
(Aus der I~ervenabteilung [Prof. A. M. Gri~nstein] des Instiiuts fiir Arbeitermedizin 
[Prof. E. Kahan] in Charkow.) 

Experimentelle Kohlenoxydvergiftung. 
Vor~ 

Prof. A. M. Griin.~tein und Dr. 5[ina Popowa. 

(Eingegangeu am 4. Juli 1928.) 

Mi~ 8 A b b i l d u n g e n .  

Die Ver/inderungen, die am Zentrahaervensystem des Menschen bei 
akuter Vergiftung mit Kohlenoxyd auftreten, sind sehr eingehend 
studier~ worden. Die Arbeiten yon Hiller, Meyer, Jalcob, Wilson, Weimann 
und ~rideren, die wit hier nicht n/~her erSrtern wolien, da sie in den 
]etzten Jahren ver6ffentlicht worden sind, haben nachgewiesen, dab 
diese Vergnderungen sich im wesentlichen in nachstehender Weise 
zusammenfassen lassen. Einerseits entwickeln sich Erweichungsherde, 
die sich am hgufigsten ira Globus pallidus, der Zona rubra Substantiae 
nigrae und dem Ammonshorn lokalisieren, aber auch in anderen Gebieten 
des Zentralnervensystems vorkommen; andererseits treten an den 
~Tervenzellen sehr ausgebreitete, degenerative Ver/~ndcrungen auf, deren 
Lokalisation haupts/ichlich die motorischen Zellen betrifft. AuSerdem 
lassen sich attch proliferative Anderungen der Gli~ und der Elemente 
der Gef/~Swandung, manchmal abet auch unscharf ausgepr/~gte ioeri- 
vascul~re Infiltrate erkennen. Meist kommt dabei eine deutliche Hyper- 
~mie zustande. 

Eine bei weitem geringere Zahl yon Arbeiten ist dem Studium der 
Vergnderungen des Gehirns bei exyerimenteller Vergfftung yon Tieren 
gewidmet. 

Photalcis sah bei Mgusen, Meerschweinchen, Hunden und Katzen 
Blutergiisse und Erweichungen der Basalganglien. 

Claude land bei akuter Vergiftung c~pillare Gehirnblutungen bei 
Hunden. 

Chardin spricht yon einer chronischen Encephalitis, da er neben 
degenerativen Vergnderungen der Nervenzellen und -fasern auch peri- 
vascul/s Infiltrate entdeckte. 

Spirtow erw/~hnt eine chronische Encephalitis. 
1926 $eilte Meyer wghrend der Diisseldorfer Tagung der Deutschen 

Psychiater die Ergebnisse seiner Experimente mit Koh!enoxydvergiftung 
bei Hunden und Katzen mit. Er fa.nd~ bei denselben Ver/~nderungen 
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der  weigen und  grauen  Subs tanz  der Hemisphgren .  Bei  allen Versuchs- 
t ieren gab es Herde  im Globus pa l l idus ;  das  Ammonshorn ,  das  Klein-  
h i m  und  die S u b s t a n t i a  n igra  b o t e n  keiner le i  Ver~nderungen.  

W i t  bea rbe i t e t en  das  Ne rvensys t em yon seehs Versuehst ieren,  die 
einer a k u t e n  K0h lenoxydve rg i f t ung  unterworfen  waren.  Die Vergi f tung 
wurde  in der  exper imente l len  Ab te i lung  des In s t i t u t s  ffir Arbe i te r -  
mediz in  in Chareow yon  Dr. A. Tscherlcess vorgenommen.  Die Tiere 
wurden  in eine eigens dazu d ienende  K a m m e r  gebraeht ,  und  es wurde  
zu der  da r in  bef indl iehen Luf t  K o h l e n o x y d  in einer be s t immte n  Kon-  
zen t ra t ion  hinzugefi igt .  Dadureh  unterseh ieden  sieh unsere Exper i -  
men te  be t rgeh t l i eh  yon den Versuehen andere r  Autoren ,  die kein  reines 
Koh lenoxyd ,  sondern  Leueht.gas der Luf t  be imengten ;  das Leueh tgas  
en thg l t  aber  auBer K o h l e n o x y d  noch andere  gift ige Gase. Die in die 
K a m m e r  gebrach ten  Tiere verb l ieben  dase lbs t  gew6hnlieh bis sie das  
Bewugtse in  ver loren ha t t en ,  wonach  sie aus der K a m m e r  en t fe rn t  
wurden.  I n  e inem Teil der  F~lle wurde  die Vergi f tung einmal ,  in anderen  
E x p e r i m e n t e n  wiederhol t  vorgenommen.  Einige Wochen  spgte r  wurden  
die Tiere ge t6 te t  und sofort  obduzier t .  Das Gehirn der Tiere wurde  
in Alkohol  und  F o r m a l i n  f ix ier t  und  in Celloidin e ingebet te t .  Die 
Pr i ipara te  wurden  mi t  Hgmatoxy l in -Eos in ,  naeh van Gieson, Bielschowslcy, 
Schultz, Marchi-Busch, S/61zner, Holzer & Achukarro-Klar/eld gefgrbt .  

Beobachtung 1. Am 12. 2. 1926 wurde ein Kaninchen yon dem Gewicht 2020 g 
in eine Kammer gebracht, die Kohlenoxyd in einer 3O/o igen Konzentration ent- 
hielt. 45 Minu~en sp/~ter wurde es bewug~los aus der Kammer herausgenommen. 

Am 13. 2. 1926 waren die Hinterbeine vollst/~ndig gel/~hmt, die Vorderbeine 
dagegen normal. An den gel~hmten Extremit~ten machte sich eine Rigidit/~t 
bemerkbar. Bei einem Stecknadelstich traten in den gel/~hmten Extremit~ten 
lebhafte Bewegungen auf, die den Typus der Beugerschutzreflexe hatten. Erfolgte 
der Stich am l~umpfe oder an den vorderen Extremit/~ten, so zuckte der ganze 
K6rper zusammen. Das rechte Ohr hing herab, es traten in ihm Bewegungen auf, 
die jedoeh schw~eher (langsamer und weniger ausgiebig) als im linken Ohr waren. 

Am 18. 2. 1926 waren die Itinterbeine g/~nzlich gel/~hmt, die rechte Vordel- 
pfote bildete einen geraden Winkel mit dem Rumpfe, aktive Bewegungen fehlten 
darin fast ganz. Die get~hmten Extremit~ten waren steif. Das rechte Ohr war 
gesenkt, das Kitzeln der Ohrwurzel rief in ihm keine Bewegungen hervor; links 
liegen sieh solche gut erzielen. Bei starkem Pressen des linken Fuges treten stets 
ausgiebige Bewegungeri auf, die den Typus der Verkiirzungsreflexe aufweisen; 
reehts liel~en sich derar~ige Bewegungen auch bei sehr starkem Reiz nieht immer 
ausl6sen, sind aber jedenfalls immer sehwach. 

Am 19. 2. 1926 treten beim Kniff in die eine Extremit/~t in den beiden ttinter- 
beinen reflektorische Kontraktionen auf. Manehmal erfolgt bei Reizung des einen 
Hinterbeines eine Extension in dem anderem. 

Am 2. 3. 1926 wurde das Kaninchen durch Stieh in das tIerz und die Medula 
oblongata get5tet. Sein Gewicht betrug 1290 g. 

Die Obduktion erfolgte sofort nach dem Tode. Es wurde das Gehirn und das 
Rfickenmark entfernt. 

Die Untersuchung hatte folgende Ergebnisse: 
Im Vorderhorn des cervicalen Abschnittes des l~iiekenmarkes fehlen normale 

Zellen vollst~ndig. Ein Teil der Zellen ist in Sehatten verwandelt, ein anderer 
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deformiert, das Chromatin ist mehr oder minder zerfallen (Abb. 1), Im Hinterhorn 
liegen Ver/~nderungen desselben Typus vor, sind aber weniger intensiv ausgepr~g~. 
Ein Tell der Hinterhornzellen ist gesehrumpft, nimmt bei der F~trbung nach Nifll 
einen dunlden Farbenton an. Die 1%sern der weiBen wie der grauen Substanz 
zeigen keinerlei Abweichungen yon der Norm bei der F/~rbung nach St6lzner, 
Busch und Schulz. Die Zahl der Gliakerne ist deutlich vermehrt, im Vorderhorn 
wie aueh im Hinterhorn. In  der weiBen Substanz Vermehrung der Kernglia, 
stellenweise aueh plasma~isehe Glia und gli6se Syneitien (Gliarasen). 

Xbb. 1. Riickenmark. Chromatolyse. Niiil. Mikrophotographie. 

