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Beitrag zur Lehre von der chronischen Sehwefel-
kohlenstoffvergiftung.
Von
Dr. med. Georg Koster,

Privatdocent und Assistent an der Nervenabtheilung der medicinischen Universitiits-
Poliklinik zu Leipzig.

(Hierzu Tafel XV—XVIL)
(Schluss.)

A

II. Einohr.

5. October. Beginn der Vergiftungen.

19. October. Starke Erregbarkeit. Wildes Umherspringen bei Klopfen
an den Kifig.

15. November. Undeutliche Reaction der Pupillen, die gegen den An-
fang der Vergiftung erweitert sind. Hyperiisthesie der Haut.

16. November. Andeutung von Ermiidungsreaction bei der elekirischen
Untersuchung.

28. November. Dauernd erweiterte und ungleiche, nur sehr undeutlich
reagirende Pupillen. Die linke Pupille ist dauvernd weiter als die rechte. An-
dsthesie an den Hinterpfoten, welche bis zum Unterschenkel herauf reicht an
beiden Hinterbeinen. An den Vorderbeinen ist nur die Pfote selbst andsthe-
tisch. Hine Nadel kann durch die an#sthetischen Theile gestochen werden,
ohne dass das Thier veagirt. Es liuft mit der Nadel im Bein durch die Stube.
Unsicherheit des Thieres beim Springen. HKs zieht die Hinterbeine einzeln an
den Leib heran, statt sich mit ihnen zum Sprunge abzustossen,

8. December. Deutliche Ermiidungsreaction. Anisthesie stérker als
{riiher, aber nicht weiter ausgedehnt. Das Thier ist stuporés, springt nicht,
hockt stumpfsinnig im Kiéfig. Stosst man es an, so kriecht es unsicher (atac-
tisch) fort, wobei es mitunter hinfillt. Die Hinterbeine schleppt es miide und
unsicher aufsetzend nach sich. Frisst schlecht.

12. December. Zunehmender Stupor, dauernde Parese der Extremitéiten,
dauernde An#sthesie, Afaxie und Pupillendifferenz. Reaction kaum wahrnehm-
bar, jedenfalls nicht sicher zu constatiren. Grosse Schwiche.
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21. December. Tod unter zunehmendem Stupor. Im Ganzen 72 Ver-
giftungen.
Das Verhalten des Korpergewichtes und dev elektrischen Erregharkeit
ergiebt sich aus folgender Tabelle:
Gewicht in  Rechte Hinterpfote Linke Hinterpfote
Grm. Rollenabstand in mm. Rollenabstand in mm.

5. October 97 . . 900 145 157

16. ” ... 918 . 165 166

29. ” ... 863 130 163

16. November . . 904 188 171

8. December . . 895 197, 194, 188 183, 180, 178

21. ,, .. 872 235, 215, 203, 185, 180, 176,
198, 182, 180. 167, 160.

Bs fand sich bei der Autopsie eine starke Blutfiille des Centralnerven-
systemes, des erweiterten rechten Herzens und des Lungenkreislaufes. Gehirn
und Riickenmark erwiesen sich als sehr ddematds, obwohl die Autopsie so-
gleich post mortem vorgenommen wurde. Das Blut war braunroth und hatte
nur wenig Neigung zur Gerinnung. Das einem frisch angeschnittenen Geffiss
entnommense Blut besass normale rotheBlutkorperchen in anscheinend normaler
Menge. Geldrollenbildung trat in gewthnlicher Weise ein.

Das mit Exner’schem Kochsalz-Osmivmgemisch behandelte frische Ge-
webe der Leber, Niere und des Herzens liess Verfettungen nicht erkennen.
Auch die peripheren Nerven und das Centralnervensystem wurde mit dem
Exner’schen Gemiseh behandelt.. Es fand sich keinerlei Markscheidenzerfall,
wohl aber liess sich in den Zellen des Centralnervensystems die bei dem ersten
Thiere schon festgestellte fottige Degeneration in Form der schwarzen stark
Licht brechenden Iiigelchen feststellen.

Die nach Nissl-Held vorgenommene Untersuchung des Centralnerven-
systems ergab:

Die Spinalganglienzellen zeigen hochgradige Verinderungen. Neben
normalen Zellen findet sich eine tberwiegende Zahl, deren Kerne gezacki und
geschrumpft oder gequollen sind. Die Kornmembran fehlt oft und es ist dann
der hypertingirte und vergrdsserte blane Kernkérper das einzige Ueberbleibsel
des Kernes, Im Kern finden sich mitunter Vacuolen. Meist sind die Zellen,
wo der Kern gequollen ist, auch in ihrem ProtoplAasmaJ noch nicht in extrem-
ster Weise veriindert. Bs finden sich in solchen Zellen als vermuthlich initiale
Verinderungen die Nissl-Granulirungen vorzugsweise beschrinkt auf einen
blanen dicken Kranz um den Kern herum und einen ebensolchen an der Peri-
pherie des Protoplasmas, wihrend der zwischen den beiden Granularingen ge-
legeno Abschniit des Protoplasmas vollig frei von Granula ist. Zuweilen ent-
hilt gerade die mittlere rothgefirbte, von Nisslkérpern freie Zone Vacuolen
oder Spalten. In wieder anderen.ist die Nissl-Granulirung nur auf einen
confluirenden blauen Rand an der Zellperiphorie beschrinkt, wihrend das
ganze iibrige Protoplasma keine Nisslkorper enthalt.

Wieder andere Zellen — und es ist die Mehrzahl — weisen alle Stadien
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des Zerfalles der Nissl-Granulirung bis zur staubférmigen Vertheilung auf.
In solchen, zuweilen vacuolisirten Zellen liegt der einzig noch vorhandene
Kernkérper in'einer Giber den ihr zugewiesenen Raum hinausgequollenen Proto-
plasmamasse, deren staubfrmig vertheilte Granulirang der Zelle einen lila
Farbenton verleiht. (Stadium der homogenen Schwellung!) In anderen Fallen
ist eine Klumpung der chromatophilen Elemente eingetreten, so dass mannur einen
bald mehr blau, bald mehr lila gefirbten, vacuolisirten oder mit groben Spal-
ten durchsetzten Zellleib vor sich hat. In anderen Féllen sind nur noch blass-
blaue, stark vacuolisirte Protoplasmareste in dem erweiterten pericelluliren
Raume vorhanden.

Die Sympathicus-Ganglienzellen zeigen ganz analoge Veriinde-
rungen.

Die Vorderhornzellen sind iiberwiegend degenerirt, normale oder an-
nihernd normale Zellen sind in der Minderzahl. Die pericelluliren Riume
sind vielfach erweitert, wobei die Axencylinderendbiumchen, welche die Zelle
umgeben, abgerissen sind. Die Zellkerne sind geschrumpft oder gequollen
oder aufgeldst, das Kernkorperchen nicht selten auffallend gross (gequollen)
oder verschwunden. Das Zellprotoplasma ist in vielen Zellen ebenso wie die
Nissl-Granulirong annéhernd normal und nur an den Protoplasmafortsitzen
zeigen sich Verinderungen. Die Dendriten sind am Fusse vacuolisirt oder in
ihrer Léngsrichtung mit Spalten versehen und weisen etweder gar keine Nissl-
korper oder nur noch eine staubformige Vertheilung derselben auf. In der
Mehrzahl der Zellen aber ist das Protoplasma hochgradig verindert. Es ist
gequollen oder weist Spalten und Vacuolen auf (oft am Rande des Kernes),
die Nissl-Granulirung ist spérlicher als normal, fehlt oft in der Zellperi-
pherie oder ist stanbformig vertheilt, wodurch die Zelle den typischen lila
Farbenton erhdlt. Auch zahlreiche Klumpungen der chromatophilen Elemente
finden sich. In vielen Fillen sind die Dendriten verschwunden oder nur noch
in der Form kurzer stumpfer geschwollener Vorspriinge vorhanden uud im
homogen blassblan geférbten Protoplasma ist nur noch das dunkelblauve Kern-
kirperchen vorhanden. Oft fliest auch die lila staubférmige Granulirung auf
gewisse Bezirke zusammen und ldsst iiberméssig roth gefirble unregelmissig
gestaltete Gebiete inselartig hervortauchen (hyaline Entariung). Zuweilen ist
in dem erweiterten pericelluliren Raume nur noch eine geringe blassblau oder
— lita gefdrbte und vacuolendurchsetzte Masse vorhanden, ohne alle Fortsitze.

Auffallend ist die abnorm starke Gefissfiillung der die Ganglienzellen
umspinnenden Capillarsehlingen. In allen Hohen des Riickenmarkes finden
sich frische capillare Blutungen in der grauen Substanz, an der Spitze oder
Basis der Vorderhrner, selten in den Hinterhtrnern und nur vereinzelt in der
weissen Substanz. Ziemlich oft (in etwa 70 von 400 Riickenmarksschnitten)
konnten frische capillare Bluiungen in den celluliren Raum, durch welche die
Zelle verdringt oder zerdriickt wurde, constatirt werden. Alle beschriebenen
Verinderungen finden sich auch an den Zellen der Seitenhorner. In dem peri-
celluldren Raum lassen sich ofters mehrere runde blassblaue Zellen (Wandor-
zellen ?) nachweisen.
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Die Zellen der Hinterhdrner, der Briicke, des verldngerten
Markes und des Hirnstammes sind in analoger Weise wie die Vorder-
hornzellen degenerirt. Auffallend ist, dass sich gerade im verlingerten Marke
viele Zellen mit staubformiger Chromatolyse, starker Spalt- und Vacuolenbil-
dung, villigem Schwund der Dendriten und hyaliner Entartung oder hoch-
gradiger Auflssung des Protoplasmas finden. Capillare Blutungen sind im
verlangerten Marke entschieden geringer. Im Hirnstamme sind am intensivsten
die grossen, den multipelaren Vorderhornzellen #hnlichen Zellen entartet,
wihrend die kleineren und kleinsten Zellen durchschnittlich weniger intensive
Erkrankungserscheinungen aufweisen. Doch findet sich auch hei ithnen die
ganze mogliche Stufenleiter der Degenerationen in den verschiedensten Com-
binationen vor. Capillare Blutungen sind im Hirnstamme sehr selten.

Die Zellen der Grosshirnrinde weisen oft eine Erweiterung der
pericelluliren wund perivasculdren Riume sowie der Lymphspalten auf.
Capillare Blutungen sind nur sehr vereinzelt, doch fillt fiberall die strotzende
Fiillung auch der kleinsten Capillaren auf. Bine wesentliche Bevorzugung der
einen oder andern Zellschichte beziiglich der Entartung ist nicht zu con-
statiren. Bald sind die Degenerationen in den oberen, bald in den unteren
Abschuitten reichlicher. Jedenfalls lassen sich die Verinderungen an den
isolirter liegenden Zellen der Husseren Schichten leichter und exacter nach-
weisen, als an den dicht gedringten Zellreihen der tieferen Rindenschichten.
In vielen Zellen der #usseren Rinde sehen wir Quellungen oder Schrumpfun-
gen des Kernes, Undeutlichkeit der Kernmembran und dazu Verinderungen
des Protoplasmas in den verschiedensten Combinationen. Oft sind auch Pro-
toplasmaveranderungen bei intaktem Kern vorhanden. An der Kerngrenze
finden sich lingliche Vacuolen, welche den Kern theilweise vom Protoplasma
abheben oder die Vacuolen liegen an der Basis der Dendriten und an der Zell-
pevipherie. Die Zellmasse wird durch die Vacuolen oft so rareficirt, dass
nur diinne ringformige Protoplasmabriicken, welche die dichtgedringten Hohl-
riume umgeben, ibrig bleiben. Zuweilen fehlen auch diese Reste, so dass
der Zellkern, geschrumplt oder gequollen, in dem weiten Zellraume liegt. Da-
bei ist die Zeichnung der Nissl-Granulirung vielfach verindert. Die bei den
Hirnrindenzellen ausserordentlich feinen Nisslkdrper sind theilweise oder vollig
verloren gegangen, indem sie sich unler der typischen Lilafdrbung der Zelle
zerstiubt haben. Oder die Granula klumpen sich zu undifferenzirbaren blauen
groben Massen zusammen.

Die Zellen der tieferen Schichten, die in einfacher oder mehrfacher Reihe
dicht gedringt an einander liegen, lassen namentlich, wo sie lockerer liegen,
dieselben Verinderungen wie die dusseren Schichten erkennen. Am wenigsten
schien mir die tiefste Schicht, welche aus kleinen runden blassblau gefirbten
Zellen mit grossem Kern besteht, gelitten zu haben.

An den Kleinhirnzellen ist zunichst die Lockerung des Gewebes an
der Grenze zwischen molsculiirer und granuldser Schicht, innerhalb welcher
die Riesenzellen und polygonalen Zellen liegen, auffallend. Hier finden sich
grobe Maschen, wo in der Norm nur feine Liicken bestehen. Die pericelluléren
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Réume sind theils erweitert, theils normal. Blutungen fehlen, doch ist tber-
all pralle Gefissfilllung vorhanden. Die Riesenzellen und analog die polygo-
nalen Zellen sind theils: geschrumpft und blau hypertingirt, sodass man feine
Details nicht wahrnehnmien kann, theils sind sie gequollen und fiillen den er-
weiterten pericelluliren Raum ganz aus. Auch hier finden sich die gewohnten
Kernverinderungen im Protoplasma. Vacuolen treten oft zuerst um den Kern
herum oder in demselben auf als léngliche, nach dem Kern gekriimmte Hohl-
rdume. Aber auch im Protoplasma des Zellleibes finden sich Spalten und
Vacuolen. Die Nisslkrper sind mehr weniger zerfallen und sebr oft staub-
formig vertheilt. Nicht selten ragen intensiv roth gefirbte Inseln von unregel-
missiger Gestalt und frei von jeder Nisslgranulirung aus der homogen lila
staubférmig granulirten Oberfliche hervor (hyaline Entartung des Protoplas-
mas.) An den Zellen der granultsen Schicht habe ich wesentliche Verfin-
derungen bis auf eine Lockerung ihres Zwischengewebes, wodurch die sonst
eng aneinander gepressten Zellen weiter von einander gerfickt werden, nicht
fesistellen konnen.

Es wurden aus allen Abschnitten des Centralnervensystems und von
den Nn. ischiadici Stiicke nach Marchi gefdrbt und in Celloidin eingebettet.
Die Untersuchung dieses Materiales ergab Folgendes: Zundchst wurde die
fettige Degeneration der Gehirnzellen und Vorderhornzellen bestitigt. In den
Zellen des Grosshirns, den Purkinje’schen Riesenzellen, den Zellen der
Briicke und des verlingerten Markes sowie den Vorderhornzellen fanden sich
in verschiedener Zahl die bereits am frischen nach Exner behandelten Ma-
teriale nachgewiesenen braunen Kiigelchen diffus im Zellleibe verstreut vor.
In den Spinalganglienzellen habe ich sie nur dusserst vereinzelt und sp#rlich
gesehen. Die Zahl der braunen Kugeln schwankte zwischen zwei und im
hichsten Falle 30!

Wiahrend aber bei den frischen im Exner’ schen Gemisch gefiarbten
Theilen des Centralnervensystems irgend welcher Markscheidenzerfall nicht
nachgewiesen werden konnte, fanden sich in den Schnitten der nach Marchi
gefirbten Theile bemerkenswerthe Verdnderungen an den Markscheiden vor.
Sowohl auf Querschnitten des Riickenmarkes als auch des Gehirnes sieht man
iberall da, wo markhaltige Fasern existiren (Vorder-Seiten-Hinterstringe,
weisse Substanz des Gehirnes) diffus eine ganz befrichtliche Zahl von Nerven-
fasern partiell oder total blauschwarz gefarbt. Auch in der grauen Sub-
stanz des Centralnervensystemes sieht man zahlreiche braunschwarzge-
farbte Kugeln diffus verstreut. Verschiedene der braun gefirbten Kngeln in
der grauen Substanz entsprechen allem Anscheine nach den in ihr verstreut
liegenden kleinen runden Zellen (Wanderzellen?), die sich namentlich in der
Néhe der Vorder- und Hinterhornzellen oder im celluliren Raume vorfinden.
Diese Zellen, die durch die Nissl-Held’sche Methode blassblau gefirht
wurden, sind hier durch die Osmiums#ure blassgelb gefirbt und enthalten im
Inneren eine verschieden grosse Menge dunkelbraun oder blauschwarz gefirbter
Substanz, zuweilen nur einige Kornchen, in anderen Fillen eine die ganze
Zelle fast ausfiillende Masse.
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Die Querschnitte der vorderen und hinteren Wurzeln sowie der Nn.
ischiadici weisen eine relativ grosse Menge schwarz gefdrbter Nervenfasern auf.

Auf Lingsschnitten durch das Rickenmark erkennt man im Innern der
Nervenfaser und nicht selten neben derselben eine verschieden lange Reihe
von verschieden grossen, meist ovalen und kugeligen Markballen, die blau-
schwarz gefirbt sind. Manchmal liegen bis 20 Kugeln hintereinander. Das
Uebersichtshild bei schwacher Vergriosserung ist iitherraschend, denn man sicht
die Kornerreihen diffus aus den gelblich gefdrbten normalen Partieen der
weissen Substanz sich seharf herausheben. Unter einander stehen die Mark-
ballenreihen, selbst wenn im Verlaufe ein und derselben Nervenfaser sich
mehvere vorfinden, nicht in Verbindung, sondern sie sind stets durch normale
gelb gefirbte Abschnitte der Nervenfaser getrennt. Die Zahl und Anordnung
ist in den Vorder~, Seiten und Hinterstringen desselben Thieres einander un-
gefihr gleich. In einem  einzelnen Lingsschnitt kann man in den Vorder-
stringen (um nur diese herauszugreifen) oft mehr als 50 verschieden lange
diffus verstreute blauschwarze Markballenreihen zdhlen.

Sehr hiulig sind Leucocytendhnliche Zellen (Fettkornchenzellen) in der
Nihe der schwarzen Kornerreihen oder in den n#ichsten Gefassquerschnitten,
die sich mit verschieden grossen unregelmissig gestalieten blauschwarzen
Massen beladen haben. Zuweilen fiillt eine lingliche, entsprechend der Zell-
peripherie gekriimmte schwarze Masse einen Theil der Zelle aus, wihrend der
iibrige Abschnitt der Zelle blassgelb aussieht und nur einige stwas dunkler
gelb gefdrbte Korner aufweist. Zuweilen ist die ganze Zelle mit vielen kleinen
schwarzen Kugeln beladen, die jn andern Fillen zu einer einzigen confluiren.
Analog der weissen Substanz des gesammtien Rickenmarkes finden sich auch
in der weissen Substanz des Gehirnes auf Léingsschnitten verschieden lange
Reihen von blauschwarzen Markballen und einzelnen verstreuten Kugeln.

Die graue Substanz des Riickenmarkes und Gehirnes enthilt wie in den
Querschnitten so auch in den Léngsschnitten zahlreiche braune, diffus ver-
theilte Kugeln von verschiedener Grisse, nur dass hier die Rejhenbildung sehr
gering ist.

Die Lingsschnitte durch die hinteren und vorderen Wurzeln sowic durch
die Nn. ischiadici lassen einen ziemlich ausgiebigen Markscheidenzerfall er-
kennen. Es giebt, wihrend der grossere Theil der Nervenfasern intact ist,
viele Fasern, in denen sich ganz wie bei der weissen Substanz des Central-
nervensystems verschieden lange, unter einander nicht in Verbindung stehende
Markballenreihen nachweisen lassen. Auch bei diesem Thiere wurden, um
festzustellen, ob sich in zweifelhaften Fillen die Kornerreihen in den Nerven-
fasern oder neben denselben befinden, diinne Paraffinschnitte angefertigt.
Thre Vergleichung mit diinnsten Paraffinschnitten des nicht vergifteten Control-
materiales ‘ergab Folgendes, dass bej dem vergifteten wie nicht vergifteten
Thiere sich mit Sicherheit Markballenreihen in den Nervenfasern und zwischen
den Nervenfasern vorfinden, nur dass dicse Kornerreihen bei dem normalen
Riickenmark in allen Pillen sehr kurz und vereinzelt sind. In ditnnen Schnitten
des normalen Nn. ischiadicus habe ich keine schwarze Markballenreihen ge-
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sehen, sondern nur einzelne Kérner in den Nervenfasern. Auf Querschnitten
und noch mehr Lingsschnitten des Rickenmarkes war die ungleichmissige
Quellung der Markscheiden auffilliz. Sehr dinne d. h. vermuthlich normale
Nervenfasern finden sich neben stark bauchig aufgeiriebenen. Oft kommt es
vor, dass eine Taser in der einen Hélfte normal jst, dann sich pléizlich bldht
und fiir eine lingere Strecke spindelformige Gestalt annimmt, um dann wieder

- die gewthnliche Form zu gewinnen. Auch unregelmissige Ausbiegungen def
susseren Contour kommen nicht selten vor. Die Fasern der Nn. ischiadici
zeigen keine Spur von Quellung. Das Epithel der Chorioidalplexus ist auch
bei diesem Thiere stark verfettot. In der Norm ist dies nicht der Fall. Eine
Verfettung der sonstigen Venenwénde oder der Arterien habe ich nirgends ge-
sehen. Die Muskeln (M. biceps femoris, cruris quadriceps) liessen bei der Be-
handlung nach der Marchi’schen Methode Verfettungen nicht erkennen.
Ebensowenig konnte durch Himatoxylin-Eosinfirbungen ein abnormes Ver-
halten constatirt werden.

III. Grosses weisses Kaninchen,

3. November 1897. Beginn der Vergiftungen.

20. November. Aufgeregtheit. Hyperiisthesie der Haut, die sich in-ab-
norm starken Abwehrbewegungen kund gieht. o

8. December. Auftreten von Ermiildungsreaction bel gleichzeitiger Steige-
rung der elektrischen Erregbarkeit.

30. December. Die Hyperisthesie ist nicht mehr so hochgradig, das
Thier immer noch sehr erregt. Es frisst gut und springt, indem es sich mit
den Hinterbeinen gleichmissig abstosst. Pupillen sehr weit. Reaction auf
Lichteinfall nicht nachzuweisen, nachdem schon seit einer Woche sich die
Pupillen aaffallend weit und von triger Reaction gezeigt hatten. ’

9. Jannar 1898. Im Anschluss an eine einzelne Vergiftung, die zu stark
ausgefallen war, Exitus durch Athmungslihmung. Die Pupillen waren die
letzten 8 Tage hindurch dauernd weit und reactionslos gewesen. Andere
Lahmungserscheinungen sind nicht aufgetreten. Eine ausgesprochene Anésthesie
war nicht nachzuweisen, jedoch war das Thier Nadelstichen gegeniiber an den
Pfoten und Ohren in den lelzten Lebenswochen allmshlich immer weniger
empfindlich, Bis zum Ende hat es gut gefressen. Im Ganzen wurde es 56mal
vergiffet.

Das Verhalten des Kérpergewichtes und der elekirischen Erregbarkeit ist
aus der folgenden Tabelle ersichtlich.

Gewicht = Rechtes Hinterbein. Linkes Hinterbein.
inGrm. Minimale Zuckung in mm. Minimale Zuckung in mm.
3. XI. 97, 1670 155 164
16. XI. 97. 1680 170 182
8. XII. 97. 1800 190 185 182 195 192 188 187
21.XIL 97. 2286 204 200 197 200 195 190 186 183 175 170
29.X1IL. 97, 2164 195 190 184 180 177 190 180 174 160 155

8. 1.°98. 1930 P 230 220 217 “ . 195190
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Die Section, welche sogleich post mortem vorgenommen wurde, ergab
ausser Blutreichthum und einer deutlichen Weichheit des Markes und Gehirnes
nur noch Petecchien in den blutiiberschwemmten Lungen. An frisch unter-
suchten, mit Exner’schem Gemisch behandelten Sticken aus Herz, Leber
und Nieren liess sich eine Verfettung nicht nachweisen. Markscheidenzerfall
weder im Centralnervensystem noch in den peripheren Nerven zu sehen. Da-
gegen wieder in vielen Zellen des Centralnervensystems, einschliesslich der
Spinalganglienzellen, Vorhandensein kleiner Fetttrépfchen von 2 bis iber
10 in einer Zelle. Das Blut war dinnfliissig und lackfarben, das rechte Herz
schlafl und mit Gerinnseln gefiillt. Die nach Nissl-Held gefirbten Schnitte
ergaben Folgendes:

Die Spinalganglienzellen. Vielfach Erweiterung der pericelluldren
Riume und starke Fillung der Gefisse. Ein grosser Theil der Zellen weicht
nicht von der Norm ab, wihrend schtzungsweise die Halfte Degenerationen
aufweist. Die vacuolisirten Zellen sind in der Minderzahl, wihrend gerade
Spalten im Protoplasma sich hiufiger finden. Die Vacuolen liegen sowohl in
der Nihe des Kernes als auch in der Zellperipherie. Die Kerne sind theils
gequollen, theils ausgezackt und geschrumpfi. Die Kernmembran haf sich zu-
weilen aufgelost und der Kernkorper fehlt in einem geschrumpften Kerne. Die
Nisslgranulirung beschrénkt sich auffallend oft auf einen confluirenden blauen
Ring an der Zellperipherie und einen zweiten um den Kern herum, wéihrend
der dazwischen liegende Protoplasmaring rosa gefarbt (frei von Granulis) ist.
In anderen Zellen besteht partielle Chromatolyse unter Hervorrufung des cha-
rakteristischen lila Farbentones oder Klumpung der chromatophilen Elemente
unter intensiver Blaufirbung der ganzen Zelle, in welcher die sonst roth ge-
firbte Grundsubstanz nicht zu erkennen ist.

Die Sympathicuszellen sind &hnlich degenerirt.

