur microskopische Anatomie. Bd. 22, pag. 496

Behrens, H. Beitriige zur microchemischen Analyse. 1. ¢. pag. 148.

Cohn, C. Ueber Kunochenbildong an den Arterien. Virchow's
Arch. 106, Bd. 1586, pag. 378.

Eckmeann, L. Mikroskop. Beitrige zur Quecksitbervergiftung.
L c. (Abbild.).

Erythropel, A. Beitrige zur patholog. Anatomie der Niere.
(Nierenpigmente, Kalkablagerang, Amyloid) mitgetheilt von W. Krause,
Zeitschrifc tir rationelle Medicin. hgb von J. Henle u. C Pfeufer.
3. Reihe XXIV. Bd. Leipzig u. Heidelberg, 1885, pag. 214 (Abbild).

Franck, G. Ueher Kalkablagerungen in den Nieren. Diss. Git-
tingen 1891, pag. 10.

Gierke, H. Firberei zu mikroskopischen Zwecken. Zeitschrift
f. wissenschaftliche Mikroskopie w. filr mikroskepische Technik, Braun-
schweig. Bd. I, 1889 u. Bd. TI, 1885.

Gottschalk, E. Usber die Einwirkung des Aloins auf den Kor-
per, speciell auf die Nieren, Diiss. Leipzig, 1882,

Grohe, Fr, Ueber Kalk-Metastase. Virch. Arch. 13. Bd. 1868, p. 277.

Haushefer, K. Mikroskopische Reactionen L ¢. pag. 32

Jablonowski, G. TUeber die Einwirkung des Quecksilbers suf
den thierischen Organismus. Diss. Berlin, 1885,

Kabierske, E. Die Chromniere. Diss. Breslau, 1880.

Kobert, R u. Kassner, B. Die experimentellen Wirkungen
der Oxalsiure. Virch, Arch. 78. Bd. 1879, pag. 209.
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Nierenrindensehieht und der Papillen auf Schnitten, welche der Rich-
tung der geraden Harneanudlehen parallel laufen; resp. weisse Punkte
auf Querschnitten), — ob hingegen die Betrachtung eines Schnittes
bei durchfallendem Licht dunkle Zeichnungen erkennen lisst, die den
crsterwahnten weissen entsprechen, (Ot z. B.: Jablonowski, Neu-
berger, Rosenbach, Haikowsky}_

¢) Mikroskopische Prafung der Schnitte auf Einlagerungen
und deren optisches Verhalten: Durchlassungs-, Reflexions-, und
Brechnungs-Vermdgen ; in Sonderheit darauf hin, oi; die Schnitte bei Be-
trachtung vermittelst duorehfallenden Lichtes seharf begrenzte,
dunkle (schwarze) Einlagerungen zeigen, und ob letzters nach
Ausschaltung der Spiegelbeleuchtung sich nup mehr matt-
weiss resp. weiss-glinzend von der dunklen Grundfliche abhsben.
{ef. auch Litten L e.).

Ktttner, Eio Fall von Kalkmetastase. Virch. Arch. 65 Bd. pag. 521

Lemberg, J. Zur mikroskopischen Untersuachung von Caleit,
Dolomit und Predazzit. Zeitschrift der Deutsch. geologischen Gesell-
schaft Jahrgang 1898, pag. 357, und 1892, pag. 424

Lemberg, J. Zur mikrochemischen Untersuchung einiger Mine-
rale. Ibid. 1830 pag. 737 u. 1892, pag. 224.

Lieberkiihn, TUeber Wachsthum u. Resorption der Kuochen.
Universitdtsprogr. Marburg, 13. Octob, 1867 (mit Abbild).

Litten, M. Useber pathologische Verkalkung und Kalkmetastase
in den Nieren. Virch -Arch. 83 Bd. 1831, pag. 508.

Merkel, Fr. Die Speichelrthren. Rectoratsprogamm. Leipzig
1883, cit. nach Jahresberichte tiber die Fortschritte der Anatomie und
Physiologie heransgegeb. v. Hofmann, Fr. und Schwalbe, G. 12. Bd. Leip-
zig 1884, pag. 288.

Natanson, A. Beitrige zur Kenntuiss der Pyrogallolwirkung,
Diss. Dorpat 1888 cf. pag. 8—11 u. 85—90.

Rosenbach, J. Usber einige pathologische Veranderungen nach
aubentaner Injection von Quecksilberchlorid bei Kaninchen. Zeitschritt
ftir rationelle Medicin XXXIII. Bd. Leipzig und Heidelberg 1868, pag. 36.

Senger. Berl klin. Wochenschr, 1887, pag. 189 (kolossal acut
verkalkte Niers nach Sublimatvergiftung).

Saikowsky, Virch. Arch. 37. Bd. 1866 pag. 846. (Giebt an bei
seiner chem. Bestimmung der in den Nieren abgelagerten Salze, koh-
lensauren, phosphorsauren Kalk u. Chlornatriunm gefunden zu haben;
auf welche Weise aber, ist nicht weiter gesagt).

Virchow, R. Xalk-Metastasen. Hein Arch, 8. Bd. Berlin 1855,
pag. 103.

Weber, C. Usber das Vorkommen von krystallinischen Kalk-
salzen in ossificirenden Geschwilsten, Vireh-Arch. 6 Bd. Berlin 1854,
pag. 66l

Wegner, . Ueber das normale u. pathologische Wachsthum
der Rohrenknochen. Virch. Avch, 61. Bd. 1874,

Wolft, J. Ueber Knochenwachsthum. Berlin, Elin. Wochen-
schrify, 1868, Nr. 10, pag. 110. Virch. Arch. 81, Bd. 1874 pag. 426,
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Wie ich gleich an dieser Stelle betonen muss, konnen hierbei
ein und dieselben Hchnitte je mach den Medien, in denen sie
antersucht werden {Wasser, Glycerin, alecohol-Lacklasung; Canada-
balsam) — in gewisser Hinsicht verschiedene Bilder geben.

Anmerkung, Prifungen der Einlagernngen vermittelat des Po-

larisations-Mikroskops wnurden als von vornherein aus-
sichtslos von mir nicht vorgenommen. {(cf auch Eckmann’a
Dissert. 1. ¢ pag. 88) Die Erkenuung des Doppelbrechungs-
vermigens des kohlensanren Kalkes, um die es sich znnichst
handeln wiirde, ist bei teinkrumeligen od. teindrusigen, vielleicht
noch dazu organisch gebundenen, Einlagerungen nicht moglich
Fin sehr lehrreiches Beispiel dafiir, duss selbst reichliche
Kalkablagerungen nicht immer auf rein physikal. Wege zn
diagnosticiren sind (Vortanschung von Verfettung), liefert der
von Senger beschriebena Fall.

B) Rein mikrochemischer Nachweis des Calcinm in den
Schuitten.

Im Anschluss an das in den Arbeiten von Behrens und Haus-
hoter {l. c. pag. =) Gesagte habe ich durch Probiren folgendes Ver-
tahren als geeignet herausgetunden und benutzt:

Der zu untersuchende Schnitt wird aus der Autbewahrungaflitasig-
keit in Alc. absol gebracht und verweilt hier so lange, bis er voll-
stindig entwissert und das anhaftende Celloidin gelost ist. Nun wird
er aunf einem Objecttriger glatt ausgebreitet, darch vorsichtiges Draui-
drticken eines Filtrirpapiers moglichst vom Alcohol belreit, soiort (bevor
es zum Einschrumpien kommt) mit einem oder ein paar Tropfen einer
Mischung von

acid. nitric. cone. puriss. guti I

ale. absol. 2 chem.
befeuchtet und durch gelindes Erwirmen #ber einer Spiritusflamme
rasch getrocknet. Diese Behaudlung mit Salpetersiiure wird 2 bis 3 Mal
wiederholt. Hierdurch setzt sich etwa vorhandenea kohlensaures oder
phosphorsaures Calcium in das in Wasser leicht losliche Nitrat um,
Daraut wird das Priparst mit einem od. einigen Tropfen eines der
nachfolgenden Reagention befeuchtet und unter dem Mikroskop auf
charakteristische Krystallformen untersucht:

I) Natr, sulfuric. crystall. pur. 0,2 geltst in aq. destill. 100.

Beim positiven Ausfall der Reaction entstehen durchsichtige Kry-
stalle, deren Form achon an und fur sich mit grosser Wahrscheinlichkeit
auf Gyps schliessen lisat (¢f. Haushofer, L. ¢ Fig. 18)

Anmerk. Apolahs, Litten, Neuberger, Virchow, Weber

0. A. scheinen zur BErzeugung von Gypskrystallen freie
Schwefelsinre benutzt za haben. Dies iat jedoch nicht
zu empifehlen. ct. Behrens 1 ¢ pag. 146

Zum endgultigen Beweise, dass die beobachteten Krystalle in der
That aut Calc. sulfuric. zu beziehen sind, kann erfolgen:

a} nihere Bestimmung vermittelst dea Polarisations-
mikroskops;
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by Behandlung mit Ammon. oxalic.: ein od. einige Tropfen

seiner kaltgesaitigten whssrigen Losung werden auf’s Praparat gebracht,

Hierdurch milssen Gypskrystalle alsbald undurchsichtis werden und

sich mit einer krtimeligen Schicht bedecken; letztere ist aut die
Entatehung von oxalsanr. Ca zu beziehen

2) acid. oxalic. pur., kaltgesittigte wissrige Losung. Beim
positiven Ansfall der Reaction bedeckt sich der Schnitt mit zahlreichen
Krystallen, die oft sehr verschiedene Formen zeigen. Von diesen sind fir
Ca-Oxalat besonders die sog. Briefcouvertformen charakteristisch
of. Haushofer L ¢ Fig. 20. Sollen letzters sich gut ausbilder, so mues
das Praparat noch etwas freie HNO, enthalten (cf. Behrens L ¢. pag. 145).
{Oxalsanres Calecium ist unloslich in Kasigsiure, sehr schwer loslich
aelbst in starkerer Salzsiture, ja auch io verdunnter HNO,).

3) Tartar, natrouat. (Seignettesalz) 0,2 geloat in 10,0 aq. destill,

Beim positiven Ausfall der Reactionen entstehen verschiedene
Krystalle, von denen ganz hesonders grosse, wohlausgebhildete
Formen in die Auvgen fallen, die den bei Haunshoter L ¢, in Fig.
21 i-k abgebildeten Oxalatkrystallen sehr #hnlich sind. Diese Ca-
Tartratkrystalie gehdren dem rhombischen System an, Herrn Krick-
meyer, Assistenten am biesigen mineralog. Cabinet, welcher dis
Freundlichkeit hatte dies zu bestimmen, sage ich meinen besten Dank.

Ad 1—3) Je weniger sparsam man mit den anzuwendenden Flissig-
keiten umgeht, desto weiter wird das Ca aus dem Schnitte fortgesptie,
desto mehr Krystalle liegen ausserhatb des Schnittes.

Um den Schnitt sammt zugehorigen Krystallen als Daunerpriaparat
20 fixiren vertuhr ich folgendermnssen:

Zmearst werden die Priaparate vor Staub geachiitzt bei Seite gestellt,
bis das Abdunsten der wissrigen Flusaigkeit soweit erfolgt ist, dass
sio vollatindig trocken erscheinen. Nunmehr werden sis vorsichtig mit
circ & Tropten aq. destill. betrautelt; hierdurch wird der Ueberschuss
an Reagentien, welche nun gleichfalls auskrystallisirt aind und die Klar-
heit der Praparate beeintrichtigen, gelost und herausgesphlt. Nach
abermaligem Eindunsten — Betraafeln der Priparate mit circa 5 Tropf.
Alc absol. Nach Verfluchtigung des letzteren endlich -- Bedeckung
mit alcobol. Lacklosung und Deckglas,

Besonders zahlreich finden sich die Krystalle gewshnlich an den
Rindern der Praparate und in Gewebslicken (z. B, an der Stelle aus-
gefallener Glomeruli).

€. Mikrochemisch-histologischer Nachweis der feineren
Localisation des Calciams (auf indirectem Wege).

I. Vermittelst Mischungzen von Aluminiomsalzlésangen
wmit Lisangen gewisser Farbstoffe: Haematoxyvlin od, Carmin.

1. Lésung nach Lemberg's Vorschrift ¢t Lemberg, J,
L. e. 1888 pag. 357.

4 Th. Chloraluminium werden in 60 Th. Wasser geldst, 6 Th,
Blanholz (Heematoxylon Campechianum Caesnlpiniac) zage-
geben und 25 Minuten unter Umrthren und Ersatz des verdamptenden
Wasesers gekocht, die tiefviolette Losung wird filtrirt.

10
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2. Alaun-Haematoxylinldaung nach Boehmenr.

Das Recept hierzu s. im Aerztl. Intelligenzbl. £ Baiern 1865 Nr. 38.
(¢it. nach Gierke 1 ¢, Bd. I, pag 93}, bei Stohr, P. Lehrbuch der
Histiologie ete. 6. Aufl. Jena 1894 pag. 7, Rawitz, B. Leitfaden tar
histiolog. TUntersuchungen, 2, Anfl. Jena 1895, pag. 62 u. A.

3. Alsun-Carminlosung, bereitet nach ahnlicher Art, wie sie
fiir die Grenacher'sche Losung in den oben erwihnten Lehrbichern
angegeben ist. (3,0 Carmiu aut 100 chem. 10 -iger Alaunlosung; zur
tertigen Lisung werden einige Tropten Formalin hinzagefigt).

In eine von diesen Lusungen werden die Schnitte auf 3 bis b Mi-
nuten hineingelegt und dann nach dem gewhnlichen Gange zn Balsam-
Dauverpraparaten verarbeitet. Kohlensaurss od, phosphorsanres Caleinm
setzen sich mit den angewendsten Aluminiumsalzen in der Weise um, dass
Aluminiumhydroxyd resp phosphorsaures Alaminium entsteht, welche
sich genau am Ortedes Kalksalzesniederachlagen und zwar in
der Weise, dass sie hierbel die angewendeten Farbstoife mit sich reissen,
mit ihnen sogen. Farbenlacke hildend Dadurch nehmen diejenigen stel-
len, welche Calelum enthielten, eine intensive, je nach dem angewen-
deten Farbstoff violette od. rothe, sich von den umgebenden Partien
scharf abhebende Firbung an {cf. Litten, Cohn, Apolant, Neu-
berger, Eckmann).

