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T i i d l i c h e  C a r d i a z o l v e r g i f t u n g e n  b e i m  i ) I e n s c h e n  u n d  

i m  T i e r v e r s u c h  5. 

Von 
Dr. reed. A. Esser und Dr. phil. nat. A. Kiihn. 

Die Beobachtung,  die wir im folgenden schildern wollen, stellt eia 
einzigartiges Ereignis dar, n~tm]ich einen vollendeten Selbstmord dutch  
das Campherersatzmit tel  Cardiazo]. Der TodesfM1 lieB anfangs eine 
sehr verschiedenartige Deutung  zu, urn so mehr,  als die Harmlosigkei t  
des Mittels such  bei den rein klinisch tgt igen Xrzten vielfach sicher 
zu stehen scheint. Wenigstens sagte uns ein erfahrener Arzt,  es sei 
ganz ausgeschlossen, dab der Tod in unserem Falle durch das Cardiazol 
eingetreten sein k6nne. Zum Beweise der Harmlosigkeit des Mittels 
wolle er so/ort die gleiche Menge Cardiazol zu sich nehmen wie der Tote 
(100 ccm 10proz. L6sung). Es war also unsicher, ob Cardiazol geeignet 
sei, den Tod eines Menschen zu bedingen. Infolgedessen und  wegen 
der Neuart igkei t  des FMles erscheint eine ausffihrliche ])arstel lung 
gerechtfertigt.  

Cardiazo~ stellt chemisch einen Tetr~zolabk6mmling, und zwar Pentamethylen- 
tetrazol 

CH2- -CH2- -CH 2 

] ) N - - N  dar. 
CH~--CH~--C.  I] 

~ N - - N  

Im Gegensatz zu Campher und den bisherigen Campherersatzmitte]n zeiehnet 
es sieh durch seine ]eiehte Wasser]6slichkeit aus nnd wurde deshMb und wegen 
seiner giinstigen therapeutischen Wirkungen 1925 durch Hildebrandt in die Heil- 
kunde eingeffihrt. - -  Ein neuester Artikel yon 12. Schoen spricht sich fiber den 
Campher und seine Ersatzmittel (Coramin, Hexeton, Cardiazo]) fo]gendermagen 
aus: Das fast in jedem Verh~ltnis wasserlSsliche Cardiazol ist leicht resorbierbar, 
auch bei subcutaner und perorMer Verabreichnng. Es ist ein Krampfgift und 
steigert a]s solches die zentrM-nervSse Erregbarkeit bis zu Krampfen und l/ihmt 
sie bei st~rkerer Vergiftung. Die Giftigkei~ des Mittels ist aber gering, die thera- 
peutische Breite infolgedessen groB. ,,Die snbeutane Anwendung erfordert nur 
die doppe]te intravenSse Dosis zur gleichen Wirkung und erfolgt innerhalb 5 bis 

! Herrn Prof. Dr. Merlcel zu seinem 60. Geburtstage, am 7. VI. 1933, ge- 
widmet. 
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10 Mirmten. Dartiber hinaus wirken diese Mittel zuverl~ssig peroral, wozu noch- 
mMige Verdoppehmg der Dosis n5tig ist. Die Raschheit der Wirbung --- innerhalb 
19 Minuten - -  erkldirt sich dutch die schon im Magen er/olgende Resorption ''1. Die 
Wirkungsdauer des Mittels ist nur kurz, so dal~ ,,sieh eine Kumulation nicht fest- 
stellen l~]t. Man karm also nach Abklingen der Wirkung immer wieder, solange 
es nStig erscheint, die Gabe wiederholen. Das bedeutet, dal~ Coramin und Cardiazol 
mindestens a]le 20--30 Minuten neu injiziert werden kSrmen, wenn der Zustand 
des Kr~nken bedrohlich ist". Cardiazol ist ,,weitgehend ungi[tig ]i~r da.s Herz ''1 
und hat keine Gef~l~wirkung. Es ist ~ueh entgegen der ursprtinglichen Annahme 
kein peripheres I-Ierzanalepticum, sondern ein zentrales Kreislaufmitte]. Sein 
g/instiger Effekt bei Kollapszust~nden ist ,,ga.nz fiberwiegend der zentralen er- 
regenden Wirkung zuzuschreiben". ,Selbst  wenn eine direkte Kerzwirkung der 
campherartigen 1Kittel angenommen wird, kSnnen sie mit den st/irkeren Mitteln 
keinesfalls konkurrieren." Dosierung und Anwendungsweise mtissen dem Einzel- 
fM1 ~ngepal3t werden. Will man raseh wirken, so ist die subeutane Injektion 
empfehlenswert, in weniger dringliehen Fallen geniigt die Darreiehung per os. 
,,Soll aber ein bestimmter therapeutiseher Effekt erzielt werden, so wird sieh stets 
empfehlen, h/~ufigere und gr51~ere Gaben anzuwenden, z.B. 1--2sttindlieh je 
20 Tropfen Cardiazol." Welche riesigen Mengert yon AnMepticis Komat~se (naeh 
Schoen eines der Hauptanwendungsgebiete des Cardiazols) vertragen, zeigt ein 
yore Verfasser gesehilderter Fall: eine schwerste akute Morphiumvergiftung er- 
hielt innerhalb 23 Stunden insgesamt je 25 ecru Coramin und Cardiazol, 6 cem 
ttexeton, ferner Lobelin, Coffein und Ephetonin, wobei anfangs im Abstand yon 
]0 Minuten injiziert wurde. 

Die Arbe i t  Schoens gibt  gewissermagen den E x t r a k t  unserer  heu t igen  
Kenn tn i s se  fiber das  Cardiazol ,  welches sich seit  seiner Einf t ihrung als 
eines der  bes ten  ana lep t i schen  Mit te l  in fas t  a l len Zweigen der  Medizin 
bewghr t  h a t  und  dessert auf  flf ichtiger W i r k u n g  und  mange lnder  K u m u -  
l ierung beruhende  Harmlos igke i t  immer  wieder  be ton t  wurde  (Krehl, 
t lu// ,  Hemmerling, Kaiser, Lange, Piehler, Mertz, Hinrichs, Siebner, 
Mertz und  Eschenbacher, Moewes, Rausche, Morvay, Po.chmann, Schleipen, 
aVranken, Feeht, Sindler u. a.). 

Vergiflungen mit Cardiazol beim Mensehen sind bisher  so gu t  wie 
unbekann t .  Mertz und  Esehenbaeher ber ich ten  von einem Fai l ,  wo 
,,bei vors icht iger  Beur t e i lung"  Krampfe rzeugung  durch  das  Mi t te l  ver- 
m u t e r  werden  k6nne:  ein 10 Monate  a l t e r  rachi t i scher  Sgugling, der  
a n  K e u c h h u s t e n  mi t  Bronchopneumonie  k rank te ,  e r l i t t  naeh  subeu tane r  
Gabe  yon  0,05 g Cardiazol  e inen tonisch-klonischen Krampfan fa l l ,  u n d  
zwar  , , unmi t t e lba r "  nach der  Gabe.  I n  e inem zwei ten Fa l le  (2j/~hriges 
K i n d  mi t  Pneumonie)  t r a t  15 Minuten  nach  oraler  Gabe  einer ha lben  
T a b l e t t e  Cardiazol  ein klonischer  K r a m p f  auf, der  aber  mi~ W a h r -  
scheinl iehkei t  urgmisch war.  Wel t e r  be r ich te t  Sindler, dal~ bei  e inem 
5 Monate  a l ten  M~tdchen mi t  Colieyst i t is  und  , ,Krampfbereitschaft",  
welches tggl ich 5rea l  0 ,05g  Cardiazol  erhiel t ,  a m  3. Tage  morgens 
0,15 g Cardiazol  und  a m  N a c h m i t t a g  des gleichen Tages 0,2 g gegeben 
wurden.  , ,Nach einigen Minuten  t r e t en  leichte  klonisehe Kr~mpfe  an  

Von uns ausgezeiehnet. 
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den Ex t remi t /~en  auf. Keine  besondere Unruhe ,  da das K i n d  /~uSersv 
he run te rgekommen ist ." Der gleiche Ant.or beriehtet  ~,on einer 10 Tage 
a.lten Fri ihgebnrg yon  1400 g Gewicht, welehe in  einem Kollapsanfal l  

0,1 g des Ni t te ls  erhielt. Sehr gut.e Wirkung,  aber dabei bl i tzart ige 
Zuekungen  in  der Gesichtsmuskula tur  und  feinsehl~igige Zuekungen  in  
der Arm- und  Beinmuskula tur .  Der leiehte Kram]?fzustand erforderte 
keine Oegenma.Snahmen. Endl ieh  ve rdanken  wir der Liebensw/irdigkeit  
der F i rma  Knol l  A.G. folgende Mittei lung,  die besonderes forensisehes 
Interesse ha t :  I n  einem Krankenhause  ffigte eine Sehwester infolge 
Verweehshng  der Fla sehen einem Trol0fklistier 20 cem CardiazollSsung 
zu. Naeh der Appl ika t ion  t r a t en  bei dem K r a n k e n  Aufregungszusti~nde 
auf, die jedoeh ohne naehteilige Folgen blieben. Diese wenigen Beob- 
ach tungen  sind alles, was wit  fiber toxisehe Wirkung  des Cardiazols 

beim Mensehen l inden  konnten .  
U m  so bemerkenswerter  ist der Fall  von Selbstmord mit  Cardiazol, 

den wit  vor kurzem in  unserem I n s t i t u t  beobaeht.en konnten .  

Tathergang und Klinisches. 
Der 22j~ihrige Laborant war den -~rzten seit einiger Zeit dutch seine Distanz- 

losigkeit aufgefallen. Als Ursache seines Benehmens ergab sieh, dab der l~{ann, 
welcher mit einem Hausmiidehen der Xlinik verlobt war, so gu~ wie sfimtliche 
-Xrzte im Verdaeht hatte, zu diesem }Iiidehen in Bezieh'dngen zu stehen. Infolge 
seiner Eifersueht kam es aueh zu gelegentliehen Szenen mit dem M/~dehen, sbwie 
mit den Eltern, welehe das Verhgltnis nieht begfinstigten. Erst naeh dem Tode 
des Nannes gab die Braut an, dab er bei solehen erregten Szenen manehmal ,,be- 
wugtlos zu Boden fiel :~, Er habe einmal ,,stundenlang" bewuf~tlos ~,or ihrer Tiir 
auf dem Flur gelegen. Es war jedoeh sonst niemandem ein epileptisehes Symletom 
bei dem Laboranten anfgefallen. Sein Vater best~itigte uns gegeniiber die An- 
gaben der Braut nieht: wohl sei es aueh in der elterlichen Wohnung gelegentlich 
zu erregten Auseinandersetzungen gekommen, doeh babe sein Sohn niemals dabei 
die Besknnung verloren. Es seien einfaehe Erregungszustgnde eines unbeherrsehten 
Mensehen gewesen, der sieh unmittelbar naeh der Szene ,,auf das Sofa legte, 
weinte und naeh einer Viertelstunde wegging". Eines Tages kommt der Laborant 
pl6tzlieh aus dem Laboratorium der Klinik, in welehem er etwa 25 5Iinuten allein 
anwesend gewesen sein soll, heraus und liiuft die Trelope zu dem Sehlafzimmer 
der Braut herauf. Mitten auf dieser Treppe kommt er pl6tzlieh ,,zu Fall, seblggt 
mit dem Kopf gegen die Stiegen nnd rollt die Treppe herunter ':. Er bleibt am 
FuI3 der Treppe ,,besinnungslos" liegen, blutet heftig ans !~[und und Nase. Xurz 
darauf wird ~rztlieh ein ,,typiseher Jaekson-Anfall" gesehen. Mittlerweile war 
festgestellt worden, dab in dem Laboratorium eine Flasehe mit 100 eem 10proz, 
Cardiazoll6sung, welehe erst am lV[orgen friseh gekommen war und yon weleber 
im Klinikbetrieb noeh niehts verwendet worden war, geleert stand nnd in der 
Niihe ein kurzer Absehiedsbrief lag, in welehem der Mann seinen EntsehluB, aus 
dem Leben zn gehen, ausdriiekte. 5fan nahm daraufhin in der Klinik sofort noeh 
eine 5Iagenspfilung vor (die Spiilfliissigkeit wurde nns zugesandt), doeh trat der 
Tod sebr r~seh ein. ]]'ber die Zeit zwisehen Einnahme des Cardiazols und Tod 
]assen sieh absolut bindende Angaben nieht maehen: sie soll knapp 1 Stnnde be- 
t~ragen haben. 
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Nach dem I Iergang u n d  dem klinisch beobachte ten  , ,Jackson- 

Anfall" waren somit  3 Todesursachen mSglich: 1. epileptischer Anfall ,  

2. Schs  durch Sturz auf der Trel0pe, 3. Vergfftung. 

Leichenbefunde. 

Die LeichenS//nung wurde ~-enige Stunden nach dem Tode yon uns vor- 
genommen. Sie hatte nachstehende wesen~liche Ergebnisse: 

An Ober- und Unter]ippe mehrere schwarzbraune ttantvertrocknungen. An 
der Sch]eimhaut der Unterlippe eine 10 mm im Durchmesser haltende, 5 mm 
tiefe frische Wunde mit fetzigen Rgndern. - -  Ausgedehnte blgulichrote Toten- 
flecke. - -  Thymus in fast ganzem Umfang drfisig, nicht yon Fettgewebe durch- 
wachsen, abet yon gleichmg~ig fettigem Glanz. Gewicht 45 g. - -  Ziemlich aus- 
gedehnte petechia]e Blutungen auf der Vorderseite der ]inken Herzkammer. 
Dilatation sgmtlicher HerzhShlen. FIerzfleisch am Schnitt deutlich trtibe, sonst 
o.B. Blur in der ganzen Leiche fliissig. - -  _~l rechten Zungenrand 1 cm hinter 
der Spitze eine ] cm ]ange oherflgchliche Verletzung, ganz wie ein frischer epilep- 
fischer Bill - -  Keinerlei Vergtzungen am Verdauungstrakt. Im Magen etwa 
100 ccm schleimiger graurStlicher, sauer reagierender dfinner Speisebrei. - -  Reich- 
]ich angmische Flecke der Leber. - -  In der Milz deut]iche Zeichnung der zahl- 
reichen, aber nicht vergrSl]erten Follikel. - -  Nieren o. B. - -  Keine VergrSl3erung 
der Lymphdrfisen. - -  Kein endogen krankhafter Befund an den inneren Organen. 
An der Innenf]iiche der Kopfschwarte reich]ich punktfSrmige Blutaustritte, an 
der Hinterhauptsschuppe rechts in HShe des Haaransa~zes eine pfenniggroBe 
Blutung. Sonst keinerlei auffg]lige Befunde an der Kopfschwarte. - -  Kein Schgdel- 
bruch, keine ttirnver]etzung. Dura und Sinus o.B. An den Meningen pral]e 
Fiillung der GefgBe bis in die feinen J~ste. Auf den zahlreich durch das Him ge- 
]egten Fronta]schnitten auffallend viele wegwischbare I~lutpunkte in allen ]~irn- 
schnitten, rSt]iche Fgrbung der gTauen Abschnitte (besonders der Grol~hirnrinde), 
Sonst kein auffglliger ttirnbefund. 

So konnte  die Obdukt ion  zwar einen Schgdelbruch mi t  oder ohne 
I-Iirnverletzung (einzig sog. Durelsche Lgsionen des Pons bzw. der Medulla 
waren noch raSglich) ausschlieBen. Es war ~lso recht unwahrscheinl ich,  
dal~ der Mann  einfach auf der Treppe ausgerutscht  u n d  zu Fal l  gekommen 
war. Die Frage , ,Epilepsie" oder , ,Vergiftung" war jedoch nicht  zu 
klgren;  beides war m6glich. Infolgedessen wurden  die Organe in der 
i iblichen Weise zur chemischen Unte r suchung  asserviert.  

Histologischer Be/und. Technik: Gefrier- und Celloidinschnit~e, Fgrbung mit 
tt~matoxylin-Eosin, van Gieson-Gemisch, Elastin nach Hart, Gallocyanin, 
Sudan III.  

l. Herzmuskel: Hochgradige Fragmentation; Fasern meist in kIeine ]~ruch- 
stiicke zerfallen. Im Gegensatz zum sonst fiblichen Fragmentationsbild sind diese 
Bruchstficke sehr oft (aber nicht immer) nicht in geordneten Reihen, sondern in 
einem eigenartigen Gewirr angeordnet. Dieses Gewirr ist die Folge auffa]lender 
Differenzen in der Breite der einzelnen Bruchstticke: schmale, mittelbreite und 
breite wechseln auf engem Bezirk unregelmgl3ig miteinander ab. F~trbbarkeit der 
Faserabschnitte sehr wechselnd (grit ffir alle F/irbungen) : bei Eosin tells he]lr5tlich, 
tells rot, tells bl/~ulichrot. Auch diese F~rbungsdifferenzen linden sich auf engem 
Bezirk nebeneingnder. Begrenzung der Faserbruchstiicke nach au~en hin im 
a]lgemeinen gut, gelegentlich aber auch leicht verwaschen. Plasma fast dutch- 
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weg verwaschen-wolkig, infolgedessen se]bst innerhMb der einzelnen Bruch- 
stiickchen F~trbungsdifferenzen; Querstreifung aber iiberMl erhMten. Kerne der 
Fasern bei gewShnlicher tt~matoxylin-Eosin~F.grbung sehr schlecht erkennbar, 
bei Eisenh~matoxylin etwas besser, bei GMloeyanin deutlieher. Sehr eigenartige 
Kernformen: bald sehr langgestreekt, sti~bchenf6rmig, Chromatin deutlich; bald 
reehteckig und dabei fast quadratisch (oft aueh rhombisch), plump, mit gleieh- 
falls einigermagen erkennbarem Chromatingeriist; bald a,uff~illig grog mit ab- 
gerundeten Ecken (gelegentlieh direkt oval), Chromatin dabei stark auseinander- 
gezogen, Kerne infolgedessen sehr blaB. Kerne dieser letztgenannten Art zeigen 
oft verwaschene Konturen, manehmM aueh (meist einseitig) sine sehmMe, scharf 
konturierte, dunkel gefi~rbte, unregelmgBig buehtig verlaufende Kernmembran 
(einseitige Xemwandhyperchromatose). - -  GrSberes Zwischengewebe: Binde- 
gewebsfasern oft auseinandergedrs Einzelfasern blal~ (bei van Gieson oft 
gelblich) gef-arbt nnd mlt verwaschenen Konturen. Bindegewebskerne in die 
Liicken der auseinandergedr~ngten Fasern verlagert; tells unver~ndert in Form 
und FLirbbarkeit, tells abet etwas blal~ und leicht au~gequollen, sowie verwasehen 
in den Xouturen. Ganz ghnlich verhs sich das feinere Interst.itium, welches 
infolgedessen iiberMl sehr deutlich hervortritt. Ganz vereinzelt wenige poly- 
nuclegre Leukoeyten im Zwischengewebe. - -  GrSbere und feinere Arterien, sowie 
Arteriolen so gut vie leer. HaargeffiBe an der scharfen Kontur und guten FS~rbbar- 
keit der Endothelkerne oft sehr deutlieh zu erkennen, leer; Wands o. B. Kleinste, 
kleine, mitt.lere and grSbere Venen prall gefiillt, stark tiberdehnte, infolgedessen 
verdiinnte, aber sonst unveriinderte Wgnde. Blut in diesen ven6sen GefgBen auf- 
fallend reich an weigen Blutzellen besonders Polynuclearen (letztere zeigen ge- 
legentlieh Vorliebe ffir Randstellung). In einzelnen kleinsten Venen fast nur weil]e 
Blutzellen (vorwiegend Polynuclegre) in lockerer Lagerung. --- Bei Fettfiirbung 
kelne tr6pfchenfSrmige Fetteinlagerung in die 1Kuskelfasern, aber sine feinfleekige 
brgunliche Tingierung des Plasmas (FarblSsung einwandfrei, frisch hergestellt); 
um die Kerne herum liegt vielfaeh (aber inkonstant) typisches Lipofuscin-Pigment 
in spindelfSrmiger Lagerung. 