In  den Gef~l]en der grauen und der weiBen Substanz ist die ZaM der endo- 
thelialen Kerne vermehrt. Die Wandungen der Gef~Be der Pia sind verdickt. 
Das Gewebe der Pia weist keinerlei Abweiehungen yon der Norm auf. 

Auf der H6he der Brustwirbels~ule ist ein Teil der Zellen des Vorderhorns 
normal, ein anderer ist alteriert. Die Form dieser Zellen ist eine rundliche, der 
Kern peripher gelagert, das Chromatin teilweise oder g~nzlich zerfallen. In  letzterem 
Falle ist es nur an der Peripherie der Zelle erhalten. An den Nervenfasern, der 
Glia und den Gef/~Ben sieht man die n~mliehen Ver~nderungen wie in dem cervi- 
ealen Teil. 

In  einem der Pr/~paraLe aus dem thorakalen Tell des Rfiekenmarkes liegt ein 
Herd. Derselbe nimmt das Vorderhorn beiderseits ein, ebenso wie die Substanbia 
grlsea fund um den Canalis eentralis und den venCralen Anteil des Hinterhorns. 
Die Grenzen des Herdes stimmen mit den Grenzen der weiBen und  der grauen 

19" 
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Substanz /iberein. Letztere stellt  keinerlei merkliehe Veri~nderungen dar. Der 
Herd besteht  aus einer t~eihe kleiner Hohlr~ume, die yon diinnen Septen getrennt  
sind; in den Septen verlaufen zahlreiehe kleine Gef~ge. In  den HohlrS~umen sieht 
man stellenweise die Reste s tark  ver/tnder~er Zellen - -  haupts/~ehlieh Kerne von 
einer geringen Henge Protoplasma umringt ,  augerdem aueh viele K6rnehenzellen 
(Abb. 2). 

i n  dem lambalei~ Absehni t t  des I~iiekenmarks ist ein groger Teil der Zellen 
des Vorderhornes normal ,  in einem Tell der Zellen finder man  unbedeutende 

Abb. 2. Herd ira tlAickenmark. NiB1. 2r 

Ver~nderungen der Chromatinsubstanz.  Auf demselben Niveau sieht man ein 
Spinalganglion. In  der Mehrzahl seiner Zellen fehlt  die kSrnige Struktur ,  die Zahl  
der Satelliten ist  vergr6Bert. 

In  der Medulla oblongata ist  ein Tell der Nervenzellen normal;  an einigen 
Zellen sind leichte Alterat ionen des Chromatin zu sehen. Die Gliazellen sind 
quant i t a t iv  vermehrt .  Die eine ist stellenweise verdickt,  die Zahl  der Kerne ver- 
mehrt .  Die Gef~ge der Marksubstanz bieten keinerlei Abweichungen yon der 
Norm dar, in den Gef~flen der Pia  ist die Zahl  der Kerne der In t imae  vermehrt .  

Im Kleinhinl  sind die Purl~ir@schen Zellen grSgtenteils s tark ver~ndert.  Der 
Zelleib ha t  eine unregelm~Bige, rundliehe Form, das Chromatin ist zerfallen, es 
bes teht  eine deutlieh erkennb~re Neuronophagie. Einige Zellen haben das Aussehen 
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von Schatten. In  der Umgebung sehwer ver/~nderter Gruppen yon Purkin]e- 
schen Zellen sieht man stellenweise eine enorme Wueherung der Gliazellen, deren 
Anh~ufungen den ganzen Durchmesser der molekularen Schieht einnehrnen: Die 
Pia ist stellenweise verdiekt. Die Zahl ihrer Kerne ist vermehrt, as treten ab und 
zu lymphozyt~re Infiltrate auf. 

Auf einem Sehnitt dutch die Vorderhilgelgegend sieht man Ver~nderungen 
eines Tells der Zellen des Nuel. tuber, der Substantia nigra und des Kerns des 
N. oculomotorins. Die schwersten und ausgebreitetsten Ver/~nderungen befinden 
sich im Nucl. ruber. In den Gef~l~en ist die Zah] der Kerne in der Intima vermehrt; 
stellenweise perivascul~re lymphocyt~re Infiltration. In den H/~uten sind die 
Ver/~nderungen die n/~mlichen wie ira Kleinhirn selbst. 

Die Nervenzellen der Thalami optici bieten keine Abweichungen yon der Norm. 
I~ucleus periventricularis, Nucleus suprachiasmaticus undNucleus tuberis sind 

ebenfalls normal. 
Im Striatum (Nucleus eaudatus und Putamen) gibt es betr/~chthehe Ver- 

/~nderungen der kleinen und der grol~en Zellen; die Zahl der Gliazellen ist ver- 
mehrt. In den Gef~l~en vermehrte Anzahl der Kerne der Intima. 

Die Zellen und Fasern der Rinde bieten keine Abweiehungen yon der Norm. 
Die Hirnhaut ist stellenweise verdickt, die Zahl ihrer Kerne ist vergrSBert. 

N a e h  einer e inmal igen Koh lenoxydverg i f tung  (3 ~ CO) ha t t e  sieh 
also bei  dem K a n i n c h e n  eine Triplegie yon spas t i sehem Charak te r  ent-  
wiekelt ,  was auf den zent ra len  Ursprung  derse]ben hinwe~st. 

Die histologische Untersuchung  des Gehirnes dieses Tieres, das  drei  
Wochen  nach  der Vergif tung getSte t  worden war,  ergab folgende Befunde.  

Ers tens  ehmn k]einen Erweiehungsherd  im Vorderhorn  des Ri ieken-  
marks  und  zweitens diffuse Ver~nderungen eines Teiles der  Nerven-  
zellen des motor isehen Appara te s ,  n~mlich:  der  Zellen des Vorderhorns ,  
der  mor tor l sehen Zent ren  des Mit te]hirns (I~ucl. ruber ,  Subs t an t i a  nigra)  
und  der  Purkin]esehen Zel]en des Kleinhirns .  Seitens der  Glia t r a t  eine 
Prol i fe ra t ion  der  Zellelemente,  seitens der  Gef/if3e eine Prol i fe ra t ion  der  
E]emente  der  I n t i m a  auf. Die bei  diesem Tiere zu beobach tende  Para -  
lyse mug  in eine Beziehung mi t  den Ver/~nderungen der  Zellen der  ex t ra-  
p y r a m i d a l e n  motor isehen Zentren,  nament l i eh  mi t  denen des Nuel.  
ruber  gestel l t  werden,  da  be im Kan inehen  gerade dies Gebilde den Tonus 
der  querges t re i f ten  Musku la tu r  regul ier t .  

Beobachtung 2. Eine Katze, Gewicht 2515 g, wurde am 9. M/~rz 1926 im Lauie 
yon 15 Minuten mit Kohlenoxyd in 20/0 iger Konzentration vergiftet. Das Tier 
wurde mit einer Parese der 5eiden Hinterbeine und eines Vorderbeines aus der 
Kammer herausgeholt. Die Parese bestand zwei Woehen lang. 

Am 27. 4. 1926 wurde die Katze dutch Durchsehneidung der Halsarterien 
get5tet. Gewieht 2270 g. Die Obduktion wurde sofort nach dem Tode vorgenommen. 

Bei der Untersuehung des Nervensystems wurde folgender Befund erhoben: 
Auf der tIShe des cervicalen, des thorakalen und des lumbalen Absehnittes 

des l~iickenmarks sind die Vorderhornzellen stark ver~ndert, das Chromatin hat 
sieh in feine KSrnchen verwandelt in der Mehrzahl der Zellen, w/~hrend es in anderen 
vSllig vermiBt wird. Stellenweise kommen Zellen mit einer normMen Struktur 
in geringer Anzahl vor. Die Gliakerne sind stellenweise vermehrt. Die Zellen 
des Hinterhorns n/ihern sich der Norm. In den Gef/~l~en der Pia wird nichts Patho- 
logisches gefunden. Die weil3e Substanz des Riickenmarks bietet, nach Spielmeyer 
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gefgrbt, keine Degeneration. Bei der Fgrbung nach Marchi-Busch sind degene- 
rierte Fasern an der ganzen Peripherie des Rttekenmarks naehzuweisen. 

Auf der H6he der Med. oblongata hat  die Mehrzahl der Nervenzellen ihre 
normale Struktur erhM~en; in den hier gelagerten Kernen der motorischen Hirn- 
nerven sieht man nur stellenweise ver~tnderte Zellen. Diese Vergnderungen erreichen 
jedoeh keine grol]e Intensit/tt. Die Zellen der Oliva inferior en~halten viele alterierte 
Zellen mit einem blassen, nach Nifll sehwaeh blgulich fgrbbarem Protoplasma, 
mit einer geringen Anzahl oder sogar mit vollst/~ndig fehlenden Chromatink6rnchen 

Abb. 3. Kleinhirn. Ausfall der Furkinjezellen. Nil31. Mikrophotog'raphie. 

nnd einem peripher liegenden Kern. In  der wei6en Substanz wird bei der Fgrbung 
nach Marchi-Busch keine Entartung nachgewiesen. 