Die Vorderhornganglienzellen zeigen h#ufig Kernschrumpfungen
oder Verlust der Kernmembran. Im rothen protoplasmatischen Grunde finden
sich reichlich grobe Spalten. Namentlich die Dendriten sind mit lingsge-
richteten Spalten oder Vacuolen an ihrem Fusse versehen. Die Nisslkérper
sind an den Protoplasmafortsitzen einer sehr grossen Zahl von Zellen im
Riickenmarke staubformig vertheilt unter Lilafirbung und homogener iiberaus
feiner Kérnung der Grundmasse, und sehr oft ist der an die hetreffenden Den-
driten anstossende Theil des Zellleibes gleichfalls staubférmig granulirt. Die
Dendriten sind hiufig geschwollen, abgeknickt, abgerissen und zerbrockelt.
Da, wo sie noch vorhanden, sind sie oft verschmilert und tragen die oben
beschriebenen Anzeichen der Entartung. Der Zellleib ist oft in toto staub-
formig granulirt und fein vacuolisirt, wobei von den in den vacuolisirten
Zellen stets vorhandenen Spalten ganz abgesehen ist. Meist liegt die Zelle an
ein oder zwei Seiten dem pericelluldren Raume an, wihrend das Abreissen des
Protoplasmas an den {ibrigen Seiten durch cinige dem Rande des Zellraumes
anhaftende diinne, lila gefirbte Protoplasmazacken gut illustrirt wird. Zuwsilen
stehen diese Zacken durch feine Briicken aus Zellgrundmasse noch mit dem
Zellleib in Verbindung. In einer betrichtlichen Zahl anderer Zellen be-
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merkt man umgekehrt an der Zellperipherie und den Dendriten noch einen
feinen rothen gekdrnten Saum, von denen aus die abgerissenen Axencylinder-
endbdumchen frei in dén erweiterten pericelluldren Raum hineinragen oder als
diinne rothe Féden sich briickenartig nach dem umgebenden, gleichfalls roth-
gefirbten Gewebe heriiberziehen. ' Die partiellen und von den Dendriten aus-
gehenden Degenerationen sind gerade fiir dieses Thier tiberaus charakteristisch,
wobei natiirlich auch eine grossere Zahl hochgradig verdnderter und eine
kleinere vollig normaler Zellen vorkommt. Auch Klumpung der chromato-
philen Elemente (indet sich nicht selten. Mehrfach kann man Wanderzellen
in oder neben den pericelluléren Réumen constatiren. .

Die Hinterhornzellen sind weniger verindert. Es finden sich relativ
hiufig leichte Kernschrumpfungen oder Quellungen und kleine Vacuolen an
der Zellperipherie bei Erweiterung der pericelluliren Riume sowie verschiedene
Stadien der Chromatolyse. So schwere Verinderungen wie in den Vorderhorn-
zellen sind nicht vorhanden. ’

Die Zellen der Briicke, Medulla oblongata und des Hirn-
stammes zeigen wiederum den Vorderhornzellen analoge Entartungen. Kern-
auflosungen und grobe Vacuolisirungen der staubformig granulirten Zellen
sind nicht selten, beginnender Zerfall des Zellleibes, der von den Dendriten
ausgeht und von hier auf das Zellprotoplasma iibergeht, ist sehr hiufig, eben-
so wie die Erweiterung der pericelluliiren und perivaseuldren Riume. Blu-
tungen fehlen im ganzen Marke inclusive Hirnstamm.

Die Zellen der Grosshirnrinde sind deutlich entartet, doch ldsst
sich keine Bevorzugung einer Zcllsorte vor der anderen erkennen. Bald ist es
diese, bald jene Schicht, welche degenerirte Zellen enthilt, und zwar sind die
Verdnderungen um so besser zu studiren, je diinner der Schnitt. Durchgéingig
besteht pralle Gefissfillung und hiufig Erweiterung der pericelluliiren und
perivasculdren Riume und der Lymphspalten. Blutungen fehlen. Die Zell-
kerne sind oft normal, oft aber vergrossert oder in toto ausgezackt oder auf
einer Seite eingeknickt, die Kernmembran nicht immer von normaler Scharfe,
aber stets vorhanden. Vacuolen von ldnglicher Gestalt am Kern entlang sind
nicht selten, ebenso die Rareficirung des durch staubformlge Chromatolyse
abnorm blassblan gefirbten Protoplasmas. Mitunter finden sich in den
dusseren Schichten Zellen, wo nur der Kern frei im pericelluliren Raume
liegt oder ausser dem Kerne noch einige schmale Protoplasmaringe. Auch die
Zellen der tieferen Schichten sind entartet, ihre enge Verbindung ist oft ge-
lockert, ihr Protoplasma oft blass und staubférmig granulirt, in anderen Féllen
klumpig blau iberfarbt.

Die Zellen des Kleinhirnes sind in der granultsen Schicht bis auf
eine Lockerung ihres Zwischengewebes nicht als verindert zu erkennen. Die
polygonalen Zellen in der granulosen Schicht, sowie die Purkinje’schen
Riesenzellen zeigen nicht selten eine Erweiterung des pericelluliiren Raumes,
Auszackungen, Quellung und Auflssung des Kernes, Vacuolen am Kernrande
oder im Protoplasma des Kernes resp. des Zellleibes. Dazu kommt noch
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Klumpung der chromatophilen Elemente und partieller oder totaler Zerfall der
Nisslkérper.

Die Untersuchung des Centralnervensystems und der Nn. ischiadici nach
der Marchi’schen Methode (Paraffineinbettung) ergab folgende Resultate:

Die Zellen des Grosshirnes, die Riesenzellen des Kleinhirnes und die
Vorderhornzellen zeigen vielfach eine fettige Degeneration in der Form von
braunen kleinen Kugeln im Inneren des Kernes und des Zellleibes. Wie bei
den friiheren Thieren sind nur diejenigen Zellen fettig degenerirt, welche noch
ein festes Geflige besitzen. Auch die Spinalganglienzellen sind — allerdings
dusserst sparlich — fettig entartet. Es finden sich in ihnen nur sehr kleine
und hellbraune, das Licht stark brechende Kiigelchen vor.

Auf Querschnitten durch das Riickenmark und Gehirn sieht man in der
weissen Substanz zahlreiche schwarz gefiirbte Fasern, entweder nur einen wie
eine Bohne gestalteten der Innenwand der Nervenfaser anliegenden Mark-
ballen, der einen Theil der Fascr freilésst, oder die ganze Faser ist geschwiirzt.
Auf Lingsschnitten hat man wiederum das bekannte Bild der diffus ver-
breiteten, verschieden langen blauschwarzen Markballenreihen, welche nicht
unter einander in Verbindung stehen und in der Nervenfaser, weniger oft
neben derselben liegen. Fettkornchenzellen, die sich verschieden schwer mit
blauschwarzen Markelementen beladen haben, sind nicht selten. Auch in der
grauen Substanz des Gehirnes und Riickenmarkes sind sehr zahlreiche, diffus
verstreute und in kurzen Reihen angeordnete braune Kugeln sowohl in Quer-
schniften als in L#ngsschnitten vorhanden.

Die Wurzeln und die Nn. ischiadici zeigen gleichfalls im Querschnitt
eine bemerkenswerthe Zahl von geschwirzten Fasern, denen im Lingsschnitte
lange Markballenreihen in und selten neben den Nervenfasern entsprechen.

Eine Quellung fehlt an den Nervenfasern der Wurzeln und Nu. ischiadici,
ist aber an der weissen Substanz des Riickenmarkes nachzuweisen.

Die Choroidalplexus haben stark verfettete Epithelien.

Die Musculatur wurde nach Marchi behandelt, ohne dass es gelang,
Fett in ihr nachzuweisen. H#matoxylin-Fosinpréparate liessen auch nur nor-
male Verh8ltnisse erkennen.

IV. Braunes Kaninchen. .

11. Januar 1898. Beginn der Vergiftungen.

18. Januar. Erhohung der elektrischen Erregbarleit.

22. Januar. Deutliche Hypertisthesie an den Pfoten. Schon bei leiser
Berihrung mit der Nadelspitze erfolgt eine abnorm starke Abwehrbewegung.
Das Thier frisst gut, ist aber sehr aufgeregt.

25. Jahr. Plotzlicher Tod durch Athmungsldhmung im Anschluss an
eine zu starke Vergiftung. Im Ganzen 15mal vergiftet. Verhalten des Kérper-
gewichtes und der elektrischen Erregbarkeit ergiebt die folgende Tabelle.
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Gewicht Rechte Hinterpfote Linke Hinterpfote
in Gramm  Rollenabstand in mm Rollenabstand in mm
11. Januar 1636- 177 ‘ 165
18. 1774, 204 198 195 198
25. ,, 1693 als Leiche

Das Sectionsergebniss war absolut megativ bis auf die typische Diinn-
fliissigkeit und Lackfarbigkeit des Blutes. Keine Verfettung der inneren Organe
an dem frischen mit Exner’schem Gemisch behandelten Material nachzu-
weisen. Keinerlei Markscheidenzerfall, dagegen wurde die bei den ibrigen
Thieren gefundene Fettdegeneration in Gestalt schwarzer kleiner Kiigelchen
in den Zellen des Centralnervensystems, namentlich den Gehirnzellen, nicht
vermisst. Nur waren die fettig degenerirten Zellen hier sehr selten.
Die Untersuchung des Centralnervensystems einschliesslich der Spinalganglien
und Sympathicushalsganglien nach Nissl-Held ergab folgende Resultate.

Die Spinalganglienzellen zeigen hiufig eine Erweiterung des peri-
celluldren Raumes. Es finden sieh vielfach Quellungen aber auch leichtere und
schwerere Kernschrumpfungen, Auflosung der Kernmembran, seltener villige
Auflosung des Kernes. Das Protoplasma ist nur selten mit kleinen aber deut-
lichen Spalten durchsetzt, grobe runde Vacuolen fehlen ginzlich. Dagegen
findet sich statt der distinkten scharfen Nissl-Granulirung eine staubformige
Vertheilung der Nissl-Korper iiber das ganze Protoplasma bei gleichzeitiger
homogener Schwellung der Zellen und Vergrosserung des Kernes. Zuweilen
ist auch nur der mittlere Theil des Protoplasmas staubférmig granulirt oder
von aller Granulirung entbldsst, sodass der schaumig kirnige rothgefirbte
Grund deutlich sichtbar ist, wihrend die chromatophilen Elemente um den
Kern herum und an der Zellperipherie oder nur an letzterer einen confluirenden
Ring bilden. In vielen Zellen sieht man Zusammenballung der blauen Granula
unter Ueberfirbung, der gegentiber jede Differenzirung resultatlos ist. Den
Spinalganglienzellen  analog sind die Sympathicusganglienzellen
entartet.

Die Zellen der Vorder- und Hinterhorner, des Hirnstammes
und der Briicke, sowie des verldngerten Markes.

Haufig ist ein¢ Erweiterung der pericelluldren Riume unter Abreissen
der Axencylinderendbdumechen zu constatiren. Man sieht dann gewdhnlich der
Zellperipherie einen feinen rothen Saum eng anliegen, von dem aus sich verein-
zelte diinne rothe Féden nach dem umgebenden (gleichfalls roth gefdrbten) Ge-
webe erstrecken, Zuweilen erreichen diese Faden das Nachbargewebe, zuweilen
ragen sie in den pericelluliren Raum hinein. Is finden sich ferner leichte
und selien ‘schwere Kernverinderungen. Im Protoplasma der Zelle sind nur
vereinzelte und kleihe Spalten nachzuweisen. Die Nissl-Kérper sind trotz
Fixirung in van Gehuchten’schem Gemisch oft merkwiirdig gross ausgefallen.
In vielen Zellen ist das Protoplasma an der Zellperipherie ganz frei oder be-
deckt von staubférmjg vertheilten Nissl-Kornern. Die Dendriten zeigen bei
diesen Zellen oft eihen verschiedengradigen Zerfall, zuweilen staubférmige
Granulirung, dann aber auch Zerbrockelung oder Abreissen vom Zellleib, Man
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hat den deutlichen Eindruck, dass in diesen Fallen die Entartung von den
Dendriten ihren Anfang nimmt. Um den Kern herum oder an der Peripherie
der Zelle finden sich bei diesen Zellen noch blau tingirie Korper vor, doch
confluiren sie unter einander statt sich abzugenzen und oft gehen unregel-
méssige Ausléufer in das von Nissl-Granulirung entbldsste Protoplasma
hinein, dhunlich dem auf einer fettigen Glasplatte zusammengelaufenen Wasser.
Klumpung der chromatophilen Elemente unter Ueberfirbung der Zelle findet
sich &fter, staubformige Granulirung der ganzen Zelle dagegen nur vereinzelt.

In anderen Féllen sind die Dendriten ausserordentlich deutlich sichtbar
und zeigen eine sonst nicht vorhandene Dichtigkeit ihrer Grundsubstanz, die
sich ausser durch die intensive Annahme der rothen Farbe in einem Naher-
aneinanderriicken der in die Grundmasse des Protoplasmafortsatzes einge-
lagerten Nissl-Korper kennzeichnet. Gerade die Zellen mit abnorm deutlichen
Dendriten besitzen grosse geklumpte Nissl-Korper, die zuweilen um den Kern
zusammengelaufen sind, wihrend die Zellperipherie einen rothen oder lila
Farbenton angenommen hat, je nachdem sie frei von Granulis ist oder mit zer-
stiebten blawen Kornchen bedeckt wird.

Die Zellen der Grosshirnrinde sind vielfach normal, doch findet
sich der Kern mnicht selten gezackt oder eingebogen und in foto verlagert
nach der Peripherie. Das Zellprotoplasma ist oft staubférmig granulirt und
vacuolisirt. In den tieferen Zellschichten der Hirnrinde ist eine deutliche De-
generation der Zellen nur vereinzelt festzustellen, doch fallt die starke Locke-
rung der sonst reihenweise aneinandergeschmiegten Zellen ohne Weiteres auf.
Fine Evweiterung der pericelluliren Réume fehlt meist, die der perivasculdren
Réime ist hiufiger. Klumpung der chromatophilen Elemente ist nicht selten.

An den Kleinhirnzellen ist stellenweise eine Lockerung der Grenz-
schicht zwischen moleculéirer und granuloser Schichten mit Krweiterung der
pericelluliren Riéume za beobachten. Kernverinderungen sind selten, nur zu-
weilen finden sich Vacuolen im Zellleibe. Die Nissl-Structur ist meist intact
und blos mitunter beobachtet man Klumpung der chromatophilen Elemente.
Die meisten Riesenzellen und polygonalen Zellen sind ohne Frage normal. An
den Zellen der granulosen Schicht sind Verinderungen tiberhaupt nicht zu be-
merken.

Die Untersuchung des Nervensystems nach Marchi (Celloidin-
sinbettung) ergab eine spirliche Wettdegeneration der Vorderhorn- und Gross-
hirnzellen, wihrend in den Riesenzellen des Kleinhirnes und den Spinal-
ganglienzellen sich die typischen braunen Kiigelchen nicht nachweisen liessen.

Im Ritckenmark und dem Gehirn fand sich in Querschnitten eine diffuse,
aber im Vergleich zu den andern Thieren sp#rliche Schwirzung der mark-
haltigen Fasern, wihrend auf Lingsschnitten relativ kurze Markballenreihen
in den Nerven in geringer Zahl zu sehen waren. Die Zahl der neben den
Nervenfasern liegenden Markballen resp. -Reihen ist sehr gering. In den
Wurzeln und den Nn. ischiadici war auf Lingsschnitten ein ausgesprochener
Markscheidenzerfall iiberhaupt nicht festzustellen. Die Kérnerreihen habe ich
im peripheren Nerven nicht geselien, sondern nur wenige vereinzelie blau-
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schwarze Kugeln. Fettkornchenzellen fehlen fast vollstindig im Riickenmark.
In der grauen Substanz sind in nicht so grosser Zahl wie sonst diffuse braune
Korner vorhanden, die mit Wahrscheinlichkeit in den kleinen runden Zellen
der grauen Masse (Wanderzellen?) sitzen. Die bei den dbrigen Thieren con-
statirte Quellung der weissen Substanz i Riickenmark fehlt hier.

Das Epithel der Plexus chorioidales ist verfettet.

Die Muskeln zeigten mit der Marchi’schen Methode behandelt keine
Verfettungen. Ebensowenig konnte bei Himatoxylin-Hosinfirbungen etwas
Abnormes beobachtet werden. '

V. Grosses geflecktes Kaninchen. (Einauge.)

29. December 97. Beginn der Vergiftungen.

8. Januar 98. Deutliche Erregtheit.

20. Januar. Parese der hinteren Extremitéiten schon seit einigen Tagen.
Das Thier zieht die Beine nach einander an den Leib heran, statt sich mit
ihnen gleichmissig beim Sprunge abzustossen. Hyperaetsthesie der Haut an
den Pfoten. '

3. Februar. Zunehmende und constante Parese der simmtlichen Extre-
mititen. Das Thier bewegt sich langsam kriechend fort statt zu springen.

28. Februar. Seit einigen Tagen dauernde Erweiterung und trige Reac-
tion der Pupille des mnoch vorhandenen linken Auges. Leichie Anaesthesie
an den Pfoten, die sich nicht auf bestimmte Nerven beschréinkt. An den
Hinterpfoten geht die Anaesthesie bis zum oberen Ende der Mitttelhand, an
den Vorderpfoten bis zum Handgelenk. Die Parese der Extremititen ist der-
art gestiegen, dass das Thier bei Versuchen, schnell zu entflichen, wiederholt
hinfallt.

18. Mérz. Stupor seit etwa 5 Tagen. Mangelnde Fresslust. Anaesthesie
der Pfoten, Reactionslosigkeit der linken Pupille, welche dauernd weit ge-
blieben ist. Zunahme der Parese der Extremititen. Das Thier fallt bei jedem
Versuche zu kriechen (springen kann es garnicht mehr) bald nach rechts, hald
nach links um. .

25, Marz. Plétzlicher Tod im Anschluss an eine zu starke Einzelver-
giftung. Der Stupor war in den letzten Tagen geringer geworden, die Fress-
lust gestiegen. Im Ganzen 76 Vergiftungen. Das Verhalten des Korperge-
wichtes und der elecirischen Frregbarkeit ist aus der folgenden Tabelle er-
sichtlich.

‘ Rechtes Hinterbein. Linkes Hinterbein.
Gewicht Minimale Minimale
in Gramm. Zuckung in mm. Zuckung in mm,
29. December 97 3429 195, 188,
8. Januar 98 2792 219, 215, 212. 225,
© 18, Januar 12574 230, 227, 235, 231, 230.
26. Januar - 12654 240, 237, 235, 233. - 220.

3. Februar 52543 227, 223, 215. 220, 210, 205.

bl
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Rechtes Hinterbein Linkes Hinterbein.
Gewicht Minimale Minimale
in Gramm. Zuckung in mm, Zuckung in mm.
28. Februar 2644 270, 265. 250, 246, 243, 240.
15. Mirz 2622 255, 250, 247. 250, 245, 241.
23. Marz 2327 246, 242, 238. 243, 240.

Die Section wurde sogleich nach dem Tode vorgenommen.

Das Sectionsergebniss war negativ in Bezug auf die inneren Organe bis
auf Blutiiberfiillung der Lungen. Gehirn und Riickenmark erwiesen sich als
ziemlich 6dematds und hyperfimisch.

Die Exner’sche Methode liess eine Verfettung der inneren Organe nicht
erkennen. In den Zellen des Centralnervensystems wurden hier und da Fett-
degenerationen gefunden. Markscheidenzerfall konnte nichi nachgewiesen
werden. Das Blut war dunkel verfirbt, diinnflissig und nur im Herzen fanden
sich einige dunkle Gerinnsel.

Die Untersuchung nach Nissl-Held ergab:

Die Spinalganglienzellen sind in der Mehrzahl normal. Doch finden
sich in einer ganzen Reihe von Zellen leichte Auszackungen des Kernes oder
Einbiegungen seiner Wand an einer Seite, in anderen Fillen dagegen starke
Quellungen. Auch die Zeichnung der Nisslkdrper ist vielfach verschwommen,
mitunter staubférmig, oder es haben sich dicke blaue Klumpen gebildet. Auch
die Beschrankung der blauen Korner aufl eine Zone am Husseren Raunde der
Zelle und an der Peripherie des Kernes mit Freilassung der Gbrigen Zellmasse
wird dfters beobachtet. Vacuolen finden sich nirgends, zuweilen aber Spalten
im Protoplasma. Sehr oft sind die pericelluliren Réume erweitert.

Die Sympathicuszellen sind ebenso entartet wie die Spinalganglien-
zellen.

Die Vorderhornganglienzellen sind zum grosseren Theile ohne
Abweichungen von der Norm. In einer immerhin noch betrachtlichen Zahl
von Zellen findet sich eine Erweiterung des pericellulren Raumes unter Ab-
reissen der Axencylinderendbiumchen. Die Nisslgranulirung weist gleich-
falls Verfinderungen auf. Die Kérner liegen nicht mehr in der gewohnten
concentrischen Anordnung um den Kern herum in beinahe regelméssig wieder-
kehrenden Ahstédnden, sondern sie sind um den Kern zu einem unregelméssig
gestalteten blauen mit Ausliufern versehenen Gebilde zusammengelaufen, etwa
von der Form, welche Wasser auf einer fettigen Glasplatte beim Zusammen-
laufen annimmt. Die Dendriten sind oft ganz tiberraschend deutlich und inten-
siv roth oder rothlich geféirbt. Der Kern ist gerade bel diesen Zellen oft seiner
Membran beraubt oder gequollen. Andre Zellen haben deutliche Spalten im
Protoplasma, mnur dass die Spalten kleiner und schmaler sind als bei den
iibrigen zur Autopsie gelangten Thieren. Grobe sinudse Liicken und Vacuolen
fehlen. In fast jedem Schnitt finden sich dbrigens einige (namentlich kleinere)
Zellen, deren Protoplasma eine staubférmige Aufldsung der Nisslkorper unter
charakteristischer Lilafirbung aufweist. Es sind dies meistens Zellen an der
Basis der Vorderhorner, wahrend die meisten grossen Zellen der Vorderhrner
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selbst eine so weitgehende Entarlung nirgends aufweisen. Blutungen in den
pericelluldren. Raum sind nicht zu sehen, wohl aber durchgingig eine pralle
Gefassfillung auch der Xkleinsten Capillaren. Im Brustmark 1#sst sich eine
Blutung in den Centralkanal durch eine grosse Zahl von Schnitten hindurch
verfolgen.

Die Zellen der Briicke, des verlingerten Markes und des
Hirnstammes. Die Zellen des verlingerten Markes und der Briicke sind,
obwohl das Thier bei Lebzeiten keine besonderen bulbiren Symptome gezsigh
hatte, tiefgreifender veriindert als die des tbrigen Markes. Gerade die kleineren
in Gruppen bei einander liegenden Zellen der Kerne der verschiedenen Ge-
hirnnerven zeigen Quellungen der Kerne, Verlagerung des Kernes an die Zell-
peripherie, staubformige Chromatolyse, Klumpung der chromatophilen
Elemente, sowie Vacuolen am Kernrande und weiterhin im Protoplasma. Zu-
weilen liegt hier Vacuole an Vacuole und nur diinne blassblaue Protoplasma-
briicken begrenzen die Hohlriume. Die grossen Zellen der Briicke und des
Hirnstammes weisen dagegen nur geringfiigige, zum Theil gar keine Verin-
derungen auf.

Die Zellen der Grosshirnrinde sind zum Theil normal, zum andern
Theile entartet. Die entarteten Zellen finden sich in allen Schichten der Hirn-
rinde. Oft ist der pericellulire und perivasculire Raum erweitert, doch er-
reicht der Grad der Erweiterung nicht die bei anderen Thieren beobachtete
Ausdehnung. Der Kern ist vielfach geschwollen oder leicht gezackt, einseitig
eingedriickt aber nirgends aufgeldst. Das Protoplasma ist in verschiedenem
Grade raveficirt. Iis finden sich staubférmig granulirte neben geklumpten
Zellen. Vacuolisirungen des Protoplasmas, selbst solche héchsten Grades
kommen vor, doch sind im Ganzen die Vacuolen selten. Auffallend ist auch
hier die durch eine sehr lange Strecke hindurch hiufig vorhandene abnorme
Deutlichkeit der Dendriten.

Die Zellen des Kleinhirns sind fast alle normal. Nur vereinzelte
lassen Abweichungen von der Norm erkennen (leichte Kernverinderungen,
Spalten, Auflésung der Nisslkérper). Auffallend ist auch bei diesem Thiere
die Lockerung des Gewebes der granulosen Schicht, namentlich an ihrem
Uebergang zur molecularen Schicht.

Die Untersuchung des Nervensystems nach Marchi (Paraffin-
einbettung) ergiebt Verfettung der Grosshirn- und Vorderhornzellen, wihrend
in den Purkinje’schen Riesenzellen und Spinalganglienzellen die bekann-
ten braunen Kiigelechen nicht nachzuweisen sind.  In der markhaltigen
Substanz des Gehirnes, des Riickenmarkes, der Wurzeln und der peripheren
Nerven (Nny ischiadici) sind zahlreiche diffus vertheilte Markscheidenschwiir-
zungen auf;Querschnitten zu sehen, denen auf Léngsschnitten ebenso zahl-
reiche und oft auch lfangere Markballenreihen in und neben den Nervenfasern
entsprechen. Fetthornchenzellen in der Nihe der Markballenreihen sind nicht
selten, In der grauen Subsianz des Centralnervensystems finden sich reich-
liche diffuse braune Kigelchen von verschiedener Grisse und mitunter zu
3—4 hinter einander.,
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Die Quellung der markhaltigen Fasern wurde in Gehirn und Riickenmark
nicht vermisst, wahrend die im peripheren Nerven fehlte.

Die Epithelien der Plexus chorioidales waren stark verfettet. — Die
Muskulatur bot nach Marchi und;mit Himatoxylin-Eosin geférbt keinerlei
Abweichungen von der Norm.

V1. Braunes Kaninchen mit einer weissen Pfote.

29. Januar 1898. Beginn der Vergiftungen.

5. Februar. Grosse Erregtheit. Schon bei leisem Anklopfen an den Kéfig
wildes Umherspringen.

16. Februar. Hyperdsthesie der Haut. Zunahme der Erregtheit.

20. Marz. Ausgesprochene starke Andisthesie an den Ohren und Pfoten.
Man kann eine Nadel durch die ganze Pfote stechen, ohne dass das Thier eine
Abwebrbewegung ausfiihrt.

29. Mérz. Deutliche und schon seit einigen Tagen constante Parese der
hinteren Extremititen.

3. April. Zunahme der Paresen. Stupor. Wenn man das Thier mit der
Hand fortschiebt, so kriecht es unsicher ein paar Schritte weiter, um dann
wieder stumpfsinnig auf einer Stelle zu hocken. Die Anfisthesie besteht fort
und geht bis zum Handgelenk an allen Pfoten, an den Ohren bis zum Ursprung
des dusseren Ohres am Kopfe. Mangelnde Fresslust.

17. April. In den letzten Tagen vollige Tleilnahmlosiglkeit.

Das Thier macht seit dem 3. April einen schwer kranken Eindruck.
Plstzlicher Eintritt des Todes wahrscheinlich an Athmungslihmung. Im Gan-
zen 73 Vergiftungen.