2. Lungs: K6chstgradige Hyperamie, vorwiegend der (stark iiberdehnten 
und verdiinnten, sonst aber unveranderten) Venen, und zwar sowohl der grN~eren 
wie der kleineren. In geringerem Grade sind aueh die Arterien an der Blutffille 
beteiligt, jedoch kaum die Capillaren. Letztere weisen nur fleekweise in den sub- 
plenrMen Gebieten, abet auch fleekweise mitten im Lungengewebe einen erheb- 
lichen ~tillungsgrad anf. An derartigen Stellen linden sieh Meine subpleurale 
]31utungen, sowie mitten im Lungengewebe Gruppen blutgef~illter Alveolen. Stets 
sind dicht bei derartigen Blutungen stark iiberdehnte, prM1 geffillte ven6se GefgB- 
then in naehster Nahe vorhanden. Lungengewebe im ~ibrigen intakt (aul3er ge- 
ringer chroniseher Bronchitis), insbesondere kein Odem. - -  Im Fettschnitt keinerlei 
Yetteinlagerungen, besonders keine Fettembolie. 

3. Thymus: Ausgesprochen drfisiger Bau. Kaum von Fettgewebe durch- 
wachsen. S~mt.liche Thymnszel]en yon feinen Fetttr6pfchen erfiillt, zum Tell 
sogar v61tig verfettet. Kerne bei allen Farbungen sehr blab gefarbt, ihre Xonturen 
stark verwaschen, Chromatingerfist selbst bei starker Vergr6Berung nicht mehr 
zu erkennen. 

4. Migz: Follikel ziemlich zahlreich, gut ausgebildet, aber nieht wesentlieh 
vergrSBert; Keimzentren sehr klein, bestehen fast stets nur aus wenigen typisehen 
Lymphoblasten. Anch die Lymphocyten der Follikel sind regelreeht gebildet. 
Weder an den Lymphoblasten noch an den Lymphocyten der Follikel slnd irgend- 
welche Unregelmfigigkeiten in der Struktur und Gr61~e der Kerne oder in der 
Anordnung bzw. F/trbbarkeit des Chromatins zu sehen, ltetikulgres Geriist der 
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Follikel normal. - -  MM3iger Zellgehalt in den Milzsinus, dagegen sind viele der- 
selben mit Blur fSrmlich vollgestopft. Sinusendothelien im allgemeinen o. B. Nur 
an vereinzelten Stellen sind die Sinus etwas zellreicher, m~13ig viele der Endo- 
thelien sind dann gequollen und teilweise in Absehiiferung yon der Wand begriffen. 
Trabekel und Kapsel regelrecht. - -  Gr6bere, mittlere und feinere Arterien nur 
wenig geffillt, oft leer; W~nde normal. Mittlere and feinere Venen prall geffillt 
und dadureh oft fiberdehnt; Wande im iibrigen normal. 

5. Leber: Deutliehe L~ppehenstruktur, normale Anordnung der Leberzell- 
bMkehen. Plasma der Leberzellen zumeist verwasehen, wolkig getriibt; Kerne 
bei den gew6hnlichen F~trbungen etwas blaB, bei Gallocyaninf~rbung dagegen 
klar und deutlieh strukturiert, in Form und Anordnung des Chromatingertistes 
unauff~llig. Die zentralen Leberzellen (etwa bis zur H~lfte der Liippehenbreite) 
erheblich verfettet (grob- und mitteltropfig, in den peripheren Teflen der Ver- 
fettungszone aueh feintropfig). - -  Fiillungszustand der Arterien und Venen etwa 
der Norm entspreehend; Gef~13wgnde normal. Capillaren im al]gemeinen nut 
wenig gefiillt. Vieif~ch (aber inkonstant; zentra]e L~ppchenanteile bevorzugt) 
eindeutige Verfettung der Kupffer-Zellen. - -  Im Bindegewebe der L~ppehen- 
winkelstellen ziemlich reich]ieh diffuse Lymphoey"~eninfiltration. - -  Kapsel o. B. 

6. Niere: Glomeruli intakt. Epithel der gewundenen Kani~lehen und der 
absteigenden geraden Kan~]chen verquollen, wolkig trtibe, vSllig unseharf in den 
Konturen; Kerne nut zum Teil und aueh dann nur ganz sehattenhaft zu erkennen. 
Epithel der aufsteigenden geraden Kan~tlehen, der Sehaltstiicke und der Sammel- 
r6hrehen deutlich gefiirbt, Zellgrenzen seharf, Kernfitrbung gut. Bei Sudan- 
f~rbung nirgends tr6pfchenf6rmige Fettein]agerung, dagegen diffuse br~unliehrote 
Tingierung der Epithelien der gewundenen und der geraden absteigenden Kangl- 
ehen. - -  K]eine Arterien leer, gr613ere m~l]ig gefiillt, Glomerulusseblingen meist 
leer; W~nde der Arterien o.B. GrSl]ere, mittlere und kleinere Venen prall ge~iillt, 
W~tnde dadurch oft erheblich tiberdehnt und verdiinnt, sonst aber unver~ndert. 

7. Nebenniere: Fett in den Rindenzellen der Peripherie (etwa bis zur H~lfte 
des Rindenquerschnitts) in fast normaler Weise erhalten, in der markwarts ge- 
legenen RindenhMfte dagegen bis auf ganz geringe Reste aus den (dadureh zu- 
sammengesunkenen und sehr locker ]iegenden) Zellen geschwunden. - -  Mark un- 
vergndert. - -  Gr6bere ven6se GefiiBe prall geffillt und teilweise fiberdehnt; W~nde 
sonst unverandert. Arterien o. B. 

8. Skeletmuskulatur (Peetoralis maj., Quadriceps fern.): Querstreifung der 
l%sern gut erkennbar, Kerne einwandfrei. Gelegentlieh sind einige nebeneinander 
liegende Fasern in entsprechender HShe quer durchtrermt (Celloidinmaterial), die 
beiderseitigen Enden bei Eosin bla[trosa, unseharf, abgerundet, kern- und fibrillen- 
los. In den Fascien ste]lenweise kleine Blutaustritte, desgleiehen gelegentlieh im 
feineren Bindegewebsgeriist. - -  Arterielle Zweige leer und eng. Feinere Venen 
nieh~ siehtbar. Gr6bere ven6se Gefi~e des Fasciengewebes ziemlich stark gefiillt. 
Nirgends Gefiil~wandveri~nderungen. 

9. Gro/3hirnrinde (Sth'n-Sehlafen-Scheitel-Hinterhauptlappen in je mehreren 
Stiickchen, Ammonshornregion): S~mtlichen untersuehten Stellen is~ eine h6chst- 
gradige Blutfiille der GefiiBe gemeinsam. Betroffen sind s~mtliehe Gef~Be: die 
arteriellen Zweige etwas weniger, die Priicapillaren und Capillaren (sie sehen auf 
weite Strecken hin wie injiziert aus) und die Venen in extremem Mal~e. Vielfach 
sind in den GefaBen die Blutk6rperchen noeh deutlieh gegeneinander abzugrenzen, 
sehr hgufig aber gelingt dies in den Priieapillaren, Capillaren und Venen nieht mehr 
(Stase). Der Inha]~ der Gef~l~e ist i n  fibrigen zumeist regelreeht, doeh werden 
gelegentlich kleine Venen und vor allem Prgeapillaren gesehen, in denen der In- 
halt nur aus weiBen Blutzellen besteht. In manehen etwas gr6beren Venen liegen 

z. f. d. ges. Gerichtl. Medizin. 21. Bd. 33 
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au/3erdem einer Stelle der Intimg kMne, noeh loekere, rundliche Hgufchen vor- 
wiegend Polyanclegrer an. Blutungen irgendwelcher Art finden sich nirgends, 
selbst vereinzelte Erythroeyten werden nut ganz ~usnahmsweise neben Capil!axen 
gesehen. W/~nde der Arterien durehweg unver~ndert, ebenso die Venenwgnde 
(auBer ?b~berdehnung). Die einzige Ver~nderung, die an den Venen sehr oft, an 
den Pr~eapillaren and Capillaren durehweg gefunden wird, betrifft die Intima- 
endothelien: neben seharf konturierten, dunkel gef~rbten, st~behenf6rmigen Kernen 
]iegen zahlreieh solehe, die etwas unscharf sind, weir in das Lumen vorspringen, 
hell bl/~sehenf6rmiges Aussehen haben und oft Iolumpe, etwas unregelm~gige Form 
aufweisen. Im Fettprfiparat werden ganz setten einige mehr oder weniger er- 
heblieh mit Fett gefiill~.e Zellen ~n der Gef~Bwand bemerkt. NiemMs handelt es 
sieh dabei um Wandzellen yon Capillaren oder Pr~te~pillaren, sondern in der Regel 
um solehe gr6berer Venen, vereinzelt aueh Arterien. Die verfetteten Zellen ge- 
hhren den tieferen Wandsehiehten an, liegen meist in ]Form eines kleinen H~mfehens 
(3~4--5 Zellen) nebeneinander und sind der t~brigen Gefggwand dicht an- bzw. 
eingelggert. Im GMloeyaninsetmitt sieht man an gleiehen Gef~gen in gleieher An- 
ordnung kleine Hi~ufehen yon Wandzellen, die mit einem ganz hellbrgunliehen, 
feinstk6rnigen Pigment erfiillt sind. Im fibrigen werden nirgendwo irgendwelehe 
Fetteinlagerungen in Zellen gesehen. Nieht ggnz selten finden sieh in n/iehster 
Nghe der prM1 geft~ll~en Gef/~13ehen (besonders Pr/~eapillaren) kMne Anh~tufungen 
rundlieher, teits heller, tells dunkler Zellen; sie geh6ren noeh der Gef~Bwand an, 
si~d abet in offenbarer Absehilferung yon der Wand begriffen. - -  Ganglien- und 
Gliazeller~ der GroBhirnrinde sind unver/~ndert. - -  Die Meningen weisen die gleiehen 
hhchstgradigen Blnffiillungszust/~nde besonders der venhsen Gef~l]e anf. Da- 
neben linden sieh manehmM flaehe, loekere, streifelff6rmige Blutaustritte in das 
Bindegewebe. 

10. StammgangIien, Pens, Medulla, Kleinhirnhemisph~ren: Gleiche Befunde 
~ie an der GroBhirnrinde. 

Es mug besonders hervSrgehoben werden, dab sieh in der Ammonshornregion 
kein AnhaItspunkt far das Bestehen einer sog. Ammonshornsklerose ergab. An 
Pens und Medulla lagen keine sog. Duretsehen L~sionen vor~ 

Zusammen/assung der we~entHchsten anatomisehen Be/unde: Makro- 
s/copisch war ein friseher ZungenbiB, groger Thymus,  angmisehe Fleeke 
der Leber, hoehgradige Hypergmie  der Meningen und des Hirns, pete- 
chime Blutungen am Epikard  und  in der Kopfsehwarte,  Dilatat ion des 
Herzens mad Tr~bung des Herzmuskels vorh~nden. - -  Milcroslcopisch: 
Auffallend starke ttyper/~mie in allen Organen (auger Leber), am stgrk- 
s~en im Herzen und  im Him.  Sie war fiberwiegend ven6s, im Hirn 
aueh cgpflt~tr und  arteriell. Vereinzelg beginnende Thromben  in kleinsten 
Hh'n- und Herzgd~Behen.  Quellung der In~imaendothelien kleiner 
Hirngef~ge. Sehr auffallende und  eigenargige Ver~nderungen der Herz- 
muskelfasern und ihrer Kerne,  geringe 6demat6se Quellung des Herz- 
bindegewebes. Vereinzelte kleine Blutungen in den Lungen. St~rke 
regressive Umwandlung  (Verfettung) des Thymus  (physiologiseh). Triibe 
Sehwellung und  geringe Verfet.tung der Leberzellen (und Sternzellen). 
H6ehstgradige triibe Sehwellung der Nierenepithelien (gewundene und  
absteigende gerade Harnkan/~lchen). Erhebliehe l~eduzierung des Fet tes  
in den zentrMen Absehni t ten der Nebennierenrinde. 
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Chemische Untersuehung der Leichenteile. 
Da naeh den uns gemachten Mitteilungen fiber Tathergang und 

Krankheitsverlauf neben anderen Todesursachen auch eine solche dureh 
Vergiftung, in'sbesondere mit Cardiazol in Frage kommen konnte, 
wurden die asservierten Leichenteile eingehend chemisch untersueht. 
F/~lle tSdlicher Vergiftung mit Cardiazol sind in der einschl/~gigen 
Literatur, wie schon gesagt, bisher nicht beschrieben, es ist daher auch 
fiber die chemische Nachweism6glichkeit dieses Stoffes in den Leichen- 
teilen niches Sicheres bekannt. Lediglich in der pharmakologischen 
Literatur wird in einer Arbeit yon Leppert, die die Ausscheidung yon 
Cardiazol dureh die Niere behandelt, die Frage des chemischen 1XTach- 
weises im Harn geprfift. 

Leppert konnte bei einem Hunde, dem innerhalb yon 2 Tagen insgesamt 
1,6 g Cardiazol subeutan injiziert wurde, im gesammelten Ham kein Cardiazol 
nachweisen, ebensowenig bei einem Selbstversuch mit 0,6 g Cardiazol perora]. 
Bei einem 2. Tierversuch mit insgesamt 1,55 g Cardiazol war der erhaltene Rack- 
stand nur sehr gering. Die Methode, die Leppert dabei angewendet hat, ist kurz 
folgende: l~/~lhlng des eingeengten Hams mit Bleiacetat, Entfernung des fiber- 
sehiissigen Bleis mit H2S, Ausschfitteln des Filtrates mit Chloroform in alkalischer 
LSsung, Reinigung und Identifizierung des Verdnnstungsriiekstandes fiber die 
Additionsverbindung des Cardiazols mit Sublimat. 

Auch fiber das Schicksal dos Cardiazols im Organismus sind wir 
nur wenig unterrichtet. 

Naeh Voss soll es yon der Leber nicht zerstSrt werden; als Hauptentgiitungs- 
organ wird die Niere angesehen. Auch Ridder kommt auf Grund seiner Versuche 
zu dem Ergebnis, dab die iiberlebende Leber Cardiazol nicht zerstSren kann. 
CardiazollSsungen, die iiberlebende Warm- nnd Kaltblfiterleber durchflossen 
batten, waren hinsichtlieh ihrer Wirkungsstarke, ausgewertet mit Hilfe der Krampf- 
reaktion bei FrOschen, nicht verandert. 

Leppert, der bei Tierversuchen im Ham hSehstens einen geringen Bruchteil 
der injizierten Dosis wiederfinden konnte, halt trotzdem einen Abbau der Sub- 
stanz im 0rganismus ffir sehr unwahrscheinlich wegen der hohen Resistenz des 
Cardiazols gegenfiber ehemischen Einflfissen. Er nimmt vielmehr an, daB das 
Cardiazol in irgendwie gepaarter 1%rm ausgesehieden wird und sich so dem che- 
misehen Nachweis entzieht. 

Die Literatur bringt somit nur sehr sp/~rliche und unsichere Angaben 
fiber die MSglichkeit des chemischen l~aehweises in den Leichenteflen 
wie auch fiber seine Ausscheidung aus dem Organismus. Der vorliegende 
Fall war somit in hobem Grade geeigneL weitere Beitr/s zur Kl~rung 
dieser Fragen zu liefern. 