Ammerkung 1. Werden dieselben Farbstoffe aber in Mischung
mit and eren Substanzen angewendet, welche die oben beschrie-
benen Umsetzangen zu Farbenlacken nicht geben kdnnen, wie
z, B.Borax-Carmin {von mir benutzt) oder Pikro-Carmin
{¢f. Apolant), so mmuss das Ergebniss nothwendiger-
welise sin negatives sein. So verhielt es sich auch in der That.

Anmerhung 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, 3. Neuberger I ¢ erwidhnt eine Himatoxylinfirbung
nach Grenacher (diese Bezeichnung ist wohl falsch; es muss
darunter die Delafield’ache Himatoxylinidsung verstanden
werden, cf. Rawitz 1. ¢ p. 62). durch welche gewisse Arten
der Kalkeinlagerangen (Kalkeylinder) eine besondere, von der
mattblaven IMarbung des tbrigen Nierengewebes sich deutlich
abhebende rothlich-braune Farbennuance annehmen sollen
der krystallglinzende Kalk bingegen bleibe ungetirbt; insbe-
sondere firbt 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 e¢. Bd I
pag. 499} soll die Hamatoxylintarbung im Lauf der Jahre
verblassen, '

Die Alauncarminfirbung hilt sich aber, soviel wir in Erfahrung

bringen konnten, ausgezeichnet.



. Gewisse Pllanzenfarhstoffe besitzen die Fahigkeit in ihren
{wissrigen resp. alkalisch gemachten' Lisungen mit den Losungen der
Salze alkalischer Erdmetalle gefarbte Niederschlige za geben, resp.
auch bei Einwirkung ibrer Ldsnngen auf ungeldste u. in Wasser nulss-
liche Salze (Carbonate, Phosphate) besagter Erden diese zu farben.

Soviel die uns hier intersssirends Frage angeht, ist unseres Wis-
sens bisher vor allem mit Krapp (Rubia tinctorum, Rubiac.) experimen-
tirt worden. Naeh Krappintterung werden die Knochen der Thiere
roth! Cf. Lieberktithn, Woltf u. a. bei Gierke cit. Autoren.

Von mir wurde fur's erste folgende Methede in Anwendung
gebracht:

Anf Calciumeinlagerungen verdiichtige Nierenschnitte wurden mit
alkalischer Krappfarbstoftlosung behandelt (cire. 40 zerkleinerter Krapp-
wurzeln werden mit 2000 aq. dest. + 2 cem. 50¢/.-iger Kalilauge 15
Minuten lang unter Ersatz des verdampfenden Wassers gekocht, das
dunkelrothe Extract noch heiss filtrirt; in diese Flussigkeit werden die
Sehnitte anf 1 12 Stunden hineingelegt), sodann mit aqg. destill. grund-
lich abgesplilt, aut Otjecttrigern ausgebreitet, nach Verdunsten des Was-
sars mit alcohol. Lacklosung wn. Deckplas bodeckt. Die aunt Ca-Einlage-
tungen verdichtigen Stellen erscheinen im Vergleich zum umgebenden
Gewebe bei weitem sturker gefirbt u. zwar rosenroth bis intensiv
tirkischroth, Letztere Firbung tritt besonders angenfillig hervor, wenn
die Objecte unter starker u, auffallender (nicht durchfallender) Belich-
tung betrachtet werden.

Anmerk. Senger L e hat auch Alkanmna (Alcanna tinctoria,

Boragin.) benutzt.

Eine ausfuhrliche Untersuchung uber die Verwerthbarkeit ande-
rer Pflanzentarbstoffe wirde sich gewiss lohnen.

111. Salpetersaures Silher in 10v-iger wissriger Lisung. Cf
Lemberg, J 1 o 1892, pag 224, Arch. f. wissensch. Mikroskopie. I1X.
1392 pag. 412; zu mikrochem. histologischen Untersuchungen auf Kalk-
salze ist dieses Reageng unseres Wissens bisher nicht angewendet worden.

1) Sowohl kohlensaures als phosphorsaures Caleium setzt sich
mit AgNO; sehr rasch in der Weisse um, dass Silbercarbonat resp.
Silberphosphat entsteht, welches sich genau am Sitz des Kalk-
salzes niederschligt. Silbercarbonat besitzt sine weiss-gelb-
liche, Silberphosphat dagegen eine intensiv canariengelbe
Farbe, so dass unter den gegebenen Verhiltnissen achon
bierdurch die Anwesenheit grdsserer Mengen von Phos-
phorsaure sich unbedingt kennzeichnen muss. Danernd lasat
sich jedoch diese Heaction nicht fixiren.

2) Beide Silberverbindungen zersetzen sich unter dem Einflusse
des Lichtes und der organischen SBubstanz des Gewebes*) sehr
rasch, so dass nach cirea 10 Min. die erwlhnten Gelb-Farbungen einer

*) Fuor die mikrochemisch-histoleogische Untersnchung haben
wir daher gar nicht nothig, wie bei der mikrochemisch-mineralogi-
schen, die betreffenden Silberverbindungen durch Pyrogallol zu
reduciren.

10%
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intensiv schwarzen Farbe (Abscheidung von metaliischem Silber)
Platz gemacht haben. Diese Reaction eiguet sich vorziiglich
fiur Dauerpriparate.

Die Schnitte werden in eine wissrige circa 10..-ige Silbernitrat-
Ipsung gebracht und verweilen hier ungefahy 5--10 Minuten. Liegt
viel Phosphoersiure vor, so erkennt man die Beendigung der Rcaection
(ev. schon makroskopisch) an der Ausbildung intensiver Gelbfarbungen:
Nunmehr werden sie in destill. Wasser sehr grindlich abgespult, in
53 70.-igen Aleohol gebracht und hierin unter Einfluss des Sonnpen-
lichtes solange belassen. bis die Schwarzfirbung sich bis za ihrer Hohe
entwickelt hat, Sodann Entwisserung in Ale. absol, saleohol. Lack-
lssung, Deckglas,

Wenn die Schnitte nicht genuigend abgespult werden, so farbt
sich das ganze Gewebe gelbbriuunlich.

1Y Eisenchlorid in verdiinnter wissriger Losung. Es setzt sich
bei Bertihrung mit Caleiumearbonat resp. Caleinmphosphat derartig um,
dass Eisenhydroxyd resp Eisenphospat entsteht. welche Eisennieder-
schiage dann weiterhin durch successive Behandlung mit Schwetelam-
mon u. Ferricyankalinvmlésung in Turnbulls Blan (ef. Lemberg, L c.
1890 pag. 87), oder mit Ferroccyankalium — Salzsiure in Beslinerblau
ibergeflihrt und davernd fixirt werden konnen,

Aumerk. Wie uns anigefallen ist, bekamen wir an den als cal-
ciumhaltig anzusprechenden Stelien der Gewebe aus-
nahmslos schon ohne weiteres durch Ferroeyan-
kalium + 8alzsiure ditfuse 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 entscheiden

V. Sauren. '

1. Kohlensaures Calcium wird durch Essigssiure, Salzsaare,
Salpetersiaure, Schwelelstiure alsbald unter Auftreten von Gas-
blasen (CO,) zersetzt Cf. Grohe, Kuttner, Litten, Weber, Vir-
chow, Neuberger,

Am zweckmbissigsten erscheint die Anwendung von verdtnnier
Salpetersdure (cire. 4—10Y -ige Losungen).

Anmerk. Bei sehr geringen Mengen von kohlensanrem XKalk
kinnte es geschehen, dass die zur Entbindung pelangende Koh-
lensdure sofort von der wissrigen Fliscigkeit verschluekt wird,
und auf diese Weise die Bildung wahrnehmbarer Gasblischen
garnicht zu Stande kommt. Um dem moglichst vorzabeugen
wende man erhitzte Losungen der Salpetersiure an;
bekanntlich absorbirt eine Flissigkeit desto weniger Gas, je
mehr ihre Temperatur sich ibhrem Siedepunkte nihert.

2. Da sowohl kohlensaures als phosphorsaures Caleium beim
Behandeln mit verdunnter Salz-, Schwefel-, oder Salpetersiure sich
anflosen (Essigsiure wirkt anf (tertiir) phosphorsaures Ca manchmal
nursehrlangsam ein ef. Grohe, Neuberger), so miissen nach genli-
gonder Behandlung mit diesen Mitteln, eratens die oben erwihnten
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weisslichen Einlagerungen (cf. pag. 142 sub A) verschwunden sein,
zweitens die sub € L a. 1] angegebenen Farbenreactionen nunmehr
ein negatives Resultat liefern. o verhielt es sich auch in der That.

3. Sowohl kohlensaures als phosphorsaures Caleium setzen sich
bei Bernhrung mit Oxalsawre in der Weise an, dass Calcinmoxalat
an ihre Stelle tritt. letzteres ist so gut wie unldslich in Essigsdure,
wihrend frischgefilltes, also auch wohi das in Gewechen abgelagerte,
Calcimncart.onat u. Phosphat ertabhrungsgemiiss von ihr gelist werden
missen. Dieses Verhalten ldsst sich selr zweckmissig zar Pruatung anf
Kalkablagerungsn benutzen:

Von mehreren histolog, gleichwerthigen Schnitten des zu nntersnch-
enden Organes werden die einen in ein Schillchen mit starker Essig-
siure, die anderen in eines mit ebenso starker ausserdem aber
noch oxalsturehaltiger Essigsdurelisung gebracht und hierin
mehrere Stunden bis ein paar Tage der Ruhe uberlassen, daraut
rutwader ohne weiteres makro- od. mikroskopisch verglichen, od. aber
(zum anderen Theil) mit aq. dest. vorsichtig aber grundlich abgespault,
mit Silberlosung behandelt u. nach Gutdinken zu Dauverpriparaten
verarbeitet.

In meinen Versuchen, za denen ich eine Mischung gleicher Volu-
me conc. Eassigsiure und aq. dest. resp. eine Mischung gleicher Volu-
me cone. Essigsinre und wissriger kaltgesittigter Oxalsiuareldsung
benutzte, konnte ich meist mit grosser Sicherheit constatiren,

1) dass bei genigender Einwirkung der Saurelosungen in den
mit Essigsanre allein behandelten Schnitten weder die auf Cal-
ciam verdichtigen Einlagerungen bei der makro- & mikroskopischen
Besichtigung mehr zu erkennen waren, noch die Silberreactionen positiv
anstielen,

2) dass aber in den ebenso lange Zeit mit Essigsaiure- u, Oxal-
siuremischung behandelten Schnitten weisaliche Einlagerun-
zen sowohl makroskopisch als mikroskopisch {ef. pag. 142) noch in sehr
ausgeprigter Weise zu sehen waren, und zwar an Steilen, welche genan
der Localisation der urspringlichen Einlagerungen entsprachen. Bei
der Silberbehandiung trat die oben erwiihnte gelbe Farbe natitrlich nicht
mehr anf, da die Phosphorsiure verschwunden war und Silberoxalat
entstehen musste; letzteves reducirt sich ganz allmiblich (im Sonnen-
licht) und die weissen Einlagerangen nehmen eine schwarze Farbe an.

VI Laugewn.

Sowohl kohlensaures als phosphorsaures Caleium werden durch
Laugen nicht angegriften.

Bs gelang mir durch sehr vorsichtige Rehandlung von Schnitten
mit cone. Kalilange Priparate herzustellen, in denen die in Rede ste-
henden Einlagerungen sich vollstindiy intact prisentitten, wihrend das
ganze umgebends Gewehe fast bis zur Unsichtharkeit verdndert war; os
gelang mir auch derartige Praparate als Dauerpriparate zu fixiren.

VIf. Verhalten der Einlagerungen zu gewissen neutral reagirenden
Liosungsmitteln, insonderieit ihre Loslichkeitsverhilinisse far tecl-
nisch wichtige Flissigkeiten: Alcohol, Aether Nowohl kohlen- als phos-
phorsaurer Kalk durfen durch letstere nicht extrahirt werden (cf. anch
Saikowsky 1. ¢



¥YIIL. Anmerkungsweise secien hier noch einige Untersuchungs-
methoden angefihrt, die nach den Angaben ihrer Autoren sich zum
indirecten Nachweis von Kalkablagerutigen in den Geweben wohl eig-
nen mochten, von mir jedoch entweder noch nicht probirt sind oder aber,
meiner Meinung nach und so weit meine diesbeziigliche Erfabrung reicht,
ihrem Zwecke nur wenig resp. durchaus nicht entsprechen durften.

Babes, 1 ¢ empfiehlt die successive Behandlung der Schnitte
mit anilinhaltiger Safraninldsung und Jod-Jodkalium., Die
kalkhaltigen Ftellen sollen rosa gefirbt bleiben, wihrend das tibrige
Gewebe durch Jod-Jodkazlium enttirbt wird, Wir hekamen vermittelat
dieser Reaciion jedoch keine pricisen Resultate. (Cf aber auch Pfita-
ner, cit. nach Gierke L c. Bd. 1. pag. 385

Baumgarten Knorpel, Knochen und Anilinfarbstoffe. Med.
Centralbl. 1876, Nr. 87, pag. 657 (B. bediente sich einer Liosung von
Anilinviolett: Leonhardi’sche Tinte). Cit. nach Gierke, L e
Bd. 1. pag. 877.

Broesicke DieUeberosmiumsiure in Verbindung mit Oxal-
siure als mikroskop. Farbewmittel. Centralbl f d. med. Wiss. 1BTS8.
Nr. 46 pag. 833—886 (cit. nach Gierke)

Gottschalk (l. c.) fuhrt eine Doppeltirbung mit Pikrocarmin
und Gentianaviclett an.

Lentert, B Usber die Sublimatintoxication. (Abbild.} Fortschritte
d. Medicin Bd. 13. 1895 H.3 pag. 95. L. benutzte: 1) alte Himatoxylin-
alaunlosung + Jodjodkalium 2) conc. aleohol, Himateinlésung (pracht-
volle Hasultate).

Die 4 letzterwithnten Farbungsmethoden sind von mir noch nicht
probirt worden.