Das Verhalten des Korpergewichtes und der elektrischen Erregbarkeit

wird in folgender Tabelle gezeigt.

Korpergewicht Rechte Hinterpfote Linke Hinterpfote
in Grm. Minim. Rollenabstand  Rollenabstand in mm
in mm
29. Januar . . 1423 220 215
3. Februar . 1450 280 275
28.  , .. 1524 275, 268, 265 270, 250, 245, 240.
15. Marz . . 1481 275, 270, 264 255, 250.
31, .. 1371 310, 305, 300 242, 235, 230.
14, April . . 1197 300, 288, 280. 240, 233, 228.

Die Autopsie ergab Diinnflissigkeit und Lackfarbe des Blutes. Die
mikroskopische Untersuchung des Blutes liess Abnormes nicht erkennen. In
den Organen (Leber, Milz) war kein Blutfarbstoff nachzuweisen. In den hyper-
dmischen Lungen fanden sich vereinzelte kleine Eechymosen.

Das Centralnervensystem bot ausser einer starken Hyperimie nichts Be-
merkenswerthes. Probestiicke der inneren Organe und des Centralnerven-
systemes wurden nach vorheriger Behandlung mit Exner’schem Gemisch
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untersucht. Es ergab sich, dass Herz und Nieren keine Fettdegeneration und
dass die Leberzellen nur einen normalen Fettgehalt aufwiesen. Ebensowenig
konnte im Centralnervensystem - oder in den peripheren Nerven ein Mark-
scheidenzerfall beobachtet werden. Die Zellen des Gehirnes und Markes da-
gegen enthielten nicht selten kleine durch die Osmiumsiure dunkelbraun ge-
farbte Kigelchen, welche diffus in den Zellen in verschiedenen Ebenen der-
selben eingestreut lagen. Schon an den frischenZellen sind Kernschrumpfungen
und Spalten im Protoplasma des Zellleibes zu sehen.

Die Untersuchung des in van Gehuchten’schem Gemisch fixirten
Materiales nach Nissl-Held ergab folgende Resultate:

Die Spinalganglien- und Sympathicusganglienzellen zeigen
beide vielfach Kernverinderungen, sowohl leichte Auszackungen, schwere
Schrumpfungen oder Quellungen des Kernes und Auflosung. Das Kernkérper-
chen wird dabei zu einer ziemlich grossen platten oft eckigen Scheibe, die
sich blau iiberfirbt und das charakteristische Glanzlicht verliert. Nicht selten
riickt das Kernkorperchen hart an den Rand des Kernes, wihrend es sich in
anderen Fillen ganz auflost. Vacuolen fehlen im Protoplasma des Kernes,
dagegen sind Spalten (auch groberer Art) nicht selten. Die Nissl-Korper
sind oft staubférmig vertheilt, entweder homogen iber die ganze Zelle unter
Lila-Férbung derselben oder nur in einzelnen Theilen der Zelle. Zuweilen ist
ein Sector staubformig granulirt, wihrend die iibrige Zelle ganz normal er-
scheint, &fters noch ist ein staubformig granulirter mittlerer, concentrisch zum
Kern gelegener Ring im Zellleibe vorhanden, wahrend die chromatophilen
Elemente um den Kern herum und an der Zellperipherie sich zusammen-
klumpen. In einer Reihe von Fillen fiillt die homogen geschwollene Zelle,
deren Kern an die Penipherie gewandert ist, den erweiterten pericelluldren
Raum ganz aus, in anderen Fillen ist eine Schrumpfung der ganzen Zelle zu
constatiren. Die Minderzahl der Zellen erscheint normal. Das zwischen den
Zellen liegende (rewebe. ist stellenweise gelockert. An den Sympathicuszellen
ist die amRande des Zellleibes zu beobachtende Klumpung der blauen Korper
bei gleichzeitiger Zerstiebung derselben in der Mitte der Zelle besonders cha-
rakteristisch.

Die Vorderhornganglienzellen, die Zellen des Hirnstammes,
der Medulla oblongata und der Hinterhorner. Bei den Vorderhorn-
zellen findet sich oft eine Erweiterung der pericelluliren Réume unter Ab-
reissen der Nervenbdumchen, welche den Zelleib umspinnen. Kernverinde-
rungen aller Art von der Quellung bis zur totalen Auflisung und zum Schwund
des Kernkorperchens sind haufig. Sehr oft sind die Dendriten der Ausgangs-
punkt der degenerativen Verdnderungen im Zellleibe. Sie sind zuerst staub-
formig granulirt, zerbr'déckeln und brechen schliesslich ab, wihrend der Zell-
leib noch leidlich intact sein kann. Die Zellperipherie ist oft slaubférmig
granulirt oder frei von!Granulis, die sie ja normaler Weise gerade ganz be-
sonders besitzen miisste, und die chromatophylen Elemente sind hiufig um
den vergrosserten Kern confluirend und regelmissige Ausldufer vorstreckend
zusammengelaufen. Auch total staubformig granulirte Zellen unter Lila-Fir-
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bung finden sich oft vor. Nicht selten ist das Protoplasma ven feinen Spalten
durchsetzt, gleich als ob mit einem scharfen Instrument in die Zelle gehaclkt
worden wire. Die Spalten sind zuweilen so-zahlreich, dass die Zelle wie ein
Sieb aussieht. Auflallend ist die hiufige Anwesenheit von kleinen runden
Zellen ohne Kern (Wanderzellen) in oder neben dem celluliren Raume. Den
Verdnderungen der Vorderhornzellen analog sind mit geringen Abweichungen
die der Zellen des Hirnstammes, der Medulla oblongata und der Hinterhorner.
Vereinzelte capillare Blutungen sind in der grauen Substanz nachzuweisen.

Die Grosshirnrindenzellen weisen hiufig leichte und schwere Kern-
verinderungen auf. Das Protoplasma ist sehr oft staubfSrmig granulirt, vacuo-
lisirt und gequollen, sodass schliesslich der stark geschrumpfte oder aunfge-
loste Kern von einigen spéirlichen Protoplasmaringen umgeben ist. Die Er-
weiterung der pericelluliren Raume ist nicht hiuflg, die der perivasculiiren
dagegen iiberall zu finden. Die Gefiisse sind prall gefiillt, Himorrhagien fehlen.
In einer Reihe von Fillen fiillt das gequollene Zellprotoplasma den erweiterten
celluldren Raum vollig aus. Es hat dann der celluliire Raum annihernd
Kreisgestalt angenommen, entsprechend der Gestalt des gequollenen und seiner
Fortsitze beraubten Zellrestes. In den tieferen Rindenschichten ist eine Locke-
rung der reihenweise angeordneten Zellen auffillig. Auch diese Zellen weisen
Quellungen des nicht selten staubftrmig granulirten Protoplasmas mit Kern-
verinderungen oder Klumpung der chromatophilen Elemente auf.

Normale Zellen sind in reichlicher, aber nicht dberwiegender Zahl vor-
handen.

Die Riesenzellen und polygonalen Zellen des Kleinhirns sind
meist ohne Abweichungen von der Norm. Doch finden sich ausser der Locke-
rung der Uebergangsschichten, in welche sie eingebettet sind, Kernschrom-
pfungen, Vacuolen oft randstindig am Kern, Auflésung der Granulirung, Ab-
brechen der Dendriten und Klumpung der Nissl-Kirper in den verschieden-
sten Uebergangsstufen und Combinationen bei einer Minderzahl von Zellen vor.

Das Centralnervensystem und die Nn. ischiadici wurden auch nach der
Marchi’schen Methode mit folgendem Resultate untersucht. (Paraffinein-
bettung.)

Die Zellen der Grosshirnrinde und die Vorderhornganglien sowie die
grossen Ganglienzellen der Briicke sind in der bekannten Weise unter Auf-
treten von braunen Kugeln im Zellleibe feltiz degenerirt. Wie hei allen
dbrigen Thieren finden sich in den Gehirnzellen mehr und dunkler gefirbte
Kiigelchen als in den Vorderhornzellen., In den Purkinje’schen Riesenzellen
des Kleinhirnes sind nur vereinzelte braune Kugeln zu sehen und in den
Spinal- und Sympathicuszellen fehlen sie ganz.

In der weissen Substanz des Riickenmarkes und Gehirnes zeigen sich
zahlreiche blauschwarz geffirbte Nervenfasern auf Querschnitten. Bald ist die
ganze Faser geschwirzt, bald nur ein Theil. Mit schwacher Vergrosserung er-
kennt man, dass die degenerirten Fasern sich in allen Systemen vorfinden. Ent-
sprechend finden sich auf Langsschnitten blauschwarze vereinzelte oder in
Reihen angeordnete Markballen in den Nervenfasern oder zwischen denselben.
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Die Markballenreihen sind sehr verschieden lang, enden unvermittelt und
haben vor und hinter sich normales Nervengewebe. Fettkdrnchenzellen sieht
man nicht selten in der Nahe der Markballen und in den diesen zunfichst ge-
legenen Gefissen.

Auch in" der grauen Substanz des Gehirnes und Riickenmarkes werden
die bei den iibrigen Thieren beobachten reichlichen diffus verstreuten braunen
Kiigelchen nicht vermisst.

Lings- und Querschnitte der hinteren und vorderen Wuwrzeln in allen
Hohen des Markes und der Nn. ischiadici ergeben nur sehr minimalen Mark-
scheidenzerfall. Die allergrosste Mehrzahl der Nervenfasern ist vollig intact.

Die Epithelien der Plexus chorioidales sind enotm verfettet.

Die Untersuchung der Muskeln (M. cruris quadriceps, M. biceps)
mit der Marchi’schen Methode ergab nicht die Spur einer fettigen Entartung.
Ebensowenig liessen die mit Hamatoxylin-Eosin gefdrbten Schnitte des in
Miiller fixirten und in Alkohol nachgeh#rteten Muskelmateriales etwas Krank-
haftes erkennen.

VII. Graues Kaninchen mit zwei weissen Pfoten.

3. Februar 1898. Beginn der Vergiftungen.

1. Marz. Deutliche Erhohung der motorischen Erregbarkeit und der Re-
flexe. Grosse Unruhe. Hyperisthesie der Haut.

15. Mérz. Bemerkenswerthe Steigerung der clektrischen Erregbarkeit.

24, Marz. Anésthesie an den Hinterpfoten bis herauf zum Unterschenkel.
Das Thier merkt es garnicht, wenn man ihm eine Nadel durch die Pfoten
steckt. Auch die Vorderpfoten sind an'a{sthetisch, aber nur bis zum Hand-
gelenk,

5. Juni. Das Thier frisst schlechter, bistet aber ausser der oben er-
wihnten Andsthesie an den Pfoten, der grossen Unruhe und Steigerung der
elekirischen Erregbarkeit keine Erscheinungen weiter. Insbesondere fehlen
Paresen, Pupillarerscheinungen oder Stupor.

13. Juni. Da sich trotz 114 Vergiftungen das klinische Bild noch nicht
weiter gedndert hat, so wird das Thier getdtet durch eine acute Vergiftung
mit CS,.

Das Verhalten des Korpergewichtes und der elekirischen Erregbarkeit
ergiebt sich aus foltrendel Tabelle:

Gewicht Rechtes Hinterbein. Linkes Hinterbein.
in Grm. | Minimale Zuckung in mm. Minimale Zuckung in mm.
\ Rollenabstand. Rollenabstand.
3. Februar 1318 . 200 . 197
28. Februar 1352 225, 220 230, 220, 215
15. Marz 1450 230, 223, 220 228, 219, 210, 204
31. Mirz 1541 225, 213, 208 230, 227, 222
17. April 1481 226, 218, 215 220, 217, 210

4. Mai 1439 249, 938, 235, 230 252, 247, 240, 235
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Gewicht Rechtes Hinterbein. Linkes Hinterbein.
in Grm. Minimale Zuckung in mm. Minimale Zuckung in mm.
Rollenabstand. Rollegabstand.
19. Mai 1500 235, 228, 224 250, 243, 237
5. Juni 1416 220, 210, 200 214, 207, 196, 188
13. Juni 1445 post mortem.

Das Sectionsergebniss war negativ bis auf eine auffallende Diinnfliissig-
keit des diinnfliissigen Blutes, Blutfillle und oedematise Beschaffenheit des
Centralnervensystems. Das Blut erwies sich bei mikroskopischer Untersuchung
als normal. Die inneren Organe erwiesen sich nach vorheriger Behandlung
mit Exner’schem Gemisch im Quetsch- oder Zupfpriparat als nicht verfettet.
Auch die weisse Substanz des Riickenmarkes und die peripheren Nerven
liessen eine fettige Degeneration nicht erkennen. Wohl aber fand sich dieselbe
in den Zellen des Gehirnes. In einer gewissen Zahl von Hirnzellen konnte
man deutlich braune, stark lichtbrechende Kiigelchen sehen, welche diffus die
Zellen durchseizten und sich bei Aetherzusatz langsam nach Stunden 1dsten.
Essigsiure beeinflusste die Kigelchen nichf. Die fettigen Degenerationen
wurden vermisst an den Zellen der Vorderhdrner, der Spinalganglien und der
Sympathicusganglien, und beschrinkten sich nur auf die Hirnrindenzellen.

Die Untersuchung des Centralnervensystemes nach Nissl-Held ergab
Folgendes:

Die Spinalganglienzellen sind zur Hilfte normal zu nennen. Die
andere, vielleicht kleinere Hilfte dagegen zeigt alle méglichen Degenerations-
formen. Der Kern ist oft vergrissert, zuweilen nicht scharf gegen den Zellleib
abgegrenzt, seltener geschrumpft oder vollig aufgelost. Das Kernkérperchen
ist oft gequollen, stark ftberfirbt, hat kein Glanzlicht mehr und liegt ganz
hart am Rande des Kernes. Die Nigslgranulirung ist sehr hidufig am Rande
des Zellleibes verschwunden und ist entweder dicht gedringt oder rareficirt
um den Kern herum verhanden. Oder die Mitte des Zellleibes, concentrisch
zum Kern, ist frei von Granulis, wihrend die innere und dussere Peripherie
des Zellleibes mehr weniger confluirende blaue Massen enthdlt. Manchmal
liegen auch moch staubformig zerfallene Granula in der Mitte des Zellleibes,
welcher dann ausgesprochen lila gefirkt ist. Nicht selten ist auch eine véllige
Chromatolyse und noch hiunfiger eine Klumpung der blauen Kdrner unter
starker Ueberfirbung der ganzen Zelle. Es giebt auch eine ganze Reihe von
Zellen, die man unter den sogenannten hellen Typus einreihen miisste, wenn
ihre im ganzen in Anordnung und Gestalt leidlich erhaltenen Nisslgranula
nicht zu sehr rareficirt wiren und wenn sich nicht gerade im Protoplasma
dieser Zellen Spalten und kleine lingliche oder runde Vacuolen gefunden
hatten. Auch in anderen degenerirten Zellen sind Spalten oder Vacuolen vor-
handen, meistens in denen mit staubférmigem Zerfall der Nisslkorner, nie-
mals aber in normalen. Das Zwischengewebe der Spinalganglienzellen ist.
meist stark gelockert, die pericelluliren Riume sind vielfach erweitert.

Die Sympathicusganglienzellen sind in dberwiegender Zahl dege-
nerirt und nur stwa 1/ sdmmtlicher Zellen ueigh keine Abweichungen von der
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Norm. Rinknickungen der Kerne finden sich oft, vollige Aufldsungen dagegen
nur selten und an Zellen, die auch sonst hochgradige Vernderungen aufweisen.
Die Nisslgranula sind ' hiufig um die Kerne oder an der Zellperipherie zu-
sammengeklumpt, wihrend die Mitte des Zellleibes staubformige Chromatolyse
aufweist. Oft sind die Zellen homogen geschwollen und in toto von einem
feinen blauen Staube iiberzogen, wodurch sie einen Lilafarbenton gewinnen.
Sehr haufig finden sich kleine Spalten und rundliche Vacuolen im Protoplasma
und zwar mit Vorliebe in den Zellen, welche einen staubformigen Zerfall der
Nisslkirpet erfahren haben. Auffallend ist die ansserordentlich strotzende Blut-
fillle in den Spinalganglien, deren Zwischengewebe gelockert ist unter Erwei-
terung der pericelluldren Riume.

Die Vorderhornganglienzellen weisen in grosser Zahl in allen
Hohen des Riickenmarkes Verfinderungen auf. Die Kerne sind vielfach ge-
quollen und verlagert, besitzen oft nur noch eine undeutliche Membran, die
nicht selten ganz fehlt. Das Kernkdrperchen ist zuweilen auffallend weit an
die Peripherie des Kernes gerickt. Der Zellleib hat in fast allen Zellen, auch
bei denen, die einen durchaus normalen Eindruck machen, auffallend viele
und dicht gedringte Nisslgranula, die sich in relativ starker Zahl auf die
Dendriten fortsetzen. Die Dendriten erscheinen bei diesem Thiere an vielen
Zellen sehr deutlich und in ihrer Grundmasse dichter als normal.

Gerade bei den Zellen mit abnorm weit zu verfolgenden Dendriten sieht
man oft, dass die Zahl der Nisslkorper verringert, und ihre gewthnliche An-
ordnung zerstdrt ist. Man erblickt dann blaue mehr weniger lange unterein-
ander durch unregelmissige Auslédufer verbundene Massen im Zellleibe, an
denen eine kérnige Struktur nicht mehr zu erkennen ist. Die Unregelmissig-
keit der mit mannigfaltig gestalteten Ausldufern versehenen chromatophilen
Flemente wird am Besten wiedergegeben durch den Vergleich mit Wasser, das
auf befetteter Glasplatte zusammengelaufen ist. Haufig besitzen diese Zellen
auch einen gequollenen oder undeutlich begrenzten Kern. Staubftrmige Ver-
theilung der Nisslkdrper iber die ganze Zelle wurde seltener beobachtet, wo
sie aber vorhanden, da fand sich auch regelméssigc homogene Schwellung des
Zellleibes, Sehr oft wurde ein Abreissen der den Zellleib umgebenden Axeu-
cylinderendbdumchen bepbachtet. Spalten und Vacuolen habe ich nur selten
gesehen, am hiufigsten’ noch in den kleinsten Zellen der Vorderhorner, die
auch die vorgeschrittenlsten Degenerationsspuren aufwiesen. Eine Reihe von
Zellen hat um den Kern herum noch eine anscheinend normale Nisslgranu-
livung, wihrend die Dendriten und die Peripherie des Zellleibes frei von
Granulis ist oder staubfrmige Chromatolyse zeigh. Gerade die Peripherie des
Zellleibes ist bei den n¢1malen Vorderhornganglien mit den dicksten und am
dichtesten gedringten Granulis versehen. An vielen Zellen sieht man deutlich
den Ausgang der Entar“cung von den stark verschmélerten oder zerbréckelten
Dendriten, an andern Wledemm von ciner Stelle der Zellperipherie.  Die
stwtzende Blutfiille aller Gefiisse ist auffallend und Blutungen in die weisse
wie graue Substanz sind garnicht selten. Die dem Zellleib anliegenden Ca-
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pillarschlingen sind stark gefiillt und in einer kleinen Zahl von Schuitten
fanden sich Blutungen in den cellulfiren Raum.

Die Zellen der Hinterhorner zeigten keine bemerkenswerthe Dege-
nerationen.

In den Zellen des verldngerten Markes und der Bricke sind die-
selben Degenerationserscheinungen nachzuweisen wie in den Vorderhornzellen.

Die Grosshirnzellen sind vielfach entartet. Zwar sind Kernauflosun-
gen nicht so hinfig, aber Quellungen oder Einbiegungen and Schrumpfungen
oder Undeutlichkeit der Kernmembran, sowie Quellung des Kernkorperchens
werden oft beobachtet. Das Kernkorperchen lisst dann das typische Glanz-
licht vermissen. Das Protoplasma des Zellleibes ist znweilen gequollen, sehr
oft von kleinen runden Vacuolen durchsetzt und durch die gleichfalls hiufige
staubformige Chromatolyse in charakteristischer Weise lila gefirbt. In andern
Fillen findet sich Schrumpfung des Protoplasmas unter Erweiterung des
pericelluldren Raumes und Klumpung der blauen Granula zu einer einzigen
durch noch so starke Differenzirung nicht weiter zu trennenden Masse. Auf-
fallend ist die starke Erweiterung der perivasculiren Raume und die strotzende
Gefdssfillung. In einer ganzen Anzahl von Schunitten wurden capillare und
auch grossere Blutungen gesehen. Eine Lockerung der reihenweise angeord-
neten tieferen Rindenschishten fehlie. 4

An den Riesenzellen des Kleinhirns wurden weitgehende Veréinde-
rungen durchgehends vermisst. Wohl fanden sich bei einer Minderzahl leichte
Kernverinderungen, staubfrmige Chromatolyse oder Klumpung der Nissl-
Granula und Erweiterung des pericelluldren Raumes aber die Mehrzahl der
Zellen war entschieden normal. Erwihnenswerth ist die Lockerung der Grenz-
zone zwischen moleculdrer und granuloser Schichte, in welche die Riesenzellen
eingebettet sind. Eine Lockerung der granulosen Schicht dagegen fehlte.

Die Untersuchung des Centralnervensystems nach Marchi
war sehr ergiebig. Die Stiicke waren in Paraffin eingebettet, sodass Schnitte
von 5 g, die zur genauen Erkennung von Details unerldsslich waren, mithelos
gewonnen wurden.

Die Zellen des Gehirns zeigten in tiberwiegender Zahl starke Fett-
degenerationen. Grosse Mengen kleiner brauner Kiigelchen finden sich diffus
verstreut in allen Ebenen der Zellen, sodass beim Spielen der Mikrometer-
schraube aus dem Grunde der Zelle immer neue Kugeln, wie perlende Kohlen-
sdure emporsteigen. Namentlich bei den tieferen Rindenschichten, wo die
Zellen reihenweise aneinanderlisgen ist der Eindruck der perlenden Kohien-
sdure geradezu frappant. An den Riesenzellen des Kleinhirns und den Vorder-
hornzellen waren die Fettdegenerationen erheblich geringer, aber aneiner ganzen
Reihe von Zellen deutlich nachzuweisen, in den Spinalganglienzellen dagegen
habe ich nirgends die typischen braunen Kiigelchen sehen konnen.

In der grauen Substanz des Rilckenmarkes, weniger in der des Gehirnes,
waren gleichfalls braune Kigelchen in nicht geringer Zahl zu finden. Die
weisse Substanz des Gehirnes und Riickenmarkes zeigi die ausgiebigsten
pathologischen Verdnderungen. Einmal sind die Nervenfasern in sehr un-
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gleicher Weise stark geschwollen. In den Querschnitispriparaten sieht man
z. B. in ein und demselpen Vorder- oder Hinterstrang kugelrund aufgebauchte
Nervenfasern, deren Axencylinder gleichfalls unformig gebldht erscheinen, neben
normalen. Odel die aufgetriebenen Markscheiden haben durch zahhelche Ein-
knickungen eine unformliche Gestalt angenommen, die nicht entfernt an die
der normalen Faser erinnert. Auch auf Lingsschnitten erkennt man neben
wohlgebildeten Fasern solche, die stark gebldht und unregelmissig conturirt
sind. Auf den Querschnitten durch Rickenmark und Gehirn findet sich eine
grosse Zahl von Fasern, deren Markscheiden theilweise oder ganz geschwiirzt
sind, diffus in allen Abschnitten der weissen Substanz vor. Auf Léings-
schnitten sieht man lange blauschwarze Markballenreihen (bis zu 25 Kugeln
hintereinander) in und seltener zwischen den Nervenfasern liegen. Die
einzelnen blauschwarzen Kugeln haben sehr verschiedene Grosse, alle Mark-
ballenreihen sind erheblich grésser als die in den Lingsschnitten der Control-
priparate.

Fettkornchenzellen in der Ndhe der Kornerreihen waren nicht selten. In
der grauen Substanz des Gehirns und Riickenmarkes finden sich diffus ver-
streut kleine braune Kiigelchen. Die Wurzeln, sowie die peripheren Nerven
reigen auf Quer- und Langsschnitten nur einen sehr missigen Markscheiden-
zerfall.  Nur wenige Markballen bilden an vereinzelten Stellen eine ununter-
brochene Reihe in der Nervenfaser.

Die Chorioidalplexus sind ganz ausserordentlich stark fettig entartet. Fast
jede Epithelzelle tréigt 1—2 grosse blauschwarze Kugeln.

Die Musculatur bot weder bei der Untersuchung nach Marchi noch
bei Firbung mit Himatoxylin-Eosin etwas Abnormes.

Wir haben oben gesehen, dass sich das klinische Bild der chroni-
schen CS,-Vergiftung aus einer Reihe von acuten Einzelvergiftungen zu-
sammensetzt. Diesen wollen wir zunfichst unsere Aufmerksamkeit
schenken. Alle Autoren, welche acute Intoxicationen an Warmblitern
vorgenommen haben, schildern den Vorgang in ungefibr gleicher Weise,
wie ich selber ihn beobachten konnte. Und zwar kann man deutlich
ein Stadium der Excitation (Vermehrung der Puls- und Athmungs-
frequenz, motorische Unruhe, Hyperiisthesie, Schmerzen, Erhshung der
Reflexe, Kriampfe) und ein Stadium der Depression (allgemeine An-
dsthesie, allgemeine Lihmung, Erweiterung der Pupillen, Abnahme der
Athmungsfrequenz, Collaps, Coma) unterscheiden. Auch darin sind
simmtliche Beobachtér einig, dass sich die noch nicht im tiefern Coma
befindlichen Thiere nach nicht allzulanger Zeit wieder vollig erholen.
Schon Delpech und Cloéz sprachen darum die Vermuthung aus, dass
der S, #hnlich wie der Alcohol auf den Organismus einwirke, und die
Versuche Hermannls und Hirt’s stellen es ausser Zweifel, dass der
CS, in seiner Ewen$chaft rasch zu betiinben und Gefuhllos1gkelt her-
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vorzurufen, dem Chloroform, Aether u. a. Narcoticis gleichzustellen sei.
Beide Autoren heben aber gleich allen iibrigen Becobachtern die auf-
fillige Thatsache hervor, dass der Schwefelkohlenstoff das einzige
,Narcoticum® sei, das heftige Krimpfe hervorruff. Auch Biefel und
Polek, welche ausser mit CS; auch mit Kohlendunst und Leuchtgas
Vergiftungen erzeugten, weisen auf die der CS,-Intoxication eigenthiim-
lichen Krimpfe ausdriicklich hin. Ueber die bei der acuten CS,-Ver-
giftung auftretende Aniisthesie gehen die Meinungen der Autoren noch
auseinander. Wihrend Hermann und nach ihm anscheinend die Mehi-
zahl die allgemeine Aniisthesie einfach als eine Folge der Bewusstlosig-
keit auffassen, behaupten Bergeron et Levy, dass sich die Anisthesie
der Hornhaut {frither einstelle und spiiter wieder verschwinde, als die
des ibrigen Korpers. Lewin hat ausgesprochene allgemeine Anisthesie
und Analgesie nachweisen konnen zu einer Zeit, wo das Bewusstsein
noch theilweise frei war. Ieh habe bei allen Versuchsthieren im Ver-
laufe der acuten Vergiftung die allgemeine Aniisthesie und die der
Hornhaut erst dann eintreten sehen, wenn die Thiere vollig bewusstlos
waren.