Der Pens Varolii bietet das ngmliche Bild wie die Medulla oblongata, d .h .  
die Ver~nderungen beschr~nken sieh daselbst auf eine Chromatolyse der mote- 
risehen Zellen. 

Der Plexus chorioideus des 4. Ventrikel ist alteriert. Die GefgSe sind stark 
erweitert und mit Blur tiberfiillt. 

In  dem Kleinhirn sind scharf ausgepr~gte Ver~nderungen. Die Purkin]e-Zellen 
fehlen stellenweise volls~gndig. Im Verlaufe einiger tIirnwindungen is~ keine 
einzige Purkin]e-Zelle zu linden. An solehen Stellen, an der Grenze zwischen 
der molekularen nnd K6rnerschicht sind die Gliakerne stark vermehrt, sie 
bilden an einigen Punkten, we augenscheinlich friiher Zellen gewesen waren, dieh~e 
Anh~ufungen. Dort, we die Purlcin]e-Zellen erhalten geblieben sind, sind sie in 
kleinen Gruppen yon je einigen Zellen verstreu~, dazwischen liegen Intervalle, 
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dis der Zellen vollst~ndig entbehren. Alle noeh erhalten gebliebenen Purkinje- 
Zellen sind alterier~. Ein Tell derselben zeigt tiefere Alterati0nen, indem sie sich 
in amorphe Massen mit unregelm/~Bigen R/~ndern verwandelt haben, di~e im Ni[31- 
Pr~parat dunkelblau erseheinen, jedoch keine Granulation, manchmal aber auch 
keinen Kern besitzen. Ein anderer Teil hat die normale Konfiguration behalten, 
die kOrnige Struktur ist jedoeh sehwaeh ausgepr~gt und der Kern liegt bisweilen 
an der l~eripherie. 

Die KSrnersehieht bietet keinerlei Abweichungen yon der Norm. 

Abb. 4. Xleinhirn. Auss tier Purkinjezellen. NiB1. Mikrophotographie. 
Starke VergrSl3ernng. 

In  der Molekularschicht ~st die Zahl der Gliakerae merklieh vermehrt (Abb. 3 
und 4). 

Die Gef/~Bwandungen der grauen und der weiBen Substanz bieten weder Ab- 
weichungen yon der 5~orm, noeh Infiltrate. 

Bei der F~rbung nach Marchi-Busch wird in der weiBen Substanz eine groBe 
Anzahl ent~rteter Fasern naehgewiesen. 

Auf der HShe des Vierhiigelgebiets kommt in der Substantia nfgra neben 
normalen Zellen eine ziemlieh groBe Menge vers Zellen vor, mit Chromatin- 
zerfall, unregelms Rs und einer Exzentrizit~it des Kerns, Stark sind 
aueh die Zellen der cerebralen Wurzel des Trigeminus ver~ndert, sie haben sieh 
in homogene strukturlose Gebilde verwandelt, denen ein Kern manehmal fehlt. 
Die tibrigen Zellgruppen weisen ~uf diesem Niveau keine bedeutenden Ver- 
/inderungen auf. 

Die weiehe Htrnhaut ist stellenweise verdickt und enthMt eine groBe Anzahl 
yon Kernen. 
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Auf der H6he des mittleren Teiles der Thalami optici haben die Zellen der 
Kerne der Thalami optici grSgtenteils ihre normale Struktur behalten; stellen- 
weise trifft man einzeln ver~nderte Zellen. 

Im Nucleus periventricularis bietet die Mehrzahl der Zellen keine Abweichungen 
yon der Norm. 

im  Ammonhorn ist ein Herd gelagert. Seine Struktur ist die n~mliche wie 
die des Herdes des Globus pMlidus (siehe unten). 

Die Rindenze]len zeigen in dieser H6he racist keine Abweichungen yon der Norm. 
Im Nucleus lentieu]aris befinde~ sieh ein Herd yon groBen Dimensionen. Dieser 

Herd nimmt beinahe den ganzen Globus pallidus ein und besfeht aus sehr 
zellreichem Gewebe. Ein Tell dieser Zellen ist zweifcllos yon gli6sem Charakter, hat 

Abb. 5. Herd im Globus pMlidus. Nil31. !Vlikrophofographie. 

einen rundlichen oder stiibchenf6rmigen Kern und eine geringe Nenge Proto- 
plasma; ein anderer Tell der Zellen besitzt einen blassen st/~bchenf6rmigen Kern 
und ist yon bindegewebigem Ursprung. Gangli6se Zellen fehlen in dem Herd 
vollkommen. Gefglle sind in demselben reichlieh enthalten, ihre Wandungen 
sind verdickt und ganz mit Kernen bes~t. Von den Gef~igen ziehen Strange in den 
Herd bin, sic bestehen aus Zellen desselben Typus wie die der GefaBwandung. 

Lymphocytgre Infiltrate und K6rnehenzellen kommen nicht vet. in  dem 
den Herd umringenden Nervengewebe sieh~ man Gefgl3e mit Wandungs~nderungen, 
die denselben Typus wie die des Herdes aufweisen (Abb. 5, 6, 7). 

Der grOllte Tell der Zellen der Rinde bietet auf dieser HOhe keinerlei Ab- 
weichungen yon tier Norm, stellenweise kemmen leichte Ver~ndelungen vor, die 
namentlich ill den groBen Pyramidenzellen zl~ linden sind. 
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Auf der I-I6he des Irontalen Anteiles der I-Iemisph~re bieten die Zellen der 
t~inde keinerlei Abweiehungen yon der Norm. Unmittelbar unterhalb der t~inde 
liegt ein streifenf6rmiger Herd, der 1/2 mm breit und 2 mm lang ist, und dieselbe 
Struktur wie die vorerw~hnten Herde hat. Bei der Fi~rbung naeh Busch werden 
in diesem Bezirk, wie aueh in allen tibrigen Bezirken der Hemisphere keine dege- 
nerierten Fasern aufgefunden. 

Abb. 6. Herd im Globus pallidus. NiQ1. Mikrophotographie. Immersion. 

Bei der mit einer 2~ igen Konzent.ration yon Kohlenoxyd vergifteten 
Katze entwiekelte sieh also eine zwei Woehen lang dauernde Triplegie. 
Bei einer Uniersuehung des Gehirns, die anderthalb Monate naeh der 
Vergif~ung vorgenommen wurde, wurden im Globus pallidus, dem 
Ammonshorne und der weiSen Substanz des Frontallappens der ttemi- 
sphere Erweichtmgsherde nachgewiesen, die sieh in der Periode der 
gli6s-bindegewebigen Vernarbung befanden. 

Augerdem lagen diffuse degenerative Vergnderungen der Nerven- 
zellen im Gehirn und im I~iiekenmark, haupts~ehlieh in den motorisehen 
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Zellen der VorderhSrner des l~iickenmarkes, der Pur]cin]e-Zellen und  
der Subs tan t i a  nigra vor. Die zeUul~re Glia und  die Elemente  der Gef~B- 
wand zeigen Proliferation. 

Die paraly~ischen Erscheinungen,  die in  der ersten Zeit auf~r~ten, 
sind aaf diese diffusen Al tera t ionen zu beziehen, da die ZerstSrungeIl 
der Globi pallidi bei Tieren mi~ keiner Beeintr~ichtigmlg der akt.iven 
Beweglichkeit und  des Tonus einhergehen. 

Abb. 7. Herd im Globus pallidus. Achukarro-Klarfeld. Mikrophotographie. 

Beobachtung 3. Am 13. 10. 1926 wurde ein Hund mit Kohlenoxyd in 1~ iger 
Konzentration vergiftet. Nach 30 NIinuten wurde d~s Tier bewu•tlos aus der 
Kammer entfernt. 

Am 20. 10. 1926 er~olgte die zweite Vergiftung mit Kohlenoxyd yon derselben 
Konzentration; die Vergiftung dauerte 30 Minuten. Der Hund wurde ohnm~chtig 
herausgeholt und ging 10 Minuten sp~ter ein. 

Die Obduktion erfolg~e am selben Tage. 
Bei der Untersuchung des Nerveasystems wurde folgender Befuad erhoben: 
Auf der H6he des Hals-, Brust- und Lendenabschnittes des l~fiekenmarks 

und in den VorderhSrnern sind die Zellen teilweise normal, teflweise ver~ndeIt. 
Die Form der Zellen weist keine besonderen Xnderungen auf, das Chromatin ist 
aber in kleine Sehollen zerfallen und fehlt stellenweise ganz. Einige Zellen machen 
den Eindruck yon Schatten. Die Zahl der Gliazellen ist im Grau stark gesteigert 
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stellenweise bilden dieselben starke Anh~ufungen rings um die ver~nderten Zellen. 
Einige Gliakerne liegen in Vertiefungen der gangliSsen Zellen. In der weiBen 
Substanz, den Hguten und den Gef~Ben sind keine Abweiehungen yon der Norm 
zu bemerken. 

Auf der H6he der Medulla oblongata und des Pons Varolii ist Iolgendes zu 
beobaehten: fast alle Zellen der Oliven sind stark alteriert. Stellenweise gibt es 
aueh vergnderte Zellen in den anderen Kernen, besonders im visceralen Kern 
des N. vagus und im kleinzelligen Kern des N. vestibularis. An der weiBen Sub- 
stanz, den Gef~i3en und den H~uten sind keinerlei besondere Vergnderungen nach- 
zuweisen. 

Im Kleinhirn ist die Zahl der Purkin#-Zellen nicht verringert. Der gr6gte 
Teil davon hat seine normale Struktur behalten, ein anderer Teil aber ist ver- 
gndsrt. Der Grad der Alteration schwankt von dem leichtesten bis zum schwersten: 
die Zellen haben ihre Form eingebfiBt, sic haben uuregelmgBige R~nder, der Kern 
liegt peripher, das Chromatin ist verst~ubt; stellenweise sieht man Zellschatten. 
Die Anzahl der Gliakerne um die vergnderten Zellen ist vermehrt. Die iibrigen 
Zellelemente des Kleinhirns bieten keine Abweichungen yon der Norm, was auch 
ffir die wei~e Substanz der GefgBe und H~ute zutrifft. 

Im Nucleus caudatus und im Putamen sind stellenweise alterierte Zellen zu 
sehen. Haupts~chlich sind es die grol3en Zellen. Rund um dieselben sind die 
Gliakerne vermehrt. 

Die Rinde bietet keinerlei Abweichungen yon der Norm. 

Dieser Hund ,  der zweimal einer Vergiftung unterworfen wurde, wobei 
das Kohlenoxyd in  einer l~  Konzen t ra t ion  gebraucht  wurde, 
zeigte in t ra  v i t am im Laufe einer Woche keine wahrnehmbaren  Ab- 
weichungen yon der Norm seitens seines Nervensystems.  

Bei der hysto]ogischen Untersuchung des Nervensystems wurden 
keine Herden  vorgefunden. Es wurden jedoeh degenerative Vergnde- 
rungen  der Nervenzellen nachgewiesen, die unscharf  ausgeprggt waren 
und  sich im wesentl ichen auf den motorischen Appara t  bezogen, namen t -  
lich auf die Zellen des Vorderhorns, der un te ren  Oliven und  die Purkinje- 
ZeUen des Kleinhirns.  

Beobachtung 4. Zwischen Juni 1926 uud Januar 1927 wurde eine Katze zw61f 
Mal einer akuten Kohlenoxydvergiftung unterworfen; die Konzentration betrug 
siebenmal 4 pro Mille und fiinfmal 2 pro Mille. 

Das Tier wurde jedssmal aus der Kammer geholt, sobald eine :Bewul3tlosigkeit 
bei demselben eintra~. Irgendwelehe Funktionsst6rungen des Nervensystems 
werden bei der Katze nicht beobachtet. 

Gewicht zu Beginn des Experiments 4180 g, pest mortal 4650 g. 
Am 10. 1. 1927 wurde das Tier durch Herzstich get6tet. 
Bei der Untersuchung des Nervensystems wurde folgendes festgestellt: in 

dem lumbalen Absehnitt des l%fickenmarks sind die motorisehen Zellen des Vorder- 
horns stellenweise ver~ndert (Chromolyse). Die meisten Zellen haben ihre normale 
Struktur behalten. Ein Teil der GefgBe der Dura ist vergndert. Die Wandungen 
derselben sind verdickt, die Zahl der Kerne hat stark zugenommen. In einigen 
Gef~13en sieht man deutliche perivascul~re Infiltration. Neben elnem Gef~g ist 
ein grol~es Infiltrat, dessen Durchmesser sin Millimeter erreicht. 

Die Vorderhornzellen sind ira cervicalen und thorakalen Absehnitt gr6~ten- 
teils normal, einige sind jedech ver~ndert. Die Zellen des Seitenhornes sind resist 
stark ver~ndert. 
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Auf der HShe des verlgngerten Marks kommen in verschiedenen Zellgruppen 
vereinzelte vergnderte Zellcn vor. Viele alterierte Zellen gibt es in der Oliva. 

In der Briicke ist ein Tell der Zellen verschiedener Kerne des Pons vergndert. 
Auf der HShe tier Vierhiigel sind die Kerne des N. oculomotorius normal. 

Im Nucleus ruber liegt eine unbedeutende Anzahl ver~nderter Zellen vor, w~thrend 
die Substantia nigra bedeutend mehr derselben enth/~It. 

Im Kleinhirn hat nut eine geringe Anzahl der Purkin]s-Zellen ihre normale 
Struktur bewahrt, der grSSte Tell tier Zellen zeigt schwere Ver~tnderungen; teil- 
weise sind sie i n  amorphe, feinl~Srnige Massen verwandelt. Die Zahl der Glia- 
kerne ist in der Umgebung soleher Zellen merklieh vermehrt. 

Die granu15se Sehicht bietet keinerlei Abweichungen yon der Norm. Auf dem 
Niveau des Thalamus op~icus kommen in einzelnen Bezirken derselben vergnderte 
kleine Zellen vor. 

Die Zellen des Nucleus periventricularis bieten keine merkbare Abweichungen. 
Im Globus pallidus sind einige Zellen betrachtlich ver/~ndert. 
Auf der HShe des Vorderschenkels tier Capsyla interna liegt im Nucleus 

caudatus tin kleiner Herd yon rundlieher Form. Nervenzellen fehlen in ihm, die 
Gliazellen sind in ihrer Zahl bedeutend vermehrt. 

In der I~inde haben die meisten Zellen, wie auf dieser, so auch auf anderen 
H6hen ihre normale Struktur behalten. Stellenweise, haupts/tchlich in der vierten 
Schicht, liegen vereinzelte vergnderte Zellen. 

Bei dieser Ka tze ,  die 12 mal  mi t  einer 2 - - 4  pro Mil le-Konzentra t ion 

yon  Koh lenoxyd  vergifte~ worden war  und  die bei Lebzei ten  im Laufe  
on sieben Monaten  keinerlei  S y m p t o m e  einer L/~sion des Nervensys~em 

gezeigt  ha t te ,  wnrde also bei der Unte rsuchung  folgender Befund erhoben. 

Es wurde erstens ein k]einer Herd  im Nucleus cauda~us und zweitens 

diffuse degenera t ive  Vergnderungen der Nervenzel len,  meist  in solchen 

des motor isehen Appara tes  vorgefunden,  n/~mlich in den Zellen des 

Vorderhorns,  der un~eren Oliven und in den Purkin]e-Zellen des 
Kleinhirns.  

Beobachtung 5. Zwischen Olc~ober 1926 und Januar 1927 wurde eine Katze 
achtmal mit Kohlenoxyd in folgenden Konzentrationen vergiftet: 2 real 4~ 
und 5 real 2O/o0 . Das Tier wurde jedesmal bei Eintritt der BewuBtlosigkeit aus 
der Kammer entfernt. Es wurden bei ihm keine FunktionsstSrungen des Nerven- 
systems beobachtet. Am 10. 1. 1927 wurden dem Tier die Halsarterien erSffnet. 
Sofort nach seinem Tode nahm man die Obduktion vor. Gewich~ vor Beginn 
des Experiments 3680 g, hash dem Tode 4730 g. 

Bei der Untersuchung des Nervensystems wurde folgendes konstatiert: Auf 
der HShe der Intumescentia lumbahs des lgfickenmarks ist der weitaus gr~5$ere 
Tell der Nervenzellen stark ver/~ndert. Der Grad tier Alterationen ist verschiedent- 
heh, yon dem leichtes~en bis zu den schwersten. Die Kernglia ist bedeutend ver- 
mehrt, stellenweise sieht man um absterbende Zellen einigc Zehnte Kerne gelagert. 
Die weiSe Substanz weist, gleich den Hguten, keinerlei besondere Vergnderungen 
auf. Die Gef~$e tier wciBen und der graue~ Substanz sind gespannt und strotzen 
von Blur. 

Auf der HShe des Brustabschnitts des Rfickenmarks ist eine bedeutende 
Menge der Zellen normal, ein Teil abet ver~tndert. Stellenweise kommen in der 
grauen Substanz ziemlich ausgedehnte Blutergfisse vor, die aus unvergnderten 
Formelementen des Blu~es bestehen. Rund um diese Blutergiisse ist keine Reaktion 
der Glia bemerkbar (Abb. 8). 
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Auf der It6he der Intumeseentia cervieales kommen sowohl normale, als auch 
alterierte Zellen vor. Die Zahl der Gliakerne is$ bedeutend erh6ht. Die GefgBe 
sind gespannt und yon Blu~ iibeffiillt. 

Auf dem Niveau der oberen Absehnitte des eervicalen Tells des giiekenmarks 
befinden sieh die ngmliehen Veranderungen der Nervenzellen und der Glia, wie 
aueh in den h6her liegenden Partein. AuBerdem finder man in der grauen Sub- 
stanz ersSens frische Blutergfisse und zweitens, Anhgufungen eines brgunlichen 

• 8. Blutungen im l~ckeumark. Nigl. Mikrophotographie. 

Pigments, das sich manchmal im perivasculi~ren I{aume befinde~, indem es das 
Gefi~B umringt. 

Auf der I-I6he des unteren Teils der ~edul la  oblongata sind alle daselbst befind- 
lichen Zellgruppen veri~ndert, namentlieh die der Hinterstrangskerne, die Zellen 
der Kerne der N. vagus et hypoglossus, der unteren Oliven und anderes. Ihre 
Beseh~digungen sind aber yon versehiedenem Grade. Am meisten haben die 
unterert Oliver1 geli~ten, deren s~mtliehe Zellen in Sehatten verwandelt sind. Am 
wenigsten alteriert sind die Kerne der Hinterstri~nge. Die eellulgre Glia ist betr/~cht- 
lieh vermehrt, in den W-andungen der groBen Gefi~ge ist die Zahl der Kerne der 
Intimae deutlieh vermehrt. Die kleinen Gel&Be sind gespannt und yon Blur fiber- 
fiillt. In  der grauen Substanz befinden sieh kleine, frisehe Blutungen. 

Auf der H6he des mittleren Teiles des Pons varolii gleieht das Bild dem eben 
gesehilderten. 
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Von den Purkin]e-Zellen des Kleinhirns hat tin Teil ihre Normalstruktur be- 
halten, w~hrcnd der gr6f~ere Tell verschiedentlich alteriert ist. An einigen Stellen 
sind Gruppen yon mehreren Ze]len g~nzlich verschwunden. Die cellul~re Glia ist 
quantitativ in der Umgebung der ver~nderten und untergegangencn Zellen ver- 
mehrt. 

Auf dem Niveau des vorderen Vierhiigelgebitcs sind alle Zellgruppen des Nu- 
oleus tuber, der Substantia nigra, des Kernes der N. oculomofmrius, der cerelcralen 
Wurzel des N, trigeminus u. a. mchr oder minder ver~ndert, t~elativ besser erhalten 
sind die Zellen des Nucleus ruber. Hyperlolasie der Kernglia. 

Auf der H6he der Thalami optici, in den Kernen des Thalamus selbst und des 
Hypothalamus sind die Zellen gr613tenteils veriindert, man trifft aber auch normale 
Zellen. Die Zahl der Gliazellen is~ vermehrt. An einigen Stellen lieg~ in der Pia 
mater, in der Umgebung der Gef~fte eine groBe Menge dunkler Pigmentk6rner. 
An einer Stelle befindet sieh in dem Pialgewebe cine Anhgufung br~unliehen k6r- 
nigen Pigments. Dieses Pigment ist yon einer betrgehtlichen Menge groi3er Zellen 
umringt, die einen grol]cn Kern und eine brci~e Schich~ helles Protoplasma auf- 
weisen. Diese Pigmentanhiiufung l ie~ in der NiChe eines GefgBes, das yon einer 
Schieht dunkleren Pigments umringt ist. 

Auf der H6he des Vorderschenl~els der Capsula intcrna gibt es im Nucleus 
caudatus und im Putamen eine Menge deutlich alterierter, grol3er und ldeiner Zellcn. 
An einigen Stellen ist die Neuronophagie scharf ausgeprggt. In den Gefi~Ben isb 
die Zahl der Kerne bedeutend vermehrt und die Wandung verdickt. In derselben 
Ebcne kommen vergnderte Zellen in der Rindc in h6chst spgrlieher Zahl vor. 

In  den iibrigen Abteilen der Rinde haben viele Zellen ihrc normale Struk~ur 
behalten, einige sind iedoch ver~indert. Dem Grade nach ist die Alteration sehr 
vcrschieden. In den GefgBen sieht man stcllenweise eine betriichtliche Zahl Kerne; 
hier und da kommen gespannte, ~nit ]31ut gefiillte Gefii~e vor. In der weiBen wie 
in der grauen Substanz sieht man Ablagerungen yon braunem Pigment. 

Bei der Katze,  die wiederholt mi t  Kohlenoxyd in  einer Konzen t ra t ion  
yon 2 his 4~ vergiftet  worden war, k o n n t e n  also beim Leben keine 
Liisionen des Nervensystems entdeekt  werden. Die hystologische Unter -  
suchung elgab folgendes: 

Ers tens  waren fast in  allen Nervenzellen degenerative Vergnderungen 
nachweisbar,  vor~iegend im ex~rapyramidalen motorisehen Apparat .  
Zweitens lag eine merk]iehe Proliferat ion de~ Gliakerne vor. Dr i t tens  
waren proliferative Vergnderunger/  d e r  GefiiBwandungen nachweisbar.  
Und  viertens gab es B lu tungen  in  das Rfiekenmark,  in  dem H i r n s t a m m  
und  in der Pia. Diese B lu tungen  waren teils frisch, tells schon in Resorp- 
t ion  begriffen. 

Beobachtung 6. Eine Katze wurde im Laufe yon 21/s Wochen viermal mit einer 
2 pro Mille starken Kohlenoxydkonzentration vergiftet. Nach der 3. und 4. Vergiftung 
sah man eine Lghmung der Hinterbeine auftrcten, die nach weiteren 2~ Stunden 
wieder verschwunden war. Ftinf Tage nach dem letzten Experimente ging das 
Tier zugrunde. 

Die Untersuchung des Nervensystcms ergab folgendes: 
Das Riickenmark konnte infolge guBerer Umstande nieht gewonnen werden. 
Auf der H6he der Medulla oblongata fehlen normale Nervenzellen fast vollst~ndig, 

Der Grad der Alteration ist in den verschiedenen Zellgruppen ungleich. Neben 
stark ver~nderten kommen auch solche mit leichten L~tsionen vor. Die Nerven- 
fasern bieten, naeh Stdlze~ gefgrbt, keinerlei Ver~nderungen. Eine scharf aus- 
gepragbe Proliferation der Gliazellen macht sich namentlich rings nm die veranderten 



Experimentelle Kohlenoxydvergif~ung. 9.97 

Nervenzellen bemerkbar. In den Get, Ben sind die Elemente der Intimae und 
Adventitiae im Zust~nde der Proliferation. 

Die Briicke weist Ver~nderungen veto n~mliehen Typus wie die Medulla ob- 
longata auf. 

I m  Kleinhirn ist ein Teil der Purkin]e-Zellen v611ig vernichtet, der gr6Bere 
Teil derselben is~ aber erhalten, wobei einige stark, die anderen wider  schwach 
ulteriert sind. Bedeutend ver~ndert ist die K6rnchensehieht. Ihre Zellgruppen 
sind stellenweise ganz zugrunde gegangen, weswegen die Grenzen dieser Sehicht 
uneben und vAe angefressen aussehen. 

Auf der H6he des mittleren Teiles der Thalami optici gib~ es in verschiedenen 
Zellgruppen al~erierte Zellen. 

Im Ammonshorn sind die Pyramidenzellen deutlich ver/~ndert. Stellenweise 
kommen aber kleine, in der Pyramidenschicht gelegene Herde vor, in denen Nerven- 
zellen fehlen und yon einer derben Masse Zellen ersetzt sind, die einen gliSsen Cha. 
rakter aufweisen. Die weiche t laut  des Ammonshornes ist merklich verdickt und 
reich an Kernen. Die Gef/~Be bie~en die n~mlichen Ver/~nderungen wie oben. 

Auf der H6he des Chiasma sieht man im Thalamus und Nucleus lenticularis 
Ver~nderungen der Zellen, der Glia und der Gefs yon dem obenerw~hnten Typus. 
Im Pallidum sind keine Herde. 

Auf der HShe der maximalen Entwicklung der Nuclei eaudati findet man 
sehwere Ver~nderungen der Nervenzellen dieser Kern~ des Putamen und der Rinde 
in allen Schichten. Im Nucleus caudatus sind diese Ver~nderungen am sch/~rfsten 
ausgedriickt. Rings um die blutgeffillten Gei~Be der Nuclei caudati ist stellenweise 
eine perivaseul~re lymphoeyt~re Infiltrierung naehzuweiscn. 

Im Fornix liegt ein Meiner Herd, der aus vermehrter Zellg]ia besteht. 
Auf der H6he des Vierhiigelgebietes bieten die Zellen in aEen Sehiehten der Rinde 

die n/~mliehen Ver~nderungen wie oben. In den Corp. quadrigemina liegt in einiger 
Entfernung yon dem Aquad. Silvii ein kleiner aus einer Anh/~ufung yon Gliazellen 
bestehender Herd. 

Die Pia welehe die Rinde bedeckt ist stark verdiekt, enth~lt gespannte, blut- 
geffillte Get,Be. Die Zahl ihrer Zellelemente ist stellenweise bedeutend vermehrt. 

Bei der  Ka tze ,  die wiederhol t  mi t  einer 2~ Konzen~ra t ion  
yon  K o h l e n o x y d  vergi f te t  wurde,  wurde also eine vor i ibergehende Pa ra  
plegia  inferior  beobachte t .  Die hystologische Untersuchung b rach te  
folgenden Befund:  Degenera t ive  Ver~nderungen der  Nervenzel len be inahe  
des ganzen Nervensys tems,  vorwiegend a ber  des e x t r a p y r a m i d a l e n  
motor isehen Appara tes .  Prol i fera t ive  Ver/~nderungen der Gliazellen und  
der  E lemente  der  Gef/~l~wandungen. Kleine Herde  in dem Forn ix  und  
ira Vierhtigelgebie~. 

Alle unsere Beobach tungen  lassen sieh folgendermaBen kurz  zu- 
SalYlmenfD~ssen. 

Es wurden  im ganzen sechs Tiere m i t  K o h l e n o x y d  vergif te t ,  dies 
waren :  ein Kaninchen ,  ein H u n d  und  vier K a t z e n ;  die Konzen t r a t i on  
des Koh lenoxyd  be t rug  20/00 bis 30/0 . Die Tiere wurden  yon  einem bis 
z~61fmal vergif te t ,  wobei  m a n  sic aus der  K a m m e r  enifernte ,  sobald 
sic bewuBtlos wurden.  Die Lebensdauer  dieser Tiere schwankbe zwisehen 
1 bis 6 Monaten.  

Kl in iseh  wurde  bei  e inem Tiere eine schwere Triplegie,  bei  ei~em 
zwei ten eine vor i ibergehende Triplegie und  bei  e inem wei ieren Tier 
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eine Paraplegia inferior beobachtet. Bei drei Tieren liegen sich bei 
I, ebzeiten keinerlei Lgsionen des Nervensystems konstatieren. 

Bei der anatomisehen Untersuehung wurden Vergnderungen yon 
versehiedenem Typus vorgefunden. In allen seehs Fallen lag eine ver- 
sehiedentlieh lokalisie~e Degeneration der Nervenzellen vor. Das Riieken- 
mark und die Purkinje-Zellen des Kleinhirns waren in allen Fallen 
stark vergndert. Die Zellen der anderen extrapyramidalen Zentren 
(der Substantia nigra, des Nuel. tuber, der Oliva inf.) waren 6fters, abet 
nieht stets vergndert. In einigen Fallen batten aueh die Zellen der anderen 
Apparate gelitten, ngmlieh der rezeptorisehen (Gangl. spinal., Thalamus), 
der viseeralen (Tuber cinereum). Die Zellen der Rinde waren fast in 
allen Fallen normal. Die degenerativen Vergnderungen der Nervenzellen 
waren beinahe in alien Fallen yon proliferativen der Gliazellen und der 
Elemente der GefgBwandung begleitet. Sehwaeh ausgebfldete Iceri - 
vaseulgre Infiltrate kamen selten vor. 

In drei Fallen wurden auger den diffusen Vergnderungen aueh 
Erweiehungsherde entdeekt die im Vernarben begriffen waren. In einem 
Falle lagen sic im Grau des l~iiekenmarks, in einem anderen im Globus 
pal]idus, dem Ammonshorn und im Centrum semiovMe, in einem dritten 
Falle in dem Fornix und dem Vierhtigelgebiet. Einmal lieg sieh eine 
Blutung in die graue Substanz und in die Pin naehweisen. 

Was die Ursaehe davon war, dab Erweiehungsherde nieht durehwegs 
in alien Fallen vorhanden waren, so k6nnte dabei die Konzentration 
des Kohlenoxyds eine gewisse l~olle gespielt haben. GroBe Herde wurden 
im ersten und zweiten Falie gefunden, wo die Konzentration 2--30/0 
betrug. 

Was die Ursaehe der Lghmungen anbelangt, die bei den Tieren 
beobaehtet wurden, so muB eine solehe im ersten FMle auf die de- 
generativen Vergnderungen der Kerne des extrapyramidalen motorisehen 
Apparates bezogen werden, da das Vorhandensein eines kleinen Herdes 
in der grauen Substanz des t~iiekenmarks ja nieht das Entstehen einer 
spastischen Triplegie erklgren kann. Im zweiten Felie wird der Ursprung 
einer Triplegie nieht aus dem Vorliegen eines I-Ierdes im Globus paliidus 
verstS,ndlieh, so dag die Triplegie aueh bier mig den. diffusen Vergnde- 
rungen der extrapyramidalen motorischen Zentren, vielleieht aueh der 
Zellen des Vorderhornes des t~tiekenmarkes in Zusammenhang gebracht 
werden mug. 

Das ngmliche bezieht ~ieh aueh auf den seehsten Fall. 
Das klinisehe Bild, welches bei den Tieren zu beobaehten war, erschien 

folglieh als der Ausdruek diffuser degenerativer Vorggnge sogar in den 
Fallen, in denen Herde vorlagen. Diese Vergndermlgen miissen aber eine 
gew~sse Intensitgt und Ausbreitung erreiehen, um kliniseh wahrnehmbar 
zu werden. In den Fallen abet, wo die Lgsion nieht besonders intensiv 
ist, oder nut  einen Teil der Zellel6mente be~rifft, demzufolge eine kompen- 
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satorische T~igkeit der iibrigen Zellen ermSglieht wird, kSnnen Sym- 
ptome einer Seh~digung des Nervensystems vSllig ausbleiben. Das Tier, 
welches sehwere, teils bleibende Alterationen des Nervensystems in sich 
birgt, kann also ldinisch ganz gesund erseheinen. 

Vergleicht man nun die Ergebnisse unserer Experimente mi~ den 
Ergebnissen der pathologisch-anatomisehen Untersuchung am Mensehen, 
so lgl]t sich bezfiglieh des Charakters des Prozesses und hinsichtlich 
seiner Lokalisation eine fast vollst~ndige Iden~it~t feststel]en. Deswegen 
erscheint die exyerimen~elle Methode fiir das Studium der Kohlen- 
oxydwirkung auf das Nervensystem des Menschen anwendbar. Nament- 
lich aber kann dadureh eine Beantwortung der Frage n~ch der MSgliehkeit 
einer ehronisehen Kohlenoxydvergif~ung des Menschen erbrach~ werden; 
diese Frage is~ bis jetzt noeh nicht entgiiltig entschieden und ist yon 
gro~em Interesse fiir die professione]]e Pathologie. 

Zum Schlusse wollen wit jene zwei Fragen erSrtern, die in den ]etz~en 
Jahren Gegenstand einer lebhaften Diskussion geworden; die eine bezieht 
sigh auf die Ursachen einer elektiven L~sion bes~immter Bezirke des 
Zentr~lnervensystems bei der Vergiftung mi~ Kohlenoxyd, die andere 
auf dem Wirkungsmechanismus des Kohlenoxyds auf das Zentral- 
nervensystem. 

Was die erstere Frage betrifft, so ist sie entstanden, als die H~ufigkei~ 
der Lasion der Globi pallidi bei der Kohlenoxydvergiftung des Menschen 
festgestellt wurde. Kolisko, der diese Ta~s~chen bemerkt hatte, ver- 
euchre sic auf die Eigen~fimliehkeiten der Vascul~risation der Globi 
pallidi zuriickzuftihren. Ihre Gefi~i~e sind ngmlich lang, entbehren der 
Vasa vasorum und sind Endarterien. Dadurch ~erden weniger giinstige 
Verhgltnisse der Blutversorgung dieses Bezirkes des Gehirns gesehaffen. 

Der Ansicht Koliskos schlieBt sich aueh Meyer an. 
Hiller wies naeh, dab auSer dem Globus pallidus h~ufig aueh die 

Zona rubra Substantiae nigrae geseh~digt wird und bemerkte dabei, 
da~ das Netz der Capillaren dieser beiden Gebilde weniger en~wiekelt 
als in den fibrigen Bezirken des Gehirns ist. In diesem Umstand sieht 
er die Ursaehe des vorwiegenden Befallenseins der genannten Gebilde 
bei der Kohlenoxydvergiftung. 

Wghrend Kolisko und Hiller die Ursaehen der pr~valierenden Schgdi- 
gung der Globi pallidi und der Subs~antia nigra in den Eigentiimlich- 
keiten ihrer Vascularisation ersehen, nehmen andere Au~oren an, diese 
Tatsaehe sei auf einer gesteigerter Empfindliehkeit der Nervenelemente 
dieser Gebilde gegenfiber der Wirkung des Kohlenoxyd begriindet. 

So sprieht Lewin yon der Eigenar~ des Chemismus, den die Gewebe 
der Globi pallidi zeigen. 

In seiner Lehre yon den Pa~hoklisen fiihrte Vogt als Beispiel einer 
solchen die elekfive Wirkung des Kohlenoxyds auf den Globus pallidus an. 

Archiv fiir Psychiatrie.  Bd.  85. 2 0  
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Jakob ~ul~ert ebenfalls die Vermutung, dab Kohlenoxyd eine direkte 
Wirkung auf die Pallidumzellen habe. 

Was jedoch unsere Beobachtungen anbelangt, so dfirfen wir in 
Anbetracht der Tatsache, dab wir Herde nicht allcin im Globus pallidus, 
sondern auch in anderen Bezirken des Nervcnsystems fanden, die yon 
Fall zu Fall nicht die n~mlichen waren, nut yon eincr relativen Elektivit~t 
einiger Gebilde, haupts~chlich der Zellen der motorischen Zentren des 
Rfickenmarkes und Stammes sprechen, da dieselben 6fter l~diert er- 
scheinen. Eine Ursache dieser Elek~ivit~t in den Ge{~l~faktoren zu suchen 
ist nich* ang~ngig, da sich die Herde in unseren F~llen in solchen 
Bezirken wie das Vorderhorn des Riickenmarkes entwickelt hatten, 
die sich durch eine reichliche Gef~versorgung auszeichnet. Augen- 
scheinlich w~re die Ursache der h~ufigeren Sch~digung bestimmter 
Zellgruppen doch in den Besonderheiten ihrer chemischen S~ruktur zu 
suchen, die wiederum yon der Eigenart ihrer Funktion abh/ingen. 

Was den Mechanismus der Wirkung anbe!ang~, die das Kohlen- 
oxyd auf das Zentralnervensys*em ausfibt, so wurde darfiber eine ganze 
l~eihe yon Vermutu~gen ge~ul3ert. 

Die einen Autoren (Herzog, Weimann, Lancereaux, Chiari) knfil0fen 
das Auf*reten yon tterden an eine Thromben.bfldung in den betreffenden 
GefgSen und an eine Verstopfung derselben durch Embolen aus alterierten 
Erythrocyten. Der weitaus grS~ere TeiI der Autoren hat aber beim 
Vorhandensein der Herde weder Thromben noch Embolen gefunden. 

Andere Autoren halten Ver~nderungen der Gef~Swandung ftir die 
Ursaehe der Herdbildung. So haben Kramer, Herzog und andere eine 
hyaline Entartung der Gef~Se vorgefunden. Beker, Geppert und andere 
wiesen eine fettige Degeneration derse]ben nach. Rosenblath fand in 
einem Falle yon Kohlenoxydvergiftung mit dreit~giger ~berlegungs- 
dauer Katkablagerungen und Erweichungsherde zings um solche vet- 
~nderte Gef~l~bezirke. Aber es ge]ang nicht, Lewin in vielen F/~llen mit 
Erweichungen im Globus pallidus Alterationen der Gef~l~wandungen 
naehweisen. Meyer hebt in einer g~nzen t~eihe yon F~llen das Fehlen 
grober Gef~Swandver~nderungen hervor. Hiller weist auf die Tatsache 
bin, da~ es keinen ParalIelismus zwischen dem Grade der Gef~l]ver- 
~nderungen und der tIerdbildung gibt. ]:)as in den Gef~l~wandungen 
befindliche Fe~ liegt in KSrnchenzellen, deren Bildung schon eine Re- 
aktion auf den Abbau des Nervengewebes darstellt. Die Alteration der 
Ge~Swandung - -  Proliferation der Elemente der In*imae und Adven- 
titiae - -  ist ebenfalls eineReaktion auf degenerative Vorgi~nge im Nerven- 
gewebe. 

Eine dritte Gruppe yon Autoren legt eine besondere Bedeu*ung 
der starken Gef~Serweiterung bei, die gewShnlich im Gehirn bei akuter 
Kohlenoxydvergifttmg auftritt und offenbar das Result~t einer L~hmung 
des gef~Sverengenden Zentrums ist (Klebs, Miller und andere). Eino 



Experimen~elle Kohlenoxydvergiftung. 301 

solehe Gef/iSerweiterung fiihrt zu einer Verlangsamung des Blu~stromes 
- -  Pr/is~ase und Stase - - a l s  deren Folge eine mangelhafte Ern/~hrung 
der Nervenelemente zustandekommt. 

Eine vierte Serie yon Autoren (Friedberg, Geppert, Kobert, Runeberg, 
Ruge und andere) halten das Kohlenoxyd ffir ein Protoplasmagift, das 
die Elemente des Nervensystems unmittelbar beeinfluSt. Versehiedene 
Tatsaehen spreehen zugunsten dieser Annahme. So weist z. B. Lewinson 
darauf hin, dal~ FrSsche in einer Atmosph/ire mit Kohlenoxyd rascher 
und in anderer Weise zugrtmde gehen, als in indifferenten Gasen. 
Dasseur lenkt die Aufmerksamkeit auf den Umstand, dab das Kohlen- 
oxyd zuerst durch das H/imoglobin des Blutes gebunden wird, worauf 
der ~Jbersehul~ davon unmittelbar auf die Nervenelemente einwirkt. 
M, iiller zeigte, dab sich aus dem Gehirn yon Tieren, die einer Kohlen. 
oxydvergiftung erlagen, naeh einer vollst/s Entblutung dieses 
Organs eine betr/~ehtliche Menge Kohlenoxyd gewinnen li~l~t. Geppert 
betont das Fehlen der ffir die Asphyxie so charakteristischen Dispnoe 
bei Kohlenoxydvergiftung. 

Es gibt endlich Autoren, welche die Ver/~nderungen am Nerven- 
system als Ergebnis einer Asphyxie desselben infolge der Bindung des 
Bluthi~moglobins dutch das Kohlenoxyd ansehen (Lothar Meyer, Heubner, 
Lewin und viele andere). Zur Best~tigung dieser Ansieht wird eine 
Reihe yon Beweisen angeffihrt. 

So hat z. ]3. sehon Kiihne gezeigt, dab das Kohlenoxyd das Flimmer- 
epithel nieht beeinflul~t. 

Haldane hat festgeste]lt, dal~ die fiir M/~use toxische Dosis Kohlen- 
oxyd in einer Sauerstoffatmosph/~re um das aehtzehnfaehe anw/~chst. 
Derselbe Forscher wies nach, dal~ Katzen, Allen und I-Iunde eine geraume 
Zeitlang in einer 4~ igen Konzentration yon Kohlenoxyd am Leben 
bleiben, falls der Luftdruck 8 Atmosph/iren gleieh ist. /)as gesamte 
H/~moglobin dieser Tiere ist gebunden, sie atmen aber mit dem im Blur- 
plasma gelSsten Sauerstoff. 

Wertheimer gelang es, Krebse in einer Atmosph/s zu erhalten, die 
200/0 Kohlenoxyd und 800/0 Sauerstoff enthielt. 

Haggard sah in einem Gemiseh yon 210/0 Kohlenoxyd und 790/0 
Sauerstoff ein normales Waehstum des /%rvengewebes. 

Was unsere Beobaehtungen betrifft, so fehlten Thromben und Embolen 
in s/~mtlichen F/~llen, auch in denen, wo t{erde nachgewiesen wurden. 
Dutch unsere Beobachtung wird folglich die Hypothese nieh~ best~ttifft, 
welche die Herdbildung durch derartige Prozesse erkl/iren will. 

Eine Ver/~nderung der Gef/~Bwandungen sahen wir in vielen F~llen. 
Stets handelte es sieh aber um hyperplastische Vorg/~nge in den Ele- 
menten der Intimae und Adventitiae. Solche Prozesse sind gewil3 eine 
Reaktion der mesodermalen Elemente auf den Zerfall des Nerven- 
gewebes. Diese Ver/~nderungen sind eine Folge, abet nicht die Ursaehe 

20* 
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des Unterganges der Nervenelemente. Die Hypothese yon einer anato- 
misehen Veranderung der GefaSwandung, sis Ursache der Herdbildung, 
finder ebenf~lls keine Bestatigung in unseren Beobachtungen. 

In einigen Fallen sahen wir eine bedeutende Erweiterung der Blut- 
gef~l~e. Natiirlich laBt es sich nieht nachweisen, ob diese Erseheinung 
auch in den iibrigen Fallen in der ersten Zeit nach der Vergiftung suftrat, 
da das Lumen der GefaBe dutch den Tonus der Vasomotoren bedingt 
wird, der nach der Intoxikation stark herabgesetzt sein kann, um sich 
in der Folge wieder zu erhShen. Die Rolle dieses Faktors, namlich 
einer GefaBerweiterung mi~ Pr~st~se und Stase, die seine Folgen sind, 
k6nnen wir nicht in Abrede stellen. 

Es bleiben endlich noch zwei F~ktoren abrig: die unmittelbare Ein- 
wirkung des Kohlenoxyd auf die Nervenelemente und die Wirkung 
einer Asphyxie infolge yon Blutverandernngen. 

Dutch die erstere Armahme laBt sieh das gauze Bild erkl~ren: die 
Herdbildung, die diffusen degenerativen Veranderungen, die relative 
Elektivitgt der Lasion, da es verschiedenen giftigen Substanzen, wie 
z.B.  den Metallen, eigen ist, eine schadliche Wirkung auf die par- 
enchymatSsen Nervenelemente auszutiben, wobei dieser Einflu8 ein elek- 
river ist. Die zu beobachtenden Erseheinungen kSnnen jadoch aueh 
vom Standpunk~ einer Asphyxie erkl~rt werden. Der Sauerstoffmangel 
wirkt vor allem auf die parenehymstSsen Elemente des Nervensystems 
und die Ann~hme yon der ungleiehen Empfindlichkeit der verschiedenen 
Zellelemente erscheint a priori nieht unwahrscheinlich. Da die beiden 
Hypothesen - -  die yon der Asphyxie und die von einer unmittelbaren 
Wirkung - -  das vorliegende pathologiseh-anatomische Bild erklaren, 
so ist es unmSglieh auf Grund unserer Beobachtungen zu einem Schlusse 
beziiglieh der Richtigkeit der einen oder der anderen Hypothese zu 
gelangen. Deshalb last sieh auf Grund der vorhandenen Daten der 
pathologisehen Anatomie nur sagen, da~ der Wirkungsmech~nismus 
des Kohlenoxyd auf das Zentralnervensystem nieht in Xnderungen der 
Gefal~wandungen oder in einer Obliteration der Gefal~e besteht, sondern 
entweder in einer unmittelbaren Einwirkung des Kohlenoxyd auf die 
Nervenelemente oder in dem EinfluB der Asphyxie, oder endlieh, in 
einer kombinierten Wirkung dieser beiden Faktoren, wobei der EinfluB 
derselben m6glicherweise durch eine infolge der Gefal~erweiterung 
zustandekommenden St~se und Prastase gesteigert wird. 

Fassen wir die Ergebnisse unserer Arbei~ zus~mmen, so lal~t sieh 
folgendes sagen: 

1. Bei verschiedenen Tieren - -  K~ninchen, Katzen und Hunden - -  
gelingt es dureh Kohlenoxydvergiftung schwere Veranderungen des 
Zentralnervensystems hervorzurufen. 

2. Diese Ver~nderungen au~ern sich manchmal klinisch in dem Auf- 
treten yon bleibenden oder voriibergehenden Lahmungen. 
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3. I n  d e m  Z e n t r a l n e r v e n s y s t e m  dieser  T ie re  en~wiekeln  sich fo lgende  

V e r ~ n d e r u n g e n :  e rs tens  e n t s t e h t  e in  d i f fuser  d e g e n e r a t i v e r  P r o z e 8  in  

d e n  ~ e r v e n z e l l e n ,  m i t  v o r w i e g e n d e r  Lok~l isa~ion in  d e m  e x t r ~ p y r a -  
m i d a l e n  mor  Alopara t  u n d  den  Zel len  des V o r d e r h o r n s  des 
R f i c k e n m a r k s ,  s a m t  e iner  r e a k t i v e n  P r o l i f e r a t i o n  der  g l i5sen Ze l l e ]emente  

u n d  der  E l e m e n t e  d~r Gef~i~wandung.  Zwei t ens  e n t s t e h e n  E r w e i c h u n g s -  

h e r d e  u n d  B l u t u n g e n .  
4. Die  k l in i sch  zu b e o b a c h t e n d e n  S y m p t o m e  s ind  haup t s~ch l i ch  das  

Resu l t a~  y o n  d i f fusen  Sch~digungen .  

5. I m  Z e n t r a l n e r v e n s y s t e m  der  T ie re  k S n n e n  bei  V e r g i f t u n g  m i t  

K o h l e n o x y d  b e d e u t e n d e  V e r ~ n d e r u n g e n  vor l iegen ,  ohne  s i c h  k l in isch  

zu ~ul~ern. 
6. Das  a n a t o m i s c h e  B i ld  der  V e r ~ n d e r u n g e n  des  N e r v e n s y s t e m s  i s t  

be i  K o h l e n o x y d v e r g i f t u n g  b e i m  M e n s c h e n  u n d  bei  den  T i e r e n  iden t i sch .  

7. Die  U r s a c h e  der  r e l a t i v e n  E l e k t i v i t ~ t  de r  L o k a l i s a t i o n  der  Sch~di-  

g u n g e n  i s t  wahr sche in l i ch  eine ung le iche  E m p f i n d l i c h k e i t  de r  ve r -  

s c h i e d e n e n  ~ e r v e n e l e m e n t e  des Z e n t r a ] n e r v e n s y s t e m s  in  bezug  au f  die 

t o x i s c h e  W i r k u n g  des K o h l e n o x y d s .  

8. Die  F r a g e  f iber  den  W i r k u n g s m e c h a n i s m u s  des K o h l e n o x y d s  au f  

das  N e r v e n s y s ~ e m  bteib~ unen t sch i eden .  A m  w a h r s c h e i n l i c h s t e n  s ind  

d ie  Theor i e  de r  A s p h y x i e  u n d  die  e iner  u n m i t t e l b a r e n  E i n w i r k u n g  des 

K o h l e n o x y d  auf  die ~ e r v e n z e l l e n .  

Literaturverzeichnis. 

1 Grinker: Zbl. Neur. 44 (1927). - -  2 Grinker: Z. ~%ur. 38 (1925). - -  a Guttmanu: 
Zbl. Neur. 48 (1926). - -  a Braun: Zbl. Neur. 45 (1926). - -  5 Schmidt: Beitr. path. 
Anat. 1905. - -  6 Poelchen: Virchows Arch. 112. - -  7 Sibelius: Mschr. Psychiatr. 18. 
s Knecht: Dtsch. reed. Wschr. 1964. - -  9 Meixne~ : Beitr. gerichtl. Med. 6 (1924). - -  
1~ Z. Neut. 93 (1924). - -  11 Hiller: Zbl. Neur. 44 (1924). --12Meyer: Z. :Neur. 
10O (1926). - -  13 Ruge: Arch. f. Psychiatr. 64 (1921). - -  14 Jakob: Die extrapyra- 
midalen Erkrankungen. - -  1~ Wilson und Winkelmann: Zbl. 41 (1906). - -  16 Wei- 
mann: Z. Neur. 105 (1926). - -  17 Claude: C. r. See. Biol. 1912. - -  is Claude: Progr@s 
m6d. 1913. - -  19 Chardin: , ,Wratsch" 1884 (russ.). - -  20 Spirtow: Nevr. Vestnik 1899 
(russ.). - -  21 Meyer: Zbl. Neur: 44. - -  23 Ostertag: Ibidem. - -  23 Kolisko: Beitr. gerichtl. 
Med. 1914. - -  34 Heubner: Die gewerbliche Kohlenoxydvergiftung 1926. - -  25 Klebs: 
Arch. pathol. Anat. 1865. - -  3e Rosenblatt: Dtsch. Z. Nervenheilk. 84 (1925). - -  
27 Levinsohn: Arch. L exper. Path. 1920. - -  3s Geppert: Dtsch. reed. Wschr. 1892. - -  
39 Haldane: Amer. J. Physiol. 20. - -  30 Haggard: Amer. J.  Physiol. 1922. - -  al Kober 
und Henson: Professionelle Krankheiten. 3 2  Lewin: Die Kohlenoxydvergiftung. 
__ 33 Mi~ller: )/[finch. reed. Wschr. 1912. 