Lilienield, T. u. Monti, A. Ueber die mikrochemische Laoca-
lisation des Phosphors. Zeitschrift far physiolog. Chemie hgb. wvon
Hoppe-Seyler 17. Bd, Strassburg 1893, pag. 410. Die Arbeit ist for
uns an dieser Fteile insofern von Interesse, als wir sie ebenfalls zum
Nachweis der Phosphorsiure resp. der Localisation des an
letztere gebundenen Calcinm 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. 651 Anmerkung), —
mit nachfolgender Pyrogaliolbehandlung.

Zur Erzeugung allgemeiner Gewehstirbungen ist iibrigens molyb-
dansaur. Ammon mit nachfolgender Gerbsaure- od. Pyrogallolbehand-
lung schon lange vor Lilienfeld & Monti Lenutzt worden, chne dass
es dem betreffenden Forscher (Krause, cf Gierke |, ¢. Bd. I pag. 96)
unseres Wissens eingetallen wire, die entstehenden Umsetzungen durch
(indirecte) Phosphorwirkungen erkliren zu wollen. Unserer Ueberzeu-
gung nach ist das von Lilienfeld & Monti beschriebene Verfahren
keineswegs im Ntande den Phosphor resp. die Phosphorsinre am
Orte ihrer nrspriinglichen Locslisation nachzuweisen; denn da der Nie-
derschlag von phosphormolybdinsaur. Ammon durchaus nicht momentan
entsteht. so muss die in Losung gehende H,PQ, inzwischen mehr
weniger welt verschwimmen. Wokl aber kann man diese Reaction
(wie Barfurth es gethan) sehr gut zum indirecten Nachweis der
Localisation der Phosphorsiure im Gewebo verwenden.
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Moerkel, 1. ¢ will kohlensauren Kalk vermittelast Pyrogallol
mikrochemisch nachweisen; ausser uns aber konnte sich schon Na-
tanson ] ¢ von der Unzuverlassigkeit dieser Methode nberzeugen.

IIT.
Befunde der eigenen Untersuchung.

Vorbemerk.

Da mein Hauptangenmerk vor Allem erst anf eine maglichst voll-
stindige uud itbersichtliche Zusammenstellung der Litteratur, sowie ant
die Ausarbeitung zweckmiissiger Untersuchungsmethoden (insonderheit
mikrochemisch-histologischer) gerichtet sein musste. — da ferner itussere
Verh#ltuisse die Ausdebhnung meiner Dissertation iiber gewisse Grenzen
hinaus nicht gestatten, so bin ich noch nicht in der Lage cin vollstandig
durcngearbeitetes Versuchsmaterial zu geben und soll daher die Be-
sprechung der Versuche selbst nur mehr in sehr gekurzter Fassung
erfolgen. Von einer speciellen Beantwortaug der fir die Ausarbeitung
der Methode maassgebenden Fraven (cf. pag [11, 112, 114, 130, 132,
189) wird absesehen; das in Bezug aunt sie hier Mitzutheilende geht
ans der allgememnen Schilderung der Betunde hervor.

Die Jetzten Theile meiner Arvbeit {Befunde, Nchlusstolgerungen)
sollen spiter austlihrlich und darch eben noch unter den Handen befind-
liche Uuntersuchungen wesentlich erginzt an geeigneter Stelle zur Ver-
offentlichupg gelangen.

Die Erginzungen beziehen sich sowohl auf schon untersuchte,
als auch auf einige neue Punkte: wmikrochem, histolog. Untersuchung
speciell des Blutes, der lymphat. Organe nnd Lebern auf Bi, Priifung
der (Darm-) Pigmente aut Metallsulfide, Prittung aut Kalkablagerungen
(in den Nieren) vermittelst Krappfitterung; Methode. um auch Cello-
idinschuitte zur mikrochem. histolg. Prutung vermittelst Chlor verwer-

then zu kinnen etc.

A. Rein anatomische Befunde.

1. Gefiasssystem {excl. lymphat. Apparsate).
An den Herzen der bis jetzt untersnchten Thiere war makrosko-

pisch nichta Auffalliges wahrzunehmen, mikroskopisch in einigen IMallen
betrachtlicher Schwund der Querstreifung mit Trabung der Musculatur.

Gelasse: Bei acuten und chronischen Vergiftungen fanden sich
dann und wann Hyperidmien, besonders der Leber und Nieren; die
Milz ist aber oft blass, das Pancreas immer. Mikroskopisch wurden
in Lebern, Nieren und Milzen (anch schon bei subacuten Vergittungen)
blutige Durchirinkungen des Parenchyms, besonders der suhbeapsnu-
laren Zone, sowie hiufige Erweiterung der Venen und Capillaren

bechachtet,
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In einigen Fallen (besonders bei zwei grossen Hunden) bot sich
das Bild einer schweren himorrhagischen Gastroenteritis dar,
anglog der von Feder-Meyer und Mory beschriebenen (ef. pag.
55 und 63).

Das Blut ist sowehl bel subacnten als chronischen Vergif-
tungen soviel sich aus den mikroskopischen Bildern schliessen ldsst,
haufig mehr weniger stark alterirt. Finmal finden wir haufig gelblich
briunliche diffuse Vertarbung der Gewebe, welche auf blutige Durch-
trinkungen mit Aufldsung der rvothen Blutkdrperchen deutfet, sodann
sehen wir, dass letztere sowohl stellenweise innerhalb der Gefisse oder
aber an den Orten ausgedehnter, hdmorrhagischer Ergiisse zerfallen resp.
zu gelbbriunlichen feinksrnigen, tast homegenen Massen verbacken sind,

Diese Veriinderungen schlieinen mir nicht durch die Technik her-
vorgebracht, da hinwiederum andere nach derselben Methode augefer.
tigte Priaparate die rothen Blutkorperchen ihver Form nach woh! erhalten
aufwiesen, In den Gebieten der blutigen Durchtrinkungen und besagter
homogener Massen fanden sich hitufig Aggregate feinster schwarzer
Kornchen, Ob letztere vielleicht in Polge der Formalinbehandlung
entstehen, wird voraunssichtlich in einer von Hr. Doctor Musinowicz
im hiesigen pharmakologischen [nstitut angefertigten. demnichst erachei-
nenden Arbseit tiber diese Substanz niher beriicksichtigt werden

Stellenweise lnssen sich in den (Gefissen inmitten wohlerhaltener
Blutkarperchen rundliche briévaslich getirbte Gebilde wahrnehmen,
welche offenbar als eigenthilmlich vertnderte Lymphkorperchen aanf-
gufasaen sind, zomal da in den lymphatischen Apparaten und der Darm-
schleimhaut ganz analoge Betunde vorliegen.

1. Lymphatische Apparate,

Die Milzen zeigen mikroskopisch anasser den erwihnten Getiss-
alterationen mehr weniger reichliche briunliche Pigmentirungen,
die sich nur in ganz vereinzelten Fallen in den Malpighischen Kor-
perchen, in der Regel lings den Trabekeln und im Pulpa-
gewehe befinden. Ihrer Form nnd Grisse nach entsprechen sie
entweder Lymphzellen, ader aber sie stellen sich als grossere Klump-
chen oder kleinere Kornchen dar, die mit grosser Wahrscheinlichkeit
aut Verbackurgen oder Zerfall der ersteren zurtickzufithren sind.

In mesenterialen Lymphdrisen und Knochienmark fanden
sich hinfiz ganz gleichartige Pigmente, boesonders letzteres war in
einigen Falien torinlich damit vollgeptroptt. Unter anderen war dies der
Fall bei einem mittelgrossen Hunde, der innerhald 6 Wochen im Gan-
zen 00357 g Bi pro kg Thier erhalten hatte und ¢. drei Wocken nach der
letzten Injection in anscheinendem Wohlbefinden entblutet wurde. Die
reichliche Pigmentirnng des Knochenmarks bildete in diesem Fall den
einzigen bemerkenswerthen Befund am ganzen Versuchsohject uber-
haupt. Ueber die Lymphknoten des Darmrobrs siche dort. Von den
Milzen anderer Wirbelthierclassen seien die der Frosche erwihnt. Sie
waren sehr blutreich und in den stidrksten Graden so sehr afficict, dass
grossere Partien ihrer Schnitte bei mikroskopischer Betrachtang nur

mehr als chaotische Masson nicht weiter bestimmbarer Gewebstrimmer
erschianen,
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ITl. Digestionstractus,

In der Mundhblile der untersuchten Thiere liessen sich in der
weitaus grosgeren Mehrzahl der Falle gar keine pathologisch-anato-
mischen Verinderungen nachweisen. Erst in allerletzter Zeit gelangten
typische Geschwiire, wie sie von Stetanowitsch, Dubinsky und
Steinfeld beschrieben sind, bei Hund und Katze zur Beobachtung. lhre
mikroskopische Untersuchung steht noch aus.

Der Qesophagus bot niemals etwas Anffalliges dar.

Magen der Stingethiere. Bei der acuten und subacuten Ver-
gittung fanden sich keine bemerkenswerthen Veranderungen. Bei den
chronischen schweren Vergittungen zeigten sich verschiedene Betunde.
Ich mochte drei Arten als besonders typisch unterscheiden:

1) Schwere himorrhagische Gastritis Dev griosate Theil
der Fundusschleitnhaut kann in eine schwarz-rothe sulzige Masse ver-
wandelt sein (cf. oben sub Gefissverduderungen).

Die Veranderung betritit entweder die ganze Dicke der Schleim-
Liaat oder nur die obertlichlichen Theile derselben, wihrend die tietere
Schicht noch ziemlich wohlerhalten erscheint, oder aber es breiten sich
kolossale himorrhagische Ergtisse gerade in den unteren Partien aus,
withrend die oberfiichlichen Theile noch deutlich Drisenelemente erken-
nen lassen. (Befunde an 2 grossen Hunden, die circ. 70 mg Bi pro Kg
Thier in einmaliger Dosis erhalten hLatten; sie starben ungefihr eine
Woche nach der Injection).

2) Die Mageninnenfliche erscheint durchgeheuds blass, die Fun-
dusschleimhant ist aber zum grossen Theil ja in ihrer ganzen Ausdeh-
nung abgestossen. Dae grosse blasse Geschwiir ist von einer ma-
kroskopiseh deuntlich wahrnehmburen weissen Grenzlinie umsdumt. Das
Mikroskop zeigt an besagter Stelle Verlust der Drtisenschicht. Beson-
ders ausprigt war dieser Uetund bei einer wilden Ratte, die innerhalb
dreier Tage im Ganzen 155 mg Doppelsalz subcutan erhalten und als-
baid nach der letzten Injection gestorben war

3) Schleimhant des Fundus in ihrer ganzen Ausdehnung voll-
kommen abgestossen; der gleichmussig flache Gesclhwtrsgrund ist
von tietschwarzer Farbe. Der Defect hort nach der volilkommen
blassen Schleimbaut des Pylorustleiles hin mit einer scharten weiss-
lichen Grenzlinie auf. Wiahrend der Herstellung und Autbewabrung
der Schnitte verblasst das Pigment vollstindig. Die mikroskopische
Untersuchung zeigt weiter nichts, als {fast vollstandigen Verlust der
drisigen Elemente. Befund an einer weissen Hatte von 170 g, (lie
innerhalb eines Monats 107 mg Doppelsalz, d. i (0258 g Bi pro kg
Thier, subeutan in ansteigenden Dosen erhalten hatte. Der Mageninhalt
zeigte stark alkalische Reaction (ammoniakalischer Geruch?).

Die alterirten Partien stellen in allen Fallen susgedehnte, von
gleichmassig verlaufenden i(weder gezackten, noch geschlingslten)
krummen Linien begriénzte, mebr weniger kreisformige oder ovale,
sich von der nur wenig geriOtheten resp. so gut wie gar nicht afficirten
Schleimhaut des Pylorustheiles schart abhebende Flachen dar.

“olehe hochgradige Verdunderungen der Fundos
Schleimhaut fehlten aber auch nicht selten, selbst bei
schwererer Vergittung.
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Die tbrigen Schichten der Magenwand dec Siugsthiere
liessen im Allgemeinen, resp in den soeben besonders aufgettihrien
Fallen, keine bemerkenswertlien Alterationen erkennen; desgl. die Mi-
gen der fibrigen Thierciassen.

Driinodarni. Die Dunndsrme der :suger 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 Intensitit bedeutend ab

A Im Dinndarm der Saugethiere und zwar speciell in
den oberen Theilen tanden sich bisweilan schwere himorrhagische Ent-
ziindungen der Schleimhaut (bei zwei Hunden). In vielen Fillen fehlte
aber eine solche und die Diirme zeigten makroskopisch anscheinend
ein normales Verhalten Mikroskopisch erwies sich freilich fast aus-
nahmslos, dass die Schleimhaut, vesp., die Zotten sehr schwer affi-
cirt waren,

1} Zotten: Das Zottenepithel erwies sich nicht nur degenerirt
iZellen aufgequollen, Grenzen undeutlich, Kerne biass gefarbt od. gar
nicht sichtbar; haufize Becherzellen), sondern aneh entweder theilweise
(4. zwar besonder an don Spitzen der Zotten), od, in der ganzen
Ausdehnung der Zotten abgelost und zertallen;

Bisweilen aber wuwren dia Kerne und Epithelzellen noch sehr
schdn gefarbt, withrend Jdas Epithel selbst abgestossen, resp. das Proto-
plasma seiner Zellen untergegangen war,

Das Zottenstroma war im obereu Theile oft eigenthtimlich geschwellt
{antgelockert?), wodureh es ein keulenférmiges Aussehen erhislt, cf.
Mory pag. 63 -

Bisweilen erschienen die ganzen Zotteu in bandfirmige Gebilde
umpgewandelt, die aus einer, bei schwacher Vergrosserung beinshe
homogen aussehenden, durch Alauncarmin gleichmiassig rosagefirbten
Masse bestehen; bei staiker Vergrisserung lassen sich in diesen Bin-
dern noeh Gewebstrimmer nachweisen (z B. blasse Scheiben, die wohl
als degenerirte, desquamirte Epithelzellen zu deuten sind), Stellenweise
sind besagte Bander auch wobll mit gleichartigen benachbarten Gebil-
den an den obaren Enden verbacken. Indem die Triummer der Zotten
hier und da verschmelzen, bilden sie Auflagerungen (ber der Dri-
senschicht.

2) Das Drusenepithel lisst keine bemerkenswerthen Verin-
derungen erkennen (die Kerne der Drdsenepithelzellen sind stellenweise
vielleicht etwas blasser gefarbt, als es normalerweise sein musste);
abnorme Pigmentirungen sind nicht vorhanden.