Dass auch beim Menschen sich wihrend einer einzigen acuten Ver-
giftung Storungen der Sensibilitit einstellen, beweisen die Selbstversuche
Hertel’s und des offenbar mehr disponirten Rosenthal. Letaterer
spiirte mehrmals wihrend der Giftaufnahme nach /,—1 Stunde taubes '
Gefithl und Ameisenkriechen im Gesicht und allen Extremitaten, das
bald nachher verging. ,Wenn ich“, sagt Rosenthal ,mit einer Hand
die andere berithrte, konnte ich mir ohne Weiteres vorstellen, dassidies
nicht meine eigene sei.“ Bemerkenswerth ist, dass diese Gefiihls-
storungen zu einer Zeit auftraten, wo das Bewusstsein noch vorhanden
war. Jedoch hebt Rosenthal hervor, dass Benommensein des Sen-
soriums den initialen Sensibilititsstérungen stets vorausgehe., Wahrend
das Gefithl sich bei meinen Versuchsthieren mit der Rickkehr des Be-
wusstseing wieder einstellte, zeigte sich eine diese ca. 1 Stunde iiber-
danernde Parese der Vorderbeine und Paraplegie der Hinterbeine. Die
Thiere konnten schon lingst wieder auf den Vorderbeinen sitzen, als
die Hinterbeine noch vollig gelihmt und schlaff auf dem Boden lagen.

Diese schon nach der ersten acuten Vergiftung mit CS, auftretenden
und die dbrige Giftwirkung iiberdauernden Lihmungen der Hinterbeine
sind schon von Delpech und nach ihm von allen spiteren Autoren
gefunden worden und bieten der Erklirung ausserordentliche Schwierig-
keiten. Wie bereits im klinischen Theile dieser Arbeit hervorgehoben
wurde, glaubt Delpech, dass die Libmung der Arme und Beine durch
cine Contactwirkung des specifisch schwereren und nach unten sinkenden
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(S, bewirkt werde und auch Bohm fasst ,die Steifigkeit, Vertaubung
und Anisthesie der Finger als eine mehr locale Wirkung des Giftes®
auf. Beim Kaninchen werden aber alle 4 Extremititen in gleicher
Weise von dem Gift ,umspilt“ und dennoch bleibt eine deutliche
Lihmung der Hinterbeine zuriick, wihrend die Parese der vorderen Ex-
tremititen fast unmittelbar mit der Wiederkehr des Bewusstseins und
des Muskeltonus verschwindet. Ferner geht aus den Krankengeschichten
der Thiere hervor, dass aus den voriibergehenden L#ahmungen der
Hinterbeine sich dauernde entwickeln konnen, wihrend die Vorderbeine
nur hochstens paretisch werden. Dass die Schleimhiute von einer
localen Contactwirkung des CS, betroffen werden, ist mir nach den
Selbstversuchen Hertel’s und Rosenthal’s, die Kratzen in Pharynx,
Nase und Trachea, Hustenrciz, Brennen und Thrinen der Augen an sich
beobachteten, nicht unwahrscheinlich. Auch ich habe an meinen
Kaninchen Réthung der Conjunctiven und Nasenschleimhiute, Thranen-
und Nasensecretion und vermehrte Speichelabsonderung constatiren
konnen. Damit wird jedoch die Contactwirkung auf die inssere Haut
noch keineswegs bewiesen. Es miisste denn die Lihmung der Hinter-
beine, wie sie schon bei der ersten acuten Vergiffung sich einstellt, von
einer gleich lange anhaltenden Anisthesie der Haut begleitet sein als
Folge der ,localanisthetischen Wirkung* des Schwefelkohlenstoffes.
Nach meinen Untersuchungen waren die gelihmten Hinterbeine aber
nicht anisthetisch, denn das Thier bemiihte sich bei Application von
Nadelstichen oder kriftigem Kneifen zu entrinnen. Das normale Gefiihl
war vielmehr schon mit dem Bewusstsein zugleich zuriickgekehrt. Die
Entwicklung . einer Neuritis nach einer einzigen oder einigen wenigen
Vergiftungen ist undenkbar. Es miissen also wohl centrale Ursachen
fiir den Eintritt der acuten, schnell vergiinglichen Lihmungen der Hinter-
beine vorhanden seih. Wo sind dieselben nun zu suchen? Die Ex-
perimente Hirt’s zeigen, dass bei Hunden und Katzen nur anfinglich
eine blos wenige Secunden bestehende Blutdrucksteigerung, sich geltend
macht, die nicht allein auf vermehrte Herzthitigkeit als vielmehr auf
eine durch den CS,: bewirkte Erregung des vasomotorischen Centrums
zurilckzufithren ist. Nun habe ich bei jeder acuten Vergiftung im
Stadium der Depression eine extreme Gefiisserweiterung an den Ohren
der Thiere gesehen, deren Auftreten mit einer sehr beschleunigten und,
wie mir schien, auch: geschwichten Herzthiitigkeit zusammenfiel. Sowie
die anfingliche Blut(?;lrucksteigerung einer Reizung des vasomotorischen
Centrums entspricht, so haben wir spiter als Folge der beginnenden
Lihmung des vasorriotorischen Centrums eine mit Blutdrucksenkung

verbundene Gefisserweiterung vor uns, die wir an den Ohren am besten
Archiv f. Psychiawie. Bd. 32. Heft 3. 59
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sehen konnen. Vielleicht ist die an den Bindehiuten und Sechleim-
hiuten zu beobachtende Rothung auch nur die Theilerscheinung der
allgemeinen Gefisserweiterung. Nehmen wir noch hinzu, dass ich mit
Cloéz bei der Autopsie stets eine Ueberladung des Lungenkreislanfes
und des dilatirten rechten Herzens gefunden habe, so lisst sich die durch
die Blutdrucksenkung in den arteriellen und Riickstauung vom rechten
Herzen aus in den vendsen Gefissen bedingte Hemmung des Kreislaufes
als ganz betriichtlich denken. Der Effect dieser Hemmung wird in dem
feingebauten zarten Nervensystem zuerst bemerkbar sein und zwar in
den untersten Abschnitten des Riickenmarkes, wo der Abfluss nach dem
Herzen am schwierigsten ist. Durch die Verlangsamung des Zu- und
Abflusses wird hier das Gift besonders lange mit dem Centralnerven-
system in Berihrung kommen und seine Wirkung entfalten kénnen, die
bei einmaliger Vergiftung nur voriibergehende, bei oft wiederholter
C8,-Anfnahme aber dauernde Lihmung hervorruft. Dass das Central-
nervensystem in der That unter erschwerten Circulationsbedingungen
bei der CS,-Vergiftung steht, beweisen meine Befunde. Bei allen meinen
Versuchsthieren zeigten (ehirn und Riickenmark eine sehr starke Ge-
fissinjection und grosse Weichheit. Mikroskopisch erwiesen sich frei-
lich die Zellen der Lumbalportion des Riuckenmarks oder des ent-
sprechenden Rindenabschnittes nicht auffallend mehr geschiidigt als die
der iibrigen Hirn- oder Rickenmarksabschnitte. Ganz abgesehen davon,
ob wir berechtigt sind, die durch das Gift hervorgerufenen jeweiligen
Zelldegenerationen direct auf bestimmte klinische Erscheinungen zu be-
ziehen, maecht schon der blosse Nachweis von Zellerkrankungen im
Centralorgan die Annahme einer den Lihmungen zu Grunde liegenden
centralen Ursache weit wabrscheinlicher als die einer peripheren Con-
tactwirkung.

Auf die von Hirt vor und nach der Durchschneidung der Nn. vagi
bereits mustergiltig festgestellte Wirkung des CS, auf Herzthitigkeit
und Athmung will ich hier nur kurz eingehen, da der Schwerpunkt
meiner Untersuchungen nicht auf diesen Punkten lag. Auch ich habe
gleich allen ibrigen Autoren eine anfingliche Steigerung und spiitere
Herabsetzung der Athmung und Herzthitigkeit beobachten koénnen.
Hirt fihrt das Verhalten der Athmung darauf zuriick, dass der CS,
auf die peripheren Ausbreitungen der Nn. vagi in den Lungen erregend,
auf das Centralorgan der Athmung zunichst erregend und dann lihmend
wirkt.

Wenn wir uns das Bild der im Thierexperiment erzeugten acuten
Vergiftung mit OS, noch einmal vergegenwiirtigen, so erinnern wir uns,
dass sich deutlich zuerst ein Stadium der Excitation und danach ein
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Stadium der Depression unterscheiden lisst. Merkwiirdiger Weise' findet
sich bei den wenigen bisher bekannten acuten CS,-Vergiftungen des
Menschen, die durch|die einmalige Aufnahme einer grosseren Giftmenge
dem Thierexperimente analog sind, das Exeitationsstadium garnicht
oder nur angedeutet.i Schon Delpech hat darauf aufmerksam gemacht,
dass bei der Aufnahme sehr betriichtlicher Mengen Schwefelkohlenstoff
sich mit Uebergehung des Excitationsstadiums sogleich eine dermn acuten
Aleoholrausche #hnliche depressive Wirkung einstellen konne. Be-
wusstseinsstérung mit daraus resultirender Anisthesie, Collapspuls,
Bissse mit Cyanose beherrschen dann das Krankheitsbild.

Es ist an sich garnicht undenkbar, dass eine rasche und reichliche
Zufiihrung des Giftes die excitirende Wirkung auf das Nervensystem
verkiirzt und abschwicht, aber ein Theil dieser Execitationserscheinungen
diirfte sich der Beobachtung um so eher entziehen, als der Arzt ja erst
zu dem vollentwickelten Bilde der acuten Vergiftung hinzugeholt wird
und sich auf die Wiedergabe der unvollkommenen Beobachtungen von
Laien angewiesen sieht. In dem genau beobachteten Falle Davidson’s
waren trotz der ausgesprochenen depressiven Symptome (Blisse und
Cyanose, Pupillenerweiterung, Beschleunigung und Schwiche des Pulses)
noch heffige Schittelkriimpfe vorhanden. Im Allgemeinen hat Her-
mann Recht, wenn ‘er von der acuten CS,-Vergiftung sagt: ,Ferner
lehren alle Erscheinungen, dass die Wirkung der genannten Stoffe
(Aether, Chloroform, CS,) nur so lange vorhanden ist, als diese sich
im Organismus befinden. Und zwar sind alle Symptome der acuten
Vergiftung mit CS, Erscheinungen von Seiten des Centralnervensystems.
Im Folgenden werden wir sechen, wie weit das anch fiir die kiinstlich
erzeugte chronische OS-;Vergiftung zutrifft.

In Bezug auf diese meint Hermann: ,Doch konnen locale- ana-
tomische Verinderungen, wenn sie eine Zeit lang bestehen, durch
haufige Wiederholung sich zu chronischen Stérungen summiren“. Ab-
gesehen von dem Umstande, dass weder Hermann noch ein andrer
Autor bisher locale anatomische Verinderungen von Bedeutung im
Centralnervensystem: hat nachweisen konnen, dass also die Worte Her-
mann’s nur eine Vérmuthung enthalten, muss zugegeben werden, dass
in der That jedes v{orﬁbergehende Symptom der acuten CS,-Vergiftung
mit hiufiger Wiederholung der Giftaufnahme permanent und chronisch
werden kann.

Die chronische ‘CS,-Vergiftung ist thatsichlich nur das verlingerte
und Vergrésserte Spiegelbild der acuten. Die Zahl der bisher vor-
vorliegenden Arbeitén iiber chronische CS,-Vergiftungen ist sehr gering.

‘Schwalbe, Kiener und Engel, Poincaré sind die einzigen Autoren,
59*
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die sich bemitht haben, chronische Vergiftungen zu erzeugen. Dabei
haben die Erstgenannten nur die etwaigen Blutverinderungen beriick-
sichtigt, wihrend letzterer mehr dem allgemeinen klinischen Bilde seine
Aufmerksamkeit schenkte. Poincaré hat namentlich an Froschen und
Meerschweinchen Paresen und Paraplegien erzielt, aber seine Thiere
starben unerwiinseht frith, sodass iiber mehrere Monate hindurch gleich-
missig fortgesetzte C,8-Vergiftungen bei Warmblitern ein Bericht in
der Litteratur bisher noch nicht niedergelegt ist. Ich kann mich daher
auf die Wiedergabe meiner eigenen Beobachtungen beschrinken.

Es ist mir gelungen, von den chronisch vergifteten Thieren, eins
14 Tage, eins 4 Wochen, eins 2 Monate, zwei 3 Monate, eins
31, Monate und eins 4 Monate am Leben zu erhalten, sodass ich
eine Reihe von Symptomen in der Reihenfolge und dem Umfange ihrer
Entwicklung feststellen konnte, wie es bei kiirzerer Lebensdauer der
Thiere nicht moglich gewesen wire. Wenn wir die bei den Versuchs-
thieren gewonnenen Krankheitsbilder unter Berficksichtigung indivi-
dueller Verschiedenheiten vergleichend zusammenfassen, so ergiebt sich
folgendes Gesammtbild, wie ich es schon in einer frilher erfolgten vor-
ldufigen Mittheilung kurz geschildert habe. Bei allen Thieren zeigte
sich eine anfingliche geringe Gewichtszunahme, da sie sich vorher unter
ungiinstigen Ernihrungsbedingungen befunden hatten wund nunmehr
unter reichliches, gutes Futter gesetzt wurden. Bei 4 Thieren trat aber
nach Ausgleich des Stoffwechsels eine stindige Gewichtsabnahme ein,
sodass das Endgewicht unter die zu Beginn der Vergiftungen vorhandene
Gewichtszahl heruntersank. Zwei Thiere nahmen ungleichmissig in den
ersten Wochen bald ab, bald zu, um schliesslich dauernd abzunehmen,
ohne dass jedoch das Endgewicht unter das Anfangsgewicht herunter-
gesunken wire. Das nur 14 Tage lang vergiftete Thier, welches erst
zu, dann abnahm, habe ich wegen der kurzen Vergiftungszeit ganz
ausser Betracht gelassen. Die Wigungen wurden stets zu denselben
Tageszeiten vorgenommen. Von Interesse ist es, dass Vas bei chronisch
mit Nicotin und Alkohol vergifteten Thieren gleichfalls stindige Ge-
wichtsabnahme beobachten konnte. Ungefihr gleichzeitiz mit der Ab-
nahme des Gewichtes liess sich bei allen Thieren eine Zunahme der
faradischen Muskelerregbarkeit nachweisen. Ein Blick anf die ge-
wonnenen Werthe iiberzeugt uns von der geradezu erstaunlichen Steige-
rung der Hrregbarkeit. So konnte z. B. bei dem Versuchsthier II an-
fanglich die minimale Zuckung bei 145 mm, nach 2 Wochen bei 190 mm
und schliesslich schon bei 230 mm Rollenabstand ausgelost werden.
Kaninchen V bot vom Beginn der Vergiftung bis zur 8. Woche eine
Steigerung von 195—270 mm Rollenabstand. Kaninchen VI hatte bei
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der ersten Untersuchung bei 220 mm Rollenabstand die minimale
Zuckung und 2 Monate spater schon bei 310 mm. Sobald die Steige-
rung der Erregbarkeit eine Zeit lang gedauert hatte, trat eine typische
Ermiidungsreaction auf, welche mit der weiteren Zunahme der Muskel-
erregbarkeit immer deutlicher hervortrat. So musste der Rollenabstand
nach und nach zuweilen bis um 80 mm verringert werden, wm eine
neue minimale Zuckung hervorzurufee. Diese reizbare Schwiche machte
gewtihnliéh, von der 6. Woche an, bei einigen Thieren noch spiter
unter weiterem Vorhandensein der Ermiidungsreaction einer allmihlichen
Herabsetzung Platz, welche sich bei den Thieren am intensivsten ent-
wickeln konnte, die chronisch an den Folgen der CS,-Vergiftung dahin-
siechten. Eine besondere Abmagerung der Hinterbeine, an demen die
elekirische Priifung vorgenommen wurde, war nicht zu constatiren, viel-
mehr war die mit der Gewichtsabnahme verkniipfte’Abmagerung allgemein.

Friihzeitig schon entwickelten sich aus den bei der acuten Ver-
giftung beschriebenen voriibergehenden Reizungszustinden der Conjune-
tiven, Nasen- und Bronchialschleimhiute chronische Catarrhe.

Ein Thier starb an Pneumonie, welche sich makroskopisch und
mikroskopisch in Nichts von einer crupésen unterschied. Da ich in
der Literatur kein Beispiel von einer durch- CS, erzeugten Lungenent-
zilndung fand, habe ich die Krankengeschichte dieses Thieres ausge-
schieden. Und dies um so eher, als ich mich durch eigene Unter-
suchung des Centralnervensystems dieses Thieres und eines Falles von
Meningitis beim Menschen iiberzeugt habe, dass fieberhafte Krankheiten
schwere Lisionen der Nervenzellen hervorrufen, sodass man nicht mit
Sicherheit entscheiden kann, welche Verinderungen der CS,-Vergiftung
oder der Pneumonie zuzuschieben sind. Immerhin sei das Vorkommen
einer Pneumonie bei einem auf dem Athmungswege mit CS, chronisch:
vergifteten Versuchsthiere hier erwidhnt. Bemerken will ich noch, dass
2 andere gleichzeitig in demselben Kifig gehaltene chronisch vergiftete
Thiere nicht an Pneumonie erkrankten.

Gleichzeitig mit der Erhéhung der elektrischen Erregbarkeit ent-
wickelte sich eine deutliche allgemeine Hyperiisthesie. TEine leise Be-
rithrung mit der Nadelspitze geniigte bei den sonst torpiden Kaninchen,
um eine unverhiltnissmissig grosse Abwehrbewegung hervorzurufen.
Anfangs hielt ich diese im Vergleich mit nicht vergifteten Thieren be-
obachtete Hyperisthesie, weil subjectivem Ermessen bei der Beurthei-
lung zu sehr unterworfen, nicht fir eindeutig. Als ich aber bei allen
Thieren (mit Ausnahme des nur 14 Tage vergifteten Kaninchens IV)
die Entwicklung einer verschieden hochgradigen Aniisthesie an den
Pfoten und Ohren verfolgen konnte, wurde mir die voraufgegangene
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Hyperiisthesie zur Gewissheit. Hinter- und Vorderpfoten waren in
gleichem Grade anisthetisch, nur erstreckte sich die Gefithllosigkeit an
den Hinterpfoten bis heranf zum Beginn der Unterschenkel, wihrend
sie an den Vorderpfoten nur diese selbst umfasste. Niemals liess sich
eine Beschrinkung der Anisthesie auf bestimmte Nervengebiete nach-
weisen. Den héochsten Grad von Gefithlsstorung erreichten die Thiere
IT, V und VI, welche 3—81/, Monate vergiftet wurden und auch sonst
schwere Erscheinungen darboten. Man konnte diesen Thieren, ohne
dass eine Reaction erfolgte, die Pfoten enmergisch kneifen oder mit einer
Nadel durchstossen. Die nach jeder acuten Einzelvergiftung auftreten-
den voriibergehenden Labhmungen der Hinterbeine wurden bei den gleich-
zeitig am meisten aniisthetischen Kaninchen II, V und VI zu dauvernden
und betrichtlichen Paresen. Auch die Vorderbeine wurden beil diesen
Thieren paretisch. Zugleich mit dem deutlichen Hervortreten der an
Lihmung streifenden Schwiche, setzten sie, statt gleichmissig sich ab-
stossend zu springen, die Beine auf wie ein Thier, das kriecht, indem
sie die Hinterbeine einzeln an den Baueh heranzogen und die Vorder-
beine einzeln vorsetzten. Oft fielen sie in Folge ihrer Ataxie um und
hatten die grosste Mithe, sich wiéder auf die Beine zu bringen. Ein
leichter Anstoss geniigte, sie umzuwerfen. Sie zeigten ein ganz ihn-
liches Verhalten wie ein anderes Kaninchen, dem zur Gewinnung von
Marchi-Controlpriparaten mehrere hintere und vordere Wurzeln durch-
schnitten worden waren. Auch dieses Thier war aniisthetisch und atactisch
an den Hinterpfoten und zog sie kriechend einzeln an den Leib heran.

Anfangs und etwa so lange, als die Hyperisthesie und gesteigerte
Muskelerregbarkeit bestanden, zeigten die Thiere auch sonst eine grosse
motorische Unruhe und sprangen beim Anklopfen an ihren Kifiz wild
durcheinander. Diesen oft constatirten Thatsachen gegeniiber fallt
meines Erachtens die Behauptung Poincaré’s, dass seine Versuchs-
thiere nie eine Spur von gesteigerter Muskelerregbarkeit oder allge-
meiner Aufgeregtheit gezeigt hitten, wenig in’s Gewicht. Thre Ruhe
frappirte ihn geradezu. Spiterhin zeigten in der That die ca. 3 Mo-
nate vergifteten Thiere einen téiglich mehr hervortretenden Stupor, so
dass sie ohne Fresslust stumpfsinnig auf einer Stelle des Kifigs hockten
und sich trotz directen Anstossens nur trige und unlustig von der Stelle
bewegten. Ungefihr gleichzeitig mit der An#sthesie, den Lihmungen
and dem Stupor zeigte sich bei Kaninchen II. eine dauernde Erweite-
rung, Differenz und undeutliche Reaction der Pupillen auf Lichteinfall,
bei Kaninchen V. dauvernde Erweiterung und triige Reaction des noch
vorhandenen liuken Auges. Bei dem Versuchsthiere III. fand sich, trotz-
dem es keine ausgesprochenen Paresen, keine hochgradige Aniisthesie
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und keinen Stupor darbot, eine Erweiterung und Trigheit und schliess-
lich Reactionslosigkeit beider Pupillen. Damit komme ich anf diese
Verschiedenlieit in den einzelnen klinischen Bildern. Bei Kaninchen L
trat Anisthesie undi Stupor schon bei 4 wéchentlicher Vergiftung ein,
wihrend Ataxie und: Lihmung vollig fehlten. Das 81/, Monate ver-
giftete Kaninchen VI. war zwar durch Hyperisthesie und gesteigerte
Erregharkeit zur An‘a‘isthesie und Parese der Hinterbeine , vorgedrungen,
aber die Pupillen reagirten ganz normal. Das 4 volle Monate vergiftete
Thier VII. hatte es nur bis zur allgemeinen Erregtheit, Erhohung der
elektrischen Erregbarkeit und Anisthesie gebracht, also nicht viel
weiter als das nur 14 Tage vergiftete Kaninchen 1V., bei dem moto-
rische Unruhe, Hyperisthesie und Steigerung der elektrischen Erreghar-
keit sich fanden. Dass die Thiere tberhaupt friither als der Mensch
ausgeprigte locale Strungen aufweisen, darf uns nicht Wunder nehmen.
Ich suche die Erklirung dieser Thatsache nicht wie Kither und
Poincaré in einer grosseren Empfindlichkeit der Thiere gegeniiber dem
(B, sondern in dem Umstande, dass einmal bei kleineren Thieren, z. B.
Kaninchen, auch nur entsprechend geringere Giftquantititen nothig sind
zur Vergiftung und .dass die Thiere zur moglichst schnellen Erzeugung
einer chronischen Vergiftung den gefahrlichen Dimpfen moglichst in-
tensiv ausgesetzt werden, wihrend man ja beim Menschen durch Ven-
tilation ete. die Bedingungen zur Erkrankung méglichst fernzuhalten
sucht.  Uns wird vielmehr der Umstand bemerkenswerth erscheinen,
dass wir beim Kaninchen ebenso wie beim Menschen sehen, wie das
eine Individuum friihzeitig schwere Symptome, das andre trotz Monate
langer Gifteinwirkung nur leichte Erscheinungen darbietet. Es muss
also beim Thiere ebenso wie beim Menschen eine gewisse Disposition
dem Gifte gegeniiber bestehen. Delpech betont bereits, dass Arbeiter
in zartera Alter (Fall III. 12 Jahre, Fall XVI. 14 Jahre) schneller und
schwerer vom CS, betroffen wiirden als kriftige Erwachsene. Ebenso
sagt Lehmann, dass junge Versuchsthiere frither krank wiirden als
altere. Und auch'ich komme auf Grund der vergleichsweisen Be-
trachtung der klinischen Bilder und der Gewichtszablen zu dem Resul-
tate, dass bei gleiclien Versuchs- und Ernihrungsbedingengen junge und
zarte Thiere schneller und schwerer erkranken als ausgewachsene krif-
tige Exemplare. Es ist fraglich, ob die Versuchsobjecte I, IV. und
VIL. nicht doch noch ein bis zum Stupor fortentwickeltes Krankheits-
bild gezeigt hitten, wenn sie l#inger am Leben geblieben. wiiren.

Dass wir zuglejch Reiz- und Lshmungserscheinungen an ein und
demselben Thiere wahrnehmen, bildet nur eine Bestitigung unserer am
chronisch mit CS, vergifteten Menschen gemachten Erfahrungen. Dass
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ferner beim Kaninchen die Erkenntniss der psychischen Storungen sich
auf die Feststellung der anfinglichen Erregtheit und des spiteren Stu-
pors beschrinkt, liegt eben an der oben begriindeten Wahl unseres
Versuchsobjectes. Jedenfalls finden wir allgemeine Erregtheit und Stu-
por im Symptombilde der mensehlichen CS,-Vergiftung ebenso wieder,
wie alle @ibrigen durch das Thierexperiment hervorgerufenen Erschei-
nungen. Und ohne den Dingen Gewalt anzuthun, kann man wie beim
Menschen so auch beim Kaninchen im Allgemeinen ein Stadium der
Excitation mit Reizerscheinungen und ein Collapsstadium mit Lihmungs-
symptomen unterscheiden, wenn man sich nur bewusst ist, dass die
Grenzen beider nicht schematisch eingeengt, sondern fliessend sind.

" Der Tod erfolgte bei allen Kaninchen ausser bei No. IL im An-
schluss an eine Einzelvergiftung. Bei dem comatds daliegenden Thiere
stand plotzlich die immer oberflichlicher gewordene Athmung still,
wihrend das Herz, wenn auch schwicher als normal, noch kurze Zeit
weiter schlug. Gleich mir fassen Hirt, Lewin, Lehmann,  Wegt-
berg und Cromer den Tod bei CS;-Vergiftung als eine I'clge der
Lahmung des Athmungscentrums auf. Es gelang mir ebensowenig wie
Lewin, durch kiinstliche Athmung das schwer comatdse Versuchsthier
vor dem Tode zu retten.

Den Schliissel zu diesem Verhalten liefern uns die Blutbefunde
nach der letalen CS,-Vergiftung. Wahrend ich bei dem schwer ver-
gifteten Kranken I. aus dem klinischen Theile dieser Arbeit, abgesehen
von einer Himoglobinabnahme das Blut v8llig normal gefunden habe,
wihrend ich bei M#usen, die nach volliger Erholung von schwerer Ver-
giftung getsdtet wurden, keinerlei Verinderungen am Blute nach-
weisen konnte, zeigten die im Anschluss an eine Vergiftung gestorbenen
Thiere typisches Erstickungsblut. Der Lungenkreislauf war mit
diinnfliissigem, dunkelm Blute iberfiillt. Auch Hirt, Brefeld und
Polek und Lewin haben dunkles und diinnflissiges, wenig zur Ge-
rinnung neigendes Blut bei den Sectionen ihrer Versnchsthiere beob-
achtet. Erkliren sich nun diese Blutbefunde aus einer directen Ein-
wirkung des CS8, auf das Blut? Hier gehen die Meinungen der Autoren
trotz zahlreicher Untersuchungen erheblich aus einander. Dass der dem
Blute einverleibte CS, iiberhaupt es ist, welcher das oben besehriebene
Krankheitsbild hervorruft, unterliegt nach den Versuchen Westherg’s,
der das Gift subeutan und intravends einspritzte, keinem Zweife]. Nieht
weniger beweisend sind auch die Experimente Lewin’s mit injicirter
Xanthogensiiure, die im Kérper eine Spaltung in Alkohol und OS, erfihrt,
welch letzterer das typische Symptombild erzengt.

Hermann und Bohm haben gefunden, dass der Schwefelkohlen-
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stoff, wenn er in nicht mehr im Korper befindliches Blut geleitet wird,
dieses auflost und lackfarben macht. Jedoch meint Bohm, dass es
noch nicht sicher sei; ob dies auch im circulirenden Blute des lebenden
Menschen eintrete, wihrend Hermann betont, dass dies nicht der Fall
sei. Die rothen Korperchen des mit CS; behandelten Blutes quellen
kugelig, verschwinden und statt ihrer erscheinen Himoglobinkrystalle.
Doch ist das losgeloste Himoglobin nach Hermann weder selbst als
Nervengift thiitig, noch wirkt es durch Beeintrichtigung des physiolo-
gischen Gaswechsels im Blute. Dagegen spricht ihm beim Thierexperi-
ment das Fehlen von Dyspnoe und das Auftreten von hochgradiger
Anssthesie ohne merkliche gleichzeitige Zerstorung von rothen Blut-
korpern. Vielmehr glaubt Hermann, dass die Blutscheiben und ner-
nosen Organe einen gemeinschaftlichen Stoff enthalten, auf den der CS,
einwirke, das Liebreich’sche Protagon. Daher seien auch der blut-
korperlosende und nervos erregende und libmende Effect nur zufillig
neben einander herlaufend Das Protagon der Centralorgane sei sehr
empfindlich, so dass $chon geringe Mengen CS, hinreichten, um bedeu-
tende nervise Storungen hervorzurufen. Westberg findet, dass das in
den Korper eingefﬁhfte Gift (der Einftihrungsmodus ist gleichgiiltig)
eine Zersetzung des Blutes unter Methimoglobinbildung und dadurch
eine Lihmung des Respirationscentrums herbeifithre. In den meisten
Fillen konnte er den unzersetzten CS, im Blute nachweisen.

Cromer, der den Einfluss von CS, auf defibrinirtes Rinder- und
Rattenblut verfolgte, konnte im Gegentheil meistens Oxyhimoglobin und
nur selten Meth#moglobin im Blute nachweisen. Doch war bei der
Zersetzung des Blutes der CS; nicht Schuld an der Methimoglobin-
bildung, und so ist auch nicht diese, sondern Lihmung des Respirations-
centrums die Todesursache. Bei directer Einspritzung von Himatin hat
Lewin Hiamatinbildupg beobachtet, doch tritt im lebenden Organismus
eine Auflssung der rothen Korperchen nicht ein, weil das Thier schon
vorher stirbt. Schwalbe hat bei chronisch mit CS, vergifteten Tauben
und Kaninchen Ablagerung von rothen, braunen und schwarzen Pigment-
kérpern in allen Organen, besonders der Milz, gesehen. Die Blutkérper
waren oft zu ,Schattén“ geworden und enthielten, sowohl die rothen
als die weissen, Plgm‘ent Das Pigment ergab stets Eisenreaction.

Kiener und Engel beschreiben als acute CS,-Vergiftung Dyspnoe,
Emphysem, h#morrhagischen Infarct der Lungen und eine Asphyxie,
die auf Verinderungen der Blutkorper beruht. Diese sollen sich ver-
kleinern, dreieckig Wérden und zerfallen. Bei lingeren Vergiftungen
haben sie — aber nur im lebenden Blute — ,,améboide” Verinderungen
an den Blutscheiben wefunden welche 8—4 Fortsiitze ausstrecken sollen
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oder blasser und gequollener waren als in der Norm. Bei der Ver-
gifting durch Einathmung hbeschreiben Kiener und Engel als Befund:
Serosanguinolente Flissigkeit im Abdomen und himorrhagischen Infaret
der Lungen. In keinem liess die spectroskopische Untersuchung des
Blutes Methhimoglobinimie erkennen. Bei den chronisch zum Tode
fihrenden Vergiftungen fand sich eine Ueberladung einiger Organe mit
einem aus dem Blutfarbstoff stammenden Pigment, welches Eisen zu
sein sehien.

Ich habe mikroskopisch bei keinem meiner Versuchsthiere weder
im frisch entnommenen noch in dem im Schnitt erhirteten Blute (siehe
die Abbildungen) irgend welche Formveréinderungen, noch auch in den
inneren Organen irgend welche Pigmentablagerungen nachweisen konnen.
Ieh komme auf Grund meiner B'eobachtungen zu  demselben Schluss
wie Lewin, welcher sagt: ,Das circulirende Gift greift gleichmissig
tiberall das Blut an, und mit dem Augenblick, wo dies eintritt, be-
ginnen auch die Functionsstérungen der rothen Blutkdrperchen, die sich
summiren und wenn die Leistungsfihigkeit der letzteren fiir den Gas-
wechsel nicht mehr ausreicht, Sauerstoffverarmung des Blutes, Anhiufung
von Kohlensiure in demselben und dadurch Erstickung des Thieres be-
dingen miissen. Wiirden die Thiere lfinger leben, so wiirde das linger
circulirende Gift wahrscheinlich unter Himatinbildung die Blutkérper-
chen auflgsen“. Meine Versusthiere sind also erstickt in Folge der
durch CO,-Anhinfung im Blute bewirkten Lihmung des Respirations-
centrums. Auch bei dem Kaninchen II., welches langsam an den Fol-
gen der chronischen CS,-Vergiftung dahinsiechend, nach 3 Monaten im
Stupor starb, war die schliessliche Todesursache eine verlangsamte
Suffocation. Der langsam verminderte arterielle Gasgehalt des Blutes
bewirkte bei diesem Thiere eine stindig verminderte Erregbarkeit des
Athmungscentrums, welche ihrerseits eine mangelhafte Regulirung der
nothwendigen Sauerstoffaufnahme hervorruft. So geht der Circulus vi-
tiosus weiter, bis die Lihmung des Athmungscentrums eintreten muss,
die nur diesmal langsam im Stupor und ohne terminale Krimpfe er-
folgt. Fiir die Richtigkeit der Annahme, dass die directe Ursache des
Todes in einer Erstickung zu suchen sei, sprechen, abgesehen von der
Dinnfliissigkeit des Blutes, noch meine ibrigen anatomischen Befunde.
Der Lungenkreislauf, die Vorhdfe des Herzens waren mit dunklem und
nur schlecht zur Gerinnung neigendem Blute erfiillt, im schlaffen
rechten Herzen fanden sich lockere schwarze Gerinnsel und in den
Lungen Ecchymosen. Gehirn und Riickenmark waren stark hyperamisch
und weicher als normal und in Schnittpriparaten konnte ich zahlreiche
capillare Himorrhagien im Ceniralnervensystem einiger Thiere nach-
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weisen. Dass diese Blutungen frisch, alse vermuthlich agonale waren,
erhellt ein Blick auf die beigefiigten Abbildungen. Und eine Durch-
sicht der wenigen bisher vorliegenden Sectionsergebnisse beweist, dass
uns bisher von den in Frage kommenden Autoren im wesentlichen nur
Erstickungsbefunde iiberliefert worden sind. So beschreibt Delpech
grosse Weichheit des Gehirns, Ecchymosen in den Lungen und stellen-
weise (cadaverdse?) Erweichung der Magenschleimhaut sowie zahlreiche
Petecchien in derselben. Schwalbe fand fettize Degeneration und
Durchsetzung des Herzfleisches mit Himorrhagien. Lehmann sah ofters
Hyperamie und Ecchymosen, Verfettung der Nieren und auch der Leber.
Poincaré hat die Vorhofe mit schwarzem Blut erfilllt gefunden, ferner
Ecchymosen in den Lungen und Erweichung des Gehirnes mit einzelnen
bis erbsengrossen gelblichen Herden. Mikroskopisch sah er dann an
einzelnen Partien dés Gehirnes feine diffus vertheilte oder grissere
durch Confluenz entstandene Fetttropfen. ,,Formées par une liquide
libre, de nature graisseuse, offrant un léger reflet jaune grisitre et
différant sous tous les rapports de la myeline®. Spaterhin identificirt
er wiederum die von ihm gesehenen Tropfen mit Myelintropfen, von
denen er annimmt, dass sie schon bei Lebzeiten der Thiere durch eine
pdissociation de la trance nerveuse par évacuation presque compleéte®
sich bildeten. In einigen Fallen will er auch die ,Unités graisseuses*
in kleinen und missgestalteten Nervenzellen wahrgenommen haben,
welche eine fettig kornige Entartung aufgewiesen hitten.

Wenn man aber erfihrt, dass Poincaré seine Beobachtungen an
frischem, mit Zuckerwasser behandeltem Materiale gewonnen hat, wird
man sogleich die Werthlosigkeit seiner Resultate erkennen. Die kleinen
oder grosseren unregelmissig gestalteten Tropfen sind, wie aus seiner
Schilderung klar hervorgeht, nichts weiter als Myelinkugeln, die bei
der Herstellung frischer Priparate oft in reichlicher Menge artificiell
entstehen, aber ohne jede Bedeutung sind. Hochstens darin gebe
ich ihm Recht, dass er die auch bei nicht vergifteten Thieren durch
ihn erzeugten Myelintropfen, im #dematosen Centralnervensystem ver-
gifteter Thiere weit hiufiger herstellen konnte. Auch ist nach seiner
Darstellung eine Verwechslung mit Corpora amylacea nicht immer aus-
geschlossen. Was ér aber von der fettig granuldsen Entartung der
Zellen erzihlf, ist nach der Art seiner Schilderung und der Anwendung
seiner Methode eine einfache Unméglichkeit. Denn in frischen Nerven-
zellen kaon man Fetttropfen selbst mit den stirksten Vergrosserungen
unter keinen Umstinden erkennen, ausser wenn man Osmiumsiure
in irgend einem dér gebrauchlichen Gemische auf die Zelle lingere
Zeit einwirken lisst. Und auch bei dem positiven Ausfall der Osmium-
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sdurereaction ist der Beweis, dass es sich um ein Fett handelt, noch
nicht ohne weiteres erbracht.

Poincaré hat sich aber gar nicht hemiiht, zu beweisen, dass die
von ihm gesehenen Zellen verfettet waren, sondern hat als bewiesen an-
genommen, was seine Phantasie ihm vortiuschte. Ich wire auf diese
19 Jahre zurtickliegende Arbeit nicht so ausfithrlich eingegangen, wenn
ich es nicht fir nothwendig gehalten hitte zu zeigen, dass die einzige
bisher vorliegende Untersuchung des Centralnervensystems von chronisch
mit C8, vergifteten Lebewesen wegen ihrer Fldehtigkeit vnd Kritik-
losigkeit jeglichen Werthes entbehrt.

Was die fragliche Verfettung der inneren Organe betrifft, so habe
ich, trotzdem die Thiere Wochen und Monate hindurch vergiftet waren,
in keinem Falle bei genauner Untersuchung im Exner’schen Gemisch
eine Verfettung der inneren Organe nachweisen kénnen. Auch in den
Leberzellen iiberstieg der Fettgehalt niemals wesentlich die Norm. Die
aus den innern Organen der CS,-Thiere hergestellten Priparate wurden
mit solchen ven mnicht vergifteten Thieren verglichen und zeigten keinen
Unterschied.

Soweit die bisher vorliegenden anatomischen Befunde.

Einer systematischen Untersuchung des Centralnervensystems hat
sich bisher noch Niemand unterzogen und da auch von der chronischen
C8,-Vergiftung des Menschen noch keine Befunde existiren, so bilden
die am Nervensystem meiner Kaninchen gemachten Beobachtungel\l den
ersten histologisehen Beitrag zur pathologischen Anatomie der ehro-
nischen CS,-Vergiftung.

Von vorn herein will ich bemerken, dass es ein Trugschluss wire,
wenn man die von mir im Gehirn, Riickenmark und peripheren Nerven
festgestellten Verinderungen nur als Theilbefund des sonst im Wesent-
lichen auf die terminale Erstickung zuriickzufihrenden Leichenbefundes
auffassen wollte. Die auf der Erstickung als schliesslicher Todesursache
bernhenden Organverinderungen sind obne weiteres kenntlich als ago-
nale, frische Erscheinungen, die zu den lange Zeit bestehenden Dege-
nerationen der Nervenzellen hinzugetreten sind. Denn so hochgradige
Zelldegenerationen, wie ich sie vielfach festgestellt habe, konnen nicht
wihrend der kurzen Zeit der Lihmung des Respirationscentrums sich
entwickelt haben. Dagegen sprechen alle von andern Autoren auf dem
Gebiete der Cellularpathologie gemachten Erfabrungen. Dagegen spricht
ebenso wie gegen die Annahme von postmortalen Verinderungen auch
die ausserordentlich grosse Verschiedenheit der Zelldegenerationen bei
ein und demselben Thiere. Andernfalls miissten die Zellveranderungen
weit mehr gleichgestaltet aussehen. Wie wire ferner die grosse Viel-
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gestaltigkeit' des lange Monate hindurch bestehenden Krankheitsbildes
zu erkliren, wenn anders es tiberhaupt erlaubt ist, klinische Symptome,
die auf einer Anomalie nervoser Functionen beruhen, in irgend einer
Weise mit Nervenzellflegenerationen in Beziehung zu setzen?

Und wie wire schliesslich die Thatsache, dass die am schwersten
bei Lebzeiten erkrankten Thiere auch die schwersten Zellversinderungen
und den intensivsten Markscheidenzerfall darboten, anders zu deuten als
durch die verschieden intensive Giftwirkung des CS,?

Ich beginne mit der Besprechung der an den peripheren Nerven
gewonnenen Resultate. Die mit dem Exner’schen Osmiumkochsalz-
gemisch behandelten und fein zerzupften Sticke der Nn. ischiadici
liessen einen Markscheidenzerfall ebenso wenig erkennen wie einzelne
aus der weissen Substanz des Riickenmarkes und Gehirns entnommene
Theile. Nur konnte ich je nach der Energie, mit welcher die Zer-
zupfung des Materials vorgenommen war, eine verschieden grosse Zahl
von jenen unregelmissiz gestalteten, aus den Nervenfasern heraus-
gedriickten und geschwirzten Myelintropfen wahrnehmen, deren Er-
zengung Poincaré nicht sich selber sondern der Einwirkung des CS,
auf die Nervensubstanz des lebenden Thieres zuschrieb.

Weit mehr als bei der Untersuchung des frischen Materiales konnte
bei der Anwendung der Marchi-Methode festgestellt werden.

Dabei zeigte es sich denn, dass thatsiichlich ein mitunter nicht un-
betriichtlicher Markscheidenzerfall eingetreten war aber in ganz anderer
Weise, als ihm Poincaré in Folge von irrthiimlicher Deutung seiner
Kunstproducte vermuthet hatte.

Ohne die in den Krankengeschichten der Thiere beschriebenen
Marchi-Befunde ausfiihrlich wiederholen zu wollen, muss ich doch einen
zusammenfassenden Ueberblick geben.

Auf Querschnitten durch das Gehirn, Riickenmark, die Wurzeln
und peripheren Nerven zeigte sich eine verschieden grosse Zahl von
Nervenfasern theilweise oder total geschwiirzt. Auch zwischen den
Nervenfasern liegen zahlreiche bliulichschwarze Kérner in der weissen
Substanz verstreut und ebenso finden sich in der grauen Substanz diffus
vertheilte feinere und. grobere Tropfchen, welche im Gegensatz zu den
in der weissen Substanz beobachteten bliulichschwarz gefirbten Markele-
menten eine mehr briaunlichschwarze Firbung haben. Nicht selten er-
kennt man atch blassgelb gefarbte, kleine, linglich runde Gebilde mit
scharfer Umrandung in der Nahe des pericelluliren Raumes, der Ge-
fassquerschnitte oder auch im Gefiisslumen selbst, welehe sich in ver-
schiedener Weise mit geschwirzten Massen beladen haben. Zuweilen
enthalten diese, wahrscheinlich mit Leukocyten identischen Gebilde nur
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einige schwarze Piinktchen, zuweilen auch eine bohnenférmig dem Rande
der Zelle anliegende schwarze Masse, zuweilen sind sié schwer beladen
und fast ganz geschwirzt.

Auf Langsschnitten durch alle oben angefihrten Theile zeigen sich
theils im Inneren der Nervenfasern, theils neben denselben liegend
verschieden lange Markballenreihen, deren einzelne Ballen von sehr
verschiedener Form und Gréosse sind. Bald liegen nur 2—38, bald
10-—20, in seltenen Fillen bis 50 rundliche, ovale oder eckige Korner
hinter einander. Am lingsten sind die Markballenreihen in der weissen
Substanz des Gehirnes und Riickenmarkes, am kiirzesten stets in den
Wurzeln und im peripheren Nerven. Nehen den reihenweise angeord-
neten finden sich auch zahlreiche diffus verstreute kleine schwarze
Kérner in den Lingsschnitten vor. Nach ohen und unten werden die
Markballenreihen durch normal gelbgefirbte Nervenmasse begrenzt, so
dass sie nicht unter einander in Verbindung stehen. Die Zahl der in
einem Lingsschnitt geziahlten Koérnerreihen betrug bis 40.

Innerhalb dieses Gesammtbildes liessen sich nun insofern Ver-
schiedenheiten feststellen, als die Thiere mit schweren klinischen Er-
scheinungen und anderweitigen besonders intensiven anatomischen
Lisionen auch durchschnittlich den stirksten Markscheidenzerfall auf-
wiesen.

Jedoch zeigten die in der Entwickelung des klinischen Bildes nur
relativ wenig vorgeschrittenen Kaninchen 1II und VII in allen Theilen
des Nervensystems einschliesslich der Wurzeln und peripheren Nerven
einen nicht unerheblichen Markscheidenzerfall. Tm Gegensatz hierzu
fanden sich in den Wurzeln und peripheren Nerven des schwer er-
krankten Thieres I nur sehr spirliche vereinzelte schwarze Korner. Fiir
alle Versuchsthiere gilt die Beobachtung, dass sich in den Wurzeln und
peripheren Nerven stets betrichtlich kleinere und spérlichere Korner
oder Ballenreihen nachweisen lassen als im Gehirn und Riickenmark.
Man konnte nicht selten eine ganze Reihe von Lingsschnitten durch
den N. ischiadicus legen, ohne auf eine 2—4 Korner umfassende Reihe
ZU stossen.

Bei den Kaninchen I, II und VII konnte noch ausserdem an den
im iibrigen gelblichbraun gefiirbten Markscheiden und Axencylindern
des Riickenmarkes und Gehirnes eine erhebliche Gestaltverinderung
constatirt werden. Auf Querschnitten sah man eine Quellung und Auf-
treibung der oftmals kreisrunden, in andern Fillen durch die Beriihrung
mit benachbarten Nervenfasern viereckig abgebogenen Markscheide und
auch die Axencylinder sind hiufig aufgetrieben und haben viereckige
Gestalt angenommen. Ebenso ist bei Langsschnitten die bauchige Auf-
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treibung und unregelmissige Schlingelung der Markscheiden, an welchen
die Rauvier’schen Einschniirungen vermisst werden, tiberaus charakte-
ristisch. Auch die sonst leicht gekornte Markmasse war bei diesen
Thieren glasig und homogen und enthielt nicht selten Vacuolen. In den
Wurzeln oder den Nn. ischiadici dieser Thiere fanden sich derartige
Quellungszustinde nicht, im Centralnervensystem der iibrigen Versuchs-
objecte waren sie nur an einzelnen Stellen und erheblich schwicher
vorhanden und bei Kaninchen IV fehlten sie ginzlich. (Ausfiihrliche
Beschreibung siehe bei den Krankengeschichten.) Diese Quellungs-
erscheinungen der Markscheiden und des Axencylinders sind der un-
zweifelhafte Ausdruck des vorhandenen Oedemes und eine sichere Be-
statigung der schon bei der groben Betrachtung mir und allen {ritheren
Beobachtern auffalligen Weichheit des Centralnervensystems. Auch die
ausserordentliche schon makroskopisch erkennbare Blutiiberfiillung von
Gehirn und Riickenmark konnte durch die mikroskopische Untersuchung
vollkommen bestitigt werden. Bei allen Thieren fand sich eine bis in
die kleinsten Capillaren gehende pralle Gefissfiillung und bei Kaninchen
IL, V und VII fanden sich zahlreiche capillare Blutungen. Bei Thier VII
beschriinkten sich die Zerreissungen kleinster Gefisse auf das Gehirn,
bei Thier V auf ein¢ betrichtliche Blutung in den dilatirten Central-
canal, wihrend bei Thier II sich eine grosse Menge capillarer Blutungen
in den celluliren Raum und die graue, seltener die weisse Substanz
nachweisen liess. Die Blutungen (siehe Abbildung) sind zweifellos
frisch und agonal.. Ob auch die allgemeine Gefisserweiterung nur eine
terminale duorch Libmung des vasomotorischen Centrums bewirkte Er-
scheinung ist, lisst sich wohl kaum mit Sicherheit entscheiden. Mir
_scheint, wie ich schon einmal betont habe, vielmehr nicht unméglich,
dass bei der tiglichen Wiederholung der Vergiftung die durch ge-
schwichte Erregbarkeit des vasomotorischen Centrums hervorgerufene
Gefisserweiterung ebenso constant werden kann, wie fast alle iibrigen
Symptome. Das Oedem des Centralnervensystems wiirde damit auch
als ein chronisches dufzufassen sein. Dafiir spricht mir unter anderm
auch das Vorhandensein von Vacuolen in den Nervenzellen gerade dieser
Thiere, ein Punkt, auf den ich weiter unten zurickkommen werde. Es
sei hier iibrigens auf die grosse Aehnlichkeit meiner Quellungsbefunde
mit dem von Minnich in Erweichungsherden pernicids animischer
Riickenmarke constatirten Oedem hingewiesen. Minnich sah capillare
Himorrhagien das anliegende Gewebe nach allen Richtungen infiltriren,
Quellungen, Verdiinnungen und spiralige Aufrollungen des Axencylinders
und spindelférmige Auftreibung des vacuolendurchsetzten Markmantels.

Nicht leicht ist die Deutung des verschieden gestalteten Mark-
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scheidenzerfalles, da die mit der Marchi-Methode gewonnenen Resul-
tate oft sehr schwer zu beurtheilen sind.