Vor Beginn der ehemischen Untersuchung der Leichenteile war es 
zun/iehst notwendig, durch eine Reihe von Vorversuchen eine fiir toxi- 
kologisehe Zweeke geeignete Methode zum INachweis und zur Be- 
stimmnng des Cardiazols in den Organen zu ermitteln. Schon hier sei 
bemerkf, dab bei Untersuchung der Leichenteile der Hauptwert  auf 
vollkommene Reindarstellung der Substanz gelegt wurde, da diese, wie 

33* 
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im tierexperimentellen Teil unserer Arbeit  ngher ausgefiihrt werden 
wird, teilweise zu vergleichenden pharmakologischen Untersuchungen 
benutz t  wurde. Daneben wurde durch erschSpfende Ex t rak t ion  und  
eine weitgehende Vermeidung yon  Verlusten bei Vornahme der versehie- 
denen t~einigungsoperationen eine annghernd quant i ta t ive  Isolierung 
aus den Organen angestrebt.  Ehe  auf diese Untersuchungen ngher ein- 
gegangen wird, seien zun/~chst einige Bemerkungen fiber das Cardiazol, 
seine chemischen und  physikalischen Eigensch~ften vorausgesehickt.  

Das yon der Firma Knoll in den Handel gebraehte Cardiazol ist chemisch 
Pengame~hylentetrazol. Seine erste Darsteltung, die Aufklgrung seiner Konstitution 
und seiner sonstigen ehemisehen Eigensehaften erfolgte dm'ch K.F.  Schmidt. 
Seine physiologische Wirksamkeit wurde yon F. Hildebrc~ndt entdeekt. Cardiazol 
ist ein farbloses krystallines Pulver yon schwaeh bitterem Gesehmaek und einem 
eigentfimlieh aromatisehen, ,,weiehselholzartigen" Gerueh. Sein Sehmelzpunkt 
liegt bei 57--58 ~ (wobei es kurz vorher etwas erweieht). In Wasser ist es leieht 
15slich mit neutraler Reaktion, ebenso in den meisten organisehen L6sungsmitt.eln. 
Gegenfiber ehemischen Einflfissen ist es in Ubereinstimmung mit den sons~igen 
Erfahrungen fiber Tetrazolderivate sehr widerstandsfii~hig; eine Spaltung der Ver- 
bindung erfolgt erst nach mehrstfindigem Erhitzen mit konzentrierter Salzsiure 
auf etwa 250 ~ Ngeh Schmidt geben w~isserige CardiazollSsungen auf Zusatz kalt 
gesattig~er SublimatlSsung eine charakteristisehe, in kaltem Wasser schwer (1:800) 
16sliehe krystalline Fgllung, die bei 175 ~ schmilzt and en~sprechend der Analyse 
als eine Additionsverbindung yon einem ~ol tIgCl 2 an die Partialvalenzen des 
Tetrazolringes aufzufassen ist. 

Aui~er in Pulverform gelangt das Cardiazol noch als 10proz. w~sserige LSsung 
unter dem Namen ,,Cardiazol liquid." in den Handel, ferner in Tabletten- und 
Ampullenform. 

Als therapeutisJ~e Dosis wird ffir Erwaehsene eine ~enge yon 0,1 g Cardiazol 
aagegeben, die durchschnittlich 3--4real taglieh, nStigenfalls stfindlich einzu- 
nehmen ist; im Bedarfsfalle l~Bt sieh die Gabe auf das Doppelte erhShen, t~ber 
die H6he tier t6dlichen Dosis beim Menschen sind wit nieht ngher unterriehte~. 
Hildebrandt nimmt an, dab die bei den Tierversuehen mit 30-40  mg/kg ermittelte 
Krampfdosis in gleicher GrSBenordnung aueh ffir den Mensehen gelten diirite 
(subcutan). Bei peroraler Verabreichung erreicht die Krampfdosis naeh dem Er- 
gebnis tier Tierversuche mindestens das Zweifaehe der bei subcutaner Injektion 
erforderlichen Nenge. Da die tOdliehe Gabe etwa doppelt so hoeh als die Krampf- 
dosis anzunehmen ist, so erreehnet sieh demnaeh die minimale t6dliehe Dosis bei 
peroraler Applikation auf das Vierfaehe der subeutanen Krampfdosis und betr~gt 
somit fiir einen erwachsenen Mensehen yon etwa 65 kg etwa 8 g reines Cardiazol 
(=  80 ecru Card. liqu.). 

Mittels verschiedener Vorversuche an reinem Cardiazol wurde nun  
zun ichs t  die Frage  gepriift, welches yon  den iiblichen Ausschfittelungs- 
mit te ln fiir eine mSglichst vollsts Ex t rak t ion  des Cardiazols aus 
seiner w/~sserigen L6sung am geeignetsten ist. Es zeigte sich hierbei, 
dal~ Chloroform ve t  Xther  den Vorzug verdient,  da es gelingt, dureh 
dreimalige Ausschfittelung mit  dem doppelten Volumen Chloroform das 
Cardiazol (in fiir toxikologischen Untersuehungen in Betraeht  kommen-  
den Mengen) aus seiner mit  N a O H  alkalisch gemaehten,  m6glichst 
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e ingeengten  LSsung p rak t i s eh  vol ls ts  zu isolieren. E in  n ieh t  un- 
betr/~chtlicher Tell  geht  bere i ts  bei  saurer  I~eakt ion der  Cardiazol l6sung 
sowohl in  die Chloroform- als auch  in die J~therausschfi t te]ung fiber;  
tfir  d ie  q u a n t i t a t i v e  Bes t immung  in den  Organen wurde  jedoeh lediglieh 
bei  a lkal i scher  R e a k t i o n  ausgeschi i t te l t  u n d  die verschiedenen Chloro- 
forml6sungen  vereinigt .  

Neben der Ausschfittehmgsraethode wurde aueh die fiir Cardiazol eharakteri- 
stisehe F/~llungsreaktion rait Subtiraat auf ihre Eignung als quantitative Be- 
stimmungsmethode get0rtift. Naeh anf~ngliehen NJgerfolgen, die auf Arbeiten rait 
zu stark verdiinnten L6sungen und die dutch die teilweise Wasserl6slichkeit des 
Niedersehlages bedingten Verluste zurtiekzuftihren waren, ergaben sieh ftir reines 
Cardiazol reeht befriedigende Ausbeuteziffern, wenn die Subliraatf/illung in stark 
eingeengter LSsung vorgenoramen und der Niedersehlag naeh raehrsttindigem 
Stehen ira Kiihlsehrank filtriert und mit wenig eisgekiihltem Wasser ausgewasehen 
wurde. Die Ausbeutezahlen lieBen sieh noeh dadureh erh6hen, dab die Filtrate 
nebst Waschwasser nochmals auf etwa die It~lfte eingedampft und der weitere 
Niedersehlag in gleicher Weise wie oben behandelt wurde. Die Verluste iiber- 
stiegen in diesera Falle nicht 1--2% der angewendeten Cardiazolmenge. Da der 
Niederseh]ag naeh dem Analysenergebnis eine Additionsverbindung yon einera 
No/HgCI~ rait einera Mol Cardiazol darstellt, entsprieht somi~ 1 g der Sub]iraat- 
verbindung 0,337 g Cardiazo]. Versuehe, die hierauf mit CardiazollSsungen aus- 
geftihrt wurden, denen kleinere Mengen eines giftfreien gereinigten Organauszuges 
zugesetzt waren, um die Frage an unreinen L6sungen naehzupriifen, ftihrten zu 
wenig befriedigenden Ergebnissen, da die hierbei erforderliche mehrfaehe Reinigung 
des Niedersehlages dureh Umkrystal]isation aus Alkohol oder Wasser stets mit 
mehr oder weniger grogen Substanzverinsten verbunden war. Es wurde daher 
ftir unsere sp~teren Untersuchungen der Leiehenteile dera Verfahren der Chloro- 
forraausschtittelung der Vorzug gegeben; hinzu kommt noeh, dab - -  wie schon 
erw~tmt - -  die aus den Organen auszumittelnden Cardiazolraengen f/ir weitere 
10harraakologisehe Versuche benutzt werden so/]ten, demnaeh in unveranderter 
Form vorliegen rauBten. Bei dieser Gelegenheit wurde aueh die l~{Sgliehkeit einer 
tlfiekgewinnung des Cardiazols aus seiner Sub]imatadditionsverbindung unter- 
sueht. Diese gelang bei Behandlung der in heigem Wasser gelSsten Verbindung 
rait It,S, Filtration des entstehenden HgS-Niederschlages und Aussehtittein des 
Filtrates rait Chloroform. Die Ausbeute war jedoch keine gentigende, es sei daher 
hier auf eine ausftihrlichere Wiedergabe der Versuche verzichtet. 

Die Ca rd i azo l -Sub l ima tve rb indung  zeigte einen Schmelzpunk~ yon 
1'75--176 ~ fiir reines Cardiazol  wurde  ein solcher yon  57- -58  ~ e rmi t t e l t .  
Die Sub l ima t ions t empera tu r ,  b e s t i m m t  mi t t e l s  iViikrosublimation naeh  
Kemp/, be t rug  50 ~ das S u b l i m a t i o n s p r o d u k t  bes t and  aus uneha rak -  
te r i s t i schen Tr6pfchen.  Zu e rwghnen  is t  sctiliel31ieh noeh, dab  der  eigen- 
t t imi ieh a romat i sehe  Gerueh des  Cardiazols  noch bei  GegGnwart nu r  
ganz ger inger  Mengen zu beobach ten  war,  weIm die w/~sserige L6sung 
anf  dem Wasse rbade  zur  Trockne  e ingedampf t  wurde.  

Aus diesen Vorversuehs resu l t a ten  ergab sigh somi t  folgender  Weg 
ffir die Bestimmung des Cardiazols in den Leichenteilen: 

Die rein zerkleinerten Organe wurden zun~ehst einer raehrraaligen ersehSpfen- 
den Extraktion rait Alkohol bei sehwaeh sehwefelsaurer I~eaktion unterzogen, 



484 A. Esser und A. Kfihn: 

die gesammelten Filtrate yon den Organen abgeprel3t und veto Aikohot dureh 
mi~Biges Erwgrmen auf dem Wasserbade befreit. Der zt~r Sirupdieke eingeengte 
Extrakt wurde mit Wasser aufgenommen, filtriert, eingedampft nnd diese ab- 
wechseknde Behandhmg mit Alkohol und Wasser noeh 1--2mal wiederholt, wobei 
die Filter und NiedersehI~ge stets sorgfLiltig ansgewasehen wurden. Die schlieBlieh 
resultierende gereinigte w~sserige Organl6sung yon sehwaeh saurer l%eaktion und 
hellgelber Farbe wurde nStigenfaHs auf etwa 10 eem eingeengt und 3real mit 
Chloroform w/ihrend je 10 Minuten ausgesehiittelt. Die vereinigten Chloroform- 
16sungen wurden mit Natriumsulfat sieeum getroeknet und das Chloroform bei 
magiger W&rme verdunstet. Die zuerst erhaltenert l~tiekstiinde waren meist noeh 
mehr oder weniger stark gefi~rbt. Zwecks l~einignng wurden sie mit ~nges&uertem 
Wasser aufgenommen, filtriert und die Aussehfitteltmgen mit Chloroform naeh 
Alkalisieren in gleieher Weise wie eben angegeben, wiederholt; diese tleinigung 
wurde, falls n6tig, noeh 1--2mgl ansgeffihrt, ohne dag dabei bei sorgfMtigem 
.~'beiten ein wesentlicher Verlust an wirksamer Substanz zu beffirchten war. 
SchlieBlieh wurden die erhaltenen farblosen t~fiekst~nde noehmals in Wasser 
gelSst, durch Eindampfen zur Trockne yon etwa anhaftenden Spuren Chloroform 
befreit und naeh Troeknen bis zur Gewiehtskonstanz zur Wagung gebraeht. In 
den meisten Fglten war auf diese Weise eine voltkommene Reindarstellung der 
Substanz, bewertet naeh der I:I6he des Schmelzpunktes, durchaus mSglieh. In  
den F/~llen, in denen diese nieht restlos gelang, insbesondere bei Anwesenheit 
nut mhaimaler Mengen Substanz bei gleichzeitiger Gegenwart grSl?erer Verun- 
reinigungen (wie z. B. beim Darm) erfolgte die weitere Reinigung, Bestimmung 
und Identifizierung fiber die Sublimatverbindung naeh mehrmaliger Umkrystalli- 
sation mit heiflem Alkohol. 

Die mittels  dieser Methode in  den einzelnen Organen u n d  Fliissig- 
kei ten e rmi t te l ten  Mengen an  wirksamer Substanz sind in Tab. 1 zu- 
sammengestel l t .  Die ftir die einzelnen Riickst/~nde ermi t te l ten  Schmelz- 
p u n k t e  be t rugen 57- -58  ~ der Schmelzpunkt  der Sublimat-Cardiazol-  
ve rb indung  175--176 ~ Die Subs tanzen  zeigten auch beim Zusammen-  
schmelzen mi t  re inem Cardiazol bzw. der Sub t imatverb indung  aus 

Tabelle 1. E r m i t t e l t e  Ca rd i azo lmengen  in den L e i e h e n t e i l e n .  

]~erechnet Berechnet  auf  
M~terial  G e s a m t m e n g e  Verarbe i te t  D a r i n  gefun- auf  Gesamt-  100 g Leichen-  

den Cardiazol menge teile 
g g g g g 

1 
Magenspfilflfissigkeit 
Magen + Inhalt . . l 
Dfinndarm + Inhalt 
Dickdarm + Inh~lt 
Leber . . . . . .  
5{ilz . . . . . . .  
Nieren . . . . . .  
}Ierz . . . . . . .  
Gehim . . . . . .  
Blut . . . . . . .  
Urin . . . . . . .  
~ u m m e  . . . . . .  

550 500 
240 100 
475 200 
690 200 

1500 250 
150 100 
220 100 
185 100 

1350 300 
etwa 25001 200 

30 3O 
7890 2080 

1 Nut annghernder Wert; Blutgehalt 

1,7860 
0,2655 
Spuren 
0,0026 
0,0474 
0,0060 
0,0088 
0,0022 
0,0079 
0,0151 
0,0165 

1,9646 
0,6372 

0,0089 
0,2844 
0,0090 
0,0194 
0,0041 
0,0356 
0,1888 
0,0165 

0,3572 
0,2655 

0,0013 
0,0190 
0,0060 
0,0088 
0,0022 
0,0026 
0,0076 
0,0550 

2,1580 3,1685 0,7252 

der Organe nicht berficksiehtigt. 



T6dliche Cardiazolvergiftungen beim Menschen und im Tierversuch. 485 

reinem Cardiazol keine Ver/~nderung der Sehmelzpunkte. Die H6he 
der Sublimationstemperatur und die Besehaffenheit des Sublimations- 
produktes entspraeh vollkommen den bei reinem Cardiazol beobaehteten 
Verh/~ltnissen. Bei den aus den Organen ermittelten Substanzen handelt 
es sieh demnaeh um reines Cardiazol; andere in alkaliseher L6sung in 
Chloroform fibergehende Stoffe, insbesondere Alkaloide, waren somit 
in den Leiehenteilen nieht vorhanden. 

Die ehemisehe Untersuehung der Leiehenteile hag somit, wie aus 
Tab. 1 hervorgeht, folgende wesentliohen Befunde ergeben: In s/~mt- 
lichen Leiehenteilen bzw. Flfissigkeiten war Cardiazol in mehr oder 
weniger groBen Mengen naehweisbar. Die Oesamtmenge des rfiek- 
gewonnenen Cardiazols betr/~gt naeh Umreehnung auf das Oesamt- 
gewieht der Organe 3,1685 g. Es wurde also fast ein Drittel der vermut- 
lieh eingenommenen Menge yon 100 ecru Card. liqu. (=  10,0 g Cardiazol) 
wiedergefunden. Die H6he der isolierten Menge sehwankt in den 
einzelnen Untersuehungsobjekten zum Toil betr/s Der h6ehste 
Wert (bei den Mengenangaben handelt es sieh durehweg um Mindest- 
werte, da bei der sehr weitgehenden Reindarstellung geringe Verluste 
unvermeidbar sind) wurde in der w/~sserigen t~lfissigkeit gefunden, die 
eine kurz vor dem Tode vorgenommene Magenspiilung ergab. Diese 
enthielt, auf ihre Gesamtmenge bereehnet, ann~hernd 2 g unver/~ndertes 
Cardiazol. Gr6gere Mengen Cardiazol (insgesamt 0,6372g) enthielt 
aueh der Magen, ebenso die Leber mit einem Gesamtgehalt von 0,2884 g. 
In der Gesamtmenge von 30 g Urin waren noeh 0,0165 g Cardiazol 
naehweisbar, die Nieren enthielten zusammen 0,0194g, das Blur 
0,0076%. Im Gesamthirn wurden 0,0356 g ermittelt, bereehnet auf 
100 g i s t  der Gehalt jedoeh nur gering. Ebenso waren aueh in Milz 
und Herz nut geringe Mengen Cardiazol festzustellen, /~ugerst gering 
war der Cardiazolgehalt des Darmes. Im Diinndarm war es h6ehstens 
in Spuren vorhanden, die F/illung mit I-IgC12 lieferte hier nut einen 
ganz minimMen Niedersehlag. Ebenso gab aueh der biologisehe Versueh 
mit diesem Organauszug keine sieher positive Reaktion. 

Da der Gehalt an Cardiazol in Magenspfilfliissigkeit und Magen 
2,6 g ausmaehte, die wahrseheinlich eingenommene Menge 10 g Cardiazol, 
so hat der Verstorbene im vorliegenden FMle hSehstens 7,4 g Cardiazol 
resorbiert. Dureh das Untersuehungsergebnis wird der bereits dutch 
Tierversuehe festgestell~e Befund best/~tigt, dab das Cardiazol in der 
Hauptsaehe vom Magen aus aufgenommen wird. Augerdem gibt die 
Zusammenstellung lmserer Ergebnisse interessante Aufschliisse fiber 
das Schieksal des Cardiazols im Organismus und seine Ausseheidung 
aus dem K6rper. Die Betraehtung der letzten Spalte der Tab. 1, die 
die prozentualen Gehalte in den einzelnen Organen darstellt, lehrt, 
dal3 auch beim Cardiazol wie bei den meisten anderen Giften als Haupt- 
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giftspeicher die Leber in Betracht kommt. Die Tatsache, dai~ ~ast 
ein Drittel des eingenommenen Cardiazolmenge sich wiedergewim~en 
lieS, bereehtig$, gemeinsam mit dem verMltnism/~f]ig hohen Cardiazol- 
gehalt im Urin wohl zu dem Sehlu$, dag das Cardiazol entspreehend 
seiner hohen Resistenz gegenfiber ehemisehen Einflfissen auch gegen~iber 
den Lebensvorg~ngen im Organismus sieh als verh/tltnism/iNg wider- 
standsfghig erweist, zumindest bei einer ziemlieh schnell tSdlich endenden 
toxischen Gabe. Wir mSchten daher entgegen der yon Leppert ver- 
tretenen Ansicht doch annehmen, dag wenigstens ein Taft des Mittels 
als unvergndertes Cardiazol dutch die Niere ausgesehieden wird. Ob 
und in welcher Weise der restliehe Tell eine Umw~ndlung erfahren hat, 
ist nieht sicher zu entscheiden. Es ist bekannt, da$ bei toxikologischen 
Untersuehungen aueh resistentester Gifte niemals aueh nut ann~thernd 
die ehlgenommene Dosis wiedergewonnen warden kann. Die Aus- 
scheidung des Cardiazols erfolgt, wie aus den l~esultaten tier Unter- 
suchung hervorgeht, in der Idauptsache dutch die Niere, in geringem 
MuSe aueh durch den Darm. Daffir sprieht aueh der etwas h6here 
Gehalt im Dickdarm gegenfiber dem Diinndarm. Bekanntlieh dient der 
Diekdarm schon normalerweise in gewissem Umfang als Ausscheidungs- 
organ und auch bei einer _Reihe yon Giften ist seine ausscheidende 
Funktion gesichert. 

Tierexperimenteller Tell. 
Uber das klinische Vergiftungsbild beim Tier sind wir durch die 

Versuehe der verschiedensten Forscher unterrichtet. Danach hande!t 
as sich bei dem Mittel um ein typisches Krampfgift nach Art des Pikro- 
toxins, nnd zwar sowohl ffir den Kalt- wie fiir den Warmblfiter. 

Hih~ebrandt fand, dab das allgemeine Wirkungsbild des Cardiazols den ,,Typus 
eines zentral angreifenden Exeitans" biete, t~eim Frosch komme es naeh 0,1 mg/g 
in den Bauehlymphsaek naeh 10 Minuten zu einem ,,Krampfanfal], der grOftte 
Xhnlichkeit mit den durch Pikrotoxin hervorgerufenen Kr~mpfen hat". ~atten 
und )/Ieerschweinchen zeigen naeh subcutaner Injektion yon 10 rag/100 g nach 
kurzer Zeit Atembesehleunigung, starke Unruhe naeh wenigen 5Iinuten ,,epilepti- 
forme Xriimpfe". ,,Die Krgmpfe werden dutch kurze Pausen unterbrochen, in 
denen das Tier sieh anni~hernd normal verhalt." Bei h6heren Desert (15 rag/100 g) 
,folgen die Anfitlle sehr schnell aufeinander und das Tier erliegt in etwa 20 Minuten 
nach der subcutanen Injektion der Vergiftung". - -  Schosn: ]Beim Kaninchen 
setzen die Erseheinungen schlagartig ein. Bei intraven6ser Darreiehung wirken 
kleine Gabon erregend, gr6Bere aul~erdem auch lghmend. Subeutan wirkte das 
Mittel etwa halb so stark wie intravenSs, t~ei peroraler Darreiehung ist zur gleichen 
Wirkung etwa das Doppelte wie bei subcutaner, alas Vierf~che wie bei intravenOser 
Injektion erforderlich; die Wirkung tritt dabei kaum langsamer ein. Das Er- 
regungss~adium ist jedoch bei Applikation per os verl~ngert, die Wirkung des 
Cardiazols eine naehhaltigere, w~thrend Lahmungserscheinungen zurtiektre~en. Die 
Wirkung tritt so rasch ein, dab sie nur durch Resorption des Cardiazols bereits im 
Magen erkl~rt werden kann, was sich auch im Versuch (Abbinden des Pylorus) 
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beweisen lieB. Das Gift greift an Mlen Teilen des ZcntrMnervensystems gleich- 
mS, Big an, was sich dutch ent, sprechende Versuehe cbenfalls erweisen lieB. - -  Buding 
stellte lest, dab das Cardiazol in seiner Wirkung auf das Zentralnervensystem 
systematisch zur Gruppe des Pikrotoxins geh6rt. - -  Hildebrandt und Voss sgu- 
dierten g]eichzeitig mit  Schoen die perorale Wh'kung des Mit~els und ka.men gleich- 
fails zu dem Schlug, dab es bereits im Magen resorbier~ werde. ,,Vcrsuche mit  
fraktionierter Zufuhr crgaben, dab das Cardiazol verhaltnismgBig langsam ent- 
giftet wird." 

E i n e  Z u s a m m e n s t e l l u n g  y o n  K r a m p f d o s e n  u n d  t 6 d l i c h e n  D o s e n  des 

Card iazo ls  i m  T i e r v e r s u c h  de r  v e r s c h i e d e n e n  A u t o r e n  g i b t  Tab.  2. I n  

d ieser  Tabe l l e  s ind  unse re  e ignen  V e r s u c h e  m i t  a u f g e f i i h r t ,  d e r e n  

E i n z e l h e i t e n  j e t z t  ge sch i lde r t  w e r d e n  sol len.  

Tabelle2. Z u s a m m e n s t e l l u n g  y o n  K r a m p f d o s e n  u n d  t 6 d l i c h e n  D o s e n  
des  C a r d i a z o l s  im T i e r v e r s u c h .  

Tierart I Art der Darreichung Krampfdosis TSdliche Dosis Autor 

Frosch Brustlymphsack 
7, Bauchlymphsack 
,, Brusglymphsack 
,, Subcutan 

Maus Intraven6s 
,, Subcutan 

Rat te  Intraven6s 
,, Subcutan 

,, Pcroral 

Meerschweinchen I Intraven6s 
,, ! Subcu~an 

,, ' Peroral 

Kaninchen 

Katze 
(dekapitiert) 

Hund 

m 

100 mg/kg 

130 mg/kg 

35 ,, 
50 ,, 

50 mg/kg 
50 ,, 
50 ,, 

50--100 mg/kg 
170--180 ,, 

50 mg/kg 
50 ,, 

110--120 mg/kg 

280--300 mg/kg 

700--900 mg/kg 

80--85 mg/kg 
75--90 ,, 

150 mg/kg 
150 ,, 

60 mg/kg 

150 mg/kg 
150 ,, 
143 ,, 

170 mg/kg 
(114 mg/kg fiber- 

lebt) 

Fi~hner 
Hildebrandt 
Eigene Versuche 
Knoll A. G. 

Knoll A. G. 
Knoll A. G. 
Fi~hner 
Eigene Versuche 

Hildebrandt 
Hildebrandt 
Tattler 
Mehl 
Knoll A. G. 
Hildebrcendt u. Voss 

Hildebrandt 
H ildebrandt 
Eigene Versuche 
Hildebrandt u. Voss 
Eigene Versuche 

IntravenSs 

Subcutan 

Peroral 

Subcutan 

Subcutan 

20--30 mg/kg 
10--15 ,, 

20 ,, 
40 ,, 
30 ,, 

25--35 ,, 
50 ,, 

140 ,, 

20 mg/kg 

2 0  ~ 

Hildebrandt 
Sehoen 
Dietrich u. Ebster 
Hildebrandt 
Schoen 
Knoll A. G. 
Schoen 
Hildebrandt u. Voss 

Blume 

Knoll A. G. 
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a) Allgemeine Tierversuche. 

Nit  der kgufliehen 10proz. Cardiazo/16sung (Card. liqu.) nahmen wit 
Versuehe an 8 Meersehweinehen vor. Art  und Ergebnis dieser Experi- 
mente  zeigt Tab. 3. Die Tabelle ist im allgemeinen einer weiteren Er- 
kl&rung nieht bediirftig. Es sell jedoch besonders auf Vet'such 3 und 4 
(Lid. Nr.) hingewiesen werden, bei denen die Tiere nieht  im Ka~ampf 
(wie bei Versueh 5 und 6) starben, sondern offensiehtlieh im Erholungs- 
s tadNm,  Nr. 4 (Tier 6) sog~r ]gngere Zeit n~eh vollstgndigem AufhSren 
a]ler Krampferseheinungen.  Ferner sei noeh eine teehnisehe ~3emerkung 
erlaubt:  die Beibringung des Cardiazols per os gelang bei den Tieren 
m/ihelos, indem eine Pipet te  ziemlieh weit in das ~{aul des gestreekt 
gehaltenen Tieres eingeffihrt wurde und dann  zum Ausfliegen gebraeht  
wurde. Alsdann wurde mit  einer wassergefiillten Pipet te  naehgesptilt. 
Erbreehen t ra t  niemals auf, so da.g die beigebraehte Dosis des Cardiazols 
Ms fast restlos in den Magen gelangt bezeiehnet werden kann. 

Diese Versuche haben wit dureh solehe erg/~nzt, die an 3/[gusen und 
einem Froseh mit  dem aus versehiedenen Leichenteilen auf ehemisehem 
Wege riiekgewonnenen Cardiazol vorgenommen wurden. Die zur Unter-  
suehung verwendeten L6sungen enthielten das Cardiazol in mehr oder 
weniger reinem Zustande. 

Sehliel31ieh wurden noeh 3 Mguse mit  Cardiazoll6sungen gespritzt,  
das aus eardiazolvergifteten Meersehweinehen isoliert worden war 
(Tab. ~). 

Aueh bei dieser Tabelle sind Art  und Ergebnis der einzelnen Versuehe 
ohne weiteres ersichtlich. Auf Einzelheiten wird weiter unten bei Be- 
spreehung der Ergebnisse unserer gesamten Tierversuehe ngher ein- 
gegangm~ werden. 

b) Der pharmakologische (biologische) 7~achweis des Cardiazols mittels de8 
Frosch-Maus-Index nach Fi~hner. 

F~ihner, der sich sehr viel mit der M6gliehkeit des Giftnachweises ~uf dem 
Wege des Tierversuchs beschgftigt, hat in dem N_ordprozcg Richter (Strophanthin- 
mord) erstm~lig eine Methode angewandt, bei wdeher er dureh Parallelversuche 
an ~[/iusen und GrasfrSschen die minimale tSdliche Dosis eines bestimmt, en Giftes 
in reiner Substanz fiir die genannten Tiere bestimmt. Das Wirkungsverhfiltnis 
yon Frosch zu Maus ist naeh Fi&ner charakteristisch, und zwar zei~e sieh, dal3 
bei einer gr613eren Menge yon untersuehten Glykosiden ,,gr6gere Giftigkeit ft~r 
FrSsehe gegeniiber den Mgusen eine allgemeine Eigensehaft dieser Substa,nzen 
ist"; Fi&ner nennt dieses Wirkungsverhgltnis den Maus-Froseh-Index. Ft~r 
Alkaloide (ausgenommen Cytisin und Veratrin) besteht dagegen eine gr6gere 
Giftigkeit der Substanzen ftir Mause = Froseh-Sfaus-Index. F~ithner glaubt nun, 
dab er die yon ibm an reinen Substanzen gefundenen Indices benutzen karat, um 
in forensisehen F~illen, bei denen ein ehemiseh sehwer naehweisbares Gift vorliegG 
die Arbeit des Chemikers zu erg/~nzei~_ bzw. zu ersetzen. Fiir das St.rophantin ist 
wie gesagt die Methode erstmalig yon igm in fore angewandt worden. 



T
ab

el
le

3
. 

E
ig

en
e 

C
ar

d
ia

zo
l-

V
er

su
eh

e.
 

M
ee

rs
eh

w
ei

n
eh

en
. 

T
ie

r 
L

fd
'l~

 
G

ew
:e

ht
 

lg
r' 

I N
r. 

1 
34

0f
l 

2 
3 

35
0,

0 

3 
4 

;3
50

,0
 

4 
38

0,
0 

5 
34

0,
0 

6 
~7

0,
0 

G
ab

e 
U

m
re

e
h

n
u

n
g

 
au

f 
d

en
 

M
en

sc
h

en
 

y
o

n
 

65
 k

g
 

K
ra

n
k

h
e

tt
sv

e
rl

a
u

f 
A

u
sg

a
n

g
 

P
er

 o
s 

0,
02

 c
cm

 C
ar

d.
 

li
qu

id
. 

(1
0%

) 
= 

2,
 0

 m
g

 r
ei

ne
s 

C
ar

d.
 

P
er

 o
s 

0,
4 

ee
m

 C
ur

d.
 

li
qu

id
. 

(1
0%

) 
40

 m
g

 
re

in
es

 
C

ar
di

az
ol

 

S
u

b
cu

ta
n

 
0,

5 
ee

m
 

C
ar

d.
 l

iq
ui

d.
 ( 

10
 %

 ) 
50

 
m

g
 

re
in

es
 

C
ar

di
az

ol
 

N
ae

h
 

6 
st

ii
nd

ig
em

 
H

u
n

g
er

n
 

pe
r 

os
 

0,
65

 
cc

m
 

C
ar

d.
 

li
qu

id
. 

(1
0%

) 
65

 
m

g
 

re
in

es
 

C
ar

di
az

ol
 

P
er

 o
s 

1,
0 

ee
m

 C
ar

d.
 

li
qu

id
. 

(1
0%

) 
=

 
10

0 
m

g
 

re
in

e~
 

C
ar

di
az

ol
 

P
er

 o
s 

2,
0 

ee
m

 C
ur

d.
 

li
qu

id
. 

(1
0%

) 
=

 
20

0 
m

g
 

re
in

es
 

C
ar

di
az

ol
 

3,
82

 
ec

ru
 

C
ar

d.
 

li
qu

. 
= 

0,
38

2 
g 

re
in

es
 

C
ar

d.
 

74
,3

 e
cm

 
C

ar
d.

 
li

qu
. 

= 
7,

43
 g

 
re

in
es

 
C

ar
d.

 

92
,9

 e
em

 
C

ar
d.

 
li

qu
. 

= 
9,

29
 

g 
re

in
es

 C
ar

d.
 

11
1,

2 
ee

m
 

C
ar

d.
 

li
qu

. 
= 

11
,1

2 
g 

re
in

es
 

C
ar

d.
 

19
1,

2 
ee

m
 

C
ar

d.
 

li
qu

. 
= 

19
,1

2 
g 

re
in

es
 

C
ar

d.
 

N
ac

h
 2

 M
in

. 
Z

it
te

rn
, 

U
n

ru
h

e,
 A

tm
u

n
g

 b
es

ch
le

un
ig

t,
 l

~
uf

t 
au

f-
 

N
o

rm
al

 
ge

re
gt

 
h

er
u

m
. 

D
au

er
 

20
 M

in
. 

N
ae

h
 

w
ei

te
re

n 
4 

M
in

. 
no

r-
 

to
m

es
 

V
er

ha
lt

en
. 

H
at

 
ke

in
e 

K
r~

m
p

fe
 

b
ek

o
m

m
en

 
N

ac
h

 4
 M

in
. 

be
se

hl
eu

ni
gt

e 
A

tm
u

n
g

, 
U

n
ru

h
e 

(a
nh

al
te

nd
).

 N
ae

h
 

21
 M

in
. 

le
ic

ht
e 

E
in

ze
lz

uc
ku

ng
en

, 
di

e 
in

 P
au

se
n

 b
is

 z
ur

 8
1.

 M
in

. 
N

o
rm

al
 

be
st

eh
en

. 
D

an
n

 t
y

p
is

eh
er

 S
~

re
ek

kr
am

pf
 (

15
 S

ek
.)

, 
de

r 
2.

 i
n 

de
r 

84
., 

de
r 

3.
 i

n 
de

r 
87

. 
M

in
. 

V
on

 d
a 

ab
 b

is
 z

ur
 1

40
. 

M
in

. 
n

u
r 

le
ie

ht
e 

E
in

ze
lz

ue
ku

ng
en

. 
A

ns
eh

li
eB

en
d 

n
o

rm
al

 
N

ac
h

 2
 M

in
. 

er
he

bl
ie

h 
un

ru
hi

g.
 

In
 d

er
 5

. 
M

in
. 

k
u

rz
er

 K
ra

m
p

f.
 

T
o

d
 

in
 

de
r 

V
on

 
de

r 
9.

 M
in

. 
an

 
E

in
ze

lz
uc

ku
ng

en
, 

in
 

de
r 

15
. 

M
in

. 
14

5.
 M

 in
. 

(n
ic

h
t 

2.
 K

ra
m

p
f:

 
se

hr
 

sc
hw

er
, 

S
ei

te
nl

ag
e,

 
ab

w
ee

h
se

ln
d

 
to

ni
se

h-
 

im
 

K
ra

~r
ep

/, 
kl

on
is

eh
, 

L
au

fb
ew

eg
un

ge
n,

 
st

ar
k

e 
S

tr
ee

ku
ng

en
, 

S
ch

le
ud

er
- 

ke
in

eL
~

h
m

u
n

g
) 

be
w

eg
un

ge
n,

 
le

is
e 

S
eh

re
ie

. 
A

n
h

al
te

n
 d

es
 Z

u
st

an
d

s 
bi

s 
zm

 
...

...
. 

73
. M

in
.,

 d
am

l 
k

u
rz

eP
au

se
 y

on
 1

5 
S

ek
.,

 a
b

er
m

al
ig

eW
ie

d
er

h
o

lu
n

g
 d

es
Z

u
st

an
d

es
 

bi
s 

zu
r 

93
. 

M
iu

. 
V

on
 n

u
n

 a
n

 n
u

r 
no

eb
 E

in
ze

lz
ue

ku
ng

en
, 

da
zw

is
ch

en
 m

in
u

te
n

- 
lu

ng
e 

R
uh

e.
 

D
au

er
 

bi
s 

zu
r 

14
5.