3} TUeber die weiteren Schichten der Dunndarmwand,
den allgemeinen Fullungszustand ihrer Gefdsse und ihre
lymphatischen A pparate ist ebenfalls nichts Besonderes zu berichten.

B. Vogel.

Die Diundédrme der Hithner zeigten ausser, den vorher beschriehe-
uen analogen, ninr schwicheran, Degenerations- und Destructionsprocessen
nichts Besonderes; die untersten Abschnitte waren normmal, Der obere
Dunndarm der Gans hingegen war sehr auffallig verindert. =sine
Schleimhaut war durchauns gleichmissig dunkelsammetbragn verfarbt.
Diese Verfarbung nahm nach uanten hin allmbhlich an Intensités
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ab, um schliesslich im untersten Theil villig 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 Sio zeigten oft
deutlich rundliche, resp. ovale Form mit eingelagerten, noch dunkleren,
runden Kornchen, so dass sie durchams das Aussehen eigenthitmlich
verfirhter Lymplikorperchen hatten, oder aber es fanden sich Formen,
welche anf Verklebung oder Zerfall jener Gebilde bezogen werden
dorften. Die Gans bekam im Verlauf von 11 Wochen 0838 g Wismut
pro kg Thier. lhr Tod erfolgte einen Tag nach der letzten Injection

C. An der Schleimhant der Froschddnndarme #illt vor Allem
in dem dem Magen zunichst gelegenen Theile eine ¢. 6 mm. lange,
braunlich vertirbte Zomne auf. Diese Farbung ist aber aunch
schon normalerweise vorhanden und beruht auf Einlagerungen
zahlreicher, braun pigmentirter (eisenhaltizer) Lymphzellen,
die im Epithelgewebe oder auch im Stroma sitzen, Besagte Zoune
ist schart abgegrenzt: weiter nach unten finden sich die
braunen Wanderzellen nicht mehr. Dis Schleimhaut kann anch
blatig verfarht sein. lm mittleren und unteren Theile des Dunndarms
ist sie gewohnlich blass, resp. nur aut der Hohe der Falten etwas grau-
briunlich. Mikroskopisch kann rch fir's Erste noch nichts Genaues
uber die Localisation letzterer Farbung anssagen.

D. Ider Dunndarm des Hechtes enthielt keine bemerkens-
werthen Verinderungen,

Dickdarm.

A, Die Dickdirme der Stiugethiere zeigten sowohl
bei chromnischer, als auch bei subacuter Vergiftung die schon von fri-
heren Autoren beschrishenen characteristischen dunklen, resp. braun-
schwarzen Verfirbungen. Im Allgemeinen nehinen sie an Intensitat zam
unteren Ende des Dickdarms hin allmihlich ab. Vor allem auf'sllig ist
die Thatsache, dass die Schleimhaut der Klappe am huufig-
sten und am stdrksten von der Verfirbung betroffun ist. In stéarkeren
Fallen der Vergiftung ist die ganze Schleimhant des Coecums (incl.
Proc. vermiformis) und des oberen bis mittleren Dickdarms entweder
gleichmissig braunschwarz verfirbt, oder aber es liegen auf blassem
Grunde breite braunschwarze Bander und Flecke, so dass die Schleim.
haut hierdurch ein ganz eigenthiimliches, leopardentellartiges Aus-
sehen gewinnt. Bei schwicheren Vergiftungen ist die Schleimhant des
Coecams in der unmittelbaren Umgebung der Klappe ganz blass (wih-
rend die Klappe dunkeliarbig ist), erst weiterhin treten dunkle Flecke
oder Streifen auf. Manchmal besitzen die aut blassem (irunde liegenden
Zeichnungen ein dendritisches Gepréige. Die Verfirbung der Schleim-
haut (Klappe) ist manchmal mehr graugrin als graubraun.

Dafur, dass die Pigmentirungen der Dickdarmschleimhaut in-
tra vitam lange Zeit bestehen bletben kinnen, sprach der Betund dies-
bezaglicher Flecke bei einem Kaninchen, welches innerhalb eines Mo-
nats ea, 20 mg Wismut pro Kg subeutan erhalten und ca 3 Wochen
nach der letzten Imjection durch Entblutung getodtet worden war.
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Ausser Pigmentirungen finden wir im Bereich der Dickdarm-
schleimhaut Hyperamien und blutige Verfirbungen In die Au-
zen tallende geschwirige Vertnderungen waren -elbst bui chronischer Ver-
giftung (mit intensiver Pigmentirung) in der Regel nicht zu conatatiren.

Mikroskopische Betrachtung.

1} In Bezng auf Structurveridnderungen

Im Gebiet der Schleimhant des Klappenwulstes und desCocum
starke FErweiterungen der Getisse und blntige (hdmorrhagische) Durch-
trankung der chleimhant bis zur vdlligen Unkenntlickkeit der drisigen
Elemente., Sind die Blutitberschwemmungen nicht zu stark, so therzeugt
man sich, dass das Driisenepithel mehr weniger stark mitgenommen ist;
besonders alterirt erscheint es an den Muudungen der Drtisen (oft zer-
tallen ond zo fast homogenen Auflagerungen verbacken). Dic geschil-
derten Verinderungen betreffen merkwirdigerweise hauptsidchlich blos
die obere Zone der Xchleimhaut. Die unteren Partien der Drtisen sind oft
noch gut erhalten Der Befund maossenhatter Becherzellen kann ein
physiologischer sein und braucht dahler nicht ant Degenerationsprocesse
in Folge der Vergittung bezogen zn werden. In der Schleimhaut des
oheren Dickdarima befinden sich analoge, meist nur weniger ausgespro-
chene Verinderungen, manchmal war sie aber (Beobachtungen an Ka-
ninchen, Meerschweinchen und Ratte) aut weite Strecken hin gradezu
wie abrasirt. Die Orte schwerer Destructionsprocesse und Detecte
aind héufig von Granulationsgewebe umsiumt.

Die itbrigen Sclhichten der Dickdarmwand zeigen selbst
bei den schwersten Alterntionen der Schleimhaut keine augenfalligen
Strncturverinderungen.

2) In Bezug auf Pigmentiruugen.

a) Im Bereiche der Schleimhaut tanden sich brannschwarze,
unzweifelhaft als pathologiseh aufzufassende Pigmentirungen, deren
Anordnung einerseits den von Kocher (pag. 60) und Steinfeld (pag. 72)
gegehbenen 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
eigonthumlich verfirbte Lymphzellen anzusprechen sind:
sie liegen im Bindegewebe um die Drisen herum (was sich
hesonders gut auf Querschnitten der Drisenschicht feststellen lasst;
aber auch rchnitte, welche die Drisen in ihrer Lingsrichtung treffen,
sind zuweilen sehr instructiv und zeigen deutlich, dass die pigmenthal-
tigen Korper im Stroma der Drasen ldngs ihren Neiten reihen-
artig angeordnet sind), oder im submucitsen Gewebe die
Fundi der DPrtisen umgebend. Erwihnte Pigmente sind aber nicht
immer braunschwarz, sondern hidufig vielmehr deutlich griinschware,

b) Anderweitige Pigmentirungen finden sich haufig noch
in den Lymphknoten der Darmwand; sie kdnnen in vielen Iallen roit
grosser Wahrscheinlichkeit als autochthone betrachiet werden. In
den 0brigen 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-
tionsprocessen und Pigmentirungen anbetrifft, so fanden wir
diese Veréinderuangen durchaus nicht in der Regel proportional meben
einander entwickelt Es gab Ftellen wo die ganze Schleimhaut abge-
stossen oder schwer alterirt war, ohne dass in ihr, resp. in den Resten
des Stromas Pigmentanhutung zu constatiren gewesen whre; umge-
kehrt zeigte sich an Stellen starker Pigmentinfiltrationen die Schleim-
haut in vielen Pripataten relativ gut erhalten Es erscheint daher die
Aunnahme eines Abhingigkeitsverhaltsnisses zwischen Destructionapro-
cessen und Pigmentirungen nicht zulassig, wenigstens nicht im All-
gemeinen,

B. végel Im eigentlichen Dickdarm des Huhnes erschien
die Schleimhaut makroskopisch und mikreskopisch unverindert. Das
Epithel war sehr schon erbalten, weder in den Driisen, nock in den
lymphatischen Apparaten irgend welche dunkle Ablagerungen. Die
Blinddidrme aber zeigten die von Steinfeld beschriebenen (ahgebildetemn)
hocheharacteristischen Verinderungen (pag. 70). Das eine Huhn hatte
im Verlaut von 3 Wochen 0.313 g Bi pro l{g Thier snbeutan er-
halten und starb einen Tag nach der letzten Injection, das andere im
Verlanf eines Monats 0444 g Bi pro Kg Thier und wurde ca. 3 Wochen
nach der letzten Injection durch Entbluten getitet. Wiahrend die
Schleimhaut der oberen Dritttheile der Blinddirme vollstandig blass oder
nur #usserst schwach pigmentirt war, zeigte die der unteren (zum blin-
den Ende hin gerichteten) zwei Dritttheile eine intensiv schwarze Ver-
farbung. Mikroskepisch erwies sich das interstitielle Gewebe um
die Driisen herum in exquisiter Weise infiltrirt mit massenhaften braun-
schwarzen Pigmentksipern, welche ihrer Form nach mit grosster Wahr-
scheinlichkeit als eigenthitmlich verfirbte Wanderzellen, resp. aus deren
Conglomeration oder Zerfall hervorgegangene Producte angesehen wer-
den durfen. =telienweise erschien auch das Epithel von saumartigen
Verfirbungen betroffen. Die Betrachtung der Structurverhhltnisse der
Sehleimhaut ergab stellenweise Losldsungen und Destructionen des Epi-
thels, jedoch war letzteres anch hinwiederum an vielen Stellen starker
Pigwentinfiltrationen durchaus wohlerhalten. Sturkere Getissalterationen
resp. hamorrhagische Processe waren nicht zu bemerken. Die tibrigen
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
Betrachtmng ergab dhnliche Verhaltnisse wie beim Dtnndarm.

C. Friosche Die Schleimhaat der Dickdirme war von blasser
Grupdfarbe mit schwarzlichen dendritischen resp. der Hohe der Falten
entsprechenden Zeichnungen.

7. Die Dickdarmschleimhaut dee Hechtes zeigte schon
makroskopisch eine feine dunkle Pigmentirung Die mikroskopische
Betrachtung ergab die Anwesenheit eines feinkdrnigen hraunschwargen
Pigmentes im Epithel der Zottenspitzen. Die genanere Untersuchung
hieraber ist noch zn erledigen.
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1V. Dem Digestionstractus heigeordnete Priisen.

In den Speicheldritsen und den Bauchspeicheldriisen liess
sich bisher nichts constatiren, das der Mittheilung werth sein mochte.

Die Lehern erwiesvn sich mehr weniger schwer afficirt,

Ueber Getssalterationen cof. das sub I Gesagte. Die Capillarge-
tisse erschienen in einigen Fallen erweitert. Bei der mikroskopischen
Betrachtung waren in vielen Fiallen Anzeichen der Degeneration der Zellen
{8chwellung, Undeutlichkeit, resp. Unsichtbarkeit der Zellengrenzen,
Verlugt des Firbungsvermipens, insonderheit der Kerne) zu bemerken.
Ausgesprochene Pigmentirung der Leberzellen fanden wir bia jetzt nur
in einem Falle, betreflend acute Vergiitung einer Katze durch intrave-
nose Injection, Sie bestand in reichlichen Anhdufungen teiner brauner
Kérnchen in den Leberzellen. Diess Pigmentirung war schon bei schwa-
char Vergrosserung sichtbar, nahm hauptsichlich die Zellenbalken der
mittleren Zone der Acini um die Centralvenen herum ein, und in den
Zellenbalken hinwiederum hauptsachlich die Mittellinie.

V. Uropoétisches System,

Nieren. (Sduger)

1. Ueber allgemeine Gefissalterationen cf. das sub I Gesagte.

¢. Die Glomeruli erwiesen sich regelmissig so gut wie gar
nicht mitgenommen, Nur an vereinzelten Stellen tanden sich die schon
von fritheren Autoren beschriebenen characteristisch halbmondttrmmigen
Exsudate in den Glomerulikapssln.

8. Die gewundenen Harnkaniilchen zeigten sehr verschie-
dene Bilder:

8) In vielen Fallen resp. an manchen Rtellen der untersuchten
Priparate waren die Kerne des Epithels durch Alauncarmin gut getirbt
oder doch wenigstens deutlich zu erkennen., Das Protoplasma der Zeilen
war aber meist ganz blass resp gar nicht gefirbt, feingekarnelt, Zell-
grenzen verwischt. Solche Verianderungen wollen aber bei manchen
Thieren z. B. Katzen noch wenig sagen, denn ihre Harnkanilchenepi-
thelien machen schon normaler Weise einen pathologischen Eindruek,
sie sehen wie fettig degenerirt aus. Das Lumen der Kanalchen ist in
der Regel nicht frei. sondern aunsgefullt mit scholligen oder mehr
homogenen Massen welche stellenweise dunkel gekdrnelt sind.

b) In vielen Kanslchen sind auch die Kerne des Epithels nicht
mehr wahrzunehmen.

¢} Neben den blassen Kanilchen findet man Htucke, welche
bei schwacher Vergrosserung eine gleichmissig hellrosa Farbe besitzen.
Bei starker Vergrosserung sieht man eine fast homogene trtb rosa
gotarbte Masse aus welcher sich noch einzelne schollige (Gebilde abhe-
ben. Kerne lassen sich nicht mehr unterscheiden, ebensowenig ein
Lumen der Kanslchen.

d) Schliesslich finden wir in manchen Fillen (wurstidrmige)
Stucke, die durch Alauncarmin ganz intensiv getirbt sind, und sieh
dadurch hochst auffallend von dem weitaus blasser getirhten Gewebe
ablheben. Die intensive Rothtarbung betrifit entweder ihre ganze Breite
oder nur die Peripherie, a0 dass man in letzterem Falle an réhrenformige
Gebilde zu denken hat. Von zelligen Elementen ist absolut nichts mehr
in ihnen wahrzunehmen. degegen sind diese Raume stellenweise mehr
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weniger reichlich angefullt mit kérnigen oder unregelmissig gestalteten,
grivsseren eckigen Gebilden, welche bei durchtallender Belichtung dunkel
bis schwarz, bei antfullender weiss erscheinen. Besagte intensiv ge-
firbte, wursttérmige Stiicke liegen gruppenweise zusammen. Zwischen
solchen Gruppen verlauter weniger geschidigte, resp. relativ wohler-
haltene Kanitlchen.

4. Die geraden Harnkanilchen erscheinen gleichfalls an
vielen Stellen erheblich alterirt. Die Alteration geht bis zur Loslosnng
des Epithelrings und Anfilllang des Lumen mit homogenen, durch Alaun-
carmin mehr weniger intensiv rothgetdrbten Massen (Cylindern).

Unsere Befunde sind also demnach denen friherer Antoren (cf,
Stefanowitsch, Langhans, Neuberger, Mayser) im Allgemeinen durchaus
entsprechend.

Die Nieren der Vigel, der Frische und des Hechtes so wie die
Harnblasen der untersnchten Thiere zeigten keine Verfinderungen, die
wir tur bemerkenswerth halten machten.

V1. Das Cenlralnervensystem wurde nur in einem Falle,
hetreffend subacute Vergiftung eines Hundes untersucht. Die Ganglien-
zellen erschienen kaum alterirt, vielleicht durch Alauncarmin etwas
blasser gefirbt, als es normaler Weise sein musste.

B. Befunde der chemisch-anatomischen
Untersuchang,

Da gerade dieser Theil unssrer Untersuchung noch zn keinem
rechten Abschluss gelangt ist, so wollen wir uns aut einige vorlaufige,
kurzgefasste Mittheilungen beschrinken,

1) Es gelang uns nach den oben hesprochenen Methoden in den
Pigmentirangen des Rattenmagens, des Dinndarins der Gans, der Dieck-
dirme der S#ugethiere, der Blindddrme der Htthuer mil unzweifel.
hafter Sicherheit Wismut nachzuweisen.

Beoim TUebergicssen der voen vorunherein blassgefdarbten
Schleimhautpartien des Digestionstractus mit Wismutreagentien, ergeben
sich in der Regel keine positiven Befunde; nur der Digestions-
tractus des Frosches machte hiervon eine Auspahme. Beim Ein-
lsgen in salzstiurehaltiges Schwefelwasserstoffwasser thrbte sich seine
Schleimhaut von der Mundhihle incl. bis zur Cloake mehr weniger
intensiv brauon.

2) Es konnten in vielen Fillen reichliche Fisenahlagerangen
in verschiedenen Orgaunen constatirt werden, und zwar nicht blos in
Milz, Lymphdriisen und Knochenmark, sondern auch im Bereiche der
Darmschleimhaut, wo sie in ganz dhnlicher Weise angeordnet waren,
wie die wismuthaltigen Pigmente. Von besonderem Interesse scheint
mir die Thatsache, dass die Pigmentkorperchen des Gansedonndarms
neben Wismut zugleich Eisen enthielten,

3) In den Nieren konnten nach der angegebenen Methode an
denjenigen Stellen, welche durch Alauncarmin intensiv roth gefirbt
wurden (also im (Gebiet gewundener und gerader Harnkanilchen) durch
waitere Reactionen Kalkablagerungen nachgewiesenwerden und zwar



nicht nur bei #lteren Thieren, sondern auck bei ganz jungen (z. B. bel
subacuter Vergiftung zweier Welpen). In denselben verkalkten Kandl-
chen gelang es auch, soweit ich untersacht habe, Wismuteinlagerungen
und in manchen Fillen anch Eisen nachzuweisen.

Die »ilberreaction gestattete mir anch mic grosser Sicherheit den
Nachweis, dass die gefundenen Kalkablagurungen ani phosphorsaures
Calvium zu beziehen sind.

Iv.

Schlussfolgerungen

aus dem gesammten Material (Litteratur und eigene
Befunde).
A. In Bezug auf die Giftigkeit des Wismuts,

1. Daz Bi wirkt als starkes Gift, sobald es in den Saftstrom
des Organismus gelangt und gelost circulirt. Bei der ncutesten Ver-
giftung ist der todtliche Ausgang (bel Siugetnieren) darch Lahmung
lebenswichtigster nervioser Centren (der Medull obl., des Rickénmarks
und Herzeus) bedingt; besondere pathel.-anatom. Verdnderun-
gen fehlen. Cf Steinfeld’s Arb, im Archiv £ exper. Patholog u.
Pharmakol. 1. ¢ Bei subacuter und chrenischer Vergiftung aber
bieten sich letatere in der Regel in ausgiebiger und charakteristischer
Weise dar.

Ein wichtiger allgemeiner Betund, der die schwere Giftwirkung
des Wismuts schon ohne weiteres schlagend beweist, besteht in hoch-
gradiget Abmagerung und sehr bedeutendem Gewichtsverlust.
Cf. Dubinsky pag 38, Stefanowitsch pag 80, Steinteld’s Arbeit im Archiv
1 c. Mayser pag. 93. Merkwirdigerweise nahm das Gewicht der Gans
wihrend der chronischen Vergiftung zu

2) Kaltblater verhalten sich weniger empfindlich, als Warms-
bhiter, Vigel wiederum weniger, als Sangethiere. .

3) Die Art der Bi-Verbiodung kommt principiell wenig in Be-
tracht (in Wasser unlésliche Verbindungen Lkoénnen eben so schwere
Intoxicationen erzeugen, wie die ldslichen),

4) wohl sber ist die Art und der Ort der Application von
groester Bedeutung, Aunf Wunden oder suhentan applicirt wirken in
‘Wasser unldsliche Verbindangen viel atirker, als lysliche, wenn letztere
per os eingegeben werden (NB. wenn diese nicht stark #tzende anorga-
nische Neutralsalze sind).

6 Von hauptsichlichster Bedeutung ist nattirlich die Grosse der
Dosge. For toxicol.anat. Untersuchungen interessirt ganz besondars
diejenige Grésse einmaliger Dosen, welche geniigt, um
sabacute resp. chronische (c, 1 Woche dauernde) Vergiftung mit deut-
lich ausgeprigten anat, Verinderungen zu erzeugen; oder we-
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nigstens die Grosse rasch tédtender Dosen um sich vor ihnen bei An-
stellnug toxicolog.-anatomischer Untersuchungen zu htten.

Munde gehen durch einmalige subcut. Inject. von (,063—0,016
Doppelsalz pro Kg, d. i. 0,02— 0,006 Wismut pro Kg, nach 12 Standen
bis einer Woche zu Grunde. Bei der rasch todtlich verlanfenden Ver-
gittung waren die patholog.-anatom. Betnnde weniger ausgeprigt, bei
den mehr chronischen Fillen aber sehr hochgradig (sigene Verauche).

Damit stimmt die Angabe von Stefanowitsch, dass die todt-
liche Dosis tiir Hunde 0,06 Doppelsalz betrage, gut 0berein, da wir sie
als diejenige Dosis zu betrachien haben, welche in kiirzester Zeit zum
Tode fithrte (ef. Sfef, pag. 51 meiner Avb.).

Steinfeld giebt als letale Dosis fiir Hunde 0,0125--0,6179 Bi pro
Kg. Thier an. Diess Mengen verhalten sich zu den von uns angege-
benen wie Mittelwerthe.

Katzen sterben durch 0,0531--0,0064 Bi pro Kg nach ein bis
wenigen Tagenund ergaben ausgeprigte pathol. anat. Befunde ieig. Vers.),
Mit diesen Zahlen stimmen die Werthe, welche sich aus Nteinfeld’s
Versuchen Nr. 80, 31, 32 berechuen lassen, ganz gut iberein, Sie betra-
gen 00560022 Bi pro Kg Thier (Tod nach mehreren Stunden bis
mehreren Tagen; in allen 3 Fallen sehr charakteristische Befunde).

Merkwtirdiger Weise weicht Steinfeld's Angabe tber die letale
und zwar in kiirzester Frist todtende Dosis filr Katzen (pag. 55 seiner
Arb., Arch. f exp. Pathol. etc. 1 ¢) hiervon betrdchtlich ab; sie wird
dort als ebenso gross wie die fir Hunde angegeben.

Fur Raninchen betriigt die Dosis, welche nach wenigen Stunden
todtet, nach Steinfeld 0,022—0,032 Bi pro Kg.

Lin Vergleich hiermit scheint die von l'eder-Meyer angegebene
letale Dosia von 0,006 -0,009 Doppelsalz pro Kg entschieden zu niedrig
und wohl auf einem Irrthum beruhend, — =mumal sie im Widerspruch
mit dem von thm angegebenen Versuchsprotokoll steht. Laut letzterem
ging das Kaninchen erst dann zu Grunde, als ihm im Verlauf von &
Stunden 0,7 Doppelsalz iujicirt war.

Far Mause und Ratten -- 0,089-0,17 pro Kg. (nach Stein-
feld). Hiernach lisst 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, 0,046—0,05 Doppel-
salz im Verlant von circ 2-5 Tagen und ergeben dann hbemerkens-
werthe patholog-anatom, Verinderungen.

6) Speciell uber die Wirkung resp. Giftigkeit des Magisterium
Bismuti bei seiner Einfihrung per os liesse sich Folgendes sagen:
Die acute todtliche Giftwirkung, welche zltere Autoren nach
innerlicher Verabfolgung von Mag. Bi gesehen haben (¢t. Orfila, Mayer)
muss mit grosser Wahrscheinlichkeit auf Unreinheit ihrer Priapa-
rate bezogen werden.

Schwere chronische Vergifthngen, event. mit todslichem
Ausgange, konnen aber bei fortgesetztem Gebrauch von Mag, Bi. sehr
wohl eintreten (of das in Fischer’s Arbeit tber Kussmaul's Beob
achtung Gesagte, sowie Mayser's Resultate). Ein sicher bewiesener

11
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Fall, dass Mag Bism. bei innerlicher Darreichung den Tod eines
Meuschen veranlasst habe, ist allerdings in der Litleratur nicht
zu finden. Die Processe der medicinischen Bi-Vergittung verlauten aber
vielleicht so chronisch, dass ihre Erscheinungen mit der vor langer
Zeit erfolgten Bi-Beliandlung nicht mehr in Beziehung gebracht werden.
Eine genauere Uutersuchung dieser Frage wiare nur miéglich, wenn prakt,
Aerzte die Freundlichkeit hiitten Organs (Leber, Nieren) von Personen,
die lange mit grossen Dosen Bi behandelt worden und dausn an irgend
welcher {intercurrenten) Krankheit verstorben sind, an Fachleute zur
toxicalogisch-anatom. Pritfuug =zu dhersepden, (Von Wunden aus
kanu das Mag Bism, stark giftizg wirken of. pag. 163

B. In Bezug auf dic Deutung der nach Wismuatbe-

handlung resp acuter und chronischer Wismutver-

giftung anzutreffenden rein anatomischen und che-

misch-anatomischen Befunde (fiv die Irklirung der

nitheren Vorginge der Weehselwirkung zwischen Wismut
und Wirbelthicrorganisimus),

DiebisjetztaufgestelltenAnsichtentdber Schick-
sale und Wirkungen des Wismutsresp die Erklarun-
gen der in Rede stehendeun patholog anatom. Beftunde
widersprechen sich oft;eslassensichgegensie viel-
fach goewichtige EinwaAnde erheben,

Wir wollen in Nachstehendem uvnsere Meinungen iiber einige
diesbeziigliche Punkte utbersichtlich geordnet und mit den bisher vor-
gebrachten Ausichten verglichen, reap. ihnen gegeniiber gestellt, vorlegen.
Dabei soll die unseres Wissens bis jetzt ausfithrlichste Arbeit dber
unser Metall, niamlich die von Meyer & Steinfeld, hauptsichlich
berticksichtigt werden.

1. Wirkung von Wismutpriparaten (u. zw.
grisserer Dosen) auf Wundflidehen oder intacte

Schleimhiute (sog. locale Wirkung).

1) ~oviel sich aus dem gesammelten Material er. ehen ldsst, bringen
weder (in Wasscr) unlosliche noch (in Wasser) losliche Wiamut-
praparate {organischsaure Doppelsalze) ault besagten Stellen irgend
welche makroskopisch auftallige patholog -anatom. Vertinderungen
zu Stande; vielleicht eine ganz geringe Actzung Cf
Bricka pag. 20, Stefanowitsch pag. 57 u 50, Feder-
Meyer pag. 56, Steinfeld pag. 69, Fischer pag 97, ferner
Monneret u Schmidt s Litteraturregister.

2) Ausgenommen hiervon sind die anorganischen Neotralsalze des
Wismuts, insonderheit das neutrale cryst. salpeters. Bi, welche
schon ihrer leichton Zersetzlichkeit und starken Saureabspaltung
wegen stark #tzen mlissen.

8) Die Thatsache, dass Orfila u. Mayer (pag. 14 u. 17) such bei
Einfulirang von basisch salpeters. Bi in den Magen schon nach
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kurzer Zeit hettige, ulcerative Veranderungen wahrnabmen, steht
im Widerspruch zu allen neueren Beobachtungen und l4sst sich
kaum anders als durch Unreinheit resp tehlerhafta
Zusammensoetzung ihrer Priparate erkliren.

4y IMe Meilwirkung, welche Bi-Pripsarate, insonderheit das
Magist. Bismut., auf Wundfischen aunsiiben, lisst verschiedene Er-
klarungen zn. Die hauptstichlichsten magen wohl folgende sein:

a. Die Bi-Priparate konnten schou vermittelst ihrer physikalischen
Figenschatten wirken, z B dadurch, dass sie vermige ihrver
Schwere und feinen Vertheilung sich fest in die feinstan Spalten
der Wunden hineinsenken und die Wundsecrete einsaugen, Die
cigenthiimlich trockene Beschaftenheit, welche Wunden
nach Bestreuen mit Mag. Bism. zeigen, verhindert dann auch ein
Gedethen der Eitererreger ete. Cf Steinfeld’s Arbeit im Arch
1, exp. Patholog u. Pharmakolog Bd. XX, Leipzig 1836, pag 83—84.

b. Die therap. Wirkung derjenigen Bi-Priparate, in denen das Bi
mit einem antiseptisch wirkenden UComplex (HNQ,, Phenole, Gal-
lugsiaure, Salicylsdure) verbunden ist, liesse sich ferner darauf
gurtickfithren, dnss letzterer unter gewissen Verhiltnissen in gros-
screr oder geringerer Menge abgespalten wird. In diesem Falle
apielt das Bi also nur die Rolle einer vermittelnden Substanz
Ct. Kocher, Ricdel u. A.

¢. Sehliesstich darfte man aber such, wenigstens in manchen Fillen,
an eine chemische Wirksamkeit des Bi selbst denken, vor
allem daran, ob es nicht im Stande ist durch Umsetzung seiner

Priparate mit den Stoffor. der Wundsecerete, der Zerfallsprodnkte

abgestossener Zellen, des Schleimes ete. — gewisse slbuminat-

artige Verbindungen einzngehen, die sich anf der Oberfliche der

Wunden niederschlagen, dort fest haften und so protectiv wirken.

Cf. z. B, Fischer's Nchilderungen, pag. 97 u. f.

2. Resorption des Wismuts.

1. Das Bi kann sowoh} aus seinen (in Wasser) loslichen, als auch
aus seinen (in Wasser) unlislichen Priparaten (insonderheit d. Magist.
Bism., Derniatol, Bi-Plienolen) resorbirt werden, und zwar nicht sowohl
von Wundflichen oder subcut. Deponirungen, als vielmehr auch vom
Magendarmhanal ans, ja wahvracheinlich auch bel intacter Schleimhaut
des letzteren.

Die Resorpition kann soreichlich sein, dass Ver-
gittung entsteht. Cf Kocher pag 83 Dalche & Villejan
prg- 88, Neuberger pag. 0, Glaeser pag. 92, Hoppe-Seyler
pag. 9%, Wilson pag. 101, Balliu. Baucher — Litt. regist. — und spec.
Lewold pag. 18 Wichert pag. 19, Bricka pag 20 u 22 Ber-
geret & Mayencon pag. 52, Mayserpag 93, Kussmaul pag 97
— contra Meyer & Steinfeld pag. 69

2. Da das Bi nus seinen (in Wasser} unloslichen Verbindungen,
wie z. B, Mag. Bism., Dermatol, Bi-Phenole, dech wohl ksum ohne
woeiteres zur Resorption gelangen kann, 80 mlssen diese Verbindungen
innerhalb des Organismus erst in losliche, resp. resorbirbare, Formen
thergetubrt werden,

11
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Bei der Einfilhrung in den Magen spielt hierbei wahrscheinlich
die Magensiure (resp. Malzsiure) eine wichtige Rolle; eine weitere
Moglichkeit, die sowohl tir dis Resorption vom Digestionstractus — als
aunch ganz besonders far die von Wundflichen aus — in Betracht kemmt,
durfte in der Umsetzung der Wismutpraparate zu Wismutalbuomi-
naten gegeben sein, Cf z B. auch Dalché¢ & Villejean, pag. §7,
Jasenski — Litteraturregister. .

3. Wirkung des Wismuts auf das Blut, inson-
derheit die rothen Blutkiorperchen.

Das im Saftstrom des Organismus gelost circulirende
Metull wirkt auf die rothen Blutkérper, indem cs mit
thren Substanzen chemische Verbindungen eingeht und sie
zum Zerfall bringt (ef. Feder-Meyer pag. 86, Jutt
pag. 102; auch vorldufige cigene, bier noch nielit niher mit-
zutheilende, Versuehe haben uns von der Riehtigkeit dieser
Anschauung iiberzeugt).

Die eisenbaltigen Zerfallsproducte der rothen Blutkor-
per werden dann in verschiedenen Organen zur Ablage-
rung resp. Ausscheidung gebracht (ef das {iber die
chem.~-anat. Untersuchungen der lymphatisehen Organe und
der Dickdarmschleimhaut Gesagte pag. 159).

Die Gerirnnung des Blutes scheint nach uvnseren bisherigen
Erfakrungen entsprechend der Ansicht Lussannas pag. 16 darch dic
Bi-Vergiftung cher verzogert als beschleunigt za werden — contra
Bergeret et Mayenc¢on pag. 54

Ueber das Verhalten der weissen Blutkdrperchon (Wandorzellen)
3. weiter unten.

4. Reactive Vorginge von Sciten des Orga-
nismus (im Allgemeinen),

Der Organismus hat das Bestreben das Metall auf
verschiedene Weise unschidlieh zu machen, es in Form
fester Partikel abzulagern — oder es auszuscheiden.

n} Es wird unter Umstinden ganz besonders reichlich von den
Nieren ausgeschieden, {¢f. Orfila pag. 17, Bricka pag. 20, Stefano-
witsch pag. 51, Bergeret et Mayengon pag 52, Feder-Mcyer
pag. 56, Kocher pag. 58, Petersen pag. G5, Steintfeld pag. 78 u 78
Dalehé et Villejean pag. 58) (event. auch abgelagert? et Lang-
hanspag B2, Mayser pag. 93 Hoppe-Seyier pag. 100) Der von Mory
{pag. 64) aufgestellten Vermuthnug des verschiedenen Verhaltens von Niere
und Darm jenach der Thierart (Fleisch- od. PHanzenfresser) konnen wir
nach unseren Betunden nicht ausdriicklich beistimmen. Genaueres tiber
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die nahere chemische Beschatfenheit der in den Harn itbergehenden
Wismntverbindung welss man bis jetzt nicht iCt. ab. Steinfeld pag. 74).
Dasselbe gilt auch fir die nun folgenden Secrete.

by Die Leberzellen nehmen Bi auf, scheiden es aus oder lagern
es ab. Das Organ scheint je nach dem Applicationsort in sehr
verschicdener Weise bevintlusst uud in Anspruch genommen zn wer-
den; Ablagerungen finden sich wahrscheinlich ganz besonders bei Ein-
tuhrong des Metalles per os

c¢t. Wichert pag. 18, Bricka pag 2L u. 22, Stefanowitsch
pag. 51, Bergeret et Mayengon pag 5t Mory pag. 62, Dalche
st Villejean pag. 83 w. 8 -- contra Steinfeld pag 73, vergl. aber
auch pag. 76.

¢) Auch die Speichel- u. Milchdrisen sowic das Pankreas
betheiligen sich an der Ausscheidung (Ablagerung?) ct. Lewald pag 18,
Dubinsky pag 26, Dalch¢ et Villejean pag. 88 u. 89, Stefanc-
witsch pag. 5 Lotzterea wohl nur min sehr geriugen Mengen.

d) Ueber die Tetheilignng der Schleimhaut des IMigestions.
tractus an der Ausscheidung unseres Metalies ist (in Bezug aaf Sduger)
vorliufig Folgeudes zu merken:

1} FErstens eitunal scheintsich schon die Mundschieimhautl zu bethei-
ligen, cf. Dubinsky pag. 83.

Auch Steinfeld ist dieser Ansicht (pag. 74), ohne sie jedoch
nither za begriinden,

2) Dass die Mazen- und Diaundavschleimbant eino erhebliche
Rolle spielen, ditirite nach den bisherigen Beobachtungen sich schon
mit ziemiicher Sicherheit behaupten lassen, Cf Feder-Meyer
pag, b6, Hteiufeld pag. 72 u. 78 u. Befunde der eigen. Versuche.

Was speciell den Iunadarm aubetrifft, so sind den patholog.-
anatom. Befunden nach zu nrtheilen die Zottenepithelien weit
stirker in Anspruch genommen als dis (Lisberktihn’schen) Drisen.

3) Die Beurtheilung der Ausscheidungsverhaltnisse des Me-
talls dureh die Dickdarmschleinthant wicd durch der Um-
stand erhcblich beeintrichtigt, dass die vermittelst der Analyse
dort gefundenen grossen Mengen von Wismut (Fteinfeld pag. 75)
vielmehr auf eigenthiimliche Ablagerungen, resp. auf die Betheil-
iyvung van Wanderzellen, zuriickzutuhren sind., Cf das weiter
nnten (Fesagte,

Nach Langhans (pag. 83) scheinen sich die Drtsenepithelien
des Dickdarms an der Ablagernng, resp. Ausscheidung. des Matalles
reichlich zu betheiligen. Cf. auch eigen. Vers. am Huhn (Blinddarm),

Aunmerk Bem Frosch scheint die Schleimhant des ganzen

Digestionstractus durchweg stark in Anspruch genommen za
sein {cl, eigene Versuche).

f) Ein sehr grosser Theil des Metalles wird von Wander-
zellen anfgenommen nnd im Bereich der Darnschleimhaut
(Dickdarm der Stugethiere, Blindddrmeo des Huhnes, Dann-
darm der Gans) zur Ablagerung resp. Ausscheidung gebeacht
{cf. Stoinfeld pag. 72 Langhans pag. 84 n eigeuve Versuche)
wahrscheintichasuchin & Milz w.o.lymphat Apparat.
abgelagert. Fur Letzteres sprechen die eigenen Becbachtungen zahl-
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reicher briunlicher (allerdings noch nicht mikrochemisch ndher unter-
suchter) Pigmentirungen, wie auch die Analysen verschiedener Autoren:
Ortila pag. 17, Stefanowitsch pag. b1, Bergeret & Mayen-
¢on pag. 54, Dalehé et Villejean pag. 83 o. 8.

5. Deutung speciell der Sehwarzfirbungen und
Wismutablagerungen im Bereiche der Dickdarm-
schleimhaut.

1} e Entstehung der Schwarzfarbung erfolgt nach Stein-
feld offenbar dadurch, dass das in Blut- und Lympheapiliaren der
Schieimheaut circulirende Wismnt durch den ans dem Darmiumen in
die Schleitmhaut hinein dittundireuden Schwetelwasserstoff’ als Schwe-
felwismut gefallt werde. Wenngleich ein derartiger Process anch in
vialen Fiallen mitspielen, vesp die Hauptrolle spielen durite, so missen
wir doch daran denken, dass dunkele Pigmentirungen bei der Bi-Vergiftung
ganz gut auch aus anderen Grinden entstehen konnen:

1) Wie die Befunds der eigenen Untersuchungen gsueigt habeu,
kommen in manchen [Mdllen ansser Wismuteinlageruugen auch
solche von Eisen vor, demnach dirfte anch diescs (wohl infolge
der Blutzersetzung) in grosserer Menge auszuscheidends Matall
ehenfalls bLei der Bildung besagter Schwarziirbongen bisweilen
eine wesentliche Rolle spielen (Schwefeleisen).

2} Das Wismut braveht nicht unbedingt in F'orm seines =uolfids vor-
zuliegen. Man denke z. B an die Braunfarbung des Dinndarms
der Gans. Der Darmtracius dieses Thieres enthilt nach Tappei-
fier auch bel wechselndem Futter niemals H,% (T'appeiner, H.
Vergleichende Untersuchuug der Darmgase. Zeitschrift £ phy-
siolog. Chemie, Bd. VI, Strassburg 1882 pag. 436). Ferner zeigten
die von Kocher, Israel, Petersen {pag. 59, (1, 64) geschil-
derten, offenbar Bi-haltigen Pigmentirangen eine blaulich-
schwarze, also von der des Nchwefelwismuts deuntlich ab-
weichende, Farbe. Es kénnte in diesan Fallen sebr wohi an Ab-
lagerungen von Wismutoxydn) resp, dessen Albuminatver-
bindung, inscaderheit mit Derivaten des Himo-
globins, gedacht werden.

2) Die H.S-Wirkung ware ferner nach Steinfeld nicht hios
als die Ursache der Entstehung des Pigmentes, sondern auch
zugleich als die ansschlagzebende Ursache seiner Localisation
aufzufassen (cf. pag. 79).

Wernn auch ohne Weiteres zugegeben ist, dass bei der Entstelung
und Deponirung des Pigmentes die von der Pigmentirnng betroifenen
Gewebselemente sich in vielen Fillen rein passiv verhalten {was be-
sonders tir die schon von Langhans pag 81 sub a) und b) erwihnten
Pigmente gelten mag), so darf dieser Ansicht doch gewiss keiue allge-
meine Bedeutung zugesprochen werden,

Aus den Angaben von Steinfeld (pag. 72), Eanghans (pag. 81), sowie
aus den Betunden der eigenen Untersuchungen geht auf das Dentlichste
hervor, dass das Bi sehr haufig an Leukocvten gebunden erscheint.
Alles in Allem kounen wir mit grosster Walirscheinlich-
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keit den Bchinss ziehen, dass die Lymphkdrperehen das in
den Organismus eingefithrte Meatall in sich anfnehmen und
in ganz bestimmte, physiologischer Weise am meisten dazn
geeignete, insonderheit mit anderweitigen Functionen am
wenigsten belastete, Stellen der Darmsechleimhaut trans-
portiren, um es daselbst zur Ablagerung, resp. Ausschei-
dung ins Darmlumen zu bringen. Wir méchten diese unsere An-
sicht noch durch folgendo Argumente stitzen :

1) Dass die Wanderzellen die Fahigkeit und das Bestreben haben
Fremdkorper in sich autzunehmen uund sie an ganz bestimmte
Stellen za trapsportiren wird von der modernen pathologischen
Anatomie ungweitelhalt anerkannt. (Cf z. B, Ziegler’s Lahrb.
der allgem. patholog. Anatomie L o pag. 267 (Abbild) u. pag. 43;
ferner Metsehnikoft's Phagocytentheorie. Mit einer Znsammen-
stellung der Litteratur itber die transportivende Thidtigkeit der Wan-
derzellenbin ich noch eben beachiiftigt). Cf. anch Riede! pax. 67sub c).

2) Die merkwiirdige Thatsache, dass besagte Pigmentirungen sich
in gewissen Filleu aunt ganz bestimmte Abschuitte des
Dickdarms beschirinkt finden (ef. Dickdarm der Riugethiere,
welcher gzanz besonders zur Klappe hin geschwarat ist, sowie
hauptsdchlich das tber die Blinddirme der Tlihner Gesagte}
scheint  mir nur durch  unsere Ansicht auf ungezwungene
Weise eine Frklarung «u finden, Wenn die Localisation allein
darch H.% bedingt ware, so misste dic Pigmentirung doch
viel gleichm#ssiger f#iber den ganzen Bereich der Dickdarm-
schleimhaut ansgebreitet sein,

A) Einen ausgezeichueten Analogietall bieten uns die Bilder der phy-
siolog. Fe-Ablagerung oder -Ausscheidung im Froschditnndarm:
die Fe-tragenden Wanderzellen befinden sich, so viel uns bekanng
ist, ausschliesslich im obersten Theile des Ditnndarms
{der F'rosch verhdlt sich also abmnlich wie die Gans). (Cf auch die
ang dem hiesigen pharmakolog. Institut hervorgegangenen Arbeiten
fiber die Ablagerungsverhilinisse des Eisens),

4) Vergleicht man die Resultate der Blut- und Dickdarmwand-Ana-
Iysen Steintelds (cf. pag. T2 73), so kann man sich des Gedankens
vicht erwehlren, ob nicht vielleieht die Hanptmenge des Bi erst
dann in die Dickdarmwand gelangt sei, als es schon aus dem Blat
verschwunden war. Das kinnte aber dann nur auf dem Wege
der Lymphbahn durch die Thitigkeit der Wanderzellen bewerk-
stelligt worden sein.

5) Datitr. dass die Wanderzellen bei der Bi-Wirkung stark in An-
spruch genommen werden, sprecheu ferner noch die Beobachtun-
gen ven Pohl {pag. 8D).

Jedentalls spielt betm Zustandekomnmen der Localisation der in
Rede stehenden Pigmente neben der H,S-Einwirkang die Thatigkeit der
Wanderzellen cine ganz hervorragende Rolle.  Je webr II.S sich iin
Dickdarm befindet, desto inehr wird des Bild des physiologischen Aus-
scheidungsprocesses verwischt.  Bei glelehmiéssigor Darchtrinkung der
Gewebe mit Schiwetelwisinut kann von einem Stadium physiologischer
Ausscheidungsverhalinisse ebeuso wenig die Rede sein, wie bei einer
Fallong unseres Metalles im Reagensglase.
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6. Deutung der infolge der Wismutvergif-
tung auftretenden Structurverdndernngen (der
fixen Gewebe)

Ist die Menge des Giftes geniigend gross, so erlei-
den manche der mit seiner Ansscheidung betrauten Organe
betriichtliche pathol.-anat. Verinderungen.

Die Entstehung dieser Verinderungen liesse sich, je nach der Art
des Befundes, erkliren:

1) durch directe Gittwirkung, welche das im Saftstrom des Ovga-
nismus gelost circulirende Wismut auf die es resorbirenden Zel-
len ausibt. (Ob nun diese directe Giftwirkuug aber mehr eine
rein chemische oder specifisch toxicologische vorstellt, ist noch
nicht discutivbar);

2y durch indirects Giftwirkung, indem es die Gefasse stark erweitert
(Ct Kobert, Litteraturregister; Steinfeld pag. 71), ja auch die
Wandungen der kleinen Getisse alterirt, wodurech dann secundar
Erpthrungsstorungen 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. Stefanowitsch pag. 45,
Fader-Meyer pag. 56, Mory pag. 63, Steinfeld pag 72, Lang-
hans pag. 8, Dalché et Villejean pag. 83 Neuberger pag 90,
Mayser pag. 93, Hoppe-Seyler pag. 100 u. eigene Versuche)

2) In der Leher Hyperaemie und parenchymatsse Hepatitis
{cf. Stefanowitsch pag. 41, Feder-Meyer pag. U6, Mory pag €5
Daleché u. Villejean pag. 88 und eigene Befunde).

3) Digestionstractus,

a) Der Befund intensiver hiimorrhagischer Gastroen-
teritis, wie sievon Stetanowitsch (pag. 89), Feder-Meyver (pag. 56),
Mory(pag.63)beschrieben wordenist, konnte von uns in einigen Fillen (an
Hunden) bestatigt werden — im Gegensaiz zu den Befunden von
Meyer & Steinfeld (pag 71).

b) Degenerations-undDestructionsprocesse des
Epithels Im Dinndarm leidet das Zottenepithel in der Regel betricht-
lich, wihrend das Epithel der solitaren Dritsen merkwirdigerweise so
gut wie gar nicht mitgenommen wird, Nchon makroskopisch aud-
tilligsind in einigen Fillen Alterationenresp.Geschwitrsbildungen
imGebieteder Mund- v Dickdarmschleimhant.

Nach Meyer & Steinteld hitte man diese durch das Bi hervor-
gerufenen Entzundungen, Ulcerationen ete. vorwiegend als die Folge
einer Stase zu betrachten, die durch die Fallung des Schwefelwismuts
in den Blut- und Lympheapillaren gesetzt wird (pag. 79.)

Wenn wir auch nicht bestreiten wollen, dass eine solche Ent-
stehungswoeise besagter pathol.-anat, Veranderungen unter Umstinden
denkbar ist, so glauben wir obiger Erklarung doch keine allgemeinu
Bedeutung gusprechen zu dirfen; vielmehr sind wir der Ansicht, dass
die betreflfenden Veraudorungen {m Allgemeinen schon genigend dureh
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dic directe Giftwirkung des Metalles auf die sich mit seiner Ausschei-
dang beschiftigenden Epithelien erklart werden kinnen, analog den
Degenerationsprocessen, wolche wir in der Leber und Niere tinden.

Hoéchst wabrscheinlicher Weise spielt auch das Eindringen von

Eitererregern bei der Entwicklung grosserer Geschwiire sine entschei-
dende Rolle (ct. anch Langhans pag. 88

¥

2)

4)

b

Wir moéchten uusere Ansicht mis tolgenden Argumenten stitzen:
Die Geschwiure der Mundschleimhaut besitzen in vielen Fiallen
eine speckige oder graue Firbung, dic also durchaus nieht an
die (braunschwarze) Farbe des Schwefelwismuts ervinnert (cf. Li-
wenstein prg 15, Dubinsky pag. 27, Stefanowitsch pag. 85).

Auch zwei in letzter Zeit von mir angestellte, hier noch nicht
naher veriffentlichte Versuche bestutigen dieses.
Hinwiederam finden wir Angaben iher tietschwarze Verfarhungen
der Mundschleimhant, ohne dass dabei irgend etwas iber geschwil-
rige Verandermnigen erwihnt wiirde, die doch nach der Meyer-
steinfeld’schen Theorie nothwendigerweise dabei eingetreten sein
mussten (cf, Kocher pag. 60, Petersen pag. 65); oder es scheint auns
der Aungabe der Autoren hervorzugehen, dass die Ausbildung
schwarzer Farbungen erst nach der Entwicklung von Pseudo-
membrauen beginnt (¢f. Dalché pag. 86 ; Steinfeld selbst giebt
ferner an, dass er itn Dickdarm der Kaninehen Schwarzfarbungen
der Schleimhaut, aber keine Geschwiire gesehen habe (pag. 72
Bei der mikroskopischen Untersnehong der Diunndarmschieimliant
tanden wir trotz des Maugels jeglichor Pigmentirungen
in der Regel intensive Alterationen des Zottenepithels (ef. auch
stefanowitsch pag. 89, Mory pag. 63). Makroskopisch war allerdings
in den meisten Fillen nichts Besonderes zu sehen. Steinfeld
hat, nach seinen Angaben zu urtheilen, Jden Dinndarm nicht
mikroskopisch untersucht.
Bei der mikroskopischen Untersnchung der Dickdarmschleimbaut
lasst sich durchaus nicht constatiren, dass die Alterationen des
Lpithels regelmissig der Starke der Pigmentirung proportional
sind {¢f. Langhans pag. 85 u, eigene Versuche}
Die nihere Untersnchung der Beschaffenheit und Localisation der
infolge von Bi-Vergittung aufiretenden Pigmente (zumal ihr
hdufiges Vorkemmen in Wanderzellen) spricht fin allgemeinen
deutlich gegen Stase.
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zur toxikologiseh-anatomischen Wismut-Litteratur nebst e¢ini-
gen Nachtrigen.

Balli und Baucher. Bull. médical. Genannte berichten tiber schwere
Intoxicationserscheinungen, die nach verhiltnissmassig kleinen Men-
gen Bismut bei dussurlichem Gebranch folgten.

Es handelt sich lier um vier Patienten. Im ersten I'alle hatte
man einem Hb-jihrigen Manne ein Unterschenkelgeschwiir mit Bis-
mut eingepudert, die Wunde schien nach einem Monat vortreflich
zu heilen, als Patient cinen Bleisaum bemerkt, sein Appetit abnimmt,
dag ZahuHeisch schmerzhaft wird; nach einigen Tagen, fast plotzlich,
QOedem der Lippen, die schwdirzlich verfirbt sind. Man glaubt
erst an Unrcinigkeit des Bismui, aber eine genaue Untersuchung
ergiebt die vollstindige Reinheit des Salzes. — Noch wviel schwerer
ist der zweite F'all, wo zunichst bei einer jougen Frau Fieber, Ul-
ceratioren im Munde, Auschwellung der Zunge, Beschwerden beim
Kaunen etc. hinzutraten, bis beftiges Erbrechen und Diarrhoe, die
einen Monat (mit den Gbrigen Symptomen) anhalten, zu einer Ca-
chexie tihren, der die Kranke erliegt, Die Brandwunden, welche
man mit dem Bismut behandeli hatte, waren fast vollig gehailt.
Eine Antopsie konnte leider nicht gemacht werden. Allerdings muss
die Frage antgeworfen werden, ob die Kranke viellsicht doch nicht
in Folge ihrer schweren Brandwunden, die mit Eiterungen verbnnden
waren, gestorben ist. Den Anschein hatte es aber nicht. — In den
2 anderen Fillen verlief die Bismutintoxieation leicht, well man
durch die beiden verhergehenden Fille aufinerksam geworden war.
{Cit. nach einem Referat in d. International. pharwaceut. Central-
anzeiger 1896. Nr. 4, pag. 335}

Bergerat et Mayengon Rechirche du Bismut dans les tissus et
dans les humeuars. Journal de I'Anatomie et de la Physiclogie.
TParis 1878, pag. 243 (pngz. 32).

Bricka, Léoun Du rous-Nitrate de Bismut et de ses applications.
These de Strasbourg, 1364, (Ein Referat findet sich in Canstatts
Jahresbericht 1864) (pag. 1S).

Dalché, P. Accidents d'intoxicatiou consécutits o nn pansement avee
le syus-nitrate de bismut. Annales d'hygiéne publ. IIL ser. T. XVI
1888. Nr. 10, pag. 358 (pag. RG).
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Delché, P. et Villejean, Ed. Recherches expérimentales sur la
toxicité du bismut. Arch. gén. de méd CLX, pag. 129, Acit 1887
(pag. 87).

Dissalben. Nouvelles recherches expérimantales sur la toxicité du
bismut. Bull. gén, de Thér. LVII, 42, 44, pag. 405, 448 Nov. 15, 80,
1888 (pag. 8%).

NyGunerit, O, Dacnyrnuii (Adrepurs moavets pra.  lwecepTamia.  Caust-
werephyprs 1369,

Dubinsky, Th. Die Wismutdiphtheritis der Mundhohle. Dissert,
Petersburg 1869 (pag 25).

Feder-Meyer, L. Acute und chronische Wismutvergiftung. Dissert,
Wuarzhurg, 15879 (unter Roashach; {pag. 34). Pharmakologische Unter-
suchungen aus dem Institut f. exp. Pharmakol. der Univer. Warz-
burg bgb. von Rossbach, J. HI Bd, Wirzburg, 1883, pag. 235.

Fischer, O. Klinisches und Experimentelles tber die Wismuthehand-
lung der Magenkranheiten nach Fleiner, Diss. Jena 1583 (pagz. 96)-

Glaeser, B. {Breslan). Ueber die Ungiftizkeit des Dermatol. Berl.
Wochensclivitt Nr 41, pag, 1024, Ref Jahresbericht Virchow und
Hirsch. 1832 [, pag. 367 (pag. 92).

Hamilton, I. L. Brit. med. Journ., Iebr. 5, 1881. Ref. in Schmidt’s
Jalirb. 1881, Bd. 191, pag. 22 (pag. 57).

Henry, 0. et A Chevalier. Suite du memoire sur le lait. Journal
de Pharmacie T. XXV, Paris 1339, pag. 40[, 408, (pag. 13).

Hopype-Reyler, G. (Kiel). Zur Kenntniss der Wismutpriparate und
der Verwendung unléslicher Substanzen im Verdauuangskanal. Mit-
theilaugen tar den Verein Schleswig-Holstein. Aerzte, Neue Folge.
Jahrgang I. Nov. 1892, Nr. 45, pag 48 (pag. 99).

Hee texifi, ®. A, MaTepiald KB (rapiakOi0rE4ECROMY U TOPATBETHIPCROMY,
Abferain penoronex®s coeuienift nueayTa. APXHRE GiororRICCRUXE NAYED
ngiad. HaitepaTroper. MIRCTHT. SRCHepEMEATAIRH, veUiAg,  C.-ITerepdypri
T. 11 183, pag. 246.

Jasenski, F. A, Contributions A 1'¢tude de 1'action pharmakologique
et therapeutique des phénates de bismut

Jasenski, . A Beitrige znr pharmakologischen und therapeutischen
Wirkungsweise der Wismuntphenole. Arch. d. biolog. Wisgseusch.
d. laiserl, Instit. f experiment. Medicin. Petersbhurg 1898, Bd. II,
pag- 246.

Einem Hunde von 236 Kg warden im Lanfe von 5 Wochen an-
steigende Dosen von Phenolwismut (C.H,0).. BLOH + BLO, in den
Magen eingetithrt (von 3,0 bis 100 pro die), in Pillen.

Die letzten drai Wochen bekam das Thier tiglieh 10,0 Phenol-
wismmat fin zwel (3ahen).

Dann wurde es gotodtet. Hectionsbetund: geringe Gallenstanung
im Lebergewebe, leichte parenchymatose Nephritis: die Nieren
blutreich, die Rindenschicht etwas welk; radire Streifing weniger
scharf ausgepriigt als im normalen Zustande; Follikel des unteren
Ditnndarms geschwellt, Peyversche Placques nicht walraehmbar,
Schleimhaut der Harnblase zeipt schart ausgesprochens rasenrothe
Verfirbung {pag. 266 u. 268).
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Auch die anderen, von Jasenski untersuchten, Wismutphenole:
Tribomphenohwismut, Metakresolwismut, Naphtolwismut ergaben
keine autiilligen patholog. anat Betunde, pag. 276 u. 278,

In Anbetracht dessen, dass der Magensaft des Hundes einen
grosseren Salasduregehalt besitzt als der des Menschen, geht bei
ersterein ein geringer Theil des Wismuts in Losung — Chlorwismaut,
wird resorbirt wnd im Harn ausgeschieden, der weitans grissere
Theil aber verlisst den Organismmos mit den Mices in Form des
Sebhwefelwismuts,  Beim Meunschen wuarde ein Uebergang des Wis-
muts in den Harn uicht beobachtet (pag. 280}

Israel, J. Chir. Centralblatt 1853, X, Nr. 25. Ref. in Schmidt’s Jahrb.
84, CCIV. (paz 61),

Jutt, J. Chemische Studien iber dic Verbindungen des Blutfarbstotfes
mit den Schwermetallen. IDiss. Dorpat 1884 (pag. 101).

Kobert, R, TUeber die Becinflussnug der peripheren Getiasse durch
pharmakologische Agentien. Arch { experimentell. DPatholog. u.
Pharmakolog. 2. Bd. Leipzig 1887, pag 92. (Bismut. natro-citricum
wirkte getiasserweiternd)

Kocher, Theodor. Ueber die einfachsten Mittel zur Erzielung einer
Wundheilung darch Verklebung ohne Drainrdhren, Smmmlung kli-
uischer Vortrige von Volkmann. Nrv. 224, Leipzig 1882, pag 1921
(pag. 57).

Laughans, Pathologisch-anatomische Befunde bei mit Bismutum sub-
nitricum vergitteten Thieren. Deuatsche Zeitachrift fir Chirurgie,
heransgegeben von Litcke u Rose. Leipzig 1885. Bd. XXII, pag. 515
(pag. ).

Liewald, G. Untersuchungen iber den Uebergang von Arzneimitteln
in die Mileh. Habil, 8chrift, Breslan 1857. Ref. iu Canstatt’s Jahres-
becicht 1858 (pag. 18).

Lowenstein, Beschreibung einer Wismutvergiftung. Medicin. Zeitg.
Russlands, hrsggbo. von Heim, Krebel nnd Thielemann 1816,
Bd. 5, pag. 58-5Y, Ref. in Franks Mapgazin Bd. IV, Leipzig 1854,
pag. 95, (pag 15).

Lussana, Fil. (Ueber die Wirkung des Bismutam subnitricam), (p. 16).

Gazz. med ital, Lombardia, 4, 1852, Ref, in: Schmidt's Jahr-
btcher 1852, Bd. 75, S, 28. (pag. 16).

Mactadyen, A, M v. Nencki und N. Sieber Untersuchungen
tiber die chemischen Verginge im menschlichen Dipudarm. Arch.
f. experimentelle Patholog, u. Pharmakelog. Bd. XXVIII, Leipzig
1891, pag. 838

Vor mehr als 10 Jahres wurde auf der hiesigen chirurgischen
Klinik versuchsweise statt Phenol daus Wismutnitrat als Antisepti-
cum angewendet. Es war nun interessant, bei den Leichen der mi
Wismut behandelten Patienten zu sehen, wie mit einem scharfen
Rande von der lleocoecalklappe ab die ganze Diekdarmschleimhaut
ein schwarzes sammtartiges Aussehen hatte, wihrend die Fehleimhaut
des ganzen Duanndarms uur gerothes war. Wie die Untersuchung
zeigte, war die schwarze Farbung der Mucosa durch eutstaudenes
Sehwefelwismut verursacht. Das Fellen jeder Rchwarzung auf der
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Schleimhaut des [lenms ist ein Zeichen, dass daselbst kein Nchwe-
felwasserstoff entwickelt wnrde.

Mathien, M. hatte einem Kranken, der an Hypersecretion von Magen-
siture und heftigen Magenschmerzen litt, grosse Dosen Bismut,
150 truh ant einmal, 5,0 abends zu nehmen, verorduet. Der Erfolg
wat ausgezeichnet Der Kranke nahm ohne Wissen des Arztes das
Mittel weiter, sodags er im Laufe von 80 Tagen 1600 Gramm ge-
nommen hatte. Das hat thm nur wenig geschadet; der Stuhl war
zwar sehr hart, aber regelmissip; von einer leichten toxischen Sto-
matitis gab eine Verfurbung des Gesichts Ausdruck, im
Uebrigen wurde die Function des Magens absolut nicht alterirt.
(Cit. nach einem Referat in d. Internation, pharmaceut. Centralan-
zeiger 1896 Nr, 4, pag. 385

Mayer. Ueber das Wismut in seiner Wirkung auf die thierische Orga-
nisation, it ‘besonderer Riicksicht auf seine Heilkratft in der Cho-
lera morbus {pag. 13). Neues Jonrnal der pract. Arzneykunde etc.,
herausgegeben v. . W. Hufeland u. E. Osann ([ortsetzung des
Journal der pract. Heilkunde) Bd. LXVI, Berlin 1831, IV. Stack.

Mayser, Heinvich. Ueber die toxische Wirkung des Wismut, mit be-
sonderer Berticksichtigung der Wismutnephritis. Diss,, Freibarg in
Baden 18%, (pag. 93).

Monneret. De I'emploi du sous-azotate de Bismut & haute dose, dans
le traitement de diverses maladis. Bulletin de Theérap. Aot 15,
p- 113 & c. et Sept, p. 209 & ¢, 265 & ¢. Ref in Canstatt's Jahres-
bericht 1851, vert. v. Falcek

Monneret halt die Wirkungen des Wismuts in bestimmten Krank-
heiten fiir Ausserst sicher und geschwind. Mouneret beginnt die
Wismutmedication, indem er zunichst Dosen von 8 10 Gramm
2—38 - 5mal tiaglich zur Anwendung bringt, sodass im Ganzen 20~10
Gramm des Metallsalzes tisr den Tag eingenommen werden.

Wie es scheint, wirkt das Salz besonders auf die Schleimhiute
des Dickdarms, welche von Schwefelwismut tberzegen werden,
wihreud die Ficalmaterien allen und jeden Geruch verlieren. Be-
findet sich die S8chleimhaut des Dickdarms im Zustand entziindlicher
Rothe und Erweichung, se nimmt sie unter dem Einfluss des Wis-
muts ihre natirliche Farbe und Consistenz mit erstaunenswerther
Hehinelligkeit wieder an. Indicirt ist das Mittel nach M. unter An-
derem auch bei dem den Magenkrebs begleitenden Erbrechen (wa
seine Wirkung schon von Qdier und Giacomini gelobt wurde), lei
Dysenterie und Darmgeschwtren Tuberculoser. Bei der Dysenterie
verschwand unter dem Einfluss des Ileilmittels das Blut aus den =tih-
len, welche seltencr wurden und von Schwefelwismut sich farbten.

Moanneret sifuete zum Oefteren die Cadaver von Schwindsiichtigen,
deren Diarrhoen durch Wismuot sistirt waren, und tand die Darm-
geschwiire entweder vernarbt oder auf dem Wege der Vernarbung,
und die Rothe der Schleimhaut vollig getilgt oder bedeutend ver-
mindert.

Mory, E Einige neue toxicologische Versuche tber 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 1 Pharmakologie. Bd. XXVII Leipzig 1890, S. 39,

Orfila, M. Traité de Toxicologie. Quatritme édition T. II, Paris
1848, pag. 10 (Orfila, M Lehrbueh der Toxicologie. Aus dem Fran-
zosischen von G, Krupp. Theil II. Braunschweig 1858, pag. 9--14)
(pag. 16).

Peteraen, I TUeber Zinkoxyd als Ersatz fiir Jodoform, nebst Mitthei-
lnng eines Falles von Wismutvergiftang (mit drei Abbildungen)
(pag. 6§4), Deutache medicin, Wochensehrift 1883 Nr. 25, 5. 863,

Pohtl,J Ueher den Einfluss von Arzneistoffen aut die Zahl der krei-
senden weissen Blutkérperchen Archiv fur experimentelle Pathol.
u. Pharmakol. Bd. XXV, Leipzig 186D, pag. 51, (pag. 89),

Reiliuns, Thierexperimente mit Wismut u, Zink, besprochen in Kerck-
sig’s Dissert. (siehe Schlegels Thesanrus mat. med Tom. IT Lipsiae
1794 pag. 5328) (pag 1I),

Riedel, B Ueber die Resultate der Wismuntbehandlong im Aachener
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In einem Bericht tiber das Choleraspital in Leyden vom Nov.
1848 bis Jan, 1819 hatte der Verf. anf schwarze Flecken im Magen
aufinerksam gemacht, welche sich bei solehen an Cholera paralytica
verstorbenen Personen vorfanden, die unter anderen Mitteln anch Mag.
bism. bekommen hatten. Der folgende Fall bot scitdem Gelegenheit,
die chemische u. mikroaskopische Untersuchung solcher Magenflecken
vorzunehmen u. damit den von einer Heite (Geneesk, Cour. Jaarg. 3
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 stundlich. Er starb
nachdem er 4 soleher Dosen genommen hatte. Section nach 14 Stan-
den. Magen wenig aufgetrieben; er enthiselt wenige zum Theil
unverdaule Contenta Die Schleimhaut war tberall mit einer dicken
Lage zihen Schleimes bedeckt, und darin befanden sich im Magen-
grunde, dicht bei einander, einige duunkelschwarze 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", TEinige kleinere befanden sich an der
kleinen Curvatur nahe dem Pylorns. Unterm Mikroskope zeigten
die schwarzen Flecken, die sich nicht rein von dem Schleime son-
dern liessen, folgende Zusammensctzung:

1} Schleimzellen, Epithelinmzellen und viel kornige Substanz.
2) An einigen Stellen Massen von Conferven. 3) Einzelne grosse,
hellbraune Pflanzenzellen. 4} Unregelmdasige, dunkelschwarze,
undurchscheinende Korperchen, von verschiedener Grosse, theils
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mit Ecken. theils von rectanguliarem oder rhomboidischein Aussehen,
aber durchans unorganisch; sie machten die Hauptmasse aus.
3) Aehnliche, dunkelgrane Korperchen in geringerer Menge 6) Spar-
same Gruppen heller, durchscheinender, ungefirbter Krystalle,

Die chemische Privfung wies auf’s dentlichste Wismut in diesen
Flecken nnch. Wahrschainlich ist dasselbe grosatentheils als sul-
phuretern bism. vorhanden; dafur sprechen die rhombischen Kor-
perchen. Die griulichen, etwas mehr durchscheinenden Ksrperchen
in der schwarzen Masse sind wahrscheinlich unverindertes Magist.
bism, denn in diesem Priparate erkennt maen die namlichen Kot-
perchen

Man trifit sic bei etwas mehr als der Halfte solcher, denen
Magist. bism. gersicht worden war und ihr Entstehen mnss einer
Tntwicklung von H.S im Darmeanal zugesehrieben werden. Ob diese
Gagentwicklung vor oder nach dem Tode statttindet. ist schwer zu
bestimmen.

Die Magenschleimhant findet man unverdndert, mag nun das
Mag. bism. im Magen nmgewandelt worden sein oder nicht. Nie-
mals erstreckten sich tbrigens die Flecken itber den Magen hinaus
in’s Duodenum.
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10)

T hesen.

Die Resultate der practisch-medicinischen Anwendung
von Metallpraparaten stehen vielfach zu denen der expe-
rimentellen pbarmakologischen Untersuchung in sehrol-
fem, bis jetzt noch ungeldstem Gegensatz.

Line genauore Beriicksichtigung der Stoftwechselver-
haltnisse des Magnesiums diirfte zu wiehtigen Ergeb-
nissen fiihren.

Trockenes Chlorgas greift die Structur der Gewebe in
keiner augentilligen Weise an; os ist somit eines der
wichtigsten Hiilfsmittel zur mikrochemisch-histologi-
schen Untersuehung.

In der Ausarbeitung exaeter mikrochemisch-histologi-
seher Methoden liegt cine der Ilauptaufgaben der mo-
dernen wissenschaftlichen medicinischen Forsehung.
Die Entstchung ‘arteficieller Eisenablagerungen in den
Geweben (Schuitten) ist nach dem allgemein iiblichen
Gange der Tceehnik sehr wohl méglich.

Die einzelnen Abschnitte des Magendarmeanals ver-
halten siech bei der Ausscheidung der Metalle je nach
den Thicrelassen schr verschieden. _
Die Bezeichnungen locale und allgemeine Wirkung sind
irrationell und durch priiciscre zo crsetzen.

Die Begrifie anormal (naturwissenschaftlich-mediciniseh)
und pathologisch decken sich nieht.

Die Schwefelwasserstoffentwicklung im Darmeanal ist
eine pathologische Erscheinung; streng gencmien,
selbst dic im Dickdarm.

Die Metsehnikolt'sche Phagoeytentheorie wird immer
mehr an Festigkeit gewinnen.



Berichtigungen:

pag. 25 Zeile 22 v. oben, die Worte: Usher die Loslichkeit des Prap. vgl.
Cap. T meiner Arbeit — mitssen wegtailen.
pag. 54 Zetle 12 v. unten: Vgl Cap. V meiner Arbeit — muss wegtallen,

pag. 68 Zeile 16 v, nuten: statt Cap. V. — Couf, Cap. IV,
pig 74 Zeile L1 v. oben muss es heisssen: . ., denen Ginben vou 4 -R g

Mag. Bismuti per os beigebracht werden, . .
pag. 88 Berichtigung zu der Anmerkung:
Wie ich nachtriglich aus dem Lehrbuch von W, Krause, Anato-
mie des Kaninchens 2. Anfl. Leipzig 1854 crsehen habe, wird der
Ausdruck Zotten auch unter den Bezeichunugen der Strnetur-
verhiiltuisse des Kaniuclhen-Dickdarms gebrancht. Wir haben
also oftenbar micht an den Diunudarm zu denken.
pag. 111 Zeile 11 v. oben, statt: Vergrossernng — lineare Vergrosseruug
pag, 118 Zeile | v. unten ist hinznzusetzen: oder die Organe vorher

ansgespiilt werden. L
pag. 116 Zeile 18 v. unten: wie aus dem dort Gesagten hervorgeht
pag. 125 ist in Anschluss an Zeile 21 v ohen hinzuzufiigen:

Die einzigen Pigmeute, welche der Bleichung wohl durchaus
widerstehen darften, sind Ablagerungen von Kohlenstaub oder Kieselsijure,
(»ie sind bekanntlich besonders hianfig in den Lungen anzotrefleni