Abgesehen von eigenen Controluntersuchungen ist hier die treff-
liche Arbeit von Singer und Miinzer ein werthvoller Fithrer. Diese
Autoren haben auf Grund zahlreicher Untersuchungen sicher gestellt,
dass im normalen mit aller Sorgfalt behandelten N. ischiadicus des
Kaninchens sich zwischen Markscheide und Schwann’scher Scheide
vereinzelte schwarze Tropfchen eingelagert finden, welche die Markscheide
nicht durchsetzen. Ebenso zeigte sich das vorsichtig herausgenommene
Riickenmark des Kaninchens an den Eintrittsstellen der hinteren Wurzeln
in die Hinterstringe, viel weniger die Einstrahlung in das Hinterhorn
selbst, mit zahlreichen schwarzen Tropfchen besetzt. Noch sparlicher
waren diese Tropfchen auf dem Querschnitt der weissen und grauen
Substanz, fast gar nicht an den vorderen Wurzeln. Im Vorderseiten-
strang fanden sich auch einzelne grissere, unregelmissige Schollen von
bliulichschwarzer Farbe, wie sie an den Schnittstellen der Nerven auf-
zutreten pflegen. Auch an Quetschbstellen des lebenden und sogar des
todten Nerven kann man einen theils zickzackf{srmigen, theils die
Markscheiden gleichmissig durchsetzenden schwarzen Niederschlag von
1/, mm Linge nachweisen. Auch jede Quetschung des Riickenmarkes
giebt sich durch das Auftreten schwarzer Schollen zu erkennen. Jeden-
falls muss man beim Erklicken von schwarzen Tropfen im peripheren
Nerven sich stets der Mayer’schen normalen Degeneration erinnern.
»Hs ist nun denkbar, ja segar sehr wahrscheinlich®, sagen Singer und
Miinzer: ,dass solche Verinderungen (wie die Degenerationen im nor-
malen Nerven) auch im Centralorgan vorkommen, wo jedoch der Man-
gel der Schwann’schen Scheide die charakteristische Anordnung der
geschwirzten Tropfehen nicht zulassen wiirde, so dass man dann bei
der Untersuchung des Organes auf Querschnitten und Lingsschnitten
blos unregelmissig verstreute Tropfen zu sehen bekime.* Haben wir
es nun bei den mit CS, vergifteten Kaninchen mit einem ,normalen“
Markscheidenzerfall zu thun, oder handelt es sich nur um Quetschungs-
producte oder um keines von Beiden? Ich habe nun an dem mit grosster
Vorsicht entnommenen Riickenmark und Gehirn der Controlthiere auf
Langs- und Querschnitten die von Singer und Miinzer beschriebenen
diffus verstreuten schwarzen Kornchen gleichfalls gefunden, aber auf
Léngsschnitten ausserdem noch, zum Theil innerhalb der Nerven-
fasern liegend, zum Theil zwischen denselben, sehr kurze wund
sparliche Markballenreihen. Im normalen peripheren Nerven
habe ich reihenweise Anordnung ven schwarzen Kornern nie gesehen,
sondern nur vereinzelte diffus vertheilte Korner. Dass ich das Central-
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nervensystem der vergifteten Thiere mit allen Cautelen herausgenommen
habe, ist selbstverstindlich; man konnte aber trotzdem iiberall da, wo
sich Markballenreiheri (auch beim Controlmarke) finden, an die nie
ginzlich auszuschhessenden Folgen eines postmortalen Druckes denken,
wenn nicht die fetterfullten Leukocyten in der Nihe der Gefisse oder
im Gefasslumen wiren. Damit ist eine postmortale Entstehung des
Markscheidenzerfalles ausgeschlossen. Um sogenannten normalen Mark-
scheidenzerfall kann es sich bei den vergifteten Thieren auch nicht
handeln, denn in der Norm zeigen sich, abgesehen von den nicht sehr
zahlreichen diffusen schwarzen Kornern, nur sehr vereinzelte und kurze
2—-5 Kornchen enthaltende Reihen, wihrend bei den CS,-Kaninchen
viele und oft sehr lange Markballenreihen auftreten. Und zwar konnen
diese Kornerreihen nur kurze Zeit bestanden haben, sonst wire ihre
Vertheilung nicht so diffus. Der Lymph- oder Blutstrom wiirde dann
weit mehr mit schwarzen Tropfen erfiillt gewesen sein, als es thatsiich-
lich der Fall war. Die zwischen den Nervenfasern gelegenen Mark-
ballenreihen diirfen vielleicht durch den Druck des umgebenden norma-
len oder unter gdematdser Spannung stehenden Gewehbes in erweiterte
Lymphspalten gepresst sein, wo sie durch den Lymphstrom ihre An-
ordnung hinter einander empfingen. Jedenfalls darf man aus dem
relativ geringen und nicht einmal constanten Markscheidenzerfall in den
peripheren Nerven meiner Thiere nicht auf eine bei Lebzeiten vorhan-
dene primire Neuritis schliessen. Dagegen spricht ausser dem Befunde
am Nerven auch der véllig negative Befund am Muskel und das Fehlen
von Entartungsreaction bei Lebzeiten.

Ob es noch zu einer primiren Neuritis gekommen wire, wenn die
Thiere mnoch linger gelebt hitten, wage ich nicht zu beantworten.
Vielleicht ist darin der Grund zu suchen, dass man auch bei experi-
menteller Blei- und Arsenvergiftung Neumtlden noch nicht hat erzeugen
konnen. ‘

Eine andere Frage ist die, ob itiberhaupt der geringfiigice Mark-
scheidenzerfall im peripheren Nerven primiir ist, oder ob er nur secun-
dar in Folge von priméaren Zellverinderungen des Centralnervensystems
eintritt. Fiir die letztere Anschauung konnte man die Thatsache ver-
werthen, dass die Thlere mit den schwersten Vergiftungssymptomen und
den VOIgeschrlttensten Zelldegenerationen auch durchschnittlich den
stirksten Markscheidénzerfall im peripheren Nerven zeigen. Bei lin-
gerem Bestehen eines secundiren Markscheidenzerfalles wiirden wir im
Centralorgan und im peripheren Nerven das nicht zu verkennende Bild
einer verschiqden weit verfolgbaren auf- und absteigenden Faserdegene-
ration vor uns haben, Derartige Befunde wurden von Juliusburger
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und Meyer und von Miinzer und Wiener mitgetheilt. In unserem
Falle haben wir es aber nur mit einem sozusagen sprungartigen Auf-
treten relativ kurzer Markballenreihen zu thun, die durch iiberwiegend
lange Strecken normaler Fasermasse gefrennt werden. Es erscheint
mir viel natiirlicher, anzunehmen, dass das Gift, welches in
der Blutbahn an alle Theile des Nervensystems getragen
wird, gleichzeitig auf dic Zellen und auf die Nervenfasern
einwirkt. Die chemische Constitution der Markmasse wird
dureh den Einfluss des €S, — nur vielleicht spiter als die
der Zellen — geidndert, als deren Folge an vielen Stellen
des Nervensystems zugleich die mit der Osminmsiure nach-
weisbare morphologische Aenderung auftritt.

Dass die Markscheiden als die zartesten Theile der Nervenfasern
zuerst betroffen werden, ist nur natiirlich. FEbenso erklirt sich viel-
leicht der in allen Fiallen im Gehirn und Riickenmark ausgiebigere
Markscheidenzerfall aus dem vermuthlich schon bei Lebzeiten der Thiere
bestehenden Oedem, welches die chemische Constitution des Central-
organes in einer der CS,-Wirkung giinstigen Weise beeinflusst.

Die mit der Marchimethode und schon bei der Untersuchung des
frischen Materiales im Exner’schen Gemisch vielfach gefundenen brau-
nen Kiigelchen sind, wie ich oben in dem Sectionsbericht der Versuchs-
thiere ausfilhrlich bewiesen habe, unzweifelhaft Fett.

Rosin hat ganz analoge durch Osmium sich dunkelschwarz oder
braunschwarz firbende Kérner in allen Ganglienzellen des Menschen von
der Pubertit an als physiologischen Befund nachgewiesen und gezeigt,
dass sie eine Fettsubstanz darstellen, die sich hiufig hellgelb pigmen-
tirt, deren Pigmentirung im Alter zunimmt, welche aber bis zu einem
gewissen Grade unabhingig von der Fettsubstanz ist. Es handelt sich
also um cin Lipochrom“. Des Weiteren sagt Rosin, dass ,kein kleines
Thier (Kaninchen, Ratte, Hund, Katze, Maus) von der in Irage stehen-
den Substanz auch nur eine Andeutung in irgend einer Nervenzelle ent-
hielt“. Da ich gleichfalls in den Ganglienzellen der Controlkaninchen
diese Kiigelchen nie gesehen habe, so kann das Auftreten dieser un-
zweifelhaften Fetttropfechen nur eine pathologische Bedeutung haben.

Es handelt sich also um eine durch den Schwefelkohlenstoff bewirkte
fettige Degeneration der Ganglienzellen. Die von Friedmann
bei der Myelitis gemachte Beobachtung, dass sich die fettige Entartung
der Zellen ziemlich spat und erst dann einstellte, wenn die chromati-
schen Korner zerfallen und nicht mehr firbbar seien, kann ich fiir die
durch den CS, bedingte Verfettung der Zellen nicht bestatigen. Im
Gegentheil habe ich gefunden, dass die Fettkiigelchen nur in den Zellen
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.sich zur Darstellung bringen lassen, welche noch ein compactes Gefiige
und keine Vacuolen besitzen, wihrend sie in den Zellen mit stark 1ddir-
ter Grundsubstanz ¢ich niemals nachweisen liessen. Auch konnte ich
mit der Himatoxylinfirbung in den fettig degenerirten Zellen die Nissl-
korper vielfach als ganz intact erkennen. Fir die pathologische Be-
deutung der Fettkdrnchen spricht, ganz abgesehen von dem oben Bei-
gebrachten, auch ihre bei den einzelnen Thieren durchaus verschiedene
Ausbreitung. Bei den Thieren IV. und V. finden sie sich nur in den
Grosshirn- und Vorderhornzellen, bei dem Thier II. in allen Zellsorten,
bei Thier VI. in allen ausser den Riesenzellen des Kleinhirns, bei Thier
1., 1. und VII. in allen Zellen ausser den Spinalganglien.

Das hiufige Fehlen und iiberbaupt sehr spirliche Auftreten der
Kigelchen in den Spinalganglienzellen liegt vielleicht daran, dass aus
den winzigen Gebilden, welche die Spinalganglien beim Kaninchen dar-
stellen, der zur Nachhiirtung verwendete Alkohol das Fett leichter ex-
trahiren konnte, als aus den grosseren Stiicken des Gehirns und Riicken-
markes. Rosin spricht in seinen Ausfiihrungen stets von heller oder
dunkler ausgefallen braunen Kiigelchen. Es muss, nach dem constant
braunen Aussehen und dem Verhalten auf fettlosende Mittel, das in den
Nervenzellen meiner CS,-Thiere auftretende pathologische Fett der
physiologischen lipochromen Substanz des Menschen nahe verwandt sein.
Andererseits muss es auffallen, dass die in den Markscheiden des Cen-
tralnervensystems und der peripheren Nerven beobachteten Ballenreihen
und vereinzelten Markballen fast durchgiingig eine blauschwarze Far-
bung besitzen. Die Moglichkeit, dass es sich demmnach bei der Feft-
degeneration der Nervenzellen und dem Markscheidenzerfall in Folge
von (S,-Vergiftung um zwei verschiedene Fettsorten handeln konne,
erscheint mir nicht ausgeschlossen. (Siehe Abbildung.) Erwihnenswerth
ist auneh die hochgradige Verfettung der Zellen der Plexus chorioidei,
welehe in der Norm nicht vorhanden ist. Blauschwarze Fetttropfen
von verschiedener Grosse liegen deutlich in den Zellen (siche Abbil-
dung).

Ausser der Fettdegeneration kann man an den Nervenzellen hoch-
stens moch grosse Vacuolen oder groben Zerfall bei Anwendung der-
Marchi-Methode etkennen. Alle feineren Details entziehen sich der
Beurtheilung. Es war daher die Benutzung der Nissl-Held’schen
Methode eine zwingénde Nothwenigkeit.

Gerade' die Held’sche Modification halte ich fiir besonders werth-
voll, denn die ist wie keine zweite Methode geeignet, uns iiber den ver-
muthlich eigentlich(%n Trager der nervisen Functiomen, die Grundsub-
stanz der Zellen aufzukliren. Die verschiedenen Dichtigkeitsgrade des
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Protoplasmas, das Auftreten von Spalten und Vacuolen in demselben,
sowie die hyaline Entartung der Grundsubstanz habe ich mir mit dem
einfachen Nissl’schen Verfahren lingst niecht so gut veranschaulichen
konnen, als mit der Held’schen Erythrosingegenfirbung, ganz abge-
sehen davon, dass durch den brillanten Farbencontrast auch die Verin-
derungen der blaugefirbten Nisslkorper schirfer hervortreten.

Aus der gevnauen Schilderung der histologischen Zellbefunde der
(S,-Thiere ist wohl das auffallendste Moment, dass innerhalb gewisser,
bei jedem Thiere wiederkehrender Entarfungsformen eine awsserordent-
lich grosse Menge der verschiedensten Degenerationseombinationen mag-
lich ist. Ich habe mich daher auf die Aufzihlung der an jedem Zell-
bestandtheile jedes Versuchsthieres erkennbaren pathologischen Erschei-
nungen beschrinkt und nur einige jedem Thiere charakteristische Typen
besonders hervorgehoben. Sollen wir nun, wie es Schaeffer auf Grund
seiner bei der Lyssa angestellten Untersuchungen thut, die vielen ver-
schiedenen Degenerationscombinationen in Beziehung setzen zu der einst-
weiligen chemischen Constitution der Zellen? Es diirfte wohl nicht
zweifelhaft sein, dass die chemische Constitution rubender und erregter
Nervenzellen eine andere ist und dass auch der Schwefelkohlenstoff
seinerseits eine Aenderung der chemischen Constitution hervorruft, auf
rahende und erregte Zellen in anderer Weise einwirkt. Dass aber je
nach ihrer chemischen Zusammensetzung im einen [Falle von vorn her-
ein eine homogen geschwollene, im andern eine hyalin entartete, im
dritten eine sclerosirte Zelle unter dem Einfluss des CS, sich entwickels,
ist mir weniger wahrseheinlich, als dass die verschiedenen Degenera-
tionscombinationen den verschiedenen Stadien einer oder einigen Grund-
formen der Entartung entsprechen. So gut wie wir bei einer Pneumonie
mehrere aus einander folgende Stadien des pathologischen Lungenbefundes
unterscheiden, konnen wir auch annehmen, dass die Lision der ein-
zelnen Nervenzelle aus verschiedenen aus einander hervorgehenden mor-
phologischen Versinderungen sich kund giebt. Dabei ist es nicht auns-
geschlossen, dass je nach der anfanglich vorhandenen chemischen Zu-
sammensetzung der Zelle durch den allmihlich neu einwirkenden CS,
.der degenerative Entwickelungsgang nach der einen oder anderen Rich-
tung hingelenkt wird, oder dass sich der dauernde Einfluss des €S,
nur in Bezug auf den zeitlichen Ablauf der Degeneration an den verschie-
denen Zellen verschieden #ussert. Als beweisend fiir meine Auffassung
der Zelldegeneration bei chronischer CS,-Vergiftung sehe ich die Ver-
suche Singer’s, Minzer’s und Wiener’s und Sarbo’s an, die nach
verschieden langer systematischer Compression der Bauchaorta im
Riickenmarke verschiedene Zelldegenerationen nachweisen konnten, die
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man nach der Art und Weise ihres fortschreitenden Auftretens als aus
einander hervorgegangen ansehen muss. Dafiiv sprechen ferner die
Vervendurchschneiddngen Nissl’s, van Gehuchten’s, Marinescu’s
und die von Goldséhelder und Flatau vorgenommenen Vergiftungen
mit Malonnitril und Tetanus. mit nachfolgender Entgiftung. In allen
diesen Fillen liessen sich fortschreitende Entartungen der Nervenzellen
nnd ebenso fortschreitende Regenerationsvorginge feststellen, die man
bei der Genauigkeit, mit der die morphologischen Aenderungen verfolgt
und aufgezeichnet wurden, deutlich als verschiedene Stadien von ge-
meinsamen pathologischen Grundbildern erkannen kann. Nicht zuletzt
mochte ich die schon 6fter herangezogene Thatsache verwerthen, dass
die kurze Zeit vergifteten CS,-Kaninchen neben geringen klinischen Er-
scheinungen auch die relativ geringsten Abweichungen der Ganglien-
zellen von der Norm darboten. KEs fanden sich bei ihnen gewisse De-
generationstypen constant. Bei den klinisch schwerer erkrankten Thieren
war auch die Ausbeute an degenerirten Zellen reicher und zwar waren
zu den schon von frither her bekannten neue Degenerationsformen hin-
zugetreten, die sich bei den im Stupor verstorbemen noch vermehrt
hatten. Eine Ausnahme von diesem sonst constanten Verhalten bildet
nur das Versuchsthier 1II, welches trotz relativ geringer klinischer
Symptome ziemlich erhebliche Zelldegenerationen aufwies. Weiter unten
werde ich auf diesen Widerspruch zuriickkommen.

Jedenfalls scheint es mir nach dem oben Angefilhrten nicht unge-
rechtfertigt, an der Hand der bei jedem Thiere constatirten Verinde-
rungen in kurzen Ziigen das pathologisch-anatomische Bild der verschie-
denen Stadien der Zelldegeneration bei der chronischen CS,-Degenera-
tion zu entwerfen. Ich bemerke von vornherein, dass ich bei Schilde-
rung des gewdhnlichen Ablaufes der Zellverinderungen naturgemiss
nicht alle {iberhaupt moglichen Variationen erwihnen kann.

Die Spinalganglienzellen zeigen als mildeste Form der Entartung
einen mehr weniger ausgesprochenen Zerfall der Nissl-Korper unter
gleichzeitiger Quellung und excentrischer Lagerung des Kernes und oft
auch des Kernkorperchens. Entweder sind die Nissl-Korper an der
Zellperipherie staubformig zerfallen, wobei das Protoplasma eine lila
Farbung anpimmt oider sie fehlen ginzlich, sodass der rothe protoplas-
matische Grund frei zu Tage tritt. Auch greift der staubformige Zer-
fall der chromatophilen Elemente nicht selten zuerst in einem Sector
der Zelle Platz. |

Um den gequollenen Kern herum liegen dann noch normale Gruppen.
blauer Korner oder in einer anderen Reihe von Zellen ein confluiren-
der blauer Ring. Auch das Umgekehrte ist nicht selten, dass der ge-
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quollene kugelige Kern in einem staubformig granulirten oder von Gra-
nulis ginzlich entblgssten Zellleibe liegt, an dessen Peripherie sich ein
Kranz von dickklumpigen chromatophilen Elementen findet. In diesem
Stadium finden sich schon gerade Spalten oder kleine Vaeuolen oder
beide zusammen im Protoplasma der Zelle vor. Der Zellleib quills
nun oft weit tiber sein gewdhnliches Velumen hinaus und fillt den
vielfach erweiterten pericelluliiren Raum ganz aus. Das Protoplasma
ist dann meist vollig staubformig iiber die ganze Zelle vertheilt und
firbt sie lila, wihrend die Kernmembran immer undeutlicher wird, sich
auflost und das jetzt meist viereckig ausgelaufene, tiefblau tberfirbte
Kernkorperchen allein in dem mit groben Vacuolen oder Spalten durch-
setzten Protoplasma zuriicklisst (homogene Schwellung). Die Vacuolen
bilden hiufig einen in der Mitte des Zellleibes gelegenen concentrischen
Ring. Der anfinglich gequollene Kern kann auch Einbiegungen erhalten
und ginzlich schrumpfen und zwar sind die maximalsten Kernsehrum-
pfungen besonders hiufig in den Zellen, deren enggedringte und von
Vacuolen freie Grundsubstanz dunkelblau iiberfirbte, zu dicken Klumpen
geballte Nissl-Koérper enthilt (Selerosirung). Nicht immexr gehen die
Degenerationen des Kernes und Zellleibes Hand in Hand. Oft findet
sieh ein gequollener Kern in einem schon hochgradig vacuolendurch-
setzten und durch Zerstiebung der Nissl-Korper lila gefirbten und ge-
quollenen Zellleibe und nicht selten ist bei volliger Auflosung der
Grundsubstanz, die sich auf wenige blassblaue, briickenformig dem Kerne
zustrebende Reste beschrinkt, noch ein allerdings stark geschrumpfter
Kern vorhanden. Das Kernkorperchen hilt sich meist bis zuletzt, ist
aber dann immer formlos ausgelaufen, tiberfdrbt und ohne Glanzlicht.
Auf Uebersichtsbildern sieht man die hiufige Erweiterung der pericel-
laldren Riume und die Lockerung des zwischen Zellen gelegenen Ge-
webes sebr deutlich.

Analog verliuft der Degenerationsprocess in den Sympathicus-
ganglienzellen, doch habe ich ihn nie von der Intensitiit gesehen, wie
bei den Zellen der Spinalganglien. Der gewdshnliche Verlauf ist folgen-
der. Anfangs finden sich Kernquellung und -Verlagerung zugleich mit
einer staubférmigen Granulirung des perinucledren Protoplasmas, wih-
rend an der Peripherie des Zellleibes sich klumpige, blau iiberfirbte
Massen zusammenballen. Sp#terhin treten Schrumpfungen des Kernes
ein, wihrend der mit feinem Staube iibersiite Zellleib sich mit un-
zihligen klejnen Vaeuolen durchsetzt. Grobe Kernverinderungen oder
Lockerungen der Grundsubstanz bis zum Zerfall habe ich nie beob-
achtet, dagegen hiufig eine Schrumpfung der Grundsubstanz mit Klum-
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pung und Ueberfirbung der chromatophilen Elemente bei gleichzeitiger
Kernschrumpfung.

Weit vielgestaltiger ist das Degenerationsbild der multipolaren
Vorderhoruzellen. Am frithesten finden sich leichte Anomalien in An-
ordnung und Bau der Nissl-Korper vereint mit Quellungen oder leichten
Schrumpfungen des Kernes. Zuweilen zeigt nur ein sectorihnlicher
Ausschnitt des Zellleibes staubfgrmigen Zerfall der blauen Korner-
gruppen, wihrend die tbrigen annihernd oder ganz normal sind, in
anderen Fillen sieht man den Zellleib mit blauem feinem Staube iiber-
zogen und nur an der Peripherie einen continuirlichen Saum von tief-
blauen iiberfirbten Klumpen. Sehr hiiufig findet sich auch als Frih-
typus der Entartung eine stark gelockerte kirnigwabige Grundsubstanz
mit rareficirten und dem volligen Zerfall nahen Nissl-Kirpern und
einem mehr oder weniger stark geschrumpften Kerne. Gerade bei den
Thieren, welche eine ausgesprochene Erhohung der elekfrischen und
allgemeinen Erregbarkeit aufwiesen, habe ich ausserordentlich oft Zellen
gesehen, deren Grundsubstanz kriftiger rosa gefirbt und gekornt war
als normal. Ebenso dicht gedriingt ist auch die Grundsubstanz der
Dendriten, die man daher auf weite Strecken hinaus mit einer Schirfe
verfolgen kann, wie sonst niemals. Die sonst regelmissigen, scharf
distineten Kornergruppen sind in diesen Zellen zu. einem tiefblauen
confluirenden und unregelmiissige Ausliufer vorstreckenden Saume um
den geblihten oder in Auflosung begriffenen Kern zusammengelaufen.
Spalten oder Vacuolen finden sich gerade bei diesem Zelltypus nur sehr
selten. In der tiberwiegenden Mehrzahl der Zellen beginnt der degene-
rative Process an den Dendriten. Diese verschmilern sich, zerbrockeln
oder vacuolisiren am Fusse und brechen schliesslich ab. In anderen
Fallen quellen sie stark auf, wobei sie sich unter Verlust ihrer nomalen
stabchenformig geordneten Nissl-Kérper mit feinem blauen Staube
iiberziehen. Dabei kann die fibrige Zelle zuniichst noch einen an-
nihernd normalen Eindruck machen, oft aber erstreckt sich der Zerfall
der Nissl-Korper auf einer Seite vom kranken Dendriten ausgehend
weit in den Zellleib hinein bis zum gequollenen und excentrisch ge-
- lagerten Kerne. eiterhin treten Spalten und Vacuolen von ver-

schiedener Zahl und Grosse im Zellleibe auf, die Nissl-Granula zer- -
stieben in der ganz£1 Zelle und verleihen ihr einen lila Farbenton, das
Protoplasma quillt, | der Kern 18st sich auf oder schrumpft  zu einer
undeutlichen Masse, aus welcher das hypertingirte meist viereckig ge-
wordene oder abnorm grosse, runde Kernkdrperchen scharf absticht.
Jetzt ist das Stadiim der homogenen Schwellung erreicht. Bei einer
betrichtlichen Zahl ider nunmehr unférmig ausgelanfenen Zellen tauchen
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aus dem mwit blauem Staube iiberzogenen vacnolisirten Protoplasma roth
iiberfirbte, unregelmissige Inseln hervor von verschiedener Grosse, die
unter einander durch rothe Briicken zusammenhingend, sich bis in die
Dendriten erstrecken konnen. Die glasige und homogene Beschaffenheit
dieser rothen Inseln, die nichts von der kornigwabigen Zusammen-
setzung der normalen Grundsubstanz mehr aufweist, macht es uns zur
Gewissheit, dass wir es hier mit hyaliner Entartung des Zellproto-
plasmas zu thun haben. Wenn sich im weiteren Verlaufe die Zelle bis
auf dirftige Profoplasmareste aufgelost hat, findet man die rothen
hyalin entarteten Massen noch relativ wohl erhalten vor. Die glasige
Entartung ist relativ selten, meist geht die homogene Schwellung ohne
Weiteres in den allgemeinen Zerfall der Grundsubstanz iiber. Das roth-
gefirbte Protoplasma, welches in Folge der Durchsetzung mit den zer-
stobenen blauen Nissl-Korperchen einen lila Gesammtton angenommen
hatte, wird allmihlich immer lockerer und substanzarmer, was sich in
der mangelnden IPihigkeit, das Erythrosin festzuhalten, kund giebt. In
Folge dessen verschwindet der lila Gesammtton der Zelle, die ein
immer blasser werdendes Blau annimmt, grobe Vacuolen zerkliiften den
Zellleib, die Dendriten brechen, soweit das nicht schon frither geschah,
vollends ab und sechliesslich liegt nur ein spirlicher Rest vacuolisirten,
zart blaugefirbten Protoplasmas in dem weiten Zellraume. Ein anderes,
gleichfalls sehr verbreitetes Endstadium ist das der Sclerosirung. Viel-
leicht geht es aus dem oben erwihnten Frilhstadium hervor, welches
sich vor allem durch vermehrte Dichtigkeit der Grundsubstanz und
partielle Klumpung der chromatophilen Elemente auszeichnete. Der
Kern ist bei den sclerosirten Zellen stark geschrumpft, das Kern-
korperchen aufgeldst oder gross und tberfirbt und um den Kern herum
liegt die gleichfalls maximal zusammen gedringte Masse des Zellleibes,
die erfiillt ist mit grossen iberfirbten mit einander verklebten blanen
Klumpen, die jeder Differenzirung trotzen. Die Kernversinderungen
halten vielfach mit den Degenerationen des Protoplasmas gleichen
Schritt, doch hilt namentlich bei der von der Peripherie ausgehenden
Entartung der Kern noch relativ lange der Wirkung des Giftes stand.

Bei den sclerosirten Zellen hat man das deutliche Gefiihl, dass
die gleichzeitige Erweiterung des pericelluliren Raumes auf die Schrum-
pfung der Grundsubstanz zuriickzufithren sei. In vielen IMillen dagegen
liegt die Zelle dem umgebenden Gewebe gut an, sodass nur ein mini-
maler Zwischenraum zu entdecken ist. Eine grosse Zahl von Zellen
jedoch — und oft nur ganz unerheblich verinderte — liegen in einem
erweiterten Zellraume, in dem sich hiufig eine oder mehrere Wander-
zellen finden. Dabei konnte ich sehr hiiufig ein Abreissen der die Den-
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driten oder den Zellleib umspinﬁenden Endbdumchen der fremden
Axencylinder nachweisen, Die Peripherie des Dendriten oder des Zell-
leibes war mit einem der Abrissstelle entsprechend langen feinen rothen
Saum umkleidet, der eine deutliche Kérnung aufwies. Von dem ge-
kornten Saume aus zogen quer durch den beim Abreissen entstandenen
Hohlraum feine rothe Faden heriiber nach dem umgebenden Gewebe
oder sie endeten blind im Hohlraum selbst. ‘
Um nicht schon Gesagtes wiederholen zu miissen, will ich die an
den Zellen der Briicke, des verlingerten Markes und Hirnstammes be-
obachteten Verinderungen nicht einzeln anfilhren. Ich begniige mich,
hervorzuheben, dass die Zellen des Hinterhornes im Ganzen weniger
vorgeschrittene Entartungen aufwiesen. Doch konnte man das Stadium
der homogenen Schwellung und eine mehr oder weniger ausgeprigte
Auflosung der Zelle klar erkennen. Auffallend war, dass bei Vacuolen-
bildung die erste Vacuole gewthnlich perinuclelir dem Kern anlag und
diesen sozusagen vom Zellleibe eine verschieden lange Strecke ablgste.
Die Zellen des Grosshirns und Kleinhirns zeigen ihre fritheste Ent-
artung in der Weise, dass sich ein Sector oder die ganze Peripherie der
Zelle mit staubformigen blauen Granulis bedeckt, wihrend die peri-
nucleiren Nissl-Koérper noch intact sein kénnen. Der Kern ist dabei
normal oder gequollen und oft ganz an die Peripherie des Zellleibes
gertickt. Sobald die Zerstiebung der Nissl-Korper einigermaassen aus-
gedehnt ist, zeigen sich schon Vacuolen von kleiner runder Form, die die
ganze Grundsubstanz durchsetzen und ihr Gefiige lockern. Auch findet
sich oft als erste eine perinucledire grissere Vacuole von bohnenformiger
Gestalt. Auch bei den Gehirnzellen, namentlich deutlich bei den Riesen-
zellen des Kleinhirns geht der Process der staubférmigen Granulirung und
Homogenisirang der Grundmasse von den Protoplasmafortsitzen aus, die
anschwellen, dann zerkriimeln und abbrechen. Wenn das Bild der homo-
genen Schwellung voll entwickelt ist, sieht man den Kern entweder
noch kugelilg geblalit oder schon geschrumpft oder aufgelost. In der
Degeneration’ des Kernes sind wie bei allen Nervenzellen so auch bei
denen des Gehirnes ‘eine unerschopfliche Menge von Uebergingen und
Combinationen moglich. Charakteristisch ist das Verhalten des Kern-
korpers, das schon friihzeitig sich excentrisch lagert bis zur Kernmem-
bran hin, zu einer grossen runden Scheibe aufgequillt und schliesslich
meist eine Viereckigé Form einnimmt, wenn es nicht ganz zerbréckelt.
Dabei fiirbt ‘es sich tiefblau und verliert das normaler Weise vorhandene
Glanzlicht. 'Die fortschreitende Vacuolisirung der Grundsubstanz fiihrt
schliesslich dazu, dass der maximal geschrumpfte Kern in einem weit-
maschigen durchlﬁchqrten grosstentheils verloren gegangenen Protoplasma
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liegt. Bei den Purkinje’schen Riesenzellen findet sich auch die hyaline
Entartung wieder, aber auch hier nur in den Zellen, welche das Stadium
der homogenen Schwellung bereits erreicht haben. Bei den in einem
Zustand iiberwiegender Erregbarkeit gestorbenen Thieren konnte wiederum
jene abnorme Dichtigkeit der Zellgrundsubstanz und das charakteristische
Zusammenlaufen der Nissl-Korper constatirt werden, wie bei den Vorder-
hornzellen. Auch die spitere Sclerosirung der Zellen mit gleichzeitiger
Klumpung der chromatophilen Elemente wurde nicht vermisst.

Der Gang der Entartung gewinnt aber im Gehirn noch ein cha-
rakteristisches Gepriige durch das Auftreten von Vacuolen zu einer Zeit
wo sie bei den iibrigen Zellsorten ein und desselben Thieres oft.noch
nicht vorhanden oder nur angedeutet waren. Auch konnten Erweiterung
der pericelluliren und perivasculiren Lymphriume und der Lymph-
spalten im Gehirn in noch ausgedehnterem Maasse und zu fritherer Zeit
nachgewiesen werden als in den tbrigen Theilen des Centralorganes.
Schliesslich verdient noch die Thatsache der Erwihnung, dass sich
schon bei den am wenigsten vergifteten Thieren eine Lockerung der
tieferen reihenweise angeordneten Zellen der Grosshirarinde, der Ueber-
gangsschicht zwischen granuloser und moleculirer Zone im Kleinhirn
und der granulosen Schicht selbst zeigte. In den erweiterten perieellu-
liren Riumen des Gehirns wurden nicht selten Wanderzellen beob-
achtet.

Die Zellen der granulosen Schicht wurden nie verindert gefunden,

Was die specielle Localisation der Zelldegenerationen bei den ver-
schiedenen Thieren betrifft, so muss iiberblickend =zuniichst gesagt
werden, dass sich bei jedem Kaninchen, auch den am schwersten ver-
gifteten, noch eine erhebliche Menge annihernd oder ganz normaler
Zellen vorfand und dass die Unterschiede der Entartung innerhalb ein
und derselben Zellsorte sehr betrichtlich sein kénnen.

Bei den am kirzesten vergifteten Thieren III und VII liess sich
trotz des Mangels schwerer cerebraler Symptome ein leichtes Ueber-
wiegen der Entartung der Grosshirnrindenzellen iiber die iibrigen Zell-
sorten constatiren. Schon oben erwihnte ich, dass trotz des Fehlens von
bulbiren Symptomen die Zellen der Medulla oblongata bei Thier IIT stirker
entartet waren als die iibrigen Zellen des Riickenmarkes. Auch im Ge-
hirn zeigen sich innerhalb ein und derselben Rindenschicht die ver-
schiedensten Degenerationsstufen. Ich wiederhole, was ich schon in
meiner vorldufigen Mittheilung sagte: ,Man kann nicht mit absoluter
Bestimmtheit behaupten, dass ein Hirnabschnitt vor einem andern z. B.
das Stirnhirn vor den Centralwindungen beziiglich der Zellentartung
einen Vorzug hitte. Vielmehr finden sich in allen Theilen des Gehirns
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erkrankte Zellen, bei leichter erkrankten -Thieren weniger, bei schwer er-
krankten mehr. Doch machten bei frither verstorbenen Thieren die dusseren
Rindenzellschichten, vielleicht weil sie wegen ihrer isolirteren Lage besser
zu studiren sind, durchschnittlich einen mebr entarteten Eindruck als die
unteren reihenweise aneinandergeschmiegten Zellen. Bei stirker, d. h. in
diesem Falle linger vergifteten Thieren verschwinden diese Unterschiede.*

Soweit die Schilderung des Degenerationsablaufes an den Zellen
der chronisch mit CS, vergifteten Thiere, aus der sich meine Auf-
fassung, dass die verschiedenen Degenerationsvorginge vitale Processe
seien, von selbst ergiebt. Direct beweisend fiir diese Anschauung sind
die Versuche von Goldscheider und Flatau, die bei im Thermo-
staten iiber 439 C. erwirmten Thieren massenhafte Zellentartungen
beobachten konnten, wihrend das herausgenommene und bis 44° C. er-
wirmte Riickenmark keine Zellverinderungen aufwies. Auch die von
denselben Autoren nach vorgenommenen Vergiftungen mit Malonnitrol
und Tetanusgift beobachteten Degenerationen der Nervenzellen und
deren Riickgang nach Anwendung entsprechender Gegengifte stellen die
Vitalitit der morphologischen Zellverﬁnderungen ausser allem Zweifel.
Damit steht die Ansicht Held's, dass je nach dem Zustand, in welchem
sich die Zellen im Momente der Fixirung befinden und je nach dem
fixirenden und firbenden Mittel die gewonnenen Zellbilder verschieden
ausfallen, durchaus nicht im Widerspruch. Ich habe mich selbst iber-
zeugt, dass bei Anwendung von Formalin oder Alkohol die Nissl-
Kérper weit grosser gerathen als bei Fixirung in van Gehuchten’s
Gemisch. Jedenfalls hat Nissl sehr recht, wenn er die Frage, ob die
durch Fixirung und Firbung gewonnenen Zellbilder Kunstproducte seien,
fir die pathologische Anatomie als gegenstandslos bezeichnet. In dem
Autoreferat iiber seinen im September 1896 zu Heidelberg gehaltenen
Vortrag ,setzt Nissl an die Stelle der im Gewebe vorkommenden
Nervenzellen das Acquivalent dieser Zellen. Unter diesem versteht er
das mikroskopische Bild der im Gewebe vorhandenen Nervenzellen des
in einer bestimmten Weise getodteten Thieres, das sich bei einer
bestimmten Behandlung unter bestimmten Voraussetzungen erfahrungs-
gemiss mit einer gesetzmissigen Constanz ergiebt.* Damit gewinnen
die an sich sehr wichtigen, aber noch umstrittenen Fragen {iber
gewisse Details des physiologischen Zellaufbaues fiir die pathologische
Forschung vorliufig éine nur secundire Bedeutung. Somit kann ich
eine Aufzihlung der Meinungen der verschiedemen Autoren, z. B. iiber
Aufbau und Anordnung der Nissl-Korper, das Vorhandensein von
Nervenfibrillen in der iZellgrundsubstanz u. a. iibergehen, zumal ich bei
Gewinnung der zur Be;urtheilung des Pathologischen nothwendigen ,,Zell-
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jquivalente meine aus den Arbeiten mit der Nissl-Held’schen Me-
thode sich ergebende Auffassung von der Zusammensetzung der nor-
malen Nervenzellen oben ausfithrlich geschildert habe.

Trotzdem wird sich bei der kritischen Wiirdigung meiner Degene-
rationsbefunde die Heranziehung der verschiedenen Anschauungen tber
normal anatomische Zelldetails nicht ganz vermeiden lassen.

Was zunichst die Bedeutung der Nissl-Kérper betrifft, so halten
Arnold, Juliusburger, Ramon y Cajal, von Lenhossék, Pick
u. A. sie fiir einen Reservenihrstoft, der bei Erkrankungen der Zelle in
Anspriuch genommen wird. Goldscheider und Flatau kommen zu
dem Resultat, dass die chromatophilen Elemente fiir die Nervenzelle
keine lebenswichtige Bedeutung haben und dass auch ihre Bedeutung
ofir die Function der Zelle in zweifelhaftem Lichte erscheine®. Ich
schliesse mich der Ansicht Held’s an, dass die Nissi-Bilder uns ,iiber
den inneren Stoffwechsel im Protoplasma in gewisser durch Fixirungs-
und Farbungsvorgang modificirter Weise einen Aufschluss geben®. Ob
wir nun die Granula als vorgebildet oder als Fillungsproducte auf-
fassen, so konnen wir so viel mit Sicherheit sagen, dass die verschie-
denen der uns im Mikroskop entgegentretenden Formen der Chroma-
tolyse ganz allgemein als der Ausdruck der in den erkrankten Zellen
sich jeweilig verschieden ahspielenden Stoffwechselvorginge aufzufassen
sind. Mit der Anerkennung der Held’schen These, dass wir durch die
Nissl-Bilder ,eine Art von Vorstellung iiber das im Innern der Ner-
venzellen jedesmal vorhandene und zu ihrer Function nothwendige Be-
triebsmaterial“ empfangen, werden wir geradezu auf das Studium des
functionstragenden Theiles, in welchem sich der Stoffwechsel vollzieht,
hingewiesen, aul das Studium der Zellgrundsubstanz. Goldscheider
und Flatau betonen mit Recht, dass man in Zukunft den Hauptwerth
nicht mehr wie bisher auf die Feststellung der Nissl-Structur legen
diirfe. Ebenso meint van Gehuchten, dass die Chromatolyse nur
den Ausdruck einer einfachen Storung der Nervenzelle bilde, die weder
im physiologischen noch im pathologischen Sinne etwas Specifisches
darstelle. Wenn wir aber sehen, dass ganz bestimmte Arten des Zer-
falles der Nissl-Korper aus einem ganz bestimmten Verhalten der
Zellgrundsubstanz resultiren, also eng mit diesem verkniipft sind, diirfen
wir die Chromatolyse in gewissem Sinne als speeifisch pathologisch fiir
einen bestimmten Degenerationstypus ansprechen. So ist abgesehen von
den Uebergangsformen, allgemeiner staubférmiger Zerfall der Nissl-
Granula stets an eine lockere, der Aufldsung mehr weniger nabe Grund-
substanz gebunden, wihrend bei dichtem Zellprotoplasma sich stets um
den Kern zusammengeflossene chromatophile Elemente finden. Und
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diese Klumpung ist stets am ausgesprochendsten, wo die Grundsubstanz
bei der Sclerosirung maximal verdichtet ist. Der nicht zu bestreitende
histologische Werth der Chromatolyse wird dadurch, dass man dem
Zellprotoplasma die gebiihrende Beachtung schenkt, keineswegs geringer.
Man wird im Gegenthéﬂ durch das Studium der Chromatolyse im Zu-
sammenhang mit den gleichzeitiz vorhandenen Degenerationserschei-
nungen der functionstragenden Grundsubstanz sowie durch den Nachweis
gewisser constanter Typen der Zellentartung bei einander #hnlichen
Symptombildern vielleicht eher einen Einblick in den Functionszustand
der Zellen erhalten, als dies bisher méglich war.

Was wir bisher trotz einer ganzen Reihe von einschligigen Unter-
suchungen iiber den Functionszustand der Nervenzelle wissen, ist sehr
wenig. So haben z. B. Goldscheider und Jacobsohn nach Ruhe
und Hunger an den Zellen ihrer Versuchsthiere keinerlei Verinderun-
gen gefunden, wihrend Schaffer recht erbebliche Degenerationen bei
Wassergenuss und absoluter Inanition feststellen konnte. Die Befunde
Nissl’s und Hodge’s iiber das Aussehen erregter Zellen widersprechen
denen Pick’s geradezu. Was Pick als charakteristisch fiir erregte
Zellen ausspricht: Zerstiebung der Granula, Kernschrumpfungen, Zer-
kliiftung der Kernkorper und diffuse Farbung des Kernes, habe ich im
Gegentheil nach Durchschneidung vorderer Wurzeln an den Vorderhorn-
zellen der entsprechenden Marksegmente gesehen. Gleich mir haben
Nissl, van Gehuchten, Marinesco, Flatau, Warrington u. A.
nach entsprechenden Nervendurchschneidungen staubférmige Chromato-
Iyse und Rarefication mit excentrischer Lagerung des leicht alterirten
Kernes beobachtet. Die durch Reizung errogte Nervenzelle schildert
Nissl als verkleinert, dunkel und die Nissl-Korper eng bei einander
liegend. Die weite oder enge Lagerung der chromatophilen Elemente
ist aber abhangig von der Dichte der Grundsubstanz. Wir konnen uns
bei der einfachen Nissl-Firbung zwar fiir gewohnlich die Grundsubstanz
nicht zur Anschanung bringen, aber wir finden da, wo meiner Meinung
nach ein besonders dichtes Protoplasma vorhanden ist, dass dieser somst
nicht farbbare Zelltheil Farbe aunimmt. Ich sehe — und aus einer
miindlichen Mittheilung des Herrn Professor Dr. Held weiss ich,
dass er der gleichen Meinung ist — eine abnorm dichtgedringte Zell-
grundsubstanz als typisch fiir die erregte Zelle an.

Betrachten wir von diesem Gesichtspunkte aus die Zelldegenera-
tionen bei Einwirkung |von Strychnin, von dem wir wissen, dass es die
Erregharkeit ‘(lier Vorderhornzellen ausserordentlich steigert, so finden
wir nach Nissl folgendes Bild. Die nicht firbbare Substanz blint sieh,
die farbbaren Substanztportionen sind dichter gedringt und oft klumpig.
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Nicht selten ist die firbbare Substanz um den Kern zusammengezogen,
‘die Zelle von einem helleren Hofe umgeben, der aus firbbar gewor-
dener mnicht firbbarer Substanz besteht. Die Dendriten sind lange
Strecken hindurch zu verfolgen. Also ein #hnlicher nur noch mehr
ausgeprigter Befund, wie ihn Niss] bei Reizung der Zellen auf anderm
Wege gewann. Goldscheider und Flatau beobachteten bei Injection
von Tetanusgift, von dem es gleichfalls bekannt ist, dass es die Erreg-
barkeit der Vorderhornzellen enorm steigert, Blduung der nicht firb-
baren Substanz, unregelmissige Contour des Kernes und klumpige
Schwellung der Nissl-Kérper, so dass sie einander bald beriihren (siehe
Figur). Wir erinnern uns, dass gerade bei den Thieren III., IV. und
VIL, die eine hochgradige Steigerung der allgemeinen und der Muskel-
Erregbarkeit als beinahe einziges Symptom darboten, sich eine dber-
wiegende Zahl von Zellen fand, die mit den von Nissl bei der Strych-
ninvergiftung gesehenen frappant {ibereinstimmen.

Wir finden bei diesen Thieren die abnorm dichte, intensiv roth
gefiirbte Grundsubstanz, die weite Verfolgbarkeit der scharfen Dendriten
und um den Kern (gleich Wasser auf befetteter Glasplatte) unregel-
missig zusammengelaufene Nissl-Korper. Der Gedanke, dass es sich
hier um den Zelltypus der erregten Zelle handeln kénne, scheint mir
daber nicht unwahrscheinlich. Andrerseits iiberwogen bei Stupordsen
und local gelihmten Thieren die Zellen mit lockerer, vacuolisirter
Grundsubstanz, staubformiger Chromatolyse und Verlust der Dendriten
ganz erheblich iiber die Zellen mit dichtem Protoplasma und kriftigen
Dendriten. Wenn wir die unter dem FEinfluss lihmender Agentien
(Hunger, Nervendurchschneidung, Trional-, Nicotin-, Bleivergiftung,
Anpimie nach Aortencompression und capillarer Embolie) entstandenen
Zelldegenerationen tberblicken, so finden wir, natiirlich je nach der
Wirkungsweise der Mittel verschieden, im Ganzen ein Vorherrschen von
Zerstiebung der Nissl-Korper, homogener Schwellung der Zelle, Ver-
lust der Dendriten und Auftreten von Vacuolen. Der einzige Autoer,
welcher meines Wissens bel der Einwirkung lihmender Gifte mit Aus-
nahm des Physostigming keine Verinderungen an den Vorderhornzellen
constatiren konnte, ist A. Friankel. Dass die Wirkung des den Narco-
ticis (Aether, Chloroform u. s. w.) nahestehenden Schwefelkohlenstoffes
die verschiedenartigsten Degeneratidnen der Vorderhornzellen hervorruft,
steht in anscheinendem Gegensatz zu Frinkel’s Befunden. Doch wird
es wohl lihmende Gifte geben, die eine Ausnahme von dem gewdhn-
lichen Verhalten machen und ausser den constant nachgewiesenen De-
generationen der Hinterhornganglienzellen auch solche der Vorderhorn-
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zellen erzeugen. Zu diesen Ausnahmen gehort offenbar der Schwefel-
kohlenstoff. ‘

Der zukiinftigen Forschung wird die Feststellung vorbehalten bleiben,
ob zwischen Stupor und Lihmung einerseits und einer mehr wenjger
vorgeschrittenen Auflosung der Zelle andrerseits so enge Beziehungen
bestehen, dass man daraus einen Typus der gelibmten Zelle ableiten
kann. Ieh glaube, dass die Beobachtung der Zellgrundsubstanz uns auf
diesem Gebiete fordern wird.

Wie wir an den Nissl-Bildern sozusagen eine Momentaufnahme
des jeweilig in der Zellgrundsubstanz sieh vollziehenden Stoffwechsel-
vorganges besitzen, so auch an den Vacuolen. ‘

Juliusburger und Schaffer meinen, dass bei der Entstehung
der Vacuolen ein umschriebener Zelltheil verblasse, indem eine runde
Partic des Protoplasmas die Firbbarkeit verliere. Und zwar miissten
die verblassten Protoplasmatheile mit einer fiiissigen Substanz angefiillt
sein, sonst wire die runde Gestalt der Vacuolen unverstindlich. Die
Vermuthung Schaffer’s, dass womdglich friber in den Vacuolen chro-
matische Kérner gelegen hiitten, ist sehr bestechend, und bei homogen
geschwollenen Zellen mit volliger Chromatolyse, wo sich in regelmissi-
gen Zwischenriumen Vacuolen vem gleichen Durchmesser finden, kann
man wohl dazu gelangen, sie als die fritheren Behilter der Nissl-
Korper aufzufassen. Dazu gehdtt aber, dass man die chromatophilen
Elemente als praeexistent ansieht. Ich kann mich Schaffer’s Ver-
muthung nicht anschliessen, da ich die Nissl-Kérper fir Fillungs-
resultate halte und bei allen meinen Versuchsthieren viele Zellen ge-
sehen habe, welche Vacuolen und Spalten ohne Chromatelyse aufwiesen.

Dagegen glaube ich auch mit Schaffer, dass die runde Gestalt
der Vacuolen sich nur daraus erklirt, dass sie Flissigkeit enthalten.
Diese Fliissigkeit kann nur aus dem Zellabschnitt stammen, in-welchem
die Vacuolen liegen. Doch erscheint es mir unwabrscheinlich, dass
Hohlriume in den Nervenzellen durch locale Verfliissigung des Proto-
plasmas sich entwickeln, wie Juliusburger und Schaffer meinen.
Ich glaube vielmehr mit Biitschli, dass das im Leben homogen ge-
baute Protoplasma sich unter dem Einfluss von Fixirungsmitteln vacuo-
lisirt und kornig wird, wobei durch Gerinnungen bewirkte Entmischun-
gen die Ursache zu Vacuolenbildung werden. Und zwar enthalten
nach Biitsehli die;\ﬂ}acuolen das bei der Ausfillung der festen Stoffe
abgeschiedene Losungswasser. ,Daram¥, sagt Held, ,bezeichnen die
spiteren Fixi;rungsbil(ﬂer des Nervenprotoplasma uns den gerade beste-
henden vitalen Gehalt an Losungswasser, je nachdem sie feiner oder
grober vascuolisirt sind.“ Wir erinnern uns, dass die mit der Held-
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schen Methode dargestellten normalen Nervenzellen in der That be-
reits eine kérnige, leicht schaumige Beschaffenheit der Grundsubstanz
aufweisen und dass man mit stirkster Vergrosserung zwischen den Kor-
nern zahlreiche minimale Liicken i. e. Vacuolen entdecken kann. Diese
sozusagen physiologischen Vacuolen miissen natiirlich eine Steigerung
in’s Pathologische erfahren, wenn der Gehalt an Losungswasser in der
Zelle zunimmt. Dass dies unter dem Einfluss des CS, geschieht, be-
weist das hiufize Vorkommen grober Vacuolen in den Nervenzellen
meiner Versuchsthiere. Aber darin liegt keine dem CS, specifische
Eigenschaft, denn Vacuolen habe ich in den (anglienzellen eines an
Meningitis verstorbenen Kindes und eines an Pneumonie eingegangenen
Kaninchens gleichfalls gefunden. Ebenso wurden Vacuolen beobachtet
bei Tetanus (Babes, Nerlich, Marinesco), Inanition (Schaffer), Ge-
hirnerschiitterung (Scagliosi, Parascaudalo), Lepra und Pest (Babes
u. s. w. Dass bei meinen Kaninchen die Menge des Losungswasssrs
in den Zellen durch das chronische Oedem des Centralorganes noch
ausserdem verursacht wurde, ist mir wahrscheinlich. Jedenfalls hatten
die am lingsten und bis zum Stupor vergifteten Thiere ein grisseres
Oedem und zahlreichere Vacuolen als die iibrigen.

Nun waren aber ausser den runden oder ovalen Vacuolen noch
mehr weniger gerade Spalten im Protoplasma der Zellen vorhanden
und zwar bei allen Thieren. Auffallender Weise finden sich die Spalten
auch bei den Thieren, denen Vacuolen sonst fehlen oder mur im Gehirn
nachzuweisen sind (Thier 11, IV, V, VI). Da ich diese eigenthiim-
lichen Zerkliftungen, die durch die Abbildungen charakteristisch wieder-
gegeben werden, bei keiner durch andere Agentien bedingten Zelldege-
neration in gleicher Weise erwihnt finde, so mgchte ich sie der specifischen
Einwirkung des CS, zusehreiben. Eine Erklirung fiir das Auftreten
der Spalten, die oft so scharfrandig aussehen, als ob sie in die Zelle
hineingehackt wiren, vermag ich nicht zu geben. In den vollig gleich-
artig fixirten und gefirbten Controlpriparaten habe ich sie nie gesehen.

Eine kurze Erwihnung verdient das Verhalten des Kernkdrperchens.
Das fiir gewdhnlich auf ihm sitzende Glanzlicht, welches von der Kugel-
gestalt des Kernkorperchens herriihrt, geht in pathologischen Fillen
verloren. Das Kernkorperchen wird zu einer grossen, runden, stumpf-
blau iberfarbten Scheibe oder es wird viereckig oder es zerbrdckels.
Auf alle Fille geht also die Kugelgestalt verloren. Woraus bestehen
nun diese Brockel, die einen durchaus massiven Eindruck machen? Wie
Ruzicka in letzter Zeit nachgewiesen hat, liegen in dem hohlen Kern-
kérper noch ein oder mehrere regellos vertheilte, sehr dunkelgefirbte
Kérnchen von sphirischer oder cylindischer Gestalt. Diese Kornchen
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sind pur in den Nervenzellen vorhanden und bedingen die dunkle Fir-
bung des Kernkorpers.. Moglicherweise sind die zerbrockelten Kernkorper-
theile nur die nach Verlust der Kernkérperhiille frei gewordenen von
Ruzieka beschriebenén Kornchen.

Die oft constatirte und namentlich im Gehirn betrichtliche Erwei-
terung der pericelluliren Riume ist wohl nur zum kleinsten Theile auf
eine Schrumpfung der Zelle zuriickzufitbhren. Denn erstens wuarde im
van Gehuchten’schen Gemisch ein Fixirungsmittel gebraucht, das
die Zellen sehr rasch und ohne wesentliche Schrumpfung fixirt und
zweitens fand sich die Dilatation des Zellraumes auch da, wo die Zelle
homogen geschwollen, von lockerer Grundsubstanz und offenbar bestrebt
war den Zellraum auézufﬁllen. Ich mochte die Erweiterung der peri-
celluliiren und perivasculiren Riume im Centralorgan aller Thiere viel-.
mehr als eine Bestitigung des schon bei Lebzeiten durch die Einwir--
kung des CS, gesetzten Oedems auffassen. Bei den Thieren, welche nur
ein relativ geringes Oedem makroskopisech erkennen liessen, fehlte die
Erweiterung der pericelluliren Riume im Riickenmark oder war nur
relativ gering, wihrend sich im Gehirn eine Dilatation der pericelluliren
und perivasculiren Réume und der Lymphspalten zeigte (Thier IV, V).
Es hat sich also offenbar im Gehirn das Oedem frither und stirker
entwickelt als im Riekenmark. Charakteristisch ist das oft von mir
beobachtete Vorkommen von Wanderzellen im pericelluliren Raume.
Binswanger und Berger erkliren dies Vorkommen von Lymphocytenl
als beweisend dafir, dass der pericellulire Raum ein priformirtes Ge-
bilde und keine Schrumpfungserscheinung sei.

Nicht selten wurde zugleich mit der Erweiterung der pericelluliren
Riaume ein Abreissen der Aszencylinderendbiumechen, welche Zellleib
und Dendriten umspinnen, bei meinen Versuchsthieren beobachtet. Die
Auffassung Schaffer’s, welcher die Dendriten nur fiir Nutritions-
organe hilt, muss als endgiltig tiberwunden betrachtet werden, seitdem
Auerbach die Resultate Held’s tiber diesen Punkt durchaus bestitigt
hat. Mit ganz verschiedenen Methoden haben diese Autoren iiberzeugend
nachgewiesen, dass die Dendriten und die Zellen selbst von einem
marklosen, geschlossenen, echten Netze, dem nervosen Terminalnetze
Held’s umsponnen werden. Auerbach hat die Held’schen Resultate
dahin erweiternd bestitigt, dass diese Netzbildung ein fiir alle Nerven-
zellen allgemein giltiges Gesetz sei. Diese Netze stellen die Endver-
zwelgungen (Endbiiumjchen) fremder (meist zweier) Axencylinder dar
und dienen dazu, die empfangenden Reize auf die Dendriten und den
Leib der von ihnen umsponnenen Zelle zu iibertragen. Die Dendriten
sind also ebenso wie die Zelle selbst reizleitend. Nur in einem Punkte
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weichen Held und Auerbach von einander ab. Wihrend ersterer
einen ununterbrochenen Uebergang der mit kleinen Endkndpfechen ver-
sehenen Endbiumchen in das Protoplasma der Dendriten oder des Zell-
leibes annimmt (Concrescenz), glaubt Auerbach, dass zwischen Nerven-
endigung und Ganglienzelle nur ein Contact bestehe. Alle Momente,
welche eine Abtrennung des nervosen Terminalnetzes vorn Zellleibe und
den Dendriten herbeifiihren (Abreissen der Endbiumchen von der noch
leidlich intacten Zelle, Abreissen der zerbrickelten Zelle oder der Den-
driten von dem intacten Terminalnetz, Abbrechen der Dendriten vom
Zellleibe), wird natiirlich bei der reizleitenden Bedeutung dieser Organe
fir die Gestaltung des gesammten klinischen Bildes nicht ohne Folgen
sein konnen. Welcher Art diese Folgen in jedem [alle sein werden
und wie sie besonders bei den mit O8, vergifteten Thieren in die Hr-
scheinung getrsten sind, entzieht sich vorliufig noch der Beurtheilung.
Erst wenn man mehr, als dies bisher geschehen ist, Werth auf das je-
weilig verschiedene Verhalten der Axencylinderendbiumchen in patho-
logischen Fillen legen wird, ist die Moglichkeit gegehen, die klinische
Bedeutung dieser anatomischen Lision der Erkenntniss niher zu bringen.
Dass es sich bei meinen Versuchsthieren thatsichlich um ein Abreissen
der Endbiumechen handelte, ist nach dem oben mehrfach geschilderten
Befunde nicht zweifelbaft. Der rothe, granulirte, diinne Saum, welcher
der Zelle oder den Dendriten anliegt (siehe [Figur), besteht, wie ich
mich bei Eisenlack-Erythrosinféirbungen wiederholt iiberzeugt habe, aus
Endknépfchen. Von den schwarzgefirbten Endkndpfen aus ziehen die
Endbéumchen in den beim Abreissen entstandenen freien Raum und
enden an ihrer Abrissstelle blind. Andere Fasern erstrecken sich gleich
diinnen quergespannten Seilen durch den freien Raum in das umgebende
Gewebe. Jede Endfaser aber endete in einem Endkndpfchen.

Die Thatsache, dass der Endkndpfchensaum beim Abreissen seiner
zugehorigen Endbiume nicht mit abriss, sondern am Zellleib haftete
(siehe Figur), scheint mir fiir die von Held vertretene Concrescenz
zwischen beiden zu sprechen.

Es fragt sich nun, ob die bei der chronischen CS8,-Vergiftung be-
obachteten Zelldegenerationen das Resultat einer specifischen Giftwir-
kung darstellen.

Ohne Zweifel kénnen in Blut- und Lymphbahn circulirende Gifte
durch ihre gleichmissige Bertihrung mit allen Geweben des Korpers
den Gesammistoffwechsel derart pathologisch beeinflussen, dass die
Producte des nunmehr krankhaft veriinderten Stoffwechsels ibrerseits
giftig auf das Nervensystem einzuwirken vermégen. So wiirden z. B.
die nach lingerer Inanition gefundenen Zelldegenerationen als durch



Beitrag zur Lehre von der chron. Schwefellohlenstoffvergiftung. 961

Selbstvergiftung mit Stoffwechseltoxinen eutstanden, aufgefasst werden
kénnen. Aber es ist nicht einzusehen, warum die verschiedenen Gifte bei
chronischer Aufnahme §ausser der zur allgemeinen Kachexie fiithrenden Wir-
kung auf alle Organe nicht noch eine je nach der Natur des Giftes
verschiedene specifische Wirkung auf das zarte Nervensystem ausiiben
sollen. Dass eine specifische Wirkung bestehen muss, ergiebt sich,
ganz abgesehen davon, ob wir berechtigt sind, bestimmte Lisionen der
Nervenzellen mit beStlmmten Functmnsstmungen in directe Beziehung
zu setzen, aus der grossen Verschiedenheit der durch die sogenannten
Nervengifte erzeugten Krankheitsbilder. Habituelle Cocainaufnahme
ruft ganz andere Symptomcomplexe hervor als habitueller Morphium-
genuss. Ebenso ist die chronische Alkoholvergiftfung grundverschieden
von der chronisechen Bleiintoxication.

Der allen diesen chronischen Erkrankungen im vorgeschrittensten
Stadium gemeinsame Symptomencomplex, welcher der Ausdruck des ge-
schiidigten Gesammtstoffwechsels ist und zusammenfassend Kachexie ge-
nannt wird, driickt sich auch anatomisch in einem gemeinsamen Be-
funde aus, vorwiegend in der Verfettung der inneren Organe. Dass
ich im Gegensatz zu anderen Beobachtern bei meinen CS,-Thieren trotz
langer Vergiffung eink Verfettung von Leber, Nieren und Herz nicht
constatiren konnte, schiebe ich auf cine noch nicht geniigende Ent-
wickelung der allgemeinen Stoffwechselanomalie.

Wenn wir also die Verfettung innerer Organe als den wesentlichen
anatomischen Ausdruck der allgemeinen und allen chronischen Ver-
giftungen schliesslich gemeinsamen Erndhrungsstorung ansehen, wo
driickt sich dann die specifische Wirkung jedes Giftes aus? Die
Symptome weisen uns auf das Nervensystem, wo wir auch Markscheiden-
zerfall und Zelldegeneration beobachten kénnen.

Sind nun die Degenerationen der Nervenzellen bei den verschieden-
sten chronischen Vergjiftungen und anderen Affectionen wirklich gleich-
artig, dann werden sie ohne Weiteres als ein Theilbefund der Stoff-
wechselanomalie aufzuiLfassen sein. Diesen Standpunkt vertreten Julius-
burger und Meyer, die in allen von ihnen untersuchten Fillen,
trotzdem die verschiedensten Grundkrankheiten zu Grunde lagen, stets
dieselben Zelldegenerationen fanden und einen principiellen Unterschied
zwischen Gehirn und Riickenmark nicht feststellen konnten. Sie sehen
daher in der Structurverinderung der Zellen nur den Ausdruck ab-
normer Lebensvorginge und nicht das anatomische Bild einer be-
stimmten Functionsstdrung. Ebensowenig hilt Vas, da die von ihm
bei chroniseher Nicotin- und Alkoholvergiftung beobachteten Zelldegene-
rationen stets denselbe‘an Charakter getragen hitten, diese Verinderungen
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fir nicht specifische, sondern nur fiir eine ,allgemeine Storung der Er-
nihrungsvorginge im ganzen Organismus.“

Bei Durchsicht der einschligigen Litteratur wird man anfangs den
ebengenannten Autoren zuzustimmen geneigt sein. Immer wieder finden
wir bel den Nissl-Kérpern Zerstiebung oder Klumpung, bei dem Zell-
leibe und den Dendriten Vacuolisirung, Auflésung oder Verdichtung,
beim Kerne Quellung, Aufidsung oder Schrumpfung. Denn alle diese
Zelltheile haben nur relativ wenige Degenerationsphasen vom Beginn
bis zum Ablauf der Entartung zu durcheilen. Bei der vergleichenden
Betrachtung finden wir auch bei einigen Vergiftungen oder Eingriffen
gewisse gemeinsame Ziige heraus.

So fingt z. B. bel pernicioser Anidmie, bei Aniimie nach Aorten-
compression oder Capillarembolie, bei Arsenik- oder Alkoholvergiftung
der degenerative Process oft in den Dendriten an, wihrend Lyssa,
Trionalvergiftung und Botulismus zuerst eine Entartung in der Zell-
peripherie bewirken und den Kern erst zuletzt befallen lassen. Aber
neben den wenigen gemeinsamen Ziigen finden wir je nach Art des
einwirkenden Giftes oder Eingriffes die bei jedem Zell-
bestandtheile moglichen Formen der Entartung in mannig-
fachster, aber fiir jedes Agens charakteristischer Weise
combinirt. FEinen vorziglichen Beweis fiir die specifische Natar der
durch jedes Gift erzeugten Nervenzelldegenerationen geben die Experi-
mente von Goldscheider und Flatau, weil sie zeigen, dass die
durch Giftwirkung degenerirte Zelle unter dem Einfiuss von Gegengiften
sich im lebenden Organismus wieder zur Norm zuriickbildet. Seo
wurden bel Vergiftung mit Malonnitrol die entarteten Ganglienzellen
nach Beibringung von Natrium subsulfurosum wieder normal. Und ebenso
war Tetanusantitoxin bei friihzeitiger und reichlicher Anwendung im
Stande, die an den Nervenzellen gesetzten Degenerationen zur Rick-
bildung zu veranlassen, mindestens aber das weitere Fortschreiten des
degenerativen Processes aufzuhalten. Es kann nicht im Rahmen
dieser Arbeit liegen, iiber alle Zelldegenerationen, die man nach den
verschiedensten Eingriffen sowie nach aeuten, subacuten und chronischen
Vergiftungen experimentell hervorgerufen oder beim Menschen gefunden
hat, unter Beriicksichtigung der ihnen besonders typischen Verinde-
rungen vergleichend zu referiren. Ich will nur hervorheben, dass
durch jedes Gift andere, also specifische Entartungen der Nervenzellen
-hervorgerufen werden. ‘

Auch die chronische CS,-Vergiftung weist zwar hier und da Ziige
auf, die sich bei andern Vergiftungen wiederfinden, aber der ganze Ent-
wickelungsgang des Degenerationsprocesses ergiebt ein wohl charakte-
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risirtes Gesammtbild, das nach dem oben Ausgefiihrten als
der specifische Effect der CS;-Einwirkung aufgefasst werden
muss. Alsbesonders charakteristisch fiir die chronische CS,-
Vergiftung halte ich: Die fettige Degeneratian der Ganglien-
zellen, den h#iufigen Beginn der Erkrankung an den Den-
driten oder einem einzelnen Abschnitt des Zellleibes, den
Zelltypus mit dichter Grundsubstanz und confluirenden ge-
klumpten Nissl-Korpern, den Zelltypus mit gelockerter
Grundsubstanz und Chromatolyse, das Auftreten gerad-
liniger Spalten und runder Vacuolen in der Grundsubstanz,
die oft erst spitere Erkrankung des Kernes, die Erweiterung
der pericellulidren Riume, das Abreissen der Endbiumchen
und den eigenthiimlichen Markscheidenzerfall

Dass die Wirkungen eines jeden Giftes im Centralnervensystem
specifische sind, wissen wir. Ob die gefundenen Zell- und Markscheiden-
degenerationen mit den jeweiligen Functionsstérungen in directe Be-
ziehungen gesetzt werden diirfen, ist eine andere Frage. Es glebt
einige Nervenkrankheiten, bei denen wir keinen Anstand nehmen, die
bestehenden Symptome ganz oder zum Theil mit Ganglienzelldegene-
rationen in eine mehr weniger feste Verbindung zu bringen. Hierzu
gehoren u. A. die chronische Bulbirparalyse, die spinale progressive
Muskelatrophie, die spinale Kinderlihmung, die amyotrophische Lateral-
sclerose und vielleicht die Tabes. Terner hat man bei Neuritis nach
Diphtheritis, Blei- und Arsenikvergiftung poliomyelitische Verinderungen
gefunden, sodass die I'rage, ob nicht der Markscheidenzerfall im peri-
pheren Nerven zuweilen die Folge der primiren Affection der Nerven-
zellen sein konne, immerhin discutabel erscheint. Wissen wir doch, dass
der nutritive Einfluss der Ganglienzellen an der Peripherie am geringsten
ist, so dass die Storung der centralgelegenen Zelle einen gerade in den
letzten Verzweigungen des peripheren Nerven beginnenden Zerfall der
Markscheiden zur Folge haben kann. Nach alledem ist der Gedanke,
dass auch bei der chronischen CS,-Vergiftung die Degenerationen der
Nervenzellen mit den von Seiten des Nervensystems constatirten Reiz-
oder Ausfallserscheinuingen in Verbindung zu bringen seien, sehr nahe-
liegend. Die Erhohung der electrischen Erregbarkeit, ihre mit Er-
miidungsreaction verbundene Herabsetzung, die zuweilen nicht unbe-
triichtlichen Paresen und schliesslich die trige Reaction und Starre der
Pupillen konnten erklirt werden mit dem jeweiligen Zustand der Vorder-
hornzellen. Die Functionen der mehr lidirten Zellen werden vielleicht
von den relativ oder ganz intacten so lange iibernommen, bis der
Functionsausfall insgesammt so gross wird, dass das klinische Symptom
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in die Erscheinung tritt. FEbenso werden die mnicht auf bestimmte
Nervengebiete beschrinkten Sensibilititsstorungen an den Pfoten als
centrale aufgefasst werden konnen. Denn wenn die Zellen des zuge-
horigen Neurons erkranken, muss die Hyperisthesie oder Anisthesie
nach dem Gesetz der excentrischen Perception an der Peripherie, d. b.
an den Pfoten oder Ohren wahrgenommen werden.

Auch die Degeneration der Gehirnzellen wird man geneigt sein,
mit dem psychischen Verhalten der Thiere in Verbindung zu bringen.
Trotzdem das Kaninchen ein geistig tiefstehendes Thier ist, sodass es
gewagt erscheint, bei ihm von einer Psyche zu reden, kénnte man die
anfingliche Erregtheit anf initiale, den spiteren Stupor auf vorge-
schrittene Zelldegenerationen beziehen. Und hier wirft sich von selbst
die Frage auf, ob man nicht auch beim chronisch mit CS, vergifteten
Menschen, wo ja auch im Wesentlichen Reiz- oder Ausfallerscheinungen
bestehen, primire Zelldegenerationen als Ursache der verschiedenen
Symptome annehmen soll. Gerade das vielgestaltige Krankheitsbild der
CS,-Psychosen konnte seine Erkirung finden in den ausserordentlich
variabeln Zelldegenerationen innerhalb der verschiedenen Rinden-
schichten, wobei kein Hirnabschnitt vor dem andern bevorzugt, sondern
bald dieser bald jener mehr befallen wird. Auch die relativ schwere
Heilbarkeit der der CS,-Psychosen diirfte sich vielleicht darauf zuriick-
fithren lassen, dass es die Zellen des Gehirnes sind, die nachweisbare
Verinderungen erfahren, und dass schwer degenerirte Zellen mit
Chromatolyse, Vacuolen, Auflssung der Grundsubstanz und Verlust der
Fortsitze einer Regeneration moglicher Weise nie mehr fiahig sind. Und
der Gedanke, die klinischen, auf das Nervensystem hinweisenden
Symptome mit den gefundenen Degenerationen caunsal zu verkniipfen,
wird um so erklirlicher sein, als ja auch in der weissen Substanz des
Centralorganes sowie der Wurzeln und peripheren Nerven deutliche
Lasionen der Markscheiden bestehen, die vielleicht fiir die Entwickelung
des Gesammtbildes nicht gleichgiltig sein mogen.

So verlockend und einfach diese Aussicht auch ist, die gesammten
durch die Einwirkung des CS, entstandenen Funetionsstdrungen im
Wesentlichen auf die dem Gifte specifischen Nervenzelldegenerationen
aufzubauen, so hat sie doch auch ihre Bedenken.

Bei allen Thieren fanden sich in allen Hohen des Riickenmarkes
und in allen Spinal- und Sympathicusganglien entartete Zellen, ohne
dass etwa Dbei den Thieren, die eine ausgesprochene Anisthesie und
Lihmung der Hinterbeine hatten, die Zelldegenerationen in den Spinal-
ganglien, Hinter- und Vorderhdrnern des Lumbalmarkes vorwiegend
localisirt gewesen wiren.
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Die Thiere, welche deutliche Pupillenstérungen aufwiesen (II., IfT,,
V.), zeigten ausser den Degenerationen in den Oculomotoriuskernen
auch solche in den Bulbiirkernen, ohne bulbiire Symptome zu haben.

Bei den Thieren'ITL, IV., VIL. bestanden, trotzdem sic (abgesehen
von der Pupillenstérung bei III.) nur hyperisthetisch oder leicht an-
dsthetisch und aufgeregt waren, nicht unerhebliche Erkrankungen der
Nervenzellen im Riickenmark und im Gehirn.

Auch andre Autoren sind bei ihren Untersuchungen auf gewisse
Widerspriiche gestossen, die fiir ihre Schlussfolgerungen von Bedeutung
sein mussten.

So konnte Nissl, welcher die specifische Wirkung der verschie-
denen Gifte auf die Rindenzellen ausdriicklich betont, bei Paralytikern
mit gleichartigem Erkrankungsverlauf specifische Rindenzelldegeneratio-
nen nicht nachweisen. Bei acuten Vergiftungen erkranken nach Nissl
stets alle Theile der; Zelle und alle Zellen der Hirnrinde. Da er diesen
Erkrankungsmodus nicht nur bei den verschiedensten Psychosen, sondern
auch bei geistig gesunden Menschen fand, so folgert er, ,,dass es nicht
erlaubt ist, aus der Feststellung von Nervenzellverinderungen in der
menschlichen Rinde auf klinische Krankheitsbilder Schliisse zu ziehen®.

Goldscheider und Flatau sahen bei ibren mit Malonnitril oder
Tetanus vergifteten Thieren, dass bei Anwendung des entsprechenden
Gegengiftes die Functionsstérung in wenigen Minuten zuriickging, wih-
rend die morphologischen Verinderungen der Ganglienzellen erst nach
Tagen zuriickkehrten. Bei diesen Widerspriichen zwischen Struetur-
verinderung und Function halten es daher diese Autoren fiir falsch,
vorhandene Zellalterationen ohne weiteres fiir den Ausdruck des klini-
schen Bildes zu halten.

Doch konnten sie die Beobachtung machen, dass bei Aufnahme
kleiner Giftmengen sich klinische Erscheinungen und Zelldegenerationen
langsamer entwickelten als bei grossen Dosen. Dies Verhalten ist dem
bei der chronischen (CS,-Vergiftung beobachteten vollig analog. Denn
die CSy-Thiere mit Hypersisthesie und Erhohung der elektrischen und
allgemeinen Erregbarkeit zeigten geringere und weniger zahlreiche
Zellerkrankungen als die Thiere mit Lihmungen, deutlicher Anisthesie,
Pupillenstérungen, Herabsetzung der faradischen Erregbarkeit und Stupor,
Ebenso verhielt es sich auch mit dem Markscheidenzerfall. Das kann
kein Zufall sein, sondern es muss irgend ein Zusammenhang zwischen
der fortschreitenden lEutwicklung des klinischen Bildes und der jeweilig
zunehmenden Degen{eration der Ganglienzellen und der Markscheiden
bestehen. Die Existenz eines (bisher freilich noch unermittelten) Zu-
sammenhanges nicht“ anzuerkennen, wire auf Grund der vorliegenden
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Thatsachen ebenso falsch, wie wenn man den bisherigen Forschungs-
resultaten zu Folge die einzelnen Symptome des jeweilig vorhandenen
Krankheitsbildes mit den Zellverinderungen unmittelbar causal ver-
kntipfen wollte. Was wir bis jetzt als sicher annehmen diirfen, ist der
seit Nissl von den verschiedensten Autoren gelieferte Nachweis des
directen” Zusammenhanges zwischen jedem einzelnen Gifte und der
Ganglienzellendegeneration, mit andern Worten die specifische Wirkung
jedes Giftes, auch des Schwefelkohlenstoffes auf die Zellen des Central-
organes. Dass bei der Storung der normalen Function i. e. des nor-
malen Chemismus der Zelle durch ein Gift chemische und physikalische
Vorgiinge eine Rolle spielen, ist eine sich von selbst aufdriingende und
bereits von den verschiedensten Autoren ausgesprochene Vermuthung.
Entweder lost das Gift gewisse Bestandtheile der Zelle, oder es wird,
chemisch an solche gebunden, so dass nun wieder andre chemische
Umsetzungen und Bindungen daraus resultiren kénnen.

Wenn wir aber auch einige dieser Stoffwechselvorginge in einigen
jedem Gifte specifischen Structurbildern morphologisch ansgedriickt
finden, so ist doch sicher, dass wir uns keineswegs alle sich in den
Zellen abspielenden Stoffwechselanomalien mit unseren jetzigen Metho-
den zur Anschauung bringen kdnnen. Und ferner sind unsre Kenntnisse
iber den jeweiligen anatomischen Ausdruck des normalen und patholo-
gischen Funtionszustandes der Zellen noch zu unsicher, als dass man
in jedem Falle bestimmte Schlilsse aus ihnen zu ziehen vermdichte.

Dass der Untergang von nervosem Zellmaterial gleichgiiltig fiir die
Funetion von Gehirn und Riickenmark sei, wird nach den Erfahrungen
aus der Neuropathologie, wo sich nicht selten localer Functionsausfall
mit Erkrankung oder Untergang von Zellen deckt, wohl Niemand be-
haupten. Mit weiter verbesserten Methoden werden wir hoffentlich noch
in das Geheimniss der unzweifelhaft bestehenden Beziehungen zwischen
Zelldegenerationen und Storung der Function eindringen. Hat doch
allein die Nissi’sche Farbung und ihre Erweiterung durch Held unsre
Auffassung iiber den Aufbau und die Bedeutung der Nervenzellen um
ein betrichtliches Stiick vorwirts gebracht. Das niichste Ziel, dem ja
schon von allen Seiten zugestrebt wird, muss die Feststellung des Typus
der ruhenden und erregten Zelle sein. Wenn wir wiissten, welche von
den bei der chronischen CS,-Vergiftung constatirten Degenerationen den
Typus der erregten, ruhenden oder gelihmten Zelle reprisentiren, wiirde
die Frage nach dem directen Zusammenhang der Reiz- oder Ausfalls-
erscheinungen mit den jeweiligen Structurinderungen der Nervenzellen
erheblich vereinfacht sein.

Wenn nun auch der Schliissel zu den klinischen Erscheinungen
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nicht in den von mir constatirten Zell- und Markscheidendegenerationen
getunden sein sollte, so hat doch der Nachweis von morpholo-
gischen Verinderungen im Centralorgane tberhaupt eine
principielle Bedeutung. Denn er beweist uns mit absoluter’
Schiarfe, dass der Schwefelkohlenstoff, der als flichtiges
Gift in die Lungen aufgenommen und in der Blutbahn weiter-
getragen wird und schwere somatische wie psychische Ner-
venleiden, als schwerstes den unheilbaren Wahnsinn hervor-
ruft, das Nervensystem direet greifbar schidigt und seine
normale Function in einer freilich bisher unbekannten
Weise zerstort.

" TLiegt hier die Annahme nicht nahe, dass auch bei andern Geistes-
krankheiten specifische Giftwirkungen die Ursache der Krankheitshilder
sein konnten? Wird man vielleicht dahin gelangen, die verschiedenen
Gifte, welche die Ursachen der Psychosen bilden, an ihren specifischen
Zelldegenerationen zu erkenuen?

Oder wird es sich zukiinftig herausstellen, dass ‘alle Psychosen auf
mehr weniger #hnliche Giftwirkungen zuriickzufiihren sind und dass
die (im Gehirn unsrer OS,-Thiere’ nur ganz schwach angedeutete) je
nach der Disposition des Individuums verschiedene Localisation des
Giftes das wichtigste. Moment fiir die verschiedene Gestaltung der Kli-
nischen Bilder darstellt? Hier ist der Speculation ein weites aber ge-
tahrliches Gebiet gedfinet. :

Jedenfalls muss' der Nachweis materieller Verinderungen im Ner-
vensystem chronisch mit CS, vergifteter Menschen und die Vergleichung
der Befunde mit den nach experimenteller Vergiftung gewonnenen, der
erste Schritt sein, der jetzt zu unternehmen ist. Wenn sich die ana-
tomischen Befunde an Zellen und Markscheiden bei Beiden decken,
dann hat Hampe Recht, wenn er in seiner unter Flechsig verfassten
Dissertation sagt: ,Es scheint so (durch Analyse der Einwirkung von
CS, auf die Nervensubstanz) ein Weg gegeben, das Dunkel, welches
die Natur der Psychoéen noch umgiebt, zu lichten und insbesondere
iber die Grundlagen der Paranoia chronica Aufschliisse zu gewihren®.

Zum Schluss ist jes mir eine Pflicht, meinem hochverehrten Chef
Herrn Geheimrath Pr#)f. Dr. F. A. Hoffmann und Herrn Geheimrath
Prof. Dr. Hering fiiy ihr fortgesetztes forderndes Interesse an meiner
Arbeit meinen Dank Luszusprechen.
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