 M
in

.,
 

o
h

n
e 

d
ab

 
de

s 
T

ie
r 

si
ch

 
er

ho
]t

 
od

er
 

au
eh

 n
u

r 
au

fr
ie

ht
et

. 
D

an
n

 p
lS

tz
li

ch
 t

er
m

in
al

e 
A

te
m

b
ew

eg
u

n
g

en
 

N
ae

h
 4

 M
in

. u
nr

uh
ig

, 
le

is
e 

S
ch

re
ie

. 
V

on
 d

er
 1

1.
 M

in
. 

an
 s

ie
h 

al
l-

 I
 T

o
d

 
in

 
de

r 
m

~
hl

ie
h 

h~
uf

en
de

 E
in

ze
lz

ue
ku

ng
en

. 
In

 d
er

 2
4.

 M
in

. 
k

u
rz

er
 

15
5.

 M
in

. 
P

ld
tz

- 
K

ra
m

p
f 

(1
0S

ek
.)

 m
it

 s
eh

ue
ll

er
 u

n
d

 g
u

te
rE

rh
o

lu
n

g
. 

D
es

 g
le

ie
he

 
li

ch
 

u
n

d
 

un
er

- 
in

 d
er

 2
8.

 M
in

. 
V

on
 d

er
 3

9.
--

62
. 

M
in

. 
er

n
eu

te
 U

n
ru

h
e 

m
i~

 z
u-

 
w

ar
te

t 
lu

ng
e 

n
eh

m
en

d
en

 E
in

ze
lz

ue
ku

ng
en

. 
In

 
de

r 
63

. 
M

in
. 

be
gi

rm
t 

ei
n 

na
ch

 
A

u/
hb

'r
en

 
se

hw
er

st
er

 K
ra

m
p~

 
(w

ie
 

be
i 

M
ee

rs
ch

w
. 

4)
, 

de
r 

si
ch

 b
is

 
zu

r 
de

r 
K

rd
~m

p/
e 

12
0.

 M
L

n.
 o

h
n

e 
P

au
se

, 
oh

ne
 E

rh
o

lu
n

g
 f

or
ts

et
zt

. 
D

an
n

 
al

l-
 

m
~

hl
ie

he
s 

A
u

fh
6

re
n

 d
er

 K
r~

tm
pf

e.
 

In
 d

er
 1

30
. 

M
in

. 
la

ng
sa

m
es

 A
u

fr
ic

h
te

n
 a

us
 

de
r 

S
ei

te
nl

ag
e,

 b
eg

im
~

t 
ta

u
m

el
n

d
 (

w
ie

 e
rs

ch
S

pf
t)

 z
u 

ge
he

n.
 

S
eh

ei
nt

 l
an

g
sa

m
 

w
ie

de
r 

zu
 s

ie
h 

zu
 k

o
m

m
en

, 
sc

tm
u

p
p

er
t 

in
 s

ei
ne

m
 B

eh
~

lt
er

 h
er

u
m

, 
be

w
eg

t 
si

eh
 

la
ng

sa
m

. 
L

eg
t 

si
ch

 i
n 

de
r 

15
5.

 l
V

Ii
n,

 p
lS

tz
li

eh
 a

uf
 d

ie
 S

ei
te

, 
st

ir
b

t 
n

ac
h

 w
en

ig
en

 
te

rm
in

al
en

 
A

te
m

b
ew

eg
u

n
g

en
 

N
ae

h
 

1 
M

in
. 

st
ar

k
 

un
ru

hi
g,

 
A

tm
u

n
g

 
be

sc
hl

eu
ni

gt
. 

N
ac

h
 

4 
M

in
. 

sc
hw

er
er

 
1.

 K
ra

m
p

f 
(1

5 
S

ek
.)

, 
2.

 
K

ra
m

p
f 

in
 

de
r 

7.
 M

in
. 

K
ei

ne
 r

es
*l

os
e 

E
rh

ol
un

g,
 

so
nd

er
n 

E
in

ze
lz

u
ck

u
n

g
en

 
bi

s 
zu

r 
11

. 
M

in
. 

D
an

n
 3

. 
se

hr
 s

eh
w

er
er

, 
ab

er
 k

u
rz

er
 K

ra
m

p
f.

 
4.

 K
ra

m
p

f 
in

 d
er

 1
5.

 M
in

. 
V

on
 d

er
 1

6.
 M

in
. 

an
 s

ch
w

er
st

es
 

I 
B

il
d 

w
ie

 b
ei

 ~
ee

rs
ch

w
ei

n
ch

en
 4

, 
an

h
al

te
n

d
 b

is
 z

ur
 4

0.
 M

in
. 

19
4,

0 
ec

ru
 

C
ar

d.
 

20
M

in
. 

fa
ng

 r
uh

ig
 u

nd
un

au
ff

i~
ll

ig
. 

D
an

n
 p

l6
tz

li
ch

 s
ch

w
er

e,
 y

o
n

 
li

qu
. 

--
 

19
,4

 
gl

 
k

u
rz

en
P

au
se

n
u

n
te

rb
ro

ch
.K

r~
m

p
fe

, 
d

ie
eb

en
so

p
lS

tz
li

ch
n

ac
h

 
re

in
es

 
C

ur
d.

 
ei

ni
ge

n 
M

in
. w

ie
de

r 
au

ss
et

ze
n.

 N
or

m
. 

V
er

hM
~

en
 f

ii
r 

di
e 

ns
 

st
en

 l
0

 M
in

.)
 D

an
n

 a
b

er
m

al
s 

se
hw

er
st

e 
K

rs
 

9 
M

in
. 

la
ng

 

T
o

d
 

im
 

K
ra

m
p

/ 
in

 d
er

 4
0.

 M
in

. 

T
o

d
 

ir
a 

K
ra

m
p

/ 
in

 d
er

 4
2.

 M
in

. 

�9
 C3
 

�9
 H
 

0~
 

0~
 

c0
 g O

O
 

r 



T
g

b
el

le
4

, 
V

er
sa

eh
e 

m
it

 
d

em
 

au
s 

d
er

 
L

ei
ch

e 
ri

ic
k

g
ew

o
n

n
en

en
 

C
ar

d
ia

zo
l.

 

T
ie

r 

Lf
d.

 N
um

m
cr

 
G

ew
gc

h~
 

1 
M

au
s 

1 
21

,3
 

2 
M

~
ns

22
 

19
,0

 

3 
M

au
s 

5 
19

,0
 

4 
M

~
us

23
 

20
,0

 

5 
M

au
s2

4
 

19
,0

 

6 
!V

ir
us

25
 

20
,0

 

7 
M

au
s2

6
 

18
,8

 

8 
M

~
us

27
 

18
,2

 

9 
M

~
us

28
 

20
,0

 

10
 

M
~

us
21

 
21

,5
 

11
 

F
ro

sc
h 

22
,0

 
18

 
12

 
M

au
s2

9 
17

,9
 

G
ab

e 
X

ra
nk

he
it

sv
er

la
uf

 
A

us
g'

al
lg

 

0,
5 

ec
ru

 e
in

ge
en

gt
e 

M
ag

en
sp

id
fl

ii
ss

ig
ke

it
 

su
b

cu
ta

n
 

D
ii

nn
da

rm
-E

xt
r.

 
m

it
 C

hl
or

of
or

m
 

a.
us

ge
se

h.
 

R
fi

ck
s~

an
d 

n
o

ch
 

3r
ea

l 
m

it
 C

hl
or

of
or

m
 a

us
ge

sc
h.

 ; 
ge

re
in

ig
t.

 
S

ch
w

ac
h 

ge
lb

er
 

g
ii

ck
st

an
d

 
in

 
W

as
se

r 
ge

lS
st

, 
ei

ng
ed

am
pf

t,
 

ge
w

og
en

, 
in

 
2 

ce
m

 
W

as
se

r 
ge

l6
st

. 
D

av
o

n
 

0,
76

 
ee

m
 

= 
0,

08
 

m
g/

g 
],

52
 m

g
 

sn
b

en
ta

n
 

D
ic

lc
da

r,
m

-E
xt

r.
 

m
it

 C
hl

or
of

or
m

 a
us

ge
se

h.
 

H
al

b
re

in
er

 R
ti

ck
- 

st
an

d
 

in
 

2 
ec

ru
 W

~
ss

er
 

ge
lS

st
. 

D
~

v
o

n
 

0,
5 

ce
m

 
su

b
eu

ta
n

 
D

ic
l~

da
rm

-E
xt

r.
, 

b
eh

an
d

e]
t 

u
n

d
 g

er
ei

ni
gt

 w
ie

 b
ei

 N
r.

 2
. 

D
er

 
sc

hw
ae

hg
el

be
 

R
ti

ck
st

~
n

d
 

in
 

3 
ec

m
 

W
as

se
r 

ge
lS

st
. 

D
av

o
n

 
0,

78
 c

em
 =

 
0,

09
 m

g/
g 

= 
],

8 
m

g
 

su
b

cu
ta

n
 

L
eb

er
-E

xt
r.

, 
b

eh
an

d
e]

t 
~

n
d

 
ge

re
in

ig
t 

w
ie

 
be

i 
N

r.
 2

. 
0,

5 
ec

m
 

de
r 

w
~

ss
er

ig
en

 f
ur

bl
os

en
 L

S
su

ng
, 

en
th

M
te

n
d

 1
,6

1 
m

g 
C

ar
d.

 
=

 0
,0

85
 m

g/
g 

su
b

eu
ta

n
 

L
eb

er
-E

xt
r.

, 
b

eh
an

d
el

t 
u.

 g
er

ei
ni

gt
 w

le
 b

ei
 N

r.
 2

. 
0,

53
 e

cr
u 

de
r 

w
~

ss
er

ig
en

 L
S

su
ng

, 
en

th
M

te
n

d
 1

,8
ra

g 
= 

0,
09

 m
g/

g 
su

b
cu

ta
n

 
L

eb
er

-E
xt

r.
, 

b
eh

an
d

el
t 

u
n

d
 g

er
ei

ni
gt

 w
ie

 b
ei

 N
r.

 2
. 

0,
52

 c
em

 
de

r 
w

gs
se

ri
ge

n 
L

6s
un

g,
 

en
th

al
te

n
d

 
1

,7
9

m
g

 
C

ar
di

az
ol

 
0,

09
5 

m
g/

g 
su

b
eu

ta
n

 
L

eb
er

-E
xt

r.
, 

be
h~

m
de

l~
 u

n
d

 
ge

re
in

ig
t 

w
ie

 
be

i 
N

r.
 2

. 
0,

5 
ec

ru
 

de
r 

w
gs

se
ri

ge
n 

IA
Ss

un
g 

en
~

ha
lt

en
d 

1,
82

 m
g 

C
~r

d.
 =

 
0,

1 
rn

g/
g 

su
b

cu
ta

n
 

L
eb

er
-E

xt
r.

, 
b

eh
an

d
el

t 
n

n
d

 g
er

ei
ni

gt
 w

ie
 b

ei
 N

r.
 2

. 
0,

66
 e

cr
u 

de
r 

w
~

ss
er

ig
en

 
L

6s
un

g 
en

~
ha

tt
en

d 
2,

4 
m

g 
C

ar
di

az
ol

, 
=

 
0,

12
 m

g/
g 

su
b

cu
ta

n
 

E
xt

r.
 

au
s 

M
ee

rs
ch

w
ei

nc
he

n 
5 

(n
ae

h 
5w

S
eh

ig
er

 
tP

~u
]n

is
) 

n
u

ch
 

St
as

-O
tt

o 
ge

re
in

ig
t,

 
m

it
 

C
hl

or
of

or
m

 
au

sg
es

eh
. 

H
al

b
re

in
er

 
I~

fi
ck

st
an

d 
in

 5
 e

cm
 W

as
se

r 
ge

l6
st

. 
D

av
o

n
 0

,5
 e

em
 s

u
b

cu
ta

n
 

E
xt

r.
 

au
s 

M
ee

r.
sc

hw
ei

nc
he

n 
5 

(w
le

 
be

i 
N

r.
 1

0)
. 

0,
5 

ee
m

 
in

 
B

ru
st

ly
m

p
h

sa
ck

 
E

xt
r.

 
au

s 
M

ee
rs

ch
w

ei
nc

he
n 

1 
n~

eh
 

St
as

-O
tt

o 
ge

re
in

ig
t,

 
m

it
 

C
hl

or
of

or
m

 
m

eh
rm

al
s 

au
sg

es
ch

, 
f~

st
 

re
in

. 
0,

5 
cc

m
, 

en
t-

 
h

al
te

n
d

 
1,

79
 m

g 
C

ar
di

az
ol

 =
 

0,
1 

m
g/

g 
su

b
eu

ta
n

 

S
ch

w
er

st
er

 
S

tr
ee

k
k

ra
m

p
f 

n
ae

h
 

T
ed

 2
5 

S
ek

. 
n

ac
h

 
20

 
S

ek
.,

 
Z

u
n

g
en

b
ig

 
I 

In
je

k
ti

en
 

N
u

r 
ga

nz
 

w
en

lg
e 

E
in

ze
lz

uk
- 

]N
o

rm
M

 
ku

ng
en

, 
d

an
n

 
o.

 B
. 

I 
2 

se
hw

er
st

e 
S

tr
ee

kk
r/

im
pf

e 

X
ei

ne
rl

ei
 a

n
o

rm
al

e 
l{

ea
k

ti
o

n
en

 

Z
ah

ir
ei

eh
e 

E
in

ze
lz

ue
ku

ng
en

. 
Z

w
ci

 
ku

rz
e 

m
it

te
]s

eh
w

er
e 

K
rg

m
p

fe
 

Z
ah

hl
ei

eh
e 

E
in

ze
lz

uc
ku

ng
en

, 
zw

ei
 

K
r~

im
pf

e 
(d

er
 

2.
 

sc
hw

er
) 

Z
~

hl
re

ic
he

 E
in

ze
lz

uc
ku

ng
en

, 
zw

ei
 

ku
rz

e,
 

m
it

te
ls

eh
w

er
c 

K
r~

m
p

fe
 

Z
-~

hh
, e

ic
he

 E
in

ze
lz

ue
ku

ng
en

, 
zw

ei
 

m
it

te
ls

eh
w

er
e 

X
rg

m
p

fe
 

Z
ah

h~
ei

eh
e 

E
in

ze
lz

uc
ku

ng
en

, 
5 

an
 

S
eh

w
er

e 
zu

n
eh

m
en

d
e 

K
r/

im
pf

e,
 

T
ed

 
n

ae
h

 
3 

M
in

. 

No
rm

al
 

E
rh

o
lt

 
na

eh
 

52
 M

in
. 

E
rh

o
lt

 
na

eh
 

.~
 

34
 M

in
. 

E
rh

o
lt

 
n

~
ch

 
~r

 
37

 M
in

. 

E
rh

o
lt

 n
. 

27
M

in
. 

(s
ti

rb
t p

l6
tz

li
eh

 
n

ae
h

 
3 

T
ag

en
) 

T
ed

 n
ac

h
 1

9 
M

in
. 

le
tz

te
n

 3
 o

hn
e 

re
st

lo
se

 E
rh

o
lu

n
g

 I
 

S
of

or
ti

ge
r 

sc
hw

er
st

er
 

S
tr

ec
k-

 
T

ed
 

in
 

5 
Se

ko
 

k
ra

m
p

f 

B
le

ib
t 

vo
ll

st
i~

nd
ig

 r
ea

kt
io

ns
lo

s 
N

o
rm

al
 

Z
ah

h'
ei

eh
e 

E
in

ze
lz

ue
ku

ng
en

, 
ei

n 
E

rh
o

lt
 

n
ae

h
 

ku
rz

er
, 

mi
tt

el
se

hw
er

er
 

Kr
am

pf
 

30
 M

in
. 

m
it

 r
as

ch
er

 
E

rh
o

lu
n

g
 

'. 



T6dliche Cardiazolvergiftungen beim Menschen und im Tierversuch. 491 

Tabelle 5. Card i~zo lve r suehe  yon  Prof. F i ihner .  

Tier 
Lfd. Injizierte :~enge Krankheitsverlauf iusgang l~r. l~'ummer Gewicht 

g 

Tod nach 36 Min. 

8 

9 

10 

11 

12 

13 

14 

15 

16 

17 

18 

Maus 5 

Maus 4 

Maus 9 

Maus 6 

Maus 7 

~ u s  1 

! ~ a u s  

Maus 

Frosc 2 

lCrosc 3 

Frosc 4 

Frosch 1 

Frosch 7 

Frosch 8 

Frosch 9 

Frosch 5 

Frosch 6 

16,0 

16,0 

20,0 

16,0 

14,0 

15,0 

18,0 

15,0 

15,0 

23,0 

16,0 

17,0 

23,0 

16,5 

18,0 

]6,0 

16,5 

16,5 

0,1 mg/g reines 
Cardiazol 

,0 75 mg/g reines 
Cardiazo] 

0,075 mg/g reines 
Cardiazol 

0,081 mg/g reines 
Cardiazol 

0,092 mg/g reines 
Cardiazol 

0,1 mg/g reines 
Cardiazol 

0,1 mg/g reines 
Cardiazol 

0,2 mg/g reines 
Cardiazol 

0,3 mg/g reines 
Cardiazol 

0,0217 mg/g rei- 
nes Cardiauol 

0,1 mg/g reines 
Cardiazol 

0,2 mg/g reines 
Cardiazol 

0,217 mg/g reines 
Cardiauol 

0,242 mg/g reines 
Cardiazol 

0,277 mg/g reines 
Cardiazol 

0,28 mg/g reines 
Cardiazol 

Einzelzuckungen, 
1 Krampf 

Zwei kurze Krampfe 

Ein kurzer Krampf, 
sonst aul]er Benom- 
menheit o. B. 

Zwei schwere Krampfe 

Ein schwerer Krampf 

Einzelzuckungen, ein 
Krampf 

Zahlreiche schwere 
Krs 

Zahlreiche st~rke 
Kr~mpfe 

Zahlreiche schwere 
Krs 

Leichte Unruhe, sonst 
o.:B. 

Keine Erscheinungen 

Erregung und Schreie, 
lebh~ftes Strampe]n, 
keine Kr~mpfe 

Zahlreiche Krgmpfe 

Krgmpfe, giickenl~ge, 
Schreie 

Kr~mpfe, Riickenlage, 
i Schreie 
Krgmpfe, Schreie 

0,3 mg/g reines ] Krampfe, Rfickenlage, 
Cardiazo] I Schreie 

0,3 mg/g reines[ 5fehrere Krampfanfs 
Cardiazol Rfickenlage 

Nach 207 Min. ab- 
gesetzt 

Nach 53 Min. ab- 
gesetzt 

Tod (Zeitdauer un- 
bekannt) 

Tod nach 9 Min. 

Tod n~ch 36 Min. 

Tod nach 28Min. 

Tod nach 16 Min. 

Tod nach 141Kin. 

Nach 116 Min. o. B. 

Nach 223 Min. ab- 
gesetzt 

Nach 255 Min. ab- 
gesetzt 

Nach 195 Mln. er- 
holt 

Nach 198 Min. er- 
holt 

Tod nach 200 Min. 

Tod nach 221 Min. 

Tod (Zeit unbekannt 
Am n~chsten Tag 
tot gefunden) 

Die lYIethode so]] im Pr~zedenzfa]l folgendermM~en ausgeffihrt werden: Bei 
der Sektion empfiehlt es sich zur Isolierung leicht zersetzlicher Gifte die Organ- 
teile der Leiche in die doppelte Menge reinen 96proz. Alkohols einzulegen. An- 
schlieSend werden Extrakte angefertigt. ~ber die Art der Anfertigung wird nichts 
Naheres angegeben, doch nehmen wir an, dal~ im ~llgemeinen eflle solche nach 
Stas-Otto zweckentsprechend ist. Nach Fi~hner enth~lt bei der D~rstellung yon 



492 A. Esser und A. K~ihn: 

Glylcosiden nach Gadamer die Flfissigkeit zu vie] Natriumaoetat. ~tir Tierversuehe 
dth'fe keine geinigung mit Ammonium- oder Kaliumsalzen angewendet werden, 
wie dies Gadamer fiir Strophanthin angibt. Die bei der Extrakgherstellung er- 
haltenen L6sungen mt~ssen b]ugisotoniseh und vollkommen neutral sein. ffi~hTser 
betont ausdrfieklieh, dab es fiir seine Neghode keineswegs notwendig sei, die 
Extrakte so weitgehend zu reinigen, wie dies der Chemiker ffir seine Untersuehungen 
braueht, sondern dab die Verwendung halbgereinigter Ansziige m6glieh sei. 

Mig den gewennenen L6sungen miissen je eine weil3e Naus und ein Grasfroseh 
(die Tiere sollen annS~hernd gleiehes Gewieht haben) injizier~ werden: die Mans 
subeutan, der Froseh in den Brusttym!phsaek (0,5--1,0 eem). Zeigt sieh keine 
Wh'kung, so ist engweder kein ft~r die Tiere gifgiger Stoff vorhanden oder die 
LSsung ist noeh zu stark verd/inng. Im legzteren Fall mug sie noeh weit.er ge- 
reinigt und konzentriert werden. Die Versuehe werden darm wiederholt und auf 
diese Weise die minimale tSdliehe Menge ffir ~iaus und Yroseh ermittelt, gasse, 
Alger und Gesehleeht der Tiere haben nieht unerheblichen Einflu8 auf die Ver- 
suehsergebnisse. Im Prgzedenzfall sei es deshalb nStig, auger den Versuehen 
mig der aus der Leiehe isolierten LOsung noeh gMehe Versuehe mi$ den gleiehen 
Quantit~gen der reinen Subsganz zu unternehmen. Mfindlieh geilge Herr Prof. 
F'ghner uns noeh mit, dab es seines Eraehgens n6tig sei, im Einzelfa]l den am 
Org vorhandenen Tierstamm zungehsg auszuwerten und dab man zwisehen Winter- 
und Sommerfroseh mit Reaktionsunterschieden reehnen mi~sse. 

Fi'~h, nef probier~ zur Zeit auger den bereits durehnngersuehten Glykosiden 
und Alkaloiden eine Reihe von ~therisehen 0Ien hinsiehtlieh ihrer 5fethode aus 
und hat aueh das Cardiazol einer Froseh-Maus-Prtifung ungerzogen. Er h~tte 
die Liebensw~rdigkeit, uns seine noeh nieht verSffentliehgen Versuehsprotokolle 
fiber das Cardiazol gatigst zur Verwertung zu tiberlassen, wofiir wir ibm aueh an 
dieser SgelJe unseren Dank ausspreehen. Wit bringen seine Cardiazolergebnisse 
in Tab. 5. 

Aus  diesen Versuehen ergab sich somit  als min imale  gSdliche Dosis 
des C~rdiazols ffir die Maus 0 ,08-4) ,085 mg/g,  fiir den  Grasfroseh 
0 ,28--0 ,3  mg/g.  Demgem~g erreehnete  Fi~hner als F_roseh- laus index  
des C~rdiazols 3 ,3--3 ,7 .  

Es lag nahe,  dieses Ergebnis  auf unseren  Prgzedenzfa.ll  anzuwenden.  
Die gesu l~a te  s ind in Tab. 6 ftir die weiBe Maus, in Tab. 7 fiir  den  
Grasfroseh niedergelegt .  

Nach  unseren  Versuehen  be t rug  also die min imale  tSdl iehe Dosis 
des re inen Cardiazols  Ifir die Maus 0,075 mg/g,  des aus der  Leiche 
r6ekgewonnenen  Cardiazols  0 ,08--0 ,09 mg/g.  Ffir  den Grasfroseh wurde  
als minimMe tSdl iehe Dosis des re inen Cardiazo!s 3,0 rag/g, somi t  das  
Zehnfaehe der  yon  Fiihner fes tges te l l ten  tSdl ichen Menge ermittel~.  D~ 
bei  sgmt l ichen  t ieferen Dosen die FrSsehe  n ich t  im Versuch s ta rben ,  
sondern  zum Tell  nach  anlgngl icher ,  scheinbar  rest toser  a n d  t a g d a n g  
anhMtender  Erho lung  plStzl ieh aus gngerl ich unerklgr l iehen  Gr i inden 
eingingen, haben  wir  bei  unseren  Froschversuchen  schlieBlieh auf eine 
Bes t immung  der t6dl ichen Menge ffir Cardiazol  aus der  Leiehe ver- 
z ichtet .  

Naeh  diesen Ergebnissen  er rechnete  sich unser  Frosch-Ma.usindex 
des Cardi~zols (unter  Nich tbe r~cks ich t igung  der  nach  mehreren  Tagen  
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T6dliche Cardiazolvergif~ungen beim Menschen und im Tierversuch. 495 

gestorbenen Fr6sche) auf 33,3--40,0. Dieser Index weicht yon dem 
_Fi~hnerschen Cardiazolindex sehr ab. Das Ergebnis wird auch nicht 
wesentlich verbessert, wenn wit' die verh/~ltnism/~l~ig groBe Spanne der 
Dosen bei Frosch lfd. Nr. 17 und 18 in Rechnung setzen. Frosch 17 
war mit einer Gabe yon 2 mg/g zun/ichst am Leben geblieben und erst 
nach 72 Stunden tot  aufgefunden worden. Die niedrigste ])osis, die 
ein Frosch anfangs trotz schweren Vergiftungsbrides ertrug, sich restlos 
zu erholen schien und erst 5 Tage nach Injektion starb, war 0,7 mg/g 
(Frosch lfd. Nr. 11). Der nach diesem Wert errechnete Index w/irde 
7,8--9,3 betragen, also immer noch wesentlich fiber dem Fiihnerschen 
Index liegen. 

c) Ergebnisse der pharmakologischen (biologischen) Versuche. 
Unsere zu den verschiedenartigsten Zwecken unternommenen Tier- 

versuche hat ten eine Reihe yon interessanten und auch fiberraschenden 
Ergebnissen. 

Hinsichtlich des klinischen Vergi/tungsbildes k6nnen wir die yon 
Schoen ffir das Kaninchen gefundene lorotrahierte Erregungsphase und 
naehhMtigere Wirkung des per os gegebenen Cardiazols auch ffir das 
Meerschweinchen durchaus best/~tigen. Wit beobachteten bei ver- 
schiedenen unserer Tiere (Versueh 4 und 5, Tab. 3) sehr schwere und 
tibetans lang sich hinziehende Krampfanf/~lle, die ohne Pause und ohne 
jede Erholung abliefen. Es muB jedoch betont werden, dab ein solches 
schwerstes Zustandsbild keineswegs f/ir die Darreichung per os charak- 
teristisch ist, sondern auch bei subcutaner Applikation des Mittels auf- 
treten kann; dies beweist Versuch 3, Tab. 3. Sehr beachtlich ist aueh 
das zumeist ausgesprochene Brid der iosychomotorischen Erregung, 
welches so gut wie unsere s/imtlichen Meerschweinchen kurz nach der 
Injektion zeigten. Eine Ausnahme maehte allein Versuch 6, Tab. 3, 
wo das Tier 20 Minuten lang absolut ruhig blieb und dann schlagartig 
in Kr/~mpfe tiM, die yon guten Erholungspausen unterbrochen waren. 
So zeigten yon 6 Meerschweinchen nicht weniger als 3 ein klinisch 
atypisches Vergiftungsbfld (Nr. 3--5, Tab. 3), um so mehr, als bei ihnen 
aueh die Kr/~mpfe keineswegs nur typische Streckkriimpfe nach Art 
des Pikrotoxins darstellten. Bei den anderen 3 Meersehweinchen waren 
die Kr&mpfe aber durchweg regelrecht und entsprachen ganz dem in 
der Literatur oft geschilderten Bride. 

Absolut regelrecht spielten sich die Krampferscheinnngen bei s~mt- 
lichen )/I/~usen und Fr6schen ab, d. h. es handelte sich um ganz aus- 
gesprochene Streckkr/~mpfe tells leichter, teils mittelschwerer, tells 
sehwerer Art~ Dabei war es ganz und gar gleichgiiltig, ob wit reines 
Cardiazol, halbreines oder ganz rein dargesteHtes Leichencardiazol 
n~hmen und ob die Tiere nach 25 Sekunden oder erst naeh 1 Stunde 

Z. f. d. ges. Gerichtl. lKedizin. 21. Bd. 34 
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zugrunde gingen. Die Prodrome der Vergiftung aber waren bei beiden 
Tierarten versehieden: die Maus zeigte eine gewisse Unruhe (die abet 
niemals den Grad wie bei den Meersehweinehen erreiehte), vor allem 
aber an Zahl allmghlieh zunehmende und sieh verstgrkende blitz- 
sehnelle Einzelzuckungen, ehe die eigentliehen Krgmpfe auftraten. Die 
Erholung zwisehen den eehten Krgmpfen war eine sehr weehselnde: 
bald schien sie restlos zu sein, bald jedoeh blieben die lV[guse naeh dem 
ersten Krampf in ihrem Allgemeinbefinden mehr oder weniger gest/Srt. 
Der Froseh zeigte grundsgtzlich keine Prodrome; die Streekkrgmpfe 
setzten ganz sehlagartig ein. Wghrend nun bei der Mans die Sehwere 
der Krgmpfe mit ihrer Zahl zumeist zunahm, war es beim Froseh 
gerade umgekehrt; der erste Krampf war hier stets am sehwersten, 
die folgenden leiehter. Dagegen lie8 die Erholung beim Froseh sehr 
oft (aber nieht immer) viel zu wfinsehen tibrig; es wurde hgnfig gesehen, 
dab er zwisehen den Krgmpfen in l~iiekenlage verblieb. Lghmungs- 
erseheinungen wurden nnr bei FrOsehen beobaehtet, die sehr hohe 
Dosen des Giftes erhalten batten. Beim Warmbliiter fehlten sie aueh 
bei hohen Gaben. 

An nnseren Meersehweinehen, Mgusen und Fr6sehen haben wit 
weiterhin sonderbare klinisehe Beobaehtungen gemaeht, wie sie in der 
Literatur nieht erwghnt zu sein seheinen. Schon bei den Neersehwein- 
ehenversuehen 3 und 4 war nns aufgefallen, dag diese Tiere nieht im 
Krampf starben, sondern im Erholnngsstadium, nnd zwar nnter den 
Erseheinungen einer pl6tzliehen Herzinsuffizienz. Abet immerhin 
starben diese beiden Tiere noeh w~ihrend des eigentliehen Versuehes. 
Bei den Fr6sehen kam dann eine ganz auffallende Beobaehtung hinzu: 
eine Reihe yon Tieren, die sehr hohe Dosen Cardiazol erhalten hatgen 
und langdauernde starke L/~hmungen erlitten, war 24 Stunden naeh 
Injektion wieder seheinbar genesen, die Tiere verhielten sieh ~ul~erlieh 
ganz normal. Naeh 72 Stunden bis 5 Tagen abet gingen diese Tiere 
ganz iiberraschend in wenigen Stunden ein unter den Erseheinnngen 
eines rapiden Kr/~fteverfMls. 

Nine weitere sehr auffgllige Erseheinung beobaehteten wir endlich 
bei Ma,us 24--27 (lfd. Nr. 5--8, Tab. 4). Diese Tiere waren mit aus dot 
Leber der Leiche rein dargestelltem Cardiazol in hohen Dosen gespritzt 
worden, hatten nut  leiehte bis mittelsehwere Vergiftungserseheinungen 
geboten und sieh sehr raseh und seheinbar vollst/~ndig erholt. Sie waren 
aueh am n/~ehsten Tage durehaus taunter, fraBen gut. Trotzdem starb 
die Maus 27 zwei Tage naeh der Injektion innerhalb einer knappen 
Stnnde ganz iiberrasehend, nnd zwar wieder unter den Erseheinungen 
einer Herzinsu/fizienz. Alle 4 Tiere zeigten eine sta~lce Gewichtsabnahme, 
die bei den 3 Uberlebenden trotz weiterer guter Nahrungsanfnahme 
aueh weiterhin anhielt (Tab. 8). AuBerdem aber zeigten die 3 Tiere 
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yore 2.--3. Tage nach der Injektion an ein sehr fiberraschendes Ver- 
halten: bei sonstiger Munterkeit batten sie fast st~ndige Einze]zuckungen, 
die sich auch bei Spontanbewegungen bemerkbar machten, im Schlaf 
jedoch fehlten. Langsam stieg dann das Gewicht der Tiere wieder an, 
die Einzelzuckungen ver]oren sich Mlmi~hlich. 

Tabe]le 8. Gewichtsverluste  nach Cardiazolinjektion.  

D a t u m  Maus 24 :5~aus 25 )JYaus 26 Maus 27 

15. III. 
17. III. 
18. III. 
19. III. 
20. III. 
21. III. 
22. III. 

19,0 
17,9 
17,5 
17,3 
17,2 
17,3 
18,0 

21,0 
18,5 
18,1 
18,1 
17,8 
17,7 
17,6 

18,8 
17,6 
17,0 
17,3 
17,7 
18,5 
18,7 

18,2 
16~5 

Wir stellen somit aus unseren allgemeinen Tierversuchen mit Car- 
diazol lest, dab bei Meerschweinchen, Frosch und Maus Todesf~lle nach 
den Injektionen auftreten kSnnen, die' nicht auf das Cardiazol direkt 
(Kr/~mpfe), sondern ~uf eine selcund~ire, bei Frosch und Maus sog~r 
noch tagel~ng sp/~ter auftre~ende, gerzinsuffizienz bzw. Ersch6pfung 
zuriickgeffihrt werden mfissen. Aul]er diesen Sp(it/olgen der akuten 
Vergiftung konnte ferner beobachtet werden, dM] M/iuse im AnschluB 
an das akute Stadium ein durch starke Gewichtsabnahme und dutch 
Tage nach der Injektion ~uftretende zentrMe Reizerscheinungen ge- 
kennzeichnetes Krankheitsbild bieten kSnnen. Sehr wesentHch ist bei 
Mlen diesen Sloi~tfolgen , dM~ sich die betreffenden Tiere in der Zwischen- 
zeit ganz normal verhielten. Es ist also keineswegs so, dab die Tiere 
nach ~berstehen einer akuten Cardiazolvergiftung immer zur rest]osen 
Erholung gelangen. 

Wegen seiner besonderen forensischen Wichtigkeit miissen unsere 
Ergebnisse hinsichtlich des Fi~hnerschen Frosch-Mausindex des Cardiazols 
genauer besprochen werden. Aus den Tab. 6 und 7 ergibt sich ja, dab 
wir zu Resultaten gekommen sind, die yon den Ergebnissen Fi~hners 
stark abweichen. W/ihrend Fi~hner einen Frosch-Mausindex yon 3,3--3,7 
ffir das Cardiazol errechnete, ergaben unsere eigenen Versuche einen 
solchen yon 33,3--40,0 bzw. einen solchen yon 7,8--9,3 (wenn wir den 
Slo~ttod der Fr6sche als Indexversuch gelten lassen wollen). Woher 
kommen diese Unterschiede ? 

Fi~hner selbst betont,  dal] man bei den Indexversuchen (bei allen 
Giften, nicht nut  beim Cardiazo]) als variable Versuchsfaktoren Alter, 
Geschlecht und Stature der Tiere in Rechnung setzen mfisse, insofern 
sie Unterschiede in den Versuchsergebnissen bedingen kSnnten. Auch 
sei zwischen Sommer- und Winterfrosch zu unterscheiden..Fi~hners in 

34* 
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Tab. 5 medergelegte Experimente s tammen aus dem Sommer (August), 
unsere eigenen Versuche sind im Februar  und Mgrz unternommen 
worden. Das Froschmaterial bestand zum Teil aus WinterfrSschen (aus 
dem Fi~hnerschen Insfitut),  zum Teil aus Friihjahrsfr5schen (bezogen 
yon dem gleiehen Tierhgndler, der auch das Inst i tut  Fi~hners beliefert). 
Somit benutzten wir zwar den gleiehen Stature yon FrSschen wie Fi~hner, 
aber 2 verschiedene jahreszeitliche Gruppen desselben. Unsere M~use 
erhielten wir mit  Ausnahme der Tiere 24--28 yon der gleichen Tierhand- 
lung; bei den Versuchen wurden also 2 ~ u s e s t ~ m m e  benutzt. Das Alter 
unserer Tiere liet~ sich nieht exakt  bestimmen; das Gesehleeht sehien 
ohne grol~en Einflul~ zn sein. 

Unsere yon Fi~hners Ergebnis stark gbweiehenden Indexziffern er- 
kl~ren sich darius,  dab wir als niedrigste tSdliche Mausdosis 0,075 mg/g 
(Fi~hner 0,081 rag/g) feststelk.en, als niedrigste tSdliche Froschdosis da- 
gegen 0,7 mg/g beim Spgttod und 3,0 mg/g beim eigentlichen Versuch 
(Fi~hner 0,28 rag/g). Herr  Prof. Fi~hner hat, wie er uns mitteilte, in- 
zwischen weitere Versuche mit  Cardiazol unternommen und dabei 
beobachtet,  dal~ bei seinen jetzigen (M~rz-) Versuchen die im Sommer 
erreehnete lndexziffer sieh ebenfalls ganz wesentlich erhShte, well 
seine FrSsche genau wie die unseren im Winter erst bei ganz erheblich 
hSheren Dosen zum Exitus kamen. Damit  wird bewiesen, daft die 
Reaktionsuntersehiede zwischen Sommer- nnd Winterfroseh (Friihjahrs- 
froseh) so hochgradige sind, daft die Aufstellung eines fiir alle Jahres- 
zeiten bindenden Frosch-Mausindex des Cardiazols unmSglieh ist. Es 
miiftte also, wenn man die Indexmethode als forensisches ]~eweismittel 
anwenden will, im Einzelfall unbedingt gefordert werden, was ja auch 
~'i~hner verlangt, daft der an Ort und Stelle vorhandene Tierstamm 
zungchst einmal fiir die betreffende Jahrszeit  mit  der reinen Substanz 
an zahlreicheT~ Tieren eingehend austitriert wiirde. Aus dem Gesagten 
ergibt sieh ein genereller ~achtefl  der Indexmethode: es sind unter  
allen Umstgnden zahlreiche Tierversuehe notwendig. Nur so n~mlich 
1/~ftt sieh der bei Tierversuchen ja stets so aul~erordentlich stSrende 
individuelle Faktor  einigermaften beheben. Handel t  es sich nun um 
ein Gift, welches (wie in unserem Cardiazolfalle) in grSfteren Mengen 
aus der Leiche chemiseh riickgewonnen werden kann, so spielt die Zahl 
der Tierversuche, so zeitrgubend diese auch sind, keine l~olle. Liegt 
dagegen ein Gift vor, welches nur in geringen Mengen in der Leiche 
vorhanden ist, so besteh~ die grofte Gefahr, dal~ dieses wenige material  
fiir Versuehe verbraucht  wird, die am Schlu~ der Experimente dann 
doch nicht geniigend beweisfghig sind. 

Schon aus den genarmten Griinden erscheint uns die Indexmethode 
einstweilen noeh nieht geeignet, die chemische Untersnehung eines 
forensisehen Giftfalles zu ersetzen oder eine wesentliche Unterstiitzung 



T6dliche Cardiazolvergiftungen beim Menschen und im Tierversuch. 499 

derselben zu sein. Wit haben jedoch noch andere Bedenken, wenigstens 
soweit es sich um den Cardiazolindex handelt. Die Aufstellung des 
Index eines Giftes mul~ naturgem~]~ an der reinen Substanz erfolgen. 
Dabei wird man (immer mit  der Schwierigkeit des Tierstammes, der 
Jahreszeit  und vor allem auch des ganz unberechenbaren indiv~duellen 
Faktors k/~mpfend) zur Aufstellung minimMer tSdlicher Dosen bei 
Froseh und Maus kommen. Es fr~gt sieh nun, ob der aus der Leiche 
chemiseh riickgewonnene Giftstoff bei den gleichen Tierst~mmen auch 
wirklich die gleichen tSdlichen Minimaldosen wie der reine Stoff haben 
wird. 

Ftir d~s S~rophanthin hat  Fiihner diese Frage in einem Pr~zedenzfall 
bej~ht. Wie es sich bei den iibrigen yon ihm mit  reiner Substanz 
gepriiften Stoffen verh~tlt, wissen wir einstweilen nicht. FLit das Cardi~zol 
mtissen wir die oben gestellte Frage zumindest offenlassen bzw. als 
sehr zweifelhaft hinstellen. Wie nnsere in den verschiedenen Tabellen 
niedergelegten Ergebnisse dartun, haben wir folgendes festgestellt: In  
der Schwere der Vergiftungserscheinungen und aueh in der Zeitdauer 
zwischen Injektion und Tod l~13t sich wenigstens bei den M~usen inner- 
hMb der einzelnen Grnppen der verabfolgten Dosen eine untersehied- 
liche Wirkung der injizierten Cardiazolproben bemerken. Cardiazol 
aus der Leiche, welches sich noch im halbreinen Zustande befand, wirkte 
sichtlich intensiver Ms reines Cardiazol. War  das Leichencardiazol aber 
soweit gereinigt, dM] sein Schmelzpunkt und der seiner Sublimat- 
verbindung mit  dem des reinen Cardiazols iibereinstimmte, so wirkte 
es meist weniger intensiv Ms das reine Cardiazol (siehe Versuehe in 
Tab. 6, insbesondere Nr. 7--11). Besonders iiberraschend waren in 
dieser t t insicht die mit  aus der Leber rein dargestellten Cardiazol unter- 
nommenen Versuche, wo die tSdliehe Dosis bedentend erhSht war und 
die iibrigen Tiere die oben beschriebenen S1o~ttfolgen zeigten. 

Wodnrch diese Unterschiede in der Wirksamkeit  des Giftes bedingt 
sind, vermSgen wir nicht zn sagen. Es ist natiirlich nicht ganz ans- 
geschlossen, dai3 wir rein znf~llig mit  dem reinen Leichencardiazol nur 
solche Tiere gespritzt haben, die individuell besonders widerstandsfs 
gegen das Gift gewesen sin& Diese Frage liege sich nur an einer gr6~eren 
Versuchsreihe, als wir sie bisher aufstellten, kl~renL Ob vielleicht 
andererseits der Rfickgewinnungsprozel3 zu irgendwelchen Umwand- 
lungen des Cardiazols Ver~nlassung gibt, die sich zwar nicht auf physi- 
kalisch-chemischem Wege, wohl aber im Tierversuch auswirken, kann 
zuns nich~ bewiesen werden. 

Was die ~rgge der Verwendung hMbgereinigter Organausztige be- 
trifft, so ist nach unseren Versuchen ein derartiges Vorgehen wenigstens 

1 Wir behalten uns vor, diese und weitere Fragen an einem gr613eren Tier- 
material weiter zu kli~ren. 
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beim CardiazoI nicht zu empfehlen, da d~s nut ha~b gereinigte @ardiazol 
beim Warmblfiter offenb~r die Gfftwirkung erheblich verst4r]~en kann 
(siehe Tab. 4, Versuch 3 und 10); dabei sei auch d~rauf hingewiesen, 
dal] der Frosch bei Anwendung der gleichen Menge v611ig unbeeinfluBt 
blieb (Tab. 4, Versueh 11). 

Wit kommen somit zu dem Ergebnis, dag sieh die Fiihnersche 
Methode zur Identifizierung des Cardiazols naeh dem Froseh-Mausindex 
in einem Prgzedenzfalle nieht hat  anwenden lassen. Im aZlgemeinen 
seheint die Indexmethode einstweilen noeh von so vielen unbereehen- 
baren Faktoren abh/~ngig zu sein, dab sie im praktisehen Falle nur mit 
Vorsieht und erst auf dem Boden zahlreieher Vorversuehe als gericht- 
liehes Beweismit~tel dienen k6nnte und aueh dann nur als eine Unter- 
stfitzung der ehemisehen Analyse, nieht aber als Ersatz ftir sie. In- 
wieweit die Indexmethode bei ehemisch sehwer oder nieht faBbaren 
Giften als sichere8 forensisehes Beweismittel brauehbar ist, bedarf noeh 
weiterer Klgrung. Dagegen ist es sehr wohl mSglich, in einem frag- 
lichen Falle dureh subcutane Injektion aueh halbreiner Organausziige 
beim Warmbltiter typisehe Streekkrs auszul6sen und somit den 
Chemiker auf das Vorhandensein eines Krampfgiftes der Pikrotoxin- 
gruppe hinzuweisen. Als Versuehstier ist in erster Linie die N~aus zu 
empfehlen, da das akute Vergiftungsbild bei diesem Tier in zahlreiehen 
Versuehen stets gleichartig ablief. 

d) Anatomische und chemische Untersuchung des Tiermaterials. 

!rgendwelche Literatur~ng~ben tiber anatomische oder chemische 
Befunde an Tierorganen liegen nicht vor. Wir haben infolgedessen 
schon aus Vergleichsgriinden mit unserer menschlichen Beobachtung 
auf eine griindliche Untersuchung unserer Tiere groBen Wert gelegt. 

Die mal~ros/~opisch.anatomische Untersuchung s~mtlicher gestorbener bzw. ge- 
tSteter Tiere ergab niem~ls irgend etw~s Charakteristisches ~n den 0rganen" 
wechselnde Hyper~mie der Lungen, Leber, Nieren und des Hirns; sonst o. B. 

Histologisch sollen die Ver~nderungen nach Tierarten getrennt geschilder~ 
werden. 

Meerschwein&en 1 (Ted im Krampf in der 42. Versuchsminute). Am Herzen 
im Grundzug die gleichen Ver~nderungen wie bei der menscMichen Beobachtung. 
Die Fragmentgtion der Fasern ist allerdings nut stellenweise in m~Bigem Urn- 
fang zu sehen, doch linden sich innerhalb der Fasern die gleichen eigen~rtigen 
Fgrbungsdifferenzen des Plasmas ung g~nz ~hnliche sonderb~re Kernvergnde- 
rungen. Ebenso sind die Kerne bei den gewShnlichen F~rbungen auffallend blab. 
Fetteinlagerungen nirgends. D~s interstitielle Bindegewebe gr6berer Art zeigt 
geringe, stellenweise 5dematSse Durchtr~nkung; feineres Interstitium un~uf- 
fgllig. Es besteht die gleiche hochgradige, ganz tiberwiegend venSse Hyperamie 
wie beim ]Kenschen. Als neu hinzutret, end fallen reichlich k]eine Blut~ustritte 
(diapedese~rtig) in d~s Zwischengewebe ~uf. - -  Lunge: tI6chstgradige ven6s- 
capilli[re Hypergmie (tIaargefit$chen viel mehr beteiligt als beim Menschen). 
Fleckweises Odem, dagegen keine Blutungen ins Lungengewebe. - -  Leber: Geringe 
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wolkige Trfibung der Leberzellen; Kerne o.B. Keinerlei Fetteinlagerungen. Er- 
hebliche (Gegensatz zum Mensehen) venSs-eapill~re Hy-per/~mie. - -  Niere: Ge- 
ringe wo]kige Trribung der Epithelien der gewundenen Kan/i]chen, Kerne jedoeh 
aueh bei den gewShn]iehen F/irbungen gut erkennbar. Keinerlei Fetteinlagerungen. 
Erhebliehe venSs-capill/~re Hyper~mie. - -  Nebenniere: Fett der Rindenzellen 
irmerhalb der ganzen Rindenbreite in mlregelm~l~ig fleckigen Partien aus den 
Zellen geschwunden bzw. h6ehstgradig reduziert. Starke ven6s-eapillare Hyper- 
amie. - -  Grofihirn: Hoehgradige ven6se, m~l~ige eapillgre Hyper~mie. Sonst o. B. 

Meerschweinehen 5 (Tod im Krampf in der 40. Minute}. Am Herzen die gleichen 
Befunde wie bei 1, jedoeh hochgradiger. In den Lnngen ebenfalls derselbe Be- 
fund, doch liegen hier vereinzelte Alveolarblutungen vor, abet kein Odem. l)brige 
Organe wie bei 1. 

Meerschweinehen 4 (sehweres klinisches Bild mit 58 Minuten hintereinander 
bestehendem Krampfzustand, allm~hlicher Erholung nnd plStzlichem Tod in der 
145. Minute). Wieder am Herzen ein dem Meersehweinehen 1 grunds/itzlieh in 
allen Stricken entspreehender Befund. Faserver/~nderungen und Hyper/imie sind 
aber ganz bedeutend schwerer, aueh sind die interstitiellen Bintungen vie] zah]- 
reicher. Das Odem des gr6beren Zwischengewebes ist gleichfalls deutlieh inten- 
siver. Ubrige Organe wie bei 1. 

Meerschweinchen 6 (sehwerstes Bild eines Dauerl~'ampfes yon 57 Minuten 
Dauer, dann allm~hliehe, recht weitgehende Erho]ung. P]Stz]ieher unerwarteter 
Tod in der 155. Minute). Am Herzen sind die Ver~nderungen stereotyp die gleichen 
aber diesmal ganz extrem. Die Diapedeseblutungen erreiehen ein sehr hohes Aus- 
maB, so dal] manehe Gesichtsfelder (Vergr. 75faeh) bis zu 12--15 soleher H/imor- 
rhagien im Gewebe zeigen. Der Umfang der Einzelblutung zumeist klein. Bei 
ihrer Gesamtzahl ist die Masse des ausgetretenen Blutes aber betr/~ehtlieh, viel- 
fach sind Gruppen yon Muskelfasern yon Blutungen wie ums/~umt. Ubrige Organe 
wie bei 1. 

MiSuse: S~mtliehe M/iuse gingen im typischen sehweren Streckkrampf zu- 
grunde mit Ausnahme yon Maus 18, 19 und 22 (siehe Tab. 4 und 6), die dem Gift 
nicht er]agen, aber aus Vergleichsgriinden 20 Minuten bzw. 24 Stunden nach rest- 
loser Erho]ung get6tet wurden. Maus 27 (Tab. 4) end]ich hatte eine leiehte Ver- 
giftung tadellos tiberstanden, starb aber 2 T~ge sp/~ter ziem]ich plStzlich. 

Bei s/~mtliehen im Kramp/  gestorbenen Mgusen war am Herzen derselbe Be- 
fund zu erheben. Fragmentation war nie vorhanden, ebensowenig (~dem des 
Zwisehengewebes. Faserzeichnung sehr weehselnd: so gut wie nie ganz seharf, 
aber andererseits auch hie stark verwasehen; F/irbungsdifferenzen nnr vereinze]t 
tmd fleekweise. Kernf~rbung immer etwas blaB. Wir]dieh nennenswerte Ver- 
~nderungen lagen nur im Ffillungszustand der Gef/~l]e vor, insofern eine erheb- 
liehe venSse (bei einzelnen Tieren aueh eapil]~re) Ityper/imie bestand. Kleine 
vereinzelte Blutungen in das Zwisehengewebe wies nur eine Maus anti Die iibrigen 
Organe bieten bei allen Tieren fast gleichm/~Big das Bild starker venSs-capill~rer 
Blutfrille; sonst o. B. 

Grad und Umfang der Ver~nderungen, besonders des Herzens, war zwar bei 
den einze]nen Krampfm/~usen in geringem Umfang voneinander versehieden, 
konnte aber nieht etwa auf eine hShere oder niedrigere Dosis bezogen werden 
und erwies sich auch als unabhangig yon der Zah] und Schwere der Kr~mpfe, der 
Dauer der ldinisehen Erscheinungen und der tterkunft des zur Injektion ver- 
wendeten Cardiazols. 

Maus  18 u. 19 (getStet 20 Minuten nach l)berstehen der Vergiftung) zeigten 
am Herzen genau den gleichen Befund wie die Krampfm~use, ja noch nach 24 Stun- 
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den (Mau8 28} war die Hyperi~mie ira Herzen wenn aueh siehtlieh geringer, so doch 
noch festste]lbar. 

Maus 27 (Spontantod 2 Tage naeh der Vergif~cung) zeigte am Herzen einen 
nut m/~13igen Fti]lungszustand der Venen, einen relativ hohen Blutgehalt der 
Capillaren, Aufloekerung der grSberen Gef~Bw/~nde, ganz ]eichte Quel]ung des 
Zwischengewebes, kMnste Zwischengewebsblutungen in m~giger Zahl, starke 
Verwasehung der Muskelfasern bei sehr blasser Kernf~rbung. 

Gras]rdsche: Als im eigentlichen Versuch gestorben (schwers~e L~hmung nach 
aaf/~ngliehen Kr~mpfen), k6nnen nur Tier 19 (Ted naeh 3 Stunden) und 20 (Ted 
naeh 32 Stunden) bezeicbnet werden. Tier 19 bet aul~er mi~tlereren Ftillungs- 
zust~nd der Gef~Be des Herzens nichts Nennenswertes, bei Tier 20 war der Fiillungs- 
zustand hoehgradig; sonst o. B. 

Die Befunde am Herzen der FrSsehe, die naeh meist schwerem und Iang- 
dauerndem Lghmungszust~nd zunachst wieder zu sieh kamen and sieh ~agelang 
~uBerlich normM verhielten, waren bedeutend sehwerer: Der Fiillungszustand der 
gerzgefgge wechselnd (mittel- bis hochgrgdig). Daneben aber lagen erhebliehe 
Gewebsquellungen ~m Anstritt der Aorta vor mit mehr oder weniger reiehliehem 
Austritt yon Blutk6rperchen in dieses 6demat6se Gewebe. Faserzeiehnung stets 
verwaschen-nnscharf, Kernfgrbung blM]. 

Chsmischer Be#end: Als Erg~tnzung zu den chemischen Untersuchungen der 
Leichen~eile wurde noch bei einigen mit Cardigzo! vergifteten Meerschweinehen 
der GehMt gn Cardiazol bestimmt, und zwar bei Neersehweinchen 1 (Tab. 3, 
]aufende Nr. 6), d~s 0,2 g Cardigzol und Meerschweinehen 6 (laufende Nr. 4), das 
0,065 g Cardiazol perorM erhalten hatte und die n~eh 42 bzw. 155 Minu~en ein- 
geg~ngen w~ren. Von den Org~nen, die bis zur Untersuchung 4 Wochen im Xahl- 
sehrank aufgehoben wuren, wurde je ein Sammelansgtz yon Mggen, Harnblase d- In- 
halt, Leber, Nieren, lV[ilz und Lungen nach der oben naher geschilderten }~[ethode 
untersueht.; die Reindarstellung gelang such hier durch wiederholte Chloroform- 
ausschtittelung. Die wiedergefundenen Mengen betrugen bei Tier 1 insgesamt 
0,0145 g, bei Tier 6 0,0072 g. 

Verhalten des Cardiazols gegeni~ber ~dtulnis: Schliel31ich wurde noch an 2 Meer- 
sehweinchen die ~'rage des VerhMtens des Cardiazols gegentiber starker Fgulnis 
studiert. Tier 5 (Tab. 3, laufende Nr. 5), das eine perorMe Dosis yon 0,1 g Cardiazol 
und Tier 4 (laufende Nr. 3), das eine subeutane Injektion yon 0,05 g Cardiazol 
erhMten hatte, wnrden (naeh Entfernnng geringer zur histologischen Unter- 
suohnng dienender Organteile) in ganzem Zustande 5 Wochen bei einer Tempera{ur 
yon etws 25--30 ~ in bedeekten GIasgefgSen aufbewahrt. Nach dieser Zeit wurden 
die Versuehstiere, die in sehr starke l~iiulnis tibergegangen waren, soweit noch 
mSglieh, seziert. Bei Tier 5 wurde dabei die l~gulnisfliissigkeit, die sieh am Boden 
des GefgSes angesamme!t hgtte, gesondert yon den Organen und der von ihr 
durehtr~nkten Riiekenhaut untersueht. Bei Tier 4 war die I~ulnis erheblieh 
hoehgradiger. !gier bestanden die Org~ne aus einer breiartigen Masse. 

Die Untersuetmng erfolg~e zun~ehst in gleieher Weise wie oben; dg jedoeh 
die ~eindarstellung der stark verunreinigten Chloroformriiekstgnde dureh Ans- 
schiittelung atlein nieht restlos gelang, erfolgte die weltere Reinigung in einem 
gemessenen TeiI der ge16sten Riiekstande dutch Sublimatfgtlung und mehrmMige 
UmkrystMlisation ans Alkehol. Die bei allen 3 Untersuehungsobjekten ermittelten 
Sehmelzpunkte der Sublimatverbindung zeigten gute Ubereinstimmung mit dem 
der reinen Cardiazol-Sublimat-Verbindung. Es war somit aueh in den einer fiinf- 
wSehigen intensiven Faulnis ausgesetzten Organen Cardiazol eindentig naehweis- 
bar, ebenso war Cardiazol in der im I. l%lle gesondert untersuehten Leiehen-. 
flt~ssigkeit vorhanden. Seine ~enge betrug, erreehnet aus den Sublimatnieder- 
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schlggen, bei Tier 5 in insges~mt 75 g untersuchter Organe + Haut 0,0085 g, in 
25 ccm iiberstehender Fgulnisflfissigkeit 0,0035 g. Bei Tier 4~ wurden in 195 g 
Organen d- Haut 0,0090 g Cardiazo] festgestellt. 

Schlufi/olgerungen. 
Die anatomische und chemische Untersuchung unserer Beobachtung 

und unseres Tiermaterials zeitigte eine Reihe yon Ergebnissen hinsicht- 
lich der Giftwirkungen des Cardiazols und des Schicksals dieses Stoffes 
im Organismus. 

Da andere Todesursachen auszusehlie~en waren, ist es unzweifelhaft, 
da~ der Mann einer akuten Cardiazolvergiftung erlegen ist. Klinisch 
hat  sich das Mittel auch beim Menschen als ein Krampfgif t  nach Art  
des Pikrotoxins erwiesen, denn es kann wohl kein Zweifel daran bestehen, 
dal~ der ,,typische Jackson-Anfall", der grztlich bei dem Manne beob- 
achtet  wurde, ein dutch Cardiazol veranla~ter Krampf  gewesen ist. 
Da~ es sich um einen Strec/ckrampf gehandelt hat, ist nnnStig. Wir 
wissen ja, da~ beim Versuchstier die Kr/~mpfe keineswegs immer Ms 
reine Streckkr~mpfe auftreten mfissen, sondern yon tonisch-klonischen 
Phasen, Laufbewegungen usw. unterbrochen sein kSnnen. Dies haben 
mehrere unserer Meerschweinehenversuche dargetan. Auch bei den 
eingangs der Arbeit zitierten sparlichen Fallen der Kinderpraxis, bei 
denen Cardiazol vielleieht krampfauslSsend gewirkt hat,  ist einmal yon 
einem tonisch-klonischen Krampf  die Rede (Mertz und Eschenbacher), 
ein andermal yon leichten klonischen Krgmpfen (Sindler). Als weiteres 
klinisches Moment scheint uns die Tatsaehe erwghnenswert, dab der 
Mann pl6tzlich aus dem Labor herausrannte und die Treppe zum 
Zimmer der Brant  herauflief. Nach der uns gemachten Schilderung 
diirfte es sich wohl nm einen psyehomotorischen Erregungszustand 
gehandelt haben. Diese Annahme gewinnt an Wahrscheinlichkeit, we nn 
wfi ~ den eingangs zitierten Fail der Fa. Knoll A.G. berficksichtigen 
(Anfregungszust~nde nach 20,0 cem Cardiazoll6sung in einem Tropf-  
klistier) und wird welter gestfitzt durch das Verhalten mehrerer nnserer  
Meerschweinchen, welche nach Applikation des Mittels mit  allen Zeich en 
der Unruhe hin und her liefen, wobei sieh diese Aufregung allm~hlich 
verstgrkte (sie kann also nicht auf den psychischen Shock bei der Ein- 
flSssung des Mittels bezogen werden). Auch die Li tera tur  (Schoen) 
wei~ fiber solche prodromale Unruhezustgnde beim Tier zu berichten. 
Es scheint somit, da~ als Prodrom der akuten Cardiazolvergiftung 
Erregungszusts bei Mensch und Tier zumindest manchmal  vor- 
kommen k6nnen. Diese Feststellung vertr~gt sich sehr gut mi t  den 
pharmakologischen Beobachtungen, nach denen das Cardiazol eine 
starke Erregung des Zentralnervensystems bewirkt. 

Suchen wir nach anatomischen Kramp]zeichen in nnserem Falle, so 
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w/~re zun/~chst an den frischen ZungenbiB zu erinnern, welcher ganz 
wie ein epileptischer ZungenbiB aussah. Da der Mann aber die Treppe 
herunterstfirzte (wohl im Krampf)  und sich dabei eine erhebliche Platz- 
wunde an der Unterlippe zuzog, so ist es natiirlich m6glich, dab auch 
der ZungenbiB eine Folge des Sturzes ist. Immerhin ist erwi~hnenswert, 
dab wir bei 2 M~usen gleiehfalls ZungenbiB feststellten. AuBer dem 
Zungenbig fanden wit noeh an der Skeletmuskulatur eindeutige kleinste 
ZerreiBungen yon Muskelfasern und kleine Fascienblutungen, die kaum 
auf den Sturz bezogen werden k6nnen, sondern als anatomischer Aus- 
druck der Kr/impfe gedeutet werden miissen. 

I m  iibrigen ist der anatomische Be/und der Cardiazolvergi/tung - -  wie 
bei den Vergiftungen leider so oft - -  sehr uncharakteristisch, wenigstens 
soweit sich dies aus unserem Falle als dem einzigen bisher besehriebenen 
ergibt. Makroskopiseh waren die hoehgradige Hyper~imie des Itirns und 
seiner Haute  sowie die Dilatation des tterzens und die Triibung des 
Herzmuskel8 die einzigen bemerkenswerten Befunde. Histologiseh erwies 
sich diese I-Iyperamie in H i m  und Hirnhdiuten (in Ietzteren auch kleine 
Blutungen) geradezu als ex~rem (vielfach Stase), betraf alle GefgBe 
und es zeigten sieh in kleinen Venen und in Pr/~eapillaren auBerdem 
beginnende Thrombosen. Aber aueh in allen iibrigen 0rganen (mit 
alleiniger auffi~llig'er Ausnahme der Leber) war die Blutiiberffille eine 
auBerordentliehe, wobei es in der Lunge zu ]cleinsten Blutungsherdchen 
gekommen war. I m  Gegensatz zum It irn waren in allererster Linie 
die ven6sen Gef/~ge betroffen. 

Auger diesem sehr hervorstechenden Befund lagen an den Epithelien 
der Leber und in bedeutend h6herem MaBe auch der Nieren Ver- 
~nderungen vor, wie wir sie als sogenannte tribe Sehwellunff kennen. 
DaB diese Vergnderungen kadaverSs sind, ist ausgeschlossen, da die 
Leiche kaum 4 Stunden nach dem Tode obduziert wurde. Die triibe 
Schwellung muB somit, genau wie die Ityper/~mie, auf die Giftwirkung 
bezogen werden. Bemerkenswert ist dabei, dub die Leber weniger 
betroffen war als die Niere, ein Punkt,  auf den wit bei der Besprechung 
der chemisehen Ergebnisse noch kurz zurtiekkommen werden. 

Welter sahen wit anomale Fettbe/unde. In  der 2Vebenniere war dab 
t~indenfett aus den zentralen Anteilen der Rinde fast restlos geschwun- 
den, in der Leber waren die zentralen L/~ppchenabschnitte in wechseln- 
dem Umfang verfettet,  und zwar nicht nur die Leberzellen, sondern 
auch die Kup//erschen Sternzellen. Da es sieh bei clem Toten um 
einen jungen, gesunden, kr/~ftigen Mann handelte, bei dem die sehr 
eingehende Sektion nicht den mindesten Anhalt fiir das Bestehen einer 
endogenen Erkrankung ergab, so miissen wir auch unsere Fettbefunde 
auf die Cardiazolwirkung zuriickfiihren. Ffir die Nebenniere macht  dies 
keinerlei Sehwierigkeiten. Wit wissen, dab dieses Organ bei vielen 
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akuten Vergiftungen mit  einem Verlust seines Rindenfettes reagiert und 
dab somit dieser Befnnd niehts AuBergewShnliches darstellt. Aneh bei 
den Fettbefunden in der Leber kann es nicht zweife]haft sein, dab sie 
gleichfalls ein Ausdruek der Cardiazolvergiftung sind. Dies wird sehon 
durch den Befund zahlreicher verfetteter Sternzellen hSchstwahrsehein- 
lich (Diabetes lag bei dem Manne nieht vor). Man muB wohl annehmen, 
dab eine direkte Schs der Leberzellen durch das Gift eingetreten 
ist (darauf deutet ja auch die trfibe Schwellung bin) und infolgedessen 
die Leberzellen in ihren l~unktionen so welt geschgdigt worden sind, 
dab sie das normale angebotene iNahrungsfett nicht mehr regelrecht 
verwerten konnten, sondern deponierten. DaB gerade die Zentren der 
Ls dabei am stgrksten gelitten haben, ist eine bei exogener 
Vergiftung oft (allerdings nicht immer) gemachte Erfahrung. Bemerkt  
sei noch, dab die kurze, zwisehen Einnahme des Giftes und Tod liegende 
Zeit (etwa 1 Stunde) keineswegs der Annahme widersprieht, dab die 
Leberzellverfettung auf das Cardiazol zu beziehen sei. DaB geringe bis 
mi~Bige Organverfettungen scheinbar sehr schnell auftreten k6nnen, 
glaubt der eine yon uns an tSdlichen Schs dar- 
getan zu haben. Es ist selbstverst~tndlich, dab die Fettbefunde unseres 
Falles nichts Charakteristisehes ffir die Cardizolvergiftung darstellen. 

Die bisher besprochenen anatomischen Vers finden sich 
in unserem Tiermaterial wieder. Insbesondere war der hervorstechendste 
Befund, die extreme Hyperi~mie, bei Meerschweinehen nnd Ms 
ganz analog der menschlichen ]~lutfiille vorhanden. Bei den Tieren ist 
aber aueh die Leber fast  regelms mitbetefligt. Dagegen war die 
triibe Schwellung in Leber und ~Tieren bei den Tieren nut gering vor- 
handen; eine Leberverfet tung land sieh Me. Jedoch war die Reduktion 
der ~qebennierenfette bei den Meerschweinehen (MiSuse nicht untersucht) 
sehr deutlieh, aber nicht streifenfSrmig, wie beim Menschen, sondern 
fleekf6rmig. I m  allgemeinen waren somit die Tierbef'unde den mensch- 
lichen Befunden analog. 

Einer besonderen Bespreehung sind unsere Herzbe/unde bediirftig, 
und zwar deswegen, weft sich die pharmakologische Literatur  fiber die 
Herzwirkung des Cardiazols noch nicht einig ist. 

Hildebrandt spricht dem Cardiazol ,,eine sehr starke Wirkung auf das Herz" 
zu. Die ~ubhShe am isolierten Froschherzen nimmt erheb]ich zu. ,,Erst ganz 
hohe Dosen schi~digen das Herz (Konzentration 1:200 bis 1:100), unter Anstieg 
der Ful~punkte kommt es zu ]angsamer Abnahme der HubhShen und der Frequenz, 
doch ist die Sch~digung durch Auswaschen jederzeit leicht zu beheben." Am 
l~atten- und Meerschweinchenherzen ist eine Sch~digung bei einer Konzen~ration 
l : 1000 zu erreichen. ,,]~ei l~ngerer Einwirkung derselben werden die Pulse kleiner 
und seltener; ansch]ieftend tritt Gruppenbildung auf; sobald man jedoch die 
hochkonzentrierte Cardiazol]Ssung dutch giftfreie DurchstrOmungsfliissigkeit er- 
setzt, wird die Herzaktion wieder normal." Der Cardiazolwirkung liege wohl sicher 
,,eine Anregung der Reizerzeugung im Herzen selbst" zugrtmde. St~'ube land am 
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isoliergen Froschherzen, dab Cardiazol die Automatie des isolierten Ven~rikels 
stark anregte. Am I-Ierzmuskel verkfirzte es die refrakt~re Phase (besonders bei 
Konzel~tration I : 1000--1 : 10000}. Fahrenkam~ beobaehtete am XMtblt~terherzen 
die ,,mnmittelbar einsetzende Wirkung, ihre Fliichtigkeit nnd Auswgschbarkeit". 
Wiechowski schlieBg aus Tierversuchen, dab dem Mittel eine direkte Wirkung auf 
den Herzmuskel nicht zukomme. Stross land eine Versehlechterung der tIerz- 
leistung bei Konzentration 1:i00, v. Nyari bei 1:100 (reversibel) und bei 1:50 
(irreversibel). Trendelenburg teilt mit, dager  gelegentlich eine gewisse Besserung 
des Herzmuskels (therapeutiseh beim ~enschen) gesehen habe, aber das Mittel 
h~be we~figsten~ keine seh~digende Wirkung~ 

Nun hat ten wit bei einer Reihe nnserer Versuchstiere den un- 
bedingten Eindruek, dal~ sie an einem Herztod starben. Ganz besonders 
gilt dies ffir die Meersehweinehen 4 und 6, die Maus 27 und die Fr6sehe 
!1, 14--17. Wh" haben darauf in den Ergebnissen des tierexperimentellen 
Tells bereits hingewiesen. Wie stellen sieh zu diesen gierexperimentellen 
Beobaehtungen nnsere Herzbefunde ? 

Bei dem lV[ensehen sahen wit sehr sonderbare F~rbungsdifferenzen 
der Herzmuskelfasern, sehwere Kernver~nderungen, eine vom gew6hn- 
lichen Bfld abweiehende Fragmentation,  geringe 6demat6se Quellungen 
des ][nterstitiums neben h6ehstgradiger, vorwiegend ven6ser I-Iyper~mie. 
Genau die gleiehen Dinge beobaehteten wir an den Herzen der Meer- 
sehweinehen, und zwar ganz besonders bei den beiden Tieren, die nieht 
im Krampf,  sondern im Erholungsstadium eingingen. Bei diesen Tieren 
waren abet augerdem Diapedeseblutungen in gr6Berer Zahl im I-Ierz- 
muskel anzu~reffen. Bei den N~usen waren Faserver~nderungen zwar 
vorhanden, t ra ten aber zuriiek, nur die Hyper/imie war im gleiehen 
Umfang wie beim Mensehen und den Meersehweinehen da, war sogar 
beim erholten Tier noeh naeh 24 Stunden deutlieh; die 2 Tage naeh der 
Erholung spontan gestorbene 5~aus 27 zeigte aul]erdem kleinste Dia- 
pedeseblutungen. Bei den Fr6sehen endlieh war ein ungew6hnlieh 
in~eressantes VeriiMten des tlerzens zu konstatieren: die beiden ira 
eigentliehen Versueh gestorbenen Tiere (Nr. 19 und 20) zeigten mittleren 
bis hohen Ftillungszustand der Gef/tBe, aber keine Faserver/tnderungen. 
Die Fr5sehe mit  anscheinend bester Erholung jedoeh, die nach 3 bis 
5 Tagen aus unerkl/~rlieher Ursaehe starben, boten auBer deutlicher 
Hyper/tmie eine verwaschene Faserzeichnung, 6dematdse Quellung an der 
Aortenwurzel und Blutaustritte dortselbst. 

So hat sieh unser kliniseher Verdaehg, dM] das Cardiazol bei einer R, eihe 
unserer Tiere nach anscheinend ganz fiberstandenem akutem Stadium 
infolge einer sekundgren Iterzschitdigung zum Tode gefiihrt hat, ana- 
tomiseh best/~tigt u n d e s  mug ganz besonders betont werden, dag aueh 
bei dem menschliehen Fall sehwere anatomische Herzver/tnderungen 
feststellbar waren. Gerade bei den im Erholungsstadium gestorbenen 
Tieren w~ren die Faserver~nderungen im allgemeinen erheblicher als 
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bei den anderen Tieren, die im I~'ampf zugrunde gingen; iiberdies war 
die Zahl der bei ihnen vorgefnndenen Diapedeseblutungen entweder 
bedeutender als bei den Krampftieren (Meersehweinchