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Yer~inderungen am lyml)hatischen Apparat 
infolge Arsenvergiftung. 

Von 

Dr. R. S t raumann .  

Mit 2 Text~bbildungen. 

Den AnlaB zu folgender  Arbe i t  gab  ein Befund, der  im J a h r e  1916 
bei einer Sekt ion  naeh Arsenverg i f tung  erhoben worden  war.  I eh  gebe 
zun~ehst  das  ausft ihrl iehe Pro toko l l  wieder.  

R . U .  30j/ihrig. Seziert  den 30.11.  1916 yon Obduzen t  Scbdnberg. 
Die Leiehe wurde  von der  ehirurgisehen Abte i lung  mi t  der  k l in isehen 
Diagnose , ,Enter i t is .  Vergi f tung ? Dauer  8 Tage. Profuse Diarrh6en 
and  E rb reehen"  eingeliefert .  

Protolcoll: KrSftig gebaute m~nnliehe Leiehe yon geringem Erntihrungs- 
zustand. Abdomen eingezogen. Totenstarre ausgebildet. Livores reiehlieh und 
ziemlieh dunkel. In der Mittellinie des Abdomens eine freie, line,re Laparatomie- 
narbe, in deren Bereieh das Netz fixiert ist. Fettpolster gering, blaB. Muskel 
krMtig, bruum'ot, yon gut.er Transparenz. Darmsehlingen ziemlieh kotlabiert, 
Serosa gl~tt nnd spiegelnd, leieht iniiziert, nieht klebrig. Magen in mittlerer 
~iillung. Im kleinen Beeken kein abnormer Inhalt. Harnblase wenig geftillf. 
Appendix diinm am Coeeum fixiert. Oberes Jejunum am 5Iagen dureh Anastomose 
verbunden. 

Zwerch]ellsta~d reehts 4., links 5. I~ippe. 
Lungen nieht retrahiert und kollabiert, bertihren ~ieh in der l~{ittellinie. 
Herzbeutel mit wenig Fet t  bedeekt., enth/tlt werfig klare F!ttssigkeit. 
Herz kr/iftig, reehts sehlaff, links kontrahiert. Subepikardiales Fett  reiehlieh. 

Ven6se Ostien Stir 2 Finger durehg~ngig. In den H6hten ziemlieh dunkles, fltissiges 
Blur, Cruet und Speekgerinnsel. Mitralklappen wenig verdiekt~ ebenso Trieus- 
pidalis, i~brige Klappen zart. Aorta 7,5 em welt mit geringer Atheromatose. 
Pulmonalis 8 em weir, zart.. Ventrikel leieht erweitert, Trabekel und Pupillar- 
muskel etw~s abgeflaeht. Endokard zart, Wanddieke links 14--15, reehts 4 bis 
5 ram. Muskel braunrot, gut transparent. Kranzarterien zart., VorhSfe o.B. 

Zunge ohne Be!ag, blaG und glatt, Grund ebenso. Tonsillen und Balgdriisen 
kr~ftig eni~wiekelt. Pharynx deutlieh hyper~imiseh. Oesophagus gelblieh diffus 
verf~rbt, im untersten Absehnitt mehrere Meine, 3---5 em messende, reihenf6rmig 
geordnete, hellgelblieh triibe, wenig erhabene Nekrosen. Larynx und Trachea 
hyperS~miseh. In der Trachea ausgedehnte, dunkelrote, submueSse Blut.ungen. 
Sehilddriise klein, mit einzelnen eystisehen Coltoidknoten. Aorta zar~. Cervieal- 
driisen klein. 
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Lungen sehr voluminCs, flaumig. Pleuren glatt und spiegelnd, tiber dem 
rechten Unterlappen mit mehreren unregelmggigen, flgchenhaften, subpleuralen 
Blu~ungen. Auf Schnitt Gewebe in allen Lappen sehr gut lufthal~ig, blaB, feucht, 
glatt, mggig kompressibel. Unterlappen etwas blutreicher. Im rechten Unter- 
lappen zahlreiehe, meist peribronchiale bis 1/2 and 1 em messende dunkelrote 
Blutungen, im vereinzelten Gewebe graurot, kSrnig. In den ~Bronchien blutiger 
Schleim. Schleimhaut mit ausgedehnten dunkelroten Blutungen. Pulmonatis 
zart. Bronchialdrtisen klein, anthrakotisch. 

_~iilz kaum vergrSl?ert. Kapsel glatt. Pulpa graurot, etwas weich und triih. 
Follikel und Trabekel klein. Makroskopiseh keine Besonderheiten erkennbar. 

Nebennieren klein. P~inde schmal. 
Nieren groB, mit geringer Fettkapse]. Fibrinkapsel gut abziehbar. Ober- 

flgche glatt, leicht blaurCttich. Am Schnitt Rinde 8--9 mm breit, vorquellend 
sehmutzig, graurStlich, -con geringer Transparenz, ohne deutliche Trtibnngen. 
Pyramiden blutreich, Briichigkeit erhSht. Becken leicht injiziert. 

In der Vena cava in/crier wenig fliissiges Blur. 
Im Magen wenig brgunlich fltissiger Inhalt. Schleimhaut im ganzen diffus 

graurot bis blaurot, namentlich an den tiefern Partien und mit zahlreichen blaB- 
retch, punktfCrmigen Blutungen. Keine Schorfe. 

Grol3e Gallenwege o. l~. 
Leber yon entsprechender GrCBe. Oberflgche glatt. A u f  Sehnitt Zeichnung 

fein. Zentren klein, dunkelrot. Peripherie gelblich yon mittlerer Transparenz. 
Stellenweise kleine, triibe, gelbliehe Herde. Konsisteriz. gut. Gallenblase o.B., 
enthglt wenig Galle. 

Im D~inndarm wenig ziemlieh dtinne braunliehgelbe Fltissigkeit. Schleimhant 
im Jejunum geschwollen, blaurot, ~tuBerst rein injiziert, stellenweise mit kleinen 
Blutnngen auf der tI6he der Falten. Naeh unten bin nimmt die R6tung und In- 
jektion immer mehr zu und ist am Ileum am st/~tksten. Die Follikel sind sehr 
reichlieh und 1--2 mm grog, ger6tet auf der 0berflaehe mit kleinen dunkelroten 
Dellen und stellenweise kleinen Seh6rfen. Peyersehe Plaques sind grog, flaeh, 
glatt, scharf begrenz~, mit dtinnen oberfl~ehlichen, grtinlichgelben Sehorfen. Da- 
zwisehen viele punktfCrmige Blutungen. Keine Uleera. 1 m oberhalb der Klappe 
ein kleines Meekelsches Divertikel. An der Klappe im Ileum 2 grofle unregel- 
m/~13ige 2---3 em messende flaehe, seharfbegrenzte, gelbliehgriine Nekrosen. Klap- 
pen 6demat6s, stark ger6tet, mit kleinen Blutungen. Appendix obliteriert. 

Der Dickdarm ist ebenfalls stark ger6tet und injiziert mit reiehlichen punkt- 
und fl~ehenhaften Blutungen, die naeh unten hin an Intensitgt zunehmen und im 
Rectum noeh stark ausgebildet sind. Daselbst an der Vorderfl~ehe unregelm~Bige, 
flaehe, scharfbegrenzte, mit leich~em gr~uliehem Schorf bedeckte, Nekrosen, 
daneben einzelne 2--3 mm messende mit gesehwollener Umgebung. 

Harnblase enth~lt wenig klaren Urin. Schleimhaut blaB. Prostata klein. 
Venen des Plexus prostaticus dutch graurote und dunkelrote Thromben ver- 
sehlossen. Samenblasen, I-Ioden und Nebenhoden o. iB. In den Femoralgefal3en 
fliissiges Blut. 

tgirbelmar/c rot. Nch~del nicht seziert. 
Bcr aus Dtinn- und Diekdarm Bacterium cell geztichtet. 
Mikroskopisclt zeigen Nieren und Leber ziemlich ausgedehnte Verfettung, 

sonst ohne Besonderheiten. 

dJ/dilz: (Die genaue Beschreibung des Prgparates  wurde naehtr./iglich, 
in  Anbe t rach t  dieser Arbeit ,  naeh einem noeh vorhandenen ,  1924 in  
I n n s b r u e k  deraonstr ier ten Schni t t  vorgenommen.)  Follikel in  groger 
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Anzahl, ohne deutliehe Keimzentren, zellreieh, yon wechselnder Gr6ge 
und seharfer Begrenzung gegen die Pulps. Wenige farben sieh mit 
H~mMaun gleiehmgBig dunkel. Die meisten abet zeigen einzelne, yon 
der Umgebung sieh deutlieh abhebende Aufhellungen versehiedener 
Sggrke und Ausdehnung. Diese liegen oft zentrM oder unregelmgBig 
fleekig verteilt und f~rben sieh mehr mit Eosin, Sie entspreehen mit 
starker VergrSl~erung betraehtet, ausgedehnten Nekrosen ohne Kerne. 
Gegen die Peripherie bin finden sieh Kerntriimmer und grSl3ere, unregel- 

Abb. 1. (Schwache Vergr6Berung.) Milz bei menschlicher Arsenvergiftung. 
husgesprochene Follikelnekrose. 

mggige Zellen mit blgsehenf6rmigem Kern, zum Teil auch mit Chromatin- 
br6ekeln im Protoplasma. Die Randzone wird yon dunkelgef/~rbten, 
guterhaltenen Lymphoeyten gebildet. Die Pulpa zeigt auBer vermehrtem 
BlutgehM~ und sehr wenig Kerntrtimmern keine wesentlichen Ver~nde- 
rungen. In  den Lumina der gro[ten Gefgge sind nut Erythroeyten 
zu sehen (s. Abb. 1). 

Dem ehemisehen L~bor~torium wurden zur Untersuchung auf metallische 
Gifte der Mageninhalt sowie ein Sttick Dickdarm iibersandt. In 3,0 g Magen- 
inhMt und 22,0 g Dickdarmabschnitt fanden sich im ganzen 3 mg Arsen. Leider 
wurde die Prtifung des DickdarminhMtes und der Leber unterlassen. 
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Zussmmenfassend hsndelt es sich im vorliegenden Falle um eine 
subskut tSdlich verlaufende Arsenvergiftung. Merkwiirdig und zunachst 
unerkl~rlich ist nur der mikroskopische Befund der Milz. Er ent- 
spricht ira sllgemeincn demjenigen einer Diphtherie- odor Streptokokken- 
infektion und besteht in ausgesprochenen Nekrosen in den Milzfollikeln. 
Der Zusammenhsng der gefundenen Vergnderungen mit der konststierten 
Arsenvergiftung konnte nicht ohne weiteres erksnnt werden, da in 
der damaligen Literatur, trotz dem sehr reichhsltigen Material fiber 
Arson und dessen toxische Wirkung in bezug auf die Organe dos mensch- 
lichen KSrpers, keinerlei diesbeztigliche Angaben vorlagen. Leider 
blieben Lymphdriisen, Tonsillen, Peyersche Plaques usw. bei der Sektion 
unberiicksiehtigt, sonst h~tten such sie evth noch suf den Zussmmenhsng 
zwischen toxiseher Arsensch~digung nnd Lymphsystem hingewiesen. 
Ferner war auger dem genauen Bild des Arsentodes beksnnt, dab die 
Wirkung sich snf die moisten Gewebe, auch auf die Milz, in degenerativem 
und entziindlichem Sinne kund rut. Verschiedentlich ist dsrauf hin- 
gewiesen worden, da~ die solit~ren Follikel wie such die I-Isufendrtisen 
sCsrk anschwelIen und degenerieren, ebenso die Mesenterisldriisen, die 
zudem stark gerStet und welch gefunden werden. Ferner weisen die 
Tonsillen meist m~l~ige Schwellung auf, w~hrend die Milz in der Mehrzshl 
der Fglle nicht vergrS~ert aber stark hyper~misch getroffen wird. Auch 
~vird neuerdings behauptet, dss Arsen werde als Protoplasmagift durch 
sgmtliche Drfisen susgesehieden, also such durch den Lymphappars~ 
sis mesodermales Verdauungsorgsn, und bewirke sekund~r Gewebs- 
nekrosen. Schliel~lich fanden sich in der Literatur (Igersheimer und 
Itami) noch Angsben fiber ganz ~hnliche mikroskopisch-pathologische 
Bilder, hervorgebracht durch Vergiftungen mit Atoxyl, einer ftinf- 
wertigen organischen Arsenverbindnng. Hierbei zeigten sich an einer 
Hnndemilz mgl3ige Hyper~mie, schlecht ausgebildete Keimzentren, 
sp~rliche Kernteilungsfiguren und stsrke Degeneration der Follikel 
mit meist zentrsler Nekrose der zelligen Elemente. Auch in der Pulps 
wsren hier und da nekrotische Partien, verstreut degenerierte Lympho- 
cyten sowie, vere~nzelte Kerntrtiramer anzutreffen. Die Untersuchung 
einer Kstzenmilz ergab: Sehr reichliche Blutftillung in der Pulps, 
normale GrS~e der Follikel, mit dunkler peripherer, sber hellerer Innen- 
zone. In letzterer Zell~rmut, vereinzelte Lymphoeyten, keine Lympho- 
blssten, in der Hanptsache gequollenes Reticulnm und eine mehr oder 
minder grol~e strukturlose Masse. 

Wie ersichtlich, war im Jshre 1916 in der Literstur keine einzige 
Arbeit oder such nur sichere Angsbe tiber Befunde an Milz, Lymph- 
dr~isen, Tonsillen usw. bei Vergiftung mib anorganischem Arsen snzu- 
treffen. Diese Organe wurden bei den entspreehenden Sektionen gsnz 
vernachl~ssigt und huupts~chlich nicht mikroskopisch untersucht. 
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So muf~ten die nekrobiotischen Veranderungen, der im Sektionsberieht 
erwahnten mensch]iehen Milz, ehlstweilen ungedeutet bleiben. 

An der ersten Tagung der sfidwestdeutsehen Pathologen 1922 in 
Mannheim, berichtet Wi~t~en fiber experimentelle Arsenikvergiftung an. 
Hunden, die dutch langsame Infusion yon arseniger S~ure get6tet 
worden waren. Er  land am lymphatisehen Apparat  der Tonsillen, 
Milz, Lymphdrfisen und Darmfollike] schwere Grade ~Ton Kernzerfal] 
sowie nekrobiotisehe Vers Die Mi]z zeigte somit das gleiehe 
Aussehen wie bei Diptherie. Es fanden sieh Nekrosen im Zentrum der 
Follikel. Ferner konnte der Referent eine Beeinflussung der Zellelemente 
des retikulo-endothelialen Apparates feststellen. 

Aus dieser Mitteitung Wiit~ens ergab sieh die Analogie seiner Befunde 
mit denjenigen der bereits mehrfaeh erwahnten Milz. Diesen Fall de- 
monstrierte Schdnberg an der Tagung der Gesellsehaft f/ir geriehtliehe 
und soziMe Medizin in Innsbruck im Jahre 1924. Er  verwies in Uber- 
einstimmung mit Wiit]ens Ergebnissen auf den Zusammenhang der 
Follikelnekrosen mit der vorausgegangenen Arsenvergiftung und deutete 
dabei auf die Wahrseheinliehkeit hin, dag diese Veranderungen nieht 
bei den akut t6dliehen, sondern den subakuten resp. subchronisehen 
Fallen zur Ausbildung komme, woraus die Seltenheit der Befunde 
erklarlich wart. 

Da die damalige erste Mitteilung tg~it]ens namentlieh fiber die 
Frage, ob die Seh~digung des lymphatisehen Apparates yon der Art 
der Applikation des Giftes abh~nge, keine Auskunft gab, fibernahm 
ieh auf Veranlassung yon Prof. Schdnberg die Priifung dieser Ver- 
haltnisse. 

Wiitiens erste Vergiftungen waren an 7 Hunden dutch ein- his zwei- 
malige intravenSse Injektion arseniger Saute ausgeffihrt worden. Seine 
Ergebnisse waren in histologiseher Hinsieht gleiehfSrmig. Deshalb 
stellte ieh meine Experimente yon Beginn an auf mbgliehst breite Basis. 
Die Fragen, die dann Wiit]en bei seinen spateren Versuehsreihen auf- 
geworfen und aueh einbezogen hat, ob namlieh bei verschiedenartigem 
Tiermaterial, bei verschiedermr Art der Gifteinverleibung, bei versehieden 
grol3er Dosierung und dadureh kiinstlieh beeiiffluBter Lebensdauer, 
evtl. abweiehende Befunde zu erheben waren, wurden dadureh zur 
Beantwortung vorbereitet. 

Im Verlaufe meiner Untersuehungen ersehien 1925 die ausffihrliehe 
PublikationWiit]ens ,,Uber experimentelle, toxisehe Sehadigungen 
des lymphatisehen Gewebes dutch Arsen". Der Verfasser, der yon einer 
anderen Fragestellung ausging, fiihrte in dieser neuen Arbeit seine 
Versuehe mit anorganisehem Arsen an Kaninehen und Katzen weiter. 
Die erste Versuehsreihe umfagt 9 Vergiftungen an 7 Kaninehen und 
2 Katzen. Er  land danaeh am lymphatisehen Apparat gut entwiekelte 



Vergnderungen am lymphatischen Appara~ infolge Arsenvergiftung. 271 

Lymphknoten mit meist aufgehellten Innenriumen, gebilde~ yon 
Triimmerfeldern zerfallener Zellen und Kerne. Ungleichm~gig dazwisehen 
hegen protoplasmareiehe Zelten mit gut erhaltenen blassen Kernen, 
die in ihrem Zelleib Kerntriimmer in groBer Zahl aufgenommen haben. 
Diesen Innenraum umgibt eine t~indenschieht ausgereifter Lympho- 
eyten. Die Tiere hatten mit intraven6sen und subcutanen Injektionen 
eine ~berlebensdauer yon 4--5 Stunden. Die Ver/~nderungen an den 
lymphatisehen Einrichtungen waren in der Regel sehwere. Kern- 
degeneration und KernzerfM1 bevorzugten hauptsiehlieh die Stellen 
der Keimzentren, ohne jedoch in den iibrigen Bezirken der lymphatisehen 
Gebilde ganz zu fehlen. Phagoeytose der Kernzerfallsmassen ist wieder 
am deutliehsten im Bereieh der Keimzentren. Das Charakteristische 
lag in der Ungleichm~gigkeit des BefMlenseins des lymphatischen 
Gewebes sowohl innerhalb desselben Organs wie auch im Vergleich 
der verschiedenen 0rgane miteinander. Bei einem Kaninehen wurde 
fast refrakt~res VerhMten festgestellt. 

Eine zweite Reihe umfagte 8 Kaninehen, denen mehrmalige Gift- 
gaben verabfolgt wurden, tIieriiber fagte Wiit]en folgendes zusammen: 
Die Tiere blieben 1 Tag 91/2 Stunden bis 30 Tage am Leben. Aueh bei 
oraler Vergiftungsweise traten Ver/~nderungen am Lymphgewebe auf, die 
mit denen der ersten Versuchsreihe fibereinstimmten, ttingegen ergab 
sieh fiir die Gesamtheit der iibrigen Versuche, dag bei l~nger dauernden 
Vergiftungen, bewirkt durch h/~ufigere Arsengaben auf gr6Beren Zeit- 
raum verteilt, so sehwere, die versehiedenen lymphatischen Gewebe 
ann/~hernd gleieh stark befallende Degenerationserseheinungen wie bei 
I~eihe 1, nieht beobaehtet wurden, auch nieht bei schnell erfolgter 
Steigerung der DosengrSge. Bei kleinen, in t~glicher Folge intravenSs 
gegebenen Mengen, blieb der Lymphapparat yon einem Kaninchen ganz 
unversehrt, ebenso bei einem Versuehe mit verh~ttnism~Big geringen 
oralen Arsengaben. Auch wurde an 4 Experimenten mit 4, 8 und 
30t~giger Lebensdauer, ein Fehlen der Keimzentren in Milz, Tonsillen 
und Lymphknoten beobaehtet, w/~hrend diese sieh in den Darm- 
lymphknStehen noeh voffanden. Die KnSteheninnenr~ume waren mit 
ausgereiften Lymphoeygen ausgeffill~. An den Milzfollikeln ersehien 
als besonderes Merkmal eine Augenzone aus Zellen mit protoplsama- 
reiehen, hellen, runden Kernen. 

Den 2 Kaninehen der 3. Versuehsreihe wurde naeh lgngerer Versuehs- 
dauer eine die bisher gegebene Arsenmenge erheblieh fibersehreitende 
Sehlugdosis einverleibt. Dadureh ergaben sieh, wie bei l~eihe I, sehwere 
Zerfallserscheinungen mit hauptsiehliehstem Sitz im Keimzentrum. 
In der Milz keine Keimzentren, die /~ugere aus protoplasmareiehen 
Zellen bestehende Zone stgrker am ZerfM1 beteiligt, Phagoeytose nieht 
so grog wie bei Reihe 1. 
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In der Zusammenfassung sagt Wdtje~, dab sieh wie bei Hunden, 
so aueh bei Kaninehen und Katzen, nach sehnell t6dlieh verl~ufender 
Arsenvergiftung sehwere Vergnderungen am lymphatisehen Oewebe 
fanden. In den histologisehen Bildern trete~l diese iibereinstimmend als 
degenerativer ZerfMl, vornehmlieh der Lymphkn6teheninnenrgume in 
Erseheinung. Intraven6se, subeutane und orale Giftverabfolgung seinen 
in gleiehem Sinne wirksam gewesen. IJber lgngere Zeit verteilte Arsen- 
gaben sollen in regressivem Sinne eher weniger Wirkung erzielt haben. 

Eigene Versuche: 

Als Versuchstiere dienten mir Hunde, Kaninchen, Meerschweinchen 
und weige Ratten.  Den Hunden und Kaninchen gab ich Arsen oral, 
subcu~an und intraven6s, den Meerschweinchen und Rat ten  nur oral. 
Die Versuchsdauer sehwankte yon wenigen Stunden bis zu 52 Tagen. 

Die Sektion ergab makroskopisch bei allen Tieren einen mehr oder 
weniger deutlichen Arsentod. Die Befunde sollen daher hier zusammen- 
gefM~t angef/ihrt werden, um unliebsame Wiederholungen zu vermeiden. 
Die schwersten Darm- und AllgemeinstSrungen fanden sich an den 
Hunden und ~uch teilweise an den Kaninchen. Sie w~ren nie so schwer, 
wie sie bei den Menschen vorzukommen pflegen. Das K6rpergewich~ 
ging 5fters enorm zurfick wegen auftretender Nahrungsverweigerung. 
So land sieh der Dfinndarm znweilen leer, meist abet mit  breiigem his 
d/innfl/issigem InhMt, der Sehwere des FMles entspreehend, vermiseht 
mit  hellen Sehleimfetzen und abgestoBenem Darmepithel.  D/inn- und 
Diekdarm waren stark durehblutet  und aufgetrieben. Die Magenwand 
wies immer Selbstverdauung auf, die oft schon naeh kurzer Zeit zur 
Perforation gefiihrt hatte.  Die Gefgge der Bauchh6hle s tark gefiil|t, 
Milz und Leber meist vergr6gert, letztere bei ehronischer Vergiftung 
deutlich verfettet .  Milz, Niere und Leber meist gut durehblutet.  Die 
Peyersehen I taufen gesehwollen, yon auBen gut dutch die Darmwand 
Mchtbar. Das Fell zeigte keine deutliehen Ver~nderungen. 

Die ersten Versuehe unternahm ieh an 7 Hunden, wobei ich mieh 
bemiihte, jedes Tier anders zu behandeln, um damit  ein m6gliehst ver- 
schiedenartiges mikroskopisehes UntersuehungsmateriM zu erhMten. 
Ich gebe hier die Versuehsanordnungen und die erhobenen Befunde in 
gek/irzter Form wieder. 

Hunc[ 6. Gewicht 20,47 kg. A~sen 0,07 g intr~ven6s. Lebensdauer 26 Stunden. 
AnsehlieBend an die Injektion Auftre~en von Sehmerzen, Krgmpfen und sehwerer, 
tiefer Atmung. Gewieht der ~Iilz 35,0 g, der Leber 627,0 g. 

Milz: Igttr wenige kleinere Lymphkn6tchen ohne Keimzentren. Die wenigsten 
weiser~ kleinere, gut erkennbare, ungef~hr zentrMe Aufhellungen auf. Die iibrigen 
haben entweder zentral guterhaltene Lymphocytenkerne oder nut undeut.liche 
Anf/~nge yon Gewebslockerungen mit wenigen prot.oplasmareiehen Zellen. MAt 
starker Vergr6Berung erweisen sieh die kleinen Aufhellungen als epitheloide, 
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phagoeytierende Zellen in loekerem Zellverband mit m/~f~ig Kerntriimmern. Das 
Ganze ist umgeben yon einem dunkeln, breiten Lymphoeytenwall. Im Zwisehen- 
gewebe versehiedentlieh ausgepr~gte Befunde yon Zell- und Kerntriimmern. 

Lymphknoten: Sekund~rknStehen mittlerer GrSBe, teilweise mi~ ausge- 
sproehenen Keimzentren, umgeben yon gut ansgepr~gtem Lymphoeytenwall. In 
den Keimzentren Mitosen, viele Lymphoblasten, mittlerer Kern- und Zellzerfall 
und wenig protoplasmareiehe Zellen. In einzelnen siehtbaren Aufhellungen der 
Sekund~irknStehen, haupts/tehlieh abet im Zwisehengewebe, sind mit starker 
VergrSl~erung Kerntriimmer und Zellen mi~ phagoeytierten Chromatinbr6ekeln 
zu finden. 

Tonsillen: Viele sehr groge Sekund~rknTtehen mit grogen Keimzentren oft 
nut mit einem feinen Lymphoeytensanm umgeben. In den zentralen Teilen der 
SekundirknTtehen und an Stellen besonderer Gewebsloekerung enormer Kern- 
zerfall und Pyknose. Sehr auff~llender Untersehied in der KerngrTl3e. Viele 
protoplasm~reiche, grof3e Zellen mit Kerntrtimmern. Aueh im Zwisehengewebe 
Befunde an K~ryorrhexis und epitheloiden Zellen. Diese Angaben trelfen ungefiihr 
gleiehmigig fiir das ganze Br/iparat zu. 

Appendix: Die SekundirknTtehen sind meist ganz aufgehellt ohne umgebenden 
Lymphoeytenwall. In  ihnen Stellen der Gewebsloekerung, Kerndegeneration, 
Mitosen, im Zerfall begriffene Kerne und wiederum epitheloide Zellen mit reiehlieh 
phagoeytierten, kleinen ChromatinbrTekeln. Teilweise linden sieh aber Bilder 
mit vollkommen normalen gutgef~rbten Lymphoeyten. 

Hund 5. Arsen 0,05 und 0,35 g intr~venTs im Zeitraum yon 24 Stunden. 
Lebensdauer naeh der 2. Injektion noeh 12 Stunden. Jeweilen naeh der Injektion 
Auftreten ~on tiefer Atmung, DyspnSe, Erbreehen und Abdominalkr~impfen. 
Naeh 15--30 Min. t~iefe, langsame Atmung und Erholung. 

Milz: Wenige, eher kleine Follike], nieht gut ausgebildet und sehleeht ab- 
gegrenzt gegen die Umgebung. Fa.st ausnahmslos in den LymphknTtehen un- 
regelmigige kleinere und grTgere ungefghr mittelst~ndige, aufgehellte Zonen 
ohne seharfe Begrenzung, mit sehw~eher VergrSfterung gut siehtbar. Nit starker 
VergrSBerung sind in den Aufhellungen ausgedehnte Gewebsloekerung, Kern- 
zertriimmerung, Kernzerfall und alle mSgliehen Figuren yon Kerndegeneration 
wahrzunehmen. Weiterhin zeigen sieh Zellzerfall und sp~rlieh eingestreute proto- 
plasm~reiehe, grol~e Zellen mit phagoeytierten Kernsplittern und blassen, bl~n- 
lichen, ovalen Kernen. In der Umgebung dieser aufgeloekerten Stellen ~rifft man 
guterhaltene Lymphoeyten mit dunke]n Kernen in vermehrtem Mage an, ohne 
dab diese Lymphoeytenrandzone tiber~ll gut ausgepr/~gt w/~re. Zwisehen den 
Lymphoeyten und im Zwisehengewebe ist Kern- und Zellzerfall mit vereinzelten 
Kerngeilungsfignren zu finden. Diese Befunde in den Follikeln und im umgebenden 
Gewebe sind im ganzen Pr&parat, wenn aueh nieht~ in jedem KnStehen gleieh aus- 
gepr~igt. In den Gef~igen meist viele Erythroeyten. 

Lymphlcnoten aus verschiedenen KSrperregionen: Groge, stark hervortretende 
Sekund~rkn6tehen der Rindensehieht mig ausgedehnten Keimzentren. In diesen 
selbst enormer Kernzerfall und Gewebsloekerung sowie viele epitheloide Zellen. 
Die Keimzentren sind umgeben yon geringem aber deutliehem Lymphoeyten- 
wall. Aueh im Zwisehengewebe reiehlieh Kernzerfall, Mitosen und Phagoeyten, 
letztere aueh in ziemlieher Zahl in der Marksnbst~nz. Hin und wieder zeigen 
andere Sekund/~rknTtehen sin umgekehrtes Verhalten yon zentralen Lymphoeyten 
mit guterhaltenen Kernen und aufgehellten l~andzonen, die dann dentliehe Be- 
funde yon Kerntriimmern und ph~goeytierenden Zellen aufweisen. 

Tonsillen nieht untersueht. 
Z. L d. ges. gerichtl. Medizin. Bd. ~. 1~ 
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Hund l. C*ewicht 11,7 kg. IntravenSse Injektion von 0,05, 0,07, 0,08 ut~d 
0,2 g Arsen innerhalb 7 Tagen. Lebensdauer naeh der letz~en Injektion noch 
15 Min. Die Dosis yon 0,08 g w~re w~hrseheinlich sehon f6dlieh gewesen. Er- 
breehen nach jeder Injektion. Gewioht bei der Sektion 11 kg. Milz 25,0 g, Leber 
370,0 g. 

Milz: Follikel gut entwiekelf von mi~lerer Or613e, seharf abgegrenzg, meist 
ohne Keimze~tren. In vielen Kn6tchen sind deutliehe Aufhellungen zu erkennen, 
die, teilweise Lymphoblasten, ~nderseits ~ber Kerntriimmer nnd Phagoeyten in 
gelockert, em Zustand neben vielen Mitosen und Bildern yon I(-erndegeneration 
enthalten. Die Lymphoeyten a ls starker umgebender Wall der aufgehellten Ge- 
biete gut erhalten. So finden sich a.tso neben Kn6tehen mit aufgehellten De- 
genera$ionszonen solehe ohne pathologisehe Ver~nderungen mit kleinen Keim- 
zen~ren. Im Zwisehengewebe des ganzen Pr~parates dagegen zeigt sieh reiehlich 
Kernzerfall and Phagoeytose. 

Lymphknoten bus versehiedenen K6rperregionen, woven einzelne viel weniger 
deutliehe Befunde aufweisen: Sekund/~rkn6tehen zahlreich, ziemlich grol~ mi$ 
grol]en Keimzenfren und ohne Aufhellungen, umgeben yon dichtstehenden, un- 
beeinflul]i~en Lymphoeyten mit ovalen, dunkelgef~rbten Kernen. Im starken 
Objektiv sind in den aufgehellten Stellen 6fters ganze Nester yon Phagoeyten mit 
ihrem grol~en Protoplasmaleib und vielen Kerntriimmern zu erkennen. Auch des 
Zwischengewebe sowohl der Mark- Ms auch der Rindensubstanz weist region~r 
massenhaft Kerndegenerationsfiguren, Mitosen and Kerntrfimmer auf. Die Blut- 
gef~l~e stark mit Blu b gefiillt. 

Tonsille: VieIe Sekund~rkn6tehen mit gro$en Keimzenfren, umgeben yon 
lockerem nichf unbeeinfiul~tem Lymphoeytenwatl. Die KnOtcheninnenr/~ume sind 
ein Trfimmerfeld yon Kern- und Zellresten mit vielen protoplasmareichen Zellen 
und phagoeytierten Chromatinstfickehen. Die Lymphoeyten der Aul~enzone 
haben degenerierte Kerne in allen m6glichen Formen. Dazwisehen finden sich 
in vermindertem Ma$e Kerntriimmer. Aueh das Zwischengewebe ist dutch enorme 
Karyorrhexis zu einem Trfimmerfeld verwandelt, durchsetzt yon epibheloiden 
Zellen. Allerdings sind diese Befunde nicht ffir alle Follikel gfiltig, wenngleich 
keiner unbeeinflnl3t ist,. In ein und demselben Preparer finden sich auch Follikel 
mit relativ normalen Lymphoeyten, wenig Auflockerung, Kerntrfimmer und 
Kerndegeneration. 

Hund 2. Gewieht 19,8 kg. Intraven6se Injektion yon 0,1, 0,07, 0,03 und 
0,4 g Arsen innerhalb 8 Tagen. Die 2 letzten Injektionen 7 Tage nach der 2. Injek- 
tion und wenige Minuten n~eheinander. Der Exitus trat  25 Min. nach der zweit- 
letzten Injektion ein, nach kurzen, heftigen Kr~mpfen. Zwisehen der 2. und 
3. Injekfion war eine ~llmahliehe Erholung eingetreten. 

Milz: Lymph~tisches Gewebe sp~rlieh. ~ollikel mittelgro], eher seltcn, 
stellenweise gle[ehm~]ig aufgehellf und aufgeloekert. An andern Often gut ab- 
gegrenzte, cireumserlpte kleine Aufhellungen inmitten der Sekund~rkn6tehen. 
Dementsprechend die Befunde an Kerntrfimmern bis zu leiehter Nekrose, am 
deutliehsten in Gesichtsfeidern umschriebener Auflockerung. In der Umgebung 
der Follikel und im Zwisehengewebe reichlieh Karyorrhexis, Mitosen und Phago- 
eyten. 

Ly~phknoten: Sekund~rkn6tchen zahlreich, sehr gut ausgebJldet mit aleut- 
lichen groSen Keimzentren und sehwachem, umgebendem Lymphoey~ensaum. 
Befund an Chromatinbr6ekeln trod Phagocyten gering. Dagegen zeigt ein anderer 
Lymphknoten mit sehwacher Vergr6I~erung e~n ~hnliches Bild mit Ausnahme 
deutHeherer Gewebsloekerung, Starke Ve.rgr61~erung l~t in den KnSteheninnen- 
raumen 6fters ziemlich st~rke Kerndegenera~ion erkennen. Rhexis und Mitosen 
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in schw~cherem MaI]e auch im Lymphoeytenwall und ira Zwischengewebe, mit 
Phagocyten vermischt, zu finden. 

Tonsillen: Viele sehr grebe Sekund~rknoben mit ausgedehnten, hellen Keim- 
zentren (entsprechend den Lymphknoten), geringer Lymphoeytensaum, gebildet 
dutch reife Lymphocyten mit guterhaltenen Kernen, dazwischen seltene Karyor- 
rhexis. In  den Keimzentren und besonders im Zwisehengewebe ziem]ich Kern- 
zeffall und Kerndegeneration. Aufgehellte Stellen leichten Grades bedingt dureh 
Gewebslockerung, Lymphoblasten und epitheloide Ze]len in den Kn6tehenzentren. 

Hund 4. Gewieht 26,4 kg. Intraven6se Injektion yon 2real 0,1 nnd 0,12 g 
Arsen innerhalb 9Tagen. Hierauf Unterbrechung yon 4 Monaten, dann 2real 
0,05, 2mal 0,06 und 0,3 jeweilen mit 2 Tagen Zwisehenzeit. Exitus 2 Stunden 
naeh der letzten Injektion. 

Sektionsgewicht 24 kg. Milz 80,0 g. Leber 840,0 g. 
Milz: Nur sehr wenige, kleine, unscharf begrenzte Sekund~rkn6tchen ohne 

Keimzentren zu sehen. Die meisten v61lig aufgehellt. Von einzelnen Follikeln 
sind um die Zentralarterie herum noch sp/~rliehe ~berreste vorhanden. Ihre Um- 
gebung ist stark aufgehellt und verl~uft allm~hlich im Zwischengewebe. Um die 
Zentralarterie linden sich dichterstehende, dunkle Lymphocyten, deren Kerne 
deut]ich beeinflut~t sind und alle mSglichen Formen aufweisen. Dazwischen Zellen 
mit gr6Bern, hellen, bl~schenfSrmigen Kernen (Lymphoblasten), vereinzelte Kern- 
trtimmer und reichliehe, grebe Phagoeyten mi~ Chromatin beladen. Der diese 
Lymphoeytenzone umgebende Gfirtel ist ggnzlieh geloekert, zeigt massenhaft 
Kerntriimmer, Nekrosen und degenerierte, sehleeht sich fgrbende Kerne, die im 
Zerfall begriffen sind. Aueh bier viele phagocytierende Zellen. Diese Befunde 
sind mehr oder weniger deutlieh aueh fiberall im Zwischengewebe zu treffen. In 
den gr61]ern BlutgefgBen reiehlich Erythroeyten und wenig, relativ gut erhaltene 
Lymphoeyten. 

Lymphknoten: Sekundgrkn6tehen yon weohselnder Gr6Be mit Keimzentren, 
die nun meist aufgeloekerte Herde stgrksten Zeffalls geworden sind. Hier linden 
sieh vide Kerntr~mmer, Degenerationen, Mitosen mad epitheloide Zellen. Im 
umgebenden, loekeren, unregelmgBigen Lymphoeytenwa11 Chromatinbr6ekel. 
Aneh in diesem Prgparat teilweise ganz aufgehellte Seknndgrkn6tchen. Im Zwi- 
schengewebe wechselnde Bilder bis zu stgrksten Befunden. 

*fonsillen: Viele, grebe Sekundgrkn6tehen mit unregelmgBigen, grol~en, meist 
exzentrisehen, teilweise das ganze Kn6tchen einnehmenden, Keimzentren. Sic 
sind Sitz starken Kernzerf~lls. In der Lymphocytenzone wenig Kerntrtimmer. 
Vereinzelte Sekundgrkn6tchen ohne An*hellnngen mit gut erhaltenen Lympho- 
eyten. In den t~brigen viele grebe Phagocyten. Im sp/irliehen Zwischengewebe 
ebenfalls viele protop]asmareiehe Zellen und Kerntrfimmer, besonders im sub- 
epithelialen Gewebe. 

Appendix: In  diesem Prgparat sind wenig Seknnd/irkn6tehen ohne deutliche 
Abgrenzung zu erkennen. Uberall Triimmerfelder yon Kerneh, allgemeine De- 
generation und Phagoeytose. 

Hund 3. Orale Verabfolgung yon Arsen teils gel6st, teils in Pulverform in 
7 Desert yon 1,0 bis 6,0 g, die zum Tell sofort wieder erbrochen werden. Sub- 
eutane Injektion yon 1,5 g. Exitus naeh 2 Stunden. Versuchsdauer 10 Tage. 

Sektionsgewicht 22,07 kg. Milz 60,0 g. Leber 720,0 g. 
_~iilz: Wenige kleine Follikel ohne Keimzentren. Sie gehen diffus in die Milz- 

pulpa fiber und weisen teils allgemeine, teils partielle Anfhellnngen auf. In den 
Follikeln reiehlieh Kerndegeneration, weniger Kerntriimmer and Phagoeyten. 
:Karyorrhexis vermehrt im Zwischengewebe. 

18" 
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Lymphknoten: Viele, deutliche, schaff begrenzte Sekund~rknStchen, teilweise 
ziemlich groB mit hellen, meis~ aufgelockerten Innenrgumen. Besonders in den 
Keimzentren mit Auflockerung Mitosen, Kerndegeneration mad Triimmer und 
auoh haupts~chlich Phagocyten. Auch im Lymphocytenwall Kerntriimmer und 
namentlieh im Zwischengewebe. Es linden sich ~ber auch lymphocy~enreiche, 
normale Follikel umgeben yon Gewebe mi~ Xern~ritmmern. 

Tonsillen: Sehr gro~e Sekund~rknStchen ohne Keimzentren, ohne umgebende 
Lymphocytenzone, mit Mlgemeinen, diffusen Aufhellungen, die teflweise sehr 
deutlich sind. In den Yollikelzentren m~Sige Befunde an Mitosen, Pyknose und 
Kerntriimmern, reiehlieher aber Zelten mit gro~em Protoplasmaleib. Ebensolche 
Bilder im Zwisehengewebe. 

Appendix: GreBe, ~ufgeloekerte Sekundgrkn6tchen. In diesen Pyknose, all- 
gemeine Kerndegeneration und Karyorrhexis leichten Grades. Uberall Phago- 
cytes, meier ohne ChromatinbrSckeh 

Humid 7. Gewicht 19,3 kg. Or~le Verabfolgung yon Arsen tells gel6sG tells 
~n Pulverform in 10 Dosen yon 3real 1,0, 3,0, 2real 7,0, 45,0 und 3real 15,0 g in 
Abst~nden yon 1--2 T~gen. Exitus dureh ErsohieBen. Versuchsdauer 12 Tage. 

Mi~z und Tonsillen konnten leider wegen Unaehtsamkeit des Dieners nieht 
untersuch~ werden. 

Lymphl~no~en: Sekund~rknOtchen gut sichtbar, viele in versehiedener GrOBe, 
ohne Lymphoey~enwal], ohne Keimzentren jedoeh meist mit zentr~len Auf- 
hellungen. In diesen deu~liehe Kerndegeneration. K~rne vielfaeh erst in Auf- 
16sung begrff~en neben reiehliehen, normalen Lymphocyten. M~neherorts sowohl 
im Zwisehengewebe ~ls auch in aufgehellten Zonen, Befunde yon Kerndegeneration, 
Kernw~ndttberf~rbung, Pyknose, Kerntriimmern, Kernauisplitterung und Auf- 
15sung and unheeinflu~te Lymphoeyten. Haupts~ehlieh im Zwisehengewebe 
manehmal epitheloide Ze]len in Haufen neben den iibrigen anzutreffen, meist 
mit ph~gocytierten ChromatinbrSckeln. 

Appendix: Sekundgrkn6tehen groB, unregelm~f~ig geloekertes Iymph~tisehes 
Gewebe. In den dunkel gefiirbten, dichtern Stellen gut erhaltene, meisf~ rundliehe 
Kerne yon Lymphocyten. In den hellen Partien epitheloide Zellen und Chromatin- 
brSckel reichlicher zu linden. Ausgesproehene Befunde haupts~ehlieh in den gut 
sichtbaren Aufhellungen. 

Ich babe die Hunde ~Is solehe zu einer Gruppe zusammengefa~.  
Die intraven5se Injektion wurde innert weniger Minuten in eine gr58ere 
Vene, meier in die Femor~lis, ausgefiihrt. Verwende~ wurde immer 
As~Os in alkaliseher LSsung. Die orale Applika~ion verursaehte regel- 
mgSig mehr Mfihe. Wenn immer mSglieh, sehfittete ich das Arsenpulver 
direkt in den Raehen des Versuehstieres oder band es in einen Fleisch- 
wiirfel ein. Of~ ~vurde es abet nach wenigen Minuten teilweise erbrochen, 
so dab die grS~ten Quantit~ten nicht zur vollen Wirkung gelangten. 
Es ist trotzdem auff~llig, d~l~ 8,0, 15,0, jg sogar 45,0 g zmn letalen 
Ausgang keineswegs genfigten. Dies stimmt mi~ der sonstigen Arsen- 
empfindliehkei~ des Hundes nieht fiberein. Denn es ist anzunehmen, da~ 
immerhin ein Teil des Giftes zur Wirkung gelangte. 

Ganz anders die Versuche mit intravenSser Gifteinverleibung, we 
die g~nze Arsenmenge sofor~ in die Blutbahn und damit zur Wirkung 
kommt. Hund 6, yon fiber 20 kg Gewieht, lebte nach 0,07 g in~ravenSs 
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nur noeh 26 Stunden. Und diese einzige Dosis vermochte in allen unter- 
suchten Organen, vor allem aueh in den Tonsillen, Ver/inderungen zu 
erzeugen. Es war nun interessant zu wissen, wie sich die Organe bei 
mehreren Injektionen und verl~ngerter Versuehsdauer verhalten wiirden. 
Tats~chlich steigerten sieh damit, wie erwartet, die Befunde yon Hund 
zu Hund. Hund 5 zeigt regelm~Bigere, deutlichere Bilder in Milz und 
Lymphknoten. Bei Hund 1 sind vornehmHch neben massenhaft Kern- 
trfimmern viele Phagoeyten. Bei Hund 2 steigern sieh die Zerfalls- 
erscheinungen in den Follikeln zu teilweisen Nekrosen, und bei tIund 
4 sind die Follikel vSllig aufgehellt, zum Teil nekrotiseh. 

Ob diese Steigerung der Beeinflussung nur Zufall ist, oder ob sie 
wirklich dutch die Arsengaben bedingt wurde, steht ja nicht ganz lest 
und miil~te durch mehrere Versuchsreihen festgestellt werden. Immerhin 
sprechen auch die sp/~teren Experimente fiir die Riehtigkeit der letzteren 
Annahme. Sofern Schalg auf Sehlag Arsendosis auf Arsendosis in sub- 
letaler Menge eingespritzt wird, ohne dab das Tier Zeit zur Erholung 
finder, treten meiner Ansicht nach sehr sehwere Veranderungen des 
lymphatisehen Apparates auf. Dessen Verhalten bei mehreren sub- 
chronisch und chronisch behandelten Tieren werden wir aus den Versuchs- 
protokollen der Kaninehen ersehen. 

Die gunde 3 (oral und subeutan) und 7 (oral) weisen die gleiehen 
Erscheinungen auf wie die vorhergehenden. Immerhin sind diese aber 
an allen Organen hSehst unregelmal~ig und weir sehw~eher als selbst 
bei Hund 5. So w/iren also intravenSse Injektionen imstande, makro- 
skopisch typische Arsenvergiftung, analog der sonst iibliehen oralen 
Arsenvergiftung, hervorzurufen, wahrend orale Intoxikation, gleieh 
wie die Einspritzungen in die Blutbahn, den Lymphapparat zu sch~digen 
vermag. 

Zusammenfassend l ~ t  sich sagen, dal~ bei diesen ersten Versuchs- 
tieren, die wenige Stunden oder Tage unter toxiseher Arsenwirkung 
standen, sieh deutliche pathologiseh-histologische Ver~nderungen am 
Lymphapparat fanden. Es waren dies in erster Linie Degenerations- 
erseheinungen der Lymphoeytenkerne (Formver~nderungen, sehw~chere 
F~rbungskraft, Kernwandhyperehromatose und Zeffallserscheinungen 
aller Stadien), ferner Zelldegeneration bis zu vollst~ndiger Nekrose. 
Gewebsloekerung, und scheinbar der Masse der Kerntrfimmer und daher 
auch der Schwere des Kernzeffalls entspreehend, reaktion~res Auftreten 
yon Phagoeyten. Sie nehmen den Platz der zeffallenen Lymphoeyten 
ein. So kommt es, dal~ sehlieBlieh 20--30 solcher Zellen beieinander 
gefunden werden, die im sehw~eheren Objekt als aufgehellte Gewebs- 
partie (wegen der geringen Kernzahl auf die Fl~eheneinheit) besonders 
in den Follikeln deutlieh kenntlich sind. Am klarsten sind alle diese 
Beeinflussungen an Lymphfollikeln, und in diesen wieder in den auf- 
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ge locker ten  Pa r t i en  zu erkennen.  I n  schw~cherem AusmM?e is t  aber  
immer  auch d~s Zwischengewebe befal len.  J e  s t a rke r  die  Befunde ,  
des to  gle iehm~giger  w~ren auch die einzelnen Organe befallen. Die 
Fol l ike l  der  einzelnen Organe wiederum zeigten h~upts~chl ich in  der  Milz, 
~ber ~uch in  den  L y m p h k n o t e n ,  ~m wenigs ten  in den Tonsil len,  ein 
reoht  ungleiohm~Biges Bild.  Neben  imponie render  Degenera t ion  einzelner  
Sekund~rkno ten  fanden  sieh auoh ~ndere mi t  wel t  ger ingeren Befunden.  

Meine Versuche an Kaninchen ers t reeken  sieh im g~nzen auf 19 Tiere. 
[m folgenden werden die Versuehst iere  der  Lebensdaue r  en t sprechend  
in einzelne Gruppen  zusammengefag t .  

Kaninchen 21. Gewioht 2720 g. IntravenOs 0,006 Arsen. Lebensd~uer ca. 
7 Stunden. 

Milz: Follikel in groBer Zahl yon versohiedener GrSge, scharf gezeichnet 
ohne Keimzentren, abet mit unregelm~Bigen, kleinen Aufhellungsherden. Von 
diesen sind 5fters mehrere ohne Wahl und ohne deutliche Begrenzung in den 
Lymphknoten zu tinden und entpuppen sich, mit starker VergrOBerung betrachtet, 
regelm~Big Ms Stellen schw~tcherer Kernf~rbung, gr6Berer protoplasmareicher 
Zellen und des KernzerfMles. Hier dominieren oft KernzerfM1, oft Phagocyten. 
So trifft man regelm~ig neben einheitlich dunkel erscheinenden Follikeln andere 
mit Aufhellungen, Kerndegeneration, KerntrOmmern, Kernwandhyper.chrom~tose, 
kurz ein Bild begonnener Degeneration. Die Pu]p~ ist ziem]ich locker und zeigt 
die gleichen, mehr diffusen Befunde der Aufhellungen. 

Tonsillen: Kerndegeneration und Pyknose im ganzen Pr&parat. In einzelnen, 
'ueilweise aufgehellten Follikeln viele Phagocyten. Kerntrtimmer sind wenig zu 
linden. 

LympMcnote~t nicht untersucht. 
KaninchenlO. Gewicht 2]10,0g. IntravenOs 0,012 und 0,009g Arsen. 

Lebensdauer 1 Tag 5 Stunden. 
Milz: Viele Follikel in scharfer Zeichnung und Abgrenzung. Keine Keim- 

zentren und nut sehr wenige und geringe Aufhel]ungen. In den Follikeln, ver- 
mehrt um die ZentrMarterien, KernzerfM1 und Karyolysis oft ziemlich ausgedehnt. 
Wenig Ph~gocyten. In der PUllOa nut vereinzelte Kerntrtimmer, geringe Ph~go- 
oytose. 

Lymphknoten: In den Sekund~rknOtchen an verschiedenen StelleI1 geringe 
Kerndegeneration und Kerntrtimmer. Keine Gewebslockerung. Wenig Phago- 
~JyteIl. 

Tonsillen: In den SekundarknOtchen meist deutliche, abet nicht besonders 
starke Kerndegener~tion und geringer Kernzerfall mit vereinzelten Phagocyten. 
Wenige Follikel mit starker Aufhellung weisen Ze]lnekrosen und viele l%iesen- 
zellen auf. Daneben Pyknose, wenig Kerntr0mmer. 

Kun inchen  21 und  K a n i n c h e n  10 mi t  einer Lebensdaue r  yon  5 bzw. 
29 S tunden  s ind Versuche mi t  ganz aku t e r  In tox ika t ion .  Sie weisen 
beide  dieselben Befunde  ~uf, wie sie schon an  den  H u n d e n  k o n s t a t i e r t  
wurden.  Es  s ind dies zwei ~hnliche Versuche,  wie die jenigen Wgt]ens 
in Gruppe  1, deren  Charak te r i s t i k  er in der  Ungle ichmgBigkei t  des 
BefMlenseins des l ympha t i s chen  Gewebes land .  Auch  die un t e r sue h t e n  
Organe dieser be iden  Tiere  s ind sehr ungleieh befMlen. Sie weisen abe r  
im Gegensatz  zu jener  Versuchsreihe n ich t  s tu rk  ausgepr~gte ,  sondern  
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mi t  A u s n a h m e  der  G a u m e n m a n d e l  yon  K a n i n c h e n  10, eher schwache 
Befunde  auf. I ch  selbst  babe  bei  meinen  E x p e r i m e n t e n  alle Tiere, m i t  
A u s n a h m e  einiger sehr  schwer befal lener  sowohl innerha lb  ein und  des- 
selben Organs wie auch der  Organe un te re inander ,  ungleichmgf~ig 
bee inf lu~t  gefunden.  Oft wiesen die Tonsi l len die schwers ten  De- 
genera t ionsersche inungen  auf, oft  waren  es aber  auch die Lymphdr i i sen .  
Gerade  bei  den le tz te ren  k o m m t  es aber  sehr da rauf  an, aus welcher  
K S r p e r p a r t i e  sie s t ammen .  Ich  sah be im ngmlichen Tier  einige Drfisen 
spgrl ich un i t  andere ,  z. B. E ingeweide lymphdr i i sen ,  ausgeprggt  befal len.  
Der  A p p e n d i x  und  Tonsi l len wiederum zeigten r e l a t iv  die g]eichmgl~igsten 
Bilder.  

Kaninchen 3. Gewieht 1980,0 g. IntravenSse Injektionen ~on 2mal 0,005, 
0,008 und 2mal 0,01 g Arsen. Gesamtmenge 0,038 g. Lebensdauer 5 Tage. 

iJ/Iilz: Viele grol~e, zellreiche Fol]ikel ohne Keimzentren, ohne zusammen- 
hgngende gr6Bere Aufhellungen in ziemlich einheitlieher Struktur und guter Ab- 
grenzung gegen die Pulpa. In den Follikeln leichte diffuse Aufloekerung, bedingt 
dutch Riesenzellen in grol~er Zahl. Daneben Kernzerfall, Degeneration und Pyknose. 
Nirgends besonders viele Kerntriimmer, auch nieht in der Pulpa. Phagocytose 
gerJng. Pulpa gut durehblutet. 

Lymphknoten und Tonsillen nicht untersucht. 
Kaninchen 8. Gewieht 2300,0 g. IntravenSse Injektionen yon 0,007, 3mal 

0,008, 2real 0,012 und 2real 0,015 g Arsen. Gesamtdosis 0,085 g. Lebensdauer 
8 Tage. 

Milz: Siehe Bild 2. GroBe, zellreiche Follikel, ohne Keimzentren, diffus in 
die Pnlpa sieh verlierend, mit kleineren und grS~eren Aufhellungen, und zum 
Teil ganz aufgehellt. In diesen st~rkster Kern- und Zeltzerfall. Besonders in den 
Follikelaul~enzonen schSnste Bilder yon massenhaft phagocytierenden Riesen- 
zellen, beladen mit aufgenommenen Kerntriimmern. Auch in der Pulpa Gewebs- 
loekerung und Phagoeytose. 

LympMcnoten: Sekund~rknStchen ziemlich grol~ und reichlieh. Die meisten 
ziemlich hell, gegen die Rindensehieht nur wenig abgehoben, ohne Keimzentren. 
~ber  das ganze Praparat ungefghr gleichm~il~ig verteilte Befunde yon Kern- 
triimmern und Phagocyten. Wenig dunkle Lymphocytenkerne, aber viele helle 
bl~ischenfSrmige Kerne. 

Tonsillen: In den SekundarknStchen Kerndegeneration, Kernzerfall und 
Phagocytose mgBigen Grades, ohne sonstige Besonderheiten. 

Kaninchen 9. Gewicht 2050,0 g. IntravenSse Injektion yon 0,006, 5real 0,009 
und 3mal 0,012 g Arsen. Gesamtdosis 0,087 g. Lebensdauer 10Tage. 

Milz: Viele, zellreiche Follikel, unseharf begrenzt, ohne Keimzentren und 
ohne besondere Aufhellungen. Seltener Kernzerfall. Zwisehen den Lymphoeyten 
mehr Zellen mit groBen, vakuolenartigen Kernen ohne Phagocytose. Pulpa gut 
durehblutet. 

LympMcnoten: Sekund~rknStehen zahlreich. Lymphoeyten mit gut erhaltenen 
Kernen. Leiehte Kerndegeneration und wenig Kerntriimmer im ganzen Lymph- 
knoten. 

~l'onsillen: Allgemeine Degeneration der Kerne. Wenig Kerntrtimmer. Keine 
Aufhellungen. Einzelne Riesenzellen. 

K a n i n c h e n  3, 8 und  9, mi t  einer  Lebensdaue r  yon  5 - - 1 0  Tagen,  
en t sprechen  sich in  ihrer  aul~eren Versuchsanlage  ziemlich genau.  
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Sie bekamen ungef~hr die gleiehen Anfangs- und Enddosen und zudem 
in gleiehgroBen IntervMlen. Dies bewirkte, dab sie nieht akut,  sondern 
subakut eingingen. Trotz dieser i~hnlichen Versuehsanlage war das 
Verhalten des Lymphappara~es dem Arsen gegeniiber ein dureh~us 
verschiedenes. 3dilz 9 zeigt in den Follikeln ganz geringen Befund, 
Kaninehen 3 sehon bedeutend mehr und besonders die Milz yon Kanin- 
ehen 8 weist die seh6nsten und deutliehsten Bilder auf, die ieh in allen 
Versuehen je angetroffen babe. Woran dies liegt, kann nieht ohne weiteres 

Abb. 2. Milz von  Kan inchen  8. (1/'1~ (}limmersion, Okular 6.) Starker  Kern- 
zer~all tttt4 Ph~goeytose .  

gesagt werden. Sieherlich spielt hier aueh die allgemeine individuelle 
Giftempfindliehkeit eine Rolle, abgesehen von derjenigen einzelner 
Organe. Aueh die Steigerung der Dosengr6ge ist yon Einflul~ sowie der 
Zustand des Tieres bei Applikation der letzten Dosis. Es fragt sieh Ierner, 
ob diese gegeniiber den vorhergehenden stark gesteigert war, ob sie naeh 
lgngerem Intervall  gegeben wurde und sehlieglieh, ob sie naeh langer 
oder kurzer Zeit zum Tode fiihrte. Dies alles sind Fuktoren, die nieht 
so leieht vollkommen in Betraeht gezogen werden k6nnen, es sei denn 
mit  vielen, grogen Versuehsreihen. So seheint es mir absolut nieht 
verwunderlich, wenn einzelne ,,Outsiders" gefunden werden, deren 
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Kons t e l l a t i on  besonders  gi inst ig  oder  besonders  sehleeh~ war,  und  die 
desha lb  zu e inem re la t iv  u n e r w a r t e n t e n  R e s u l t a t  gef t ihr t  haben.  Kan in -  
ehen 8 s t eh t  also im Gegensatz  zu den  E rhe bunge n  Wiitjens a n  seiner 
2. Versuehsreihe.  Von dieser  sehre ib t  er, dab  sieh so sehwere regressive 
Ver~nderungen  wie bei  den  in  wenig S tunde n  a k u t  zugrunde  gegangenen 
Tieren  n ich t  beobaeh ten  l iegen, auch d a n n  nicht ,  wenn die Ste igerung 
der  Dosengr6Be ziemlieh raseh erfolgte.  

Kaninchen 2. Gewieht 2550,0 g. Intraven6se Injektion yon 0,007, 6real 0,008, 
3real 0,01 und 2real 0,012 g Arsen. Gesamtdosis 0,109 g. Lebensdaucr 13 Tage. 
Sektionsgewieht 2180,0 g. 

Milz: Follike] kernreich, ohne Keimzentren, ohne Aufhellungen. Vorwiegend 
Pyknose, Kernwandhyperchromatose und Kernzerfall in den Sekund~rknStehen 
nieht in der Pulpa. Letztere gut durchblutet. Ganz wenig Phagocyten. 

Leber: Ohne pathologisehen :Befund. 
Tonsillen: In den Follikeln Kernzerfall sehr gering. 
Lymphknoten nicht untersucht. 
Kctninchen 7. Gewicht 3940 g. IntravenSse Injektion yon 0,008, 3real 0,01, 

3real 0,012, 0,015, 0,0t8 und 2real 0.024 g Arsen. Gesamtdosis 0,155 g. Lebens- 
dauer 14 Tage. Sektionsgewicht 3700 g. 

Milz: Groge, zellreiehe Follikel ohnc Keimzen*ren und ohne Aufhellungen. 
Uberall starke Karyorrhcxis und Pyknosis. Stellenweise Nekrosen. Wenig Phago- 
eyten. Pulpa stark durehblutet. AuBer Erythrocyten kein Befund in den Ge- 
f~i~en. 

LympMcnoten: Sekund~rknStehen zellreieh ohne Keimzentren mit wenig 
kleinen diffuscn Aufhellungen und Auflockerungen. Hier iiberaU schr reichlich 
Riesenzellen mit ChromatinbrSekeln, oft yon einem freien Hof umgebcn. Vor- 
nehmlich in den Follikeln starke Karyorrhexis und Pyknosis, jedoch auch im 
Zwischengewebe. Vcreinzelte Stellen allgemeiner stiirkerer Degeneration in den 
Sekund~irknStchen. Die aufgehellten Partien maehen hicr zum erstenmal den yon 
Wiitjen ~ngegebenen Eindruck 5dematSser Anflockerung. 

Tonsillen: SekundgrknStehen zellreich, ohne Keimzen~ren, jedoeh meist mi t  
diffusen Aufhellungen. Lymphocytenkerne iiberall in Degeneration, tells pykno- 
tisch, tells zerfallen. In den aufgehellten Partien Zellzerfall bis zu vollstgndiger 
Nekrose. An diesen Stellen vorwiegend grol~e blgschenfSrmige, helle Kerne und 
Phagocyten, die sonst nur vereinzelt zu finden. Wenig Kerntriimmer. 

Kaninchen 1. Gewicht 2910,0g. IntravenSse Injektion yon 7real 0,008, 
3mal 0,01, 3real 0,012, 0,015 und 0,018 g Arsen. Gesamtdosis 0,155 g, Lebens- 
dauer 18 Tage. Gewicht bei der Sektion 2320 g. 

Leber: Ausgedehnt grobtropfig verfettet, stellenweise ohne Kernfgrbung. 
Protoplasma schollig. 

Milz: Follikel zahlreich, zellarm, locker und gegen die Pulpa unseharf be- 
grenzt. Kerndegeneration und Zerfall nebst Pyknose hauptsgchlich in den Fol- 
likeln. Zellen der Pulpa lgnglich. Wenig Xerntriimmer. Phagocytose gering. 

Lymphknoten nicht untersueht. 
Tonsillen: In den Sekundgrkn6~chenzentren starker Kernzerfall bis zu voll- 

standiger Nekrose. In der Peripherie Kernzertrtimmerung und Wueherung epithe- 
loider Zellen. Befunde ziemlich wechselnd, jedoeh immer Kcrndegeneration und 
Trfimmer zu linden. 

Diese 3 Versuche erbr ingen ziemlich deut l ich  den  Beweis fiir das  
vorher  zu den K a n i n c h e n  3, 8 und  9 Gesagte.  Hie r  hande l t  es sich u m  
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subchronisohe Vergiftung mit Versuchsdauer yon 13, 14 und 18 Tagen. 
Diese wurde erwirkt dureh vorsiehtigen Beginn mit geringen Dosen 
und langsamer Steigerung. So erhielt Kaninchen 2 12 steigende I)osen. 
Die letzten betrugen 0,01, 0,012 und 0,012 g. Der Tod trat  24 Stunden 
naeh der letMen Dosis ein. Kaninehen 1 erhielt 15 Dosen, die letzten 
waren 0,018 und 0,012 g, die Enddosis also geringer als die vorher- 
gehenden! Letaler Ausgang naeh 22 Stunden. Und nun Kaninchen 7, 
,,scheinbar" gleieh behandelt, erhielt 11 raseh steigende Dosen, wovon 
die letzten 0,012, 0,024 und 0,024 betrugen und schon nach 4 Stunden 
den Tod herbeiftihrten. Kaninehen 1 und 2 weisen nur geringe regressive 
Ver~tnderungen auf. Einzig in den Tonsillen zeigt Kaninehen 1 etwas 
sts Zerfall. Kaninehen 7 dagegen weist in der Milz Nekrosen auf, 
in Lymphknoten und Tonsillen schwere Degeneration. Es ist wiederum 
schwierig, ein definitives Urteil fiber die Ursache dieses abweiehenden 
Verhaltens abzugeben. Doeh stimmt der Befund iiberein mit Wi~t]en8 

Ergebnissen der 3. Versuchsreihe, wie auch die Versuchsanlage dieser 
Tiere analog ist. Kaninchen 7 hat im Gegensatz zu den iibrigen eine 
stark gesteigerte Enddosis erhalten und ist an dieser rasch zugrunde 
gegangen. Dies sind wohl auch die Ursachen der abweichenden, sehweren 
Befunde. 

Kaninchen 22. Gewieht 2620,0g. Intr~venSse Injektion yon 13real 0,006, 
5ram 0,009, 4real 0,015 g Arsen. Gesam~dosis 0,186 g. Versuehsdauer 42 Tage. 
Sektionsgewieht 2340g. Leber 118 g. Milz 3,5 g. 

Milz: Follikel ziemlieh groin, zellreieh, ohne Keimzentren mit einzelnen deut- 
lichen Aufhellungen. ]3egrenzung gegen die Pulpa unseharf. In den aufgehellten, 
wie aueh in den andern Sekund~rkn6tehen ganze Trtimmerfelder yon Kern- 
part.ikeln. In der Mitre dieser Felder 6fters Nekrosen, teilweise I-I/iufehen yon 
10--20 grogen, protoplasmareiehen Zellen mit wenig phagoeytierten Kerntriim- 
mern. Kerne dieser Riesenzellen bl/~sehenf6rmig, aufgehellt, in versehiedenen 
Figuren. Aueh in der Pulpa Kemtriimmer und Phagoeyten. Pulpa gut dureh- 
blutet. 

Lymphknoten: Im allgemeinen sind die destruktiven Befunde geringer als in 
der Milz. In den Follikeln aufgehellte, 6demat6se Partien, starke Rhexis und 
Phagocytose. Relativ guterhaltene, diehts~ehende Zellpartien wechseln mit stark 
geloekerten ab. 

Tonsillen: Aueh bier weehselndes Verhalten der Follikel. In den aufgehellten 
Kerndegeneration ohne st~trkeren Zerfall, in andern Kerne gut gef/irbt. Sp~rliehe 
Phagoeytose. Subepitheliale Nekrosen in ziemlicher Ausdehnung. 

Blutbefund: Hs 60/95. WeiBe BlutkSrperehen 1800. 
Blutbild: Neutrophile~ Leukoeyten 24%. Lymphoeyten 76%. 
Aussehen der roten Rlutk6rloerchen polychrom. 

Kaninchen 26. Gewieht 2930 g. Intraven6se Injektion yon llmal 0,006g, 
Gewieht 3400g, 7real 0,007g, Gewieh~ 3250g und 3real 0,015g. Erhaltene 
Gesamtdosis 0,174 g. Sektionsgewicht 2470 g. Leber I18 g. Milz 1,5 g. Ver- 
suehsdauer 40 Tage. 

Milz: Follikel groB, ohne Keimzen~ren, ohne seharfe Begrenzung gegen die 
Pulpa, mi~ deutlichen Aufhellungen unregelmaBiger Art. In diesen hellen Partien 
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sehr deutliche Befunde an Kerntriimmern und allgemeiner Degeneration, ein- 
gesch]ossen yon re]ativ guterha]tenem Lymphocytenwall, und dieser wieder um- 
geben yon einer nieht gelockerten Zone starker lghexis. Aueh im Zwischengewebe 
Kernzerfatl und Phagoeytose. 

Lymphknoten: Sekundarkn0tchen klein, hin und wieder zentral aufgehellt. 
Lymphocytenkerne meist guterhalten, wenig Kernzerfal], tells beladene Phago- 
cyten. Diese ]iegen zum groSen Tell frei fiir sich und sind daher ins Auge springend 
Sie zeigen um sich gesammelte Kerntriirnmer und Ze]lreste. In der Rinden- und 
}]Farksubstanz, rnehr oder weniger Kerntrfimmer und wenig Phagoeyten. 

Tonsillen: Sehr viele, zah]reiche, dunkle Fo]like] ohne Bieimzentren, mit 
kleiner, n]eist zentra]er Aufhellung. t~erntrfimmer im ganzen Gewebe se]ten. 
Phagocyten vereinzelt in den Follike]n, tei]weise reichlich ira fibrigen Lymph- 
gewebe. 

Kaninchen 25. Gewicht 3220g. IntravenOse Injektion yon l ima]  0,006 g, 
Gewicht 3520 g, 6real 0,009 g, Gewicht 3300 g, 5real 0,015 g, 2ma] 0,018 und 
3real 0,021 g. Gesamtdosis 0,306 g. 

Sektionsgewicht 2360 g. Leber 120 g. Milz 5 g. Versuchsduuer 52 Tage. 
Blutbe/und." l~I~moglobiu 60/95. Rote ]3lutk5rperchen 4,8 Mil]ionen. WeiBe 

BlutkSrperchen 13500. 
Blutbild: Neutrophile Leukocyten 37~o, Lymphoeyten 61,5~ . Eosinophile 

Ze]]en 1,5~o. Aussehen der roten BlutkSrperchen Ioolychrom. 
Milz: Follike] normal groB, ohne Keimzentren, mit deutlichen, grSl~ern und 

kleinern, teils exzentrisehen Aufhellungen und Gewebslockerungen. Einige Follikel 
ganz ~ufgehellt. In den Follikeln viele Kerntrtimmer und Kerndegener~tion, tells 
Kernwandhyperchromatose. Besonders um die Zentralarterie vide groBe Zellen, 
selten jedoeh mit Chromatin beladen. Daneben Stellen mit massenha~tem Kern- 
zerfa]l in allan Stadien. Von den Kernen sehr oft nur noch eine feinpunktierte 
Randzone zu sehen. In  der Pulloa teilweise Zellnekrosen und reich]ich Phagoeyten. 

Lymphknoten: Sekund/~rknStchen gut ausgebildet, groft, teilweise aufgehellt. 
Kernzerfall und Phagocytose in den Follike]n deutlicher als im Zwisehengewebe~ 

Ton~illen: In den Sekundiirkn5tchen Kerndegeneration, wenig Kernzerfall 
und Phugoeyten. Keine Keimzentren, allgemein loekeres Gewebe. 

Gleiche oder/~hnliehe Befunde zeigen die weitern Versuche yon Kaninchen 23. 
Gewicht 2240 g. IntravenSse Injektion yon 7mal 0,006 und 4real 0,009 g. Ge- 
wieht hiernaeh 2220 g. Iqochmals 4real 0,0006 und 0,03 g Arsen. Gesamtdosis 
0,132 g Arsen. Versuchsdauer 35 T~ge. 

Sektionsgewicht 2490 g. Leber 150,5 g. Milz 3,5 g. 
Kaninchen 24. Gewicht 2290 g. Intraven6se Iujektion yon 7real 0,006 und 

4real 0,009 g. Gewicht hiernaeh 2410 g. Iqoehmals 6mal 0,006, 0,009, Gewieht 
2560g, 3real 0,012 und 0,015 g. Gesamtdosis 0,174g Arsen. Versuchsdauer 
41 Tage. 

Sektionsgewicht 2270 g. Leber 94,55. Milz 4,5 g. 
Kaninchen 27. Gewicht 2700 g. Intraven6se Injektion yon 10mal 0,006 g, 

Gewicht 2530 g. l~oehmuls 3mal 0,009 g, 0,012 g, Gewicht 2640 g. Hierauf 0,012 
und 0,024 g. Gesamtdosis 0,135 g Arsen. Versuchsdauer 38 Tage. 

Sektionsgewieht 2240 g. Leber 84 g. Milz 4,5 g. 

Als letzte Versuche mi t  in~ravenSser I n j e k t i on  sind 6 K a n i n c h e n  
angefiihrt,  die an  chronischer Arsenvergif tung s tarben nach  Versuchs- 
dauer  yon  35- -52  Tagen. Sie weisen alle die angegebenen,  i hn l i chen  
Befunde auf, mi t  Ausn~hme yon  K a n i n c h e n  24, d~s weniger st~rke 
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Ver~nderungen in der Milz zeig~, die bei anderen gerade ziemlieh 
stark beeinflul3t ist. Nur die Follikel der Milz 24 weisen KeJmzentren 
auf, sonst sind sie vgllig versehwunden oder haben Gewebsloekerungen 
und Gewebsaufhellungen pa.thologiseher Natar  Platz gemaeht, was sieh 
spgter auch bei Kaninehen 12, 4 und 6 zeigt.. + Es hgtte also entweder 
eine Umwandlung der Kn6tehen mit Keimzen~ren und Lymphoblasten in 
KnStehen ohne Keimzentren mit Lymphoeyt.en oder welter in Kn6tehen 
mit Lymphoeyten,  Gewebsloekerung, Nekrosen usw. stattgefunden, 
bedingg dureh ehronisehe Arsenwirkung. Es w/~re dies zur Kenntnis 
der Wirkung medikamentSser Arsengaben des ngheren Studiums wert 
und wiirde evil. aueh das Sehwinden yon Milztumoren dutch Arsenkaren 
erklgren. Zu beachten sind die interessanten, ~eilweise steigenden Ge- 
wiehtskurven der 6 letzten t(aninehen. Die meisten Follikel (Ausnahme 
Milz 24) weisen aueh einen veri~nderten Bau auf, wie er sehon in der 
erw~hnten mensehliehen Milz und wieder in lV[ilz 26 deutlicher besehrieben 
ist. In anderen Organen waren diese Ver/inderungen nur bei 1/inger- 
dauernden Versuehen teilweise zu linden. Der helle Innenraum ist yon 
einer dunklen Randzone und diese evtl. wiederum von einer helleren 
Zone starker Rhexis umgeben. Die t~andzone selbst besteht aus sehein- 
bar wenig beeinflugten Zellen mit hellem Kern und teilweise vermehrtem 
Zeltprotoplasma, 5fters durehsetz~ yon massenhaft Kerntrtimmern. 
Die deutliehsten Befunde erseheinen aueh hier iiberall in den Sekund~r- 
kn6teheninnenrgumen, sind oft aber aueh stark ausgepriigt in der 
gandzone und im Zwisehengewebe. Diese Befunde widerlegen noehmals 
die Befunde Wiit]ens an ehroniseh vergifteten Tieren. Es sei jedoeh 
festges~ellt, dal3 die regressiven Verfi.nderungen nur in der Milz einheitlieh, 
wahrend sie in den anderen Organei} sehr weehselnd waren. Ferner 
sei zugegeben, dab nut  Kaninehen 25 einer andauernden, ununter- 
broehenen Arsenintoxikation unterworfen wurde. Die Dosen yon 
Kaninehen 22 erfuhren bis ans Ende eine gleiehm/~gige Steigerung. 
Sie warden aber 9 Tage unterBroehen und mit 5 Injektionen beendigt. 
t8 Stunden naeh der Sehlul]dosis erlag das Tier. ~g~anlieh Kaninehen 26, 
Pause 9 Tage, hernaeh 3 gleieh grol3e Dosen. Tod 22 Stunden naeh der 
legzten Injektion. Ferner Kaninehen 24, Pause 9 Tage, dann 4 Injektionen. 
Tod naeh 20 Stunden. Anders Kaninehen 27, Pause 9 Tage, hierauf 
2 Injektionen, die letzte urns Doppelte erh6ht, mi~ letalem Ausgang nach 
1 Stunde. Kaninchen 23, mit I4t/igiger Pause, und einer enorm urns 
5faehe auf 0,03 g gest.eigergen Enddosis. Tod naeh 2 Stunden. Zuletzt 
Kaninehen 25, mit 10 letzten unun~erbroehenen Dosen. Kaninehen 23 
und 27 k6nnen ohne weiteres Wiit~er~s Gruppe 3 zugezEhlt werden und 
stimmen mit jenen aueh sonst iiberein. Doeh beweisen Kaninehen 26, 
22 und 25 mit 3, 5 und 10 Enddosen, aul3er den applizierten fibrigen, 
dab aueh ehronisehe Vergiftungen starke Vergnderungen hervorzurufen 
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vermSgen.  Wesha lb  K a n i n c h e n  24 ke inen  oder  nu t  wenig Befund  zeigt ,  
scheint  w iede rum ein Zeichen ind iv idue l le r  E ins te l lung  zu sein. 

N u n  w/iren nach  diesen angeff ihr ten  Versuchen  m i t  in t ravenSsen  
I n j e k t i o n e n  einige Befunde  be i  oraler A p p l i k a t i o n  anzufi ihren.  Sie 
sollen hier  zu einer  Gruppe  zusammenges te l l t  werden,  und  zwar  will-  
kfir l ich der  L/inge der  Versuchsdauer  en tsprechend.  

Kaninchen 5. Gewicht 1890 g. 0,01 und 0,02 g Arsen oral. Versuchsdauer 
3 Tage. 

Milz: Fotlikel groB, scharf begrenzt, ohne Keimzentren, einzelne mit kleineren 
Aufhellungen, worin groge protoplasmatische Ze]len. In den ~ollikeln zwisehen 
den Lymphocyten und in der Pulpa nur wenig Kerntriimmer. 

LymphkTwten: Sekund~rknSbehen zahlreich mit deutlichen, kleinen Keim- 
zentren. In letztern hin und wieder Phagocyten zu finden. Leichte Xerndegenera- 
tion, beinahe keine Xerntriimmer. 

Tonsillen: Ausgedehnter Kernzerfall (die Kerne sind meist noch nicht ganz 
auseinander gefallen). Wenig Phagocyten. 

Kaninchen 11. Gewieht 2360 g. 0,01, 0,02, 2real 0,03, 0,06 g Arsen oral. 
Versuehsdauer 5 Tage. 

Sektionsgewicht 2050 g. 
Milz: Zahlreiche ~ollikel mit leichten zentralen Aufhellungen verschiedenen 

Grades, worin meist Lymphoblasten zu 'finden sind. Geringer Kernzerfall und 
Phagocyten in den Yollikeln, weniger in der Pulpa. 

TonsiIlen: Leiehte Kerndegeneration und wenig Kernzerfa]l. 
Lymphknoten nicht untersucht. 
Kaninchen 12. Gewieht 1850 g. 6 steigende Dosen von 0,009 bis 0,045 g 

Arsen oral als stark gesteigerte SchluBdosis. Versuehsdauer 7 Tage. 
Sektionsgewicht 1470 g. 
Milz: Follikel groB, ohne Keimzentren, aber unregelm~igig aufgehellt. An 

diesen teils zentralen, teils exzentrischen Stellen starker Kernzerfall und Phago- 
cytose. In  der Umgebung sehr vide ChromatinbrOekel. In den nicht aufgehellten 
dunkeln LymphknOtchen ebenfalls Rhexis neben guterhaltenen Xernen. Einige 
Follikel zeigen sogar nut Kerndegeneration. Milzsinus gut durchb]utet.. 

Knochenmark: Aueh dieses ist beeinflul~t, doeh sell darauf nicht eingegangen 
werden. 

TonsiIlen: SekundarknStchen ohne Keimzentren, zellreieh, mit diffusen Auf- 
hellungen. Besonders in diesen s~arker Kernzerfall und Phagocytose, keine er- 
hal~enen Lymphocytenkerne. Ira tibrigen Lymphgewebe wenig Kerntrttmmer. 
Stellenweise Follikel mit gu~erhaltenen Lymphocyten und eingestreuten Phago- 
eyten. In deren Umgebnng, besonders subepithelial, massenhaft Kerntrtimmer 
mit protoplasmareichen Zellen. 

Kaninchen 4. Gewicht 2050 g. 25 steigende Dosen yon 0,01 bis 0,03 g Arsen 
oral. Versuchsdauer 39 Tage. 

Sektionsgewicht 1450 g. 
Milz: Viele kernreiehe, dunkle, gut abgegrenzte Lymphfollikel ohne Keim- 

zentren oder Gewebsloekerung. In den Sekund~rknStchen einzelne Phagoeyten, 
beinahe kein Xernzerfall, leichte Kerndegeneration und Pyknose. 

Lymphlcnoten: Sehr viele scha~begrenzte, kernreiche SekundarknStchen, hin 
und wieder mit diffusen Gewebslockerungen. An diesen Stellen sch6nste Bilder 
vollgefressener groBer Phagoeyten mit 20 und mehr Chromatinbr6ekeln. Auch 
im Zwischengewebe Phagoeytose. Im allgemeinen wenig Xerntrtimmer. Gut- 
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erhaltene, ausgereifte Lymphocytenkerne, besonders als Umgebung der Gewebs* 
aufloe ke~ngen. 

Tonsillen: Besonders in der Naehbarsehaft der Follikel zahlreiehe, groge un- 
regelmiil]ige Zellen, mit Kerntrtimmern beladen. Freie Kerntrtimmer wenig. 
Lymphoeyten teilweise unbeeinflul]t. 

KaMnchen 6. Gewieht 1780 g. 26 steigende Dosen yon 0,01 bis 0,06 g Arsen 
oral mlt grSl3erer SehluBdosis. Versuchsdauer 33 Tage. Sektionsgewieht I520 g. 

Milz: Follikel groin, ohne Keimzentren, ohne Aufhellungen, jedoch mit starkem 
Kernzerfall. 

LympMcnoten: In den Sekund~rknStehen sp~rlieh 14erntrfimmer und Phago- 
eyten. 

TonsiIlen: Gleieher Befund. 

Aueh bei diesen oral vergifteten Tieren treten die gleiehen Er- 
seheinungen zutage wie bei den vorhergehenden Grulopen. Die an-  
gegebenen Arsenmengen gelangten 5fters nur teilweise zur Wirkung, was 
die ver~bfolgten hSheren Dosen erkl~rt. Kaninehen 5, 11 und 6 zeigen 
nut sehr geringe, Kaninehen 4 und besonders 12 welt stgrkere patho- 
logiseh-histologisehe Ver~tnderungen. Von diesen 5 Tieren mug gesagt 
werden, dal3 sie sehr unregelm~iftige, und bei weitem nicht so dezidierte 
Bilder zeigen wie die intraven6s behandelten. Warum Kaninehen 12 
und 4 die st/~rkste Degeneration aufweisen, ist nieht klar. Es sei hier 
wiederum auf die sehon weiter oben angefiihrten N[omente, die nieht 
geniigend bemessen werden kSnnen, aufmerksam gemaeht, so vor allem 
auf die Lebensdauer naeh der Enddosis. Sie betrug bei den letzten beiden 
Tieren nur wenige Stunden, was allerdings aueb bei Kaninehen l l  der 
Fall war, w&hrend Kaninehen 5 and 6 erst 3 Tage naehher eingingen. 
Die zuletzt aufgefiihrten Kaninehen 12, 4 und 6 weisen keine Keimzentren 
mehr auf. Mit zunehmender Versuehsdauer treten die die Aufhellungen 
umgebenden Lymphoeytens~ume seheinbar immer mehr auf, wie bei 
Kaninehen 12 und 6. Aber aueh diese Befunde sind keineswegs so 
eharakteristiseh wie an den ehroniseh intraven6s behandelten Tieren, 
da aueh die Aufhellungen in den Follikeln nirgends yon jener GrSl3e 
und Deutliehkeig anzutreffen sind. 

Hier seien noeh einige Versuehe mit Meerschweinehen angeftihrt, 
bei denen nut  orale Applikation erfolgte. 

Meerschweinchen 1. Gewieht 805 g. 0,01 g Arsen oral. Versuchsdauer ca. 
30 Sgunden. 

Milz: Follikel ~on versehiedener Gr6Be, ziemlieh gut gegen die Pulpa ab- 
gegrenz~, ohne Keimzentren. Einzelne mi~ teilweise aufgehellten Innenr~umen. 
In diesen sind groBe Zellen mit bl~isehenfSrmigen Kernen und grol~en Prot.oplasma- 
zellen, einige Chrom~tinbr6ekel enthaltend, zu linden. Die Augenzone bestehg 
aus gutgeffirbten Lymphocyten, die abet auch yon einzelnen Phagoeyten dureh- 
setzt sind. Mitosen im Zentrum. ~berall freie Kernteile. ])as Verhalten der 
Follikel is~ ein absolut verschiedenes. Oft fehlen die hellen Innenr/tume und damit 
auch die phagoeytierenden Zellen. In der Milzloulpa sind Kerndegeneration, 
Chromatinbr0ckel und aueh wenige Phagoeyten zu sehen, allerdings mtissen sie 
gesueht werden. 
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Meerschweinchen 4. Gewieht 1020 g. 0,008 und 0,005 g Arsen oral. Ver- 
suehsdauer 31/2 Tage. 

]~efund der Milz wie bei Meersehweinehen 1. AllerdJngs in den Follikeln eher 
weniger Zerfallserseheinungen als in der Pulpa. 

Meerschweinchen 8. Gewieht 550 g. 7 steigende Dosen yon 0,002 bis 0,009 g 
Arsen oral. Versuchsdauer 17 Tage. 

Milz: Grol?e, kernreiehe, nieht scharf begrenzte Follikel mit zentralen, gut 
siehtbaren, hellen Innenzonen. Oft gleichen die aufgehellten Stellen einer Trtimmer- 
sb~tte, we KernbrSekel, Kerndegeneration, Mitosen, Kernwandhyperebromatose 
und vor allem reichlich Phagocyten zu linden sind. Kernzerfall und Degeneration 
teilweise aueh im Stroma. Die besterhaltenen Lymphoeyten befinden sich in 
der /~o]]ikelauBenzone. 

Ahnliehe ausgepr~gte Befunde finden sieh noch bei: 
Meerschweinchen 7. Gewieht 920g. 0,008g Arsen oral. Versuehsdauer 

26 Stunden. 
Meerschwei~tchen 2. Gewicht 1120 g. 0,008 g Arsen oral. Versuehsdauer 

ca. 2 Tage. 
Meerschweinchen 9. Gewich~ 560g. 13 s~eigende Dosen von 0,002g an. 

Versuehsdauer 19 Tage. 

Diese oral geffit~erten Meerschweinchen zeigen deutliehere Befunde 
als die vorhergehenden oral bebandelten Kaninchen. Es wurde bei 
ihnen nur die Milz untersucht,  die immer regressive Erseheinungen 
erkennen lie~. Stark beeinfluBt sind haup~s/tchlieh Meerschweinehen l, 
2 und 7, also die Tiere mit  kurzer Versuchsdauer, w/ihrend Meerschwein- 
ehen 4 und besonders Meersehweinchen 9 und 8 wenig veri~ndert sind. 
Diese Versuehsreihe entsprieht ganz der hier folgenden Ansicht Wgt]ens:  

,,Arsengaben, die fiber einen mehr oder weniger langen Zeitraum verteilt  
sind, beeinflussen die lymphatischen Gewebe im regressiven Sinne im 
allgemeinen wesentlich geringer." Wenn ieh aueh diesen Worten zu- 
s t immen kann, was die Meerschweinchen betrifft, so ist dies doch nieht 
der Fall bei den ehronisch intravenSs behandelten Kaninchen, um so 
weniger als sich dort ganz typische Befunde erheben lieBen. I m  all- 
gemeine~ d~rf aber doch gesagt werden, dab mit  einer einzigen, naeh 
wenig Stunden zum Tode ffihrenden Dosis, sehr deutliehe Degeneration 
zustande kommt.  Naeh mehreren, oder langsam gesteigerten, oder in 
grSl3eren Interval len gegebenen Dosen ist dies weniger der Full, auch 
nicht, wie mir seheint, naeh Dosen, die erst nach Tagen letalen Aus- 
gang bewirken. 

Nun gab ieh aueh noch 5 weil3en Rat ten  arsenhaltige Nahrung. 
Sie verendeten alle naeh wenigen Stunden. Ihre  Milz zeigte folgendes: 

Ratte 4. Keinen Befund. 
Ratte 5. Befund gering. 
Ratte 2. Kernzerfall in den Follikeln and im Zwisehengewebe. 
Ratten 1, 3 und 6. Milz: Gutausgebildete Follikel versehiedener Gr6Be mit 

seharfer Abgrenzung gegen die Pulpa, ohne Keimzentren, mit deutliehen zentralen 
Aufhel]ungen und Gewebslockerungen. In diesen sowie im Zwisehengewebe 
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Kerntrammer. }Ieist in den Fotlikeln einige gro~3e Fhagocyten, ceils auch mit 
Kernbr6ekeln beladen. Pulpa stark durehblutet. 

tJber die Versuehe mit Rat ten ist wenig zu beriehten. Es handelt sieh 
durehweg um akut oral vergiftete Tiere. Was auffallen muir, sind die 
~bweiehenden Befunde der versehiedenen }Iilzen. Die gefressene Arsen- 
menge und die Versuehsdauer sind unbekannt. Immerhin weisen I~utten I, 
3 und 6 ziemliehe Ver~.nderungen auf, nicht so starke allerdings wie die 
akut  intravenSs und oral behandelten Kaninehen und Neersehweinehen. 

Ale Zusammenfassung meiner Versuehe m6ehte ieh sagen, dab fast 
alle Tiere, sowohl Hunde, Kaninchen, l~{eersehweinehen und Bat ten  
bei jeder Anwendungsform und Dosierung pathologiseh-histologiseh die 
gesuehten degenerativen Vergnderungen am Lymphapparat~ aufgewiesen 
haben. Einzig Rat te  4 zeigte keinen, andere Tiere geringen Befund. Das 
Arsen vermag also als Zellgift sowohl intraven6s wie oral verabfolgt, 
die Lymphknoten stark zu seh~idigen. Dies ist sehon naeh stunden- 
wie aueh erst naeh woehenlanger Einwirkung mSglich. Die bewirkten 
Sehgdigungen sind ~llgemein degenerativer Natur, befallen sowohl 
Milz wie aueh Lymphknoten und Tonsillen und zeigen sieh am sehSnsten 
in den SekundgrknStehen. Was die St~irke des Auftretens anbelangt, 
so kann keine absolut siehere Regel aufgestellt werden. Immerhin 
seheint mir ftir alle Versuehe zu gelten, dab chronische Arsenintoxikation 
die Befunde nicht zu steigern vermag, sondern dab sehon nach einmaliger 
Injektion der ganze gesuehte Befund klar zutage treten kann. l~erner, 
dal~ kleine Arsenmengen und lunge Lebensdauer nach der letalen Dosis 
geringere Veriinderungen schaffen. DaB auch die orale Intoxikation 
die gleichen Veriinderungen erzeugt, ist in bezug anf die Mensehen sehr 
wiehtig. Wie ieh sehon zu Anfang dieser Sehrift betont habe, liegen 
his jetzt  keine Arbeiten vor fiber die Sehgdigungen des mensehliehen 
Lymphapparates dutch Arsen. Es wurden bis jetzt  der Milz und den 
Lymphdrfisen Arsenvergifteter bei gerichtliehen und anderen Sektionen 
zu wenig Aufmerksamkeit gesehenkt. Wenn nun aueh meine Arbeit 
den Beweis erbraeht hat, daft die versehiedenen Vergnderungen der 
Tiermilzen mit denjenigen der eingangs erwghnten menschliehen Milz 
iibereinstimmen, so ist damit der Fragekomplex doeh nieht vollstgndig 
gel6st. Es steht lest, dug die Degenerationen an den Tierorganen dutch 
Arsen bedingt sind und denen der mensehliehen Milz v611ig gleiehen. Aueh 
bei dieser lag Arsenintoxikation vet. Dennoeh besteht einstweilen nur 
die Wahrscheinlichkeit, dab diese Vergnderungen durch das nachgeudesene 
Arsen bedingt wurden. Irgendwelche Sehgdigungen anderer Art, die 
Follikelnekrosen zu verursaehen vermSgen, sind mit absoluter 8ieherheit 
nieht auszusehlieBen. Um diese Sieherheit zu erlangen, sollten in Zukunft 
mehrmals naeh Arsenvergiftung, die gleiehen Beobaehtungen am mensch- 
bichen Lymphapparat  erhoben werden kOnnen. Am hiesigen geriehts- 
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/irztliehen Inst i tut  wurde seit dem Sektionsbefund bus dem Jahre 1916 
bei jedGr Arsenleiehe am Lymphapparat  Naehschau gehalten. Das 
Ergebnis war jedoeh stets negativ. Auch ich hat te  in letzter Zeit Gelegen- 
heir, die mikroskopischen Pr/s yon Milz, Tonsillen und Lymph- 
knoten eines Mensehen nach Arsentod zu durehgehen. Die geringen 
Befunde, wie sie aber normalerweise auch sonst zu linden sind, waren 
einzelne ChromatinbrSGkel und wenig degenGrativ beeinfluBte Lympho- 
cytenkerne. In  den untersuchten Fallen handelte es sieh aber nur um 
akut  letale Vergiftungen. Wieso die regressiven Erscheinungen an den 
Lymphorganen der Menschen night ebenso deutlich zutage treten Me 
beim Tier, ist mir night erk]arlich. Vielleicht sind die Lymphfollikel 
des MenschGn resistenter, vielleicht ist seine Regenerationskraft grSl3er 
und rascher wirkend. Vie]leicht auch treten die Ver/inderungen erst 
sparer auf und sind evtl. bei subakuten odor ehronischen Vergiftungen 
augenscheinlicher, wofiir der eingangs erw/s 8 Tage dauernde Fall, 
sprechen wiirde. Somit w~re die Versuchsanordnung beim Menschen, 
wenn ich reich so ausdriicken darf, meist ungiinstig. Auch im oralen 
Tierversuch fiihrte /thnliche Anordnung zu geringen Erfolgen. Es ist 
aueh mSglieh, dab das Vorhandensein yon Degenerationserscheinungen 
an den menschlichen Follikeln bis jetzt  nur wegen mangelnder odor 
ungeniigender Untersuchung unbekannt blieb. Immerhin sind wir 
berechtigt, die im Tierversuch auftretenden Vergnderungen nach Arsen- 
vergiftung mit unserem, an der menschlichen Milz erhobenen Befund in 
direkten Zusammenhang zu bringen. 

Erwgbnt  sGien schlieBlich noch einige Nebenfragen, deren W~tt]en, 
als mit dem Problem verbundGn, Erw~thnung tat.  

Die Ansicht yon der Angew6hnung an Arsen durch chronische 
Zufuhr wurde durch neue Untersuehungen damn berichtigt, dab es sich 
stets nur um relative, nicht aber um absolute Giftfestigkeit handeln 
kSnne, da der Darm schlieBlich immer weniger yon der eingebrachten 
Giftmenge resorbiere. Bei chronisch intravenSser Injektion hatte ieh 
hie den Eindruck der AngewShnung an h6here Dosen. Die Maximal- 
dosis per Kilogramm K6rpergewicht konnte hie mGrklich iiberschritten 
werden, was einer Best/~tigung obiger Ansieht gleiehkommt. 

Das ungleiehm/iBige Befallensein innerhalb eines Organs und der 
Organe unter sigh habG ich bei den einzelnen Gruploen zur Geniige er- 
w~hnt. Es eriibrigt sich, noehmals darauf zuriickzukommen. DaB aueh 
die verschiedene r~umliche Lagerung der Organe eine Rolle spielt, 
abgesehen v o n d e r  Milz, die direkt in die Blutbahn eingeschaltet i'st, 
kann am besten an den Lymphdrfisen festgestellt werden. Die Lymph- 
knoten der Bauchh6hle, namentlich die Peyerschen Haufen, zeigten 
gegeniiber den anderen Lymphknoten immer die schSnsten Befunde 
(Kaninchen 10 und 21). 

Z. f. d. ges. gerichtl .  Medizin. Bd. 9. 19 
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Wiitjen glaubt ,  dab die Lymphob las t en  eine U m w a n d l u n g s n e i g u n g  
in sieh t ragen  u n d  zu Gebilden hinf~lligerer Ar t  zu rechnen seien. Des- 
wegen zeigen sie auch eine geringere l~esistenz in  bezug auf seh~digende 
Einfliisse tier verschiedensten Art .  Er  sieht hier in  den Grund,  weshMb 
die lymphoblas t i schen  Ke imzen t r en  bei E inwi rkung  yon  Diphtherie ,  
&rsen, Benzol u n d  gSn tgens t r ah l en  Sitz des fr i ihesten und  schwersten 
Kernzerfal ls  s ind u n d  fiigt bei, dab deswegen die KnS tehen randzonen  
und  die aus Lymphoey t en  gebi ldeten I n n e n r ~ u m e  niemals  so hoch- 
gradigen Zerfall zeigen. Hieraus erkls sieh die verschiedene Empf ind-  
lichkeit  der einzelnen Follikel. Diese Auslegung der beobaehte ten  
Degenera t ionserseheinungen f/igte ieh hier nu r  deshalb bei, weil sie 
eine vortreffliehe Erk lh rung  aueh meiner  Beobaeh tungen  zu geben 

scheint.  
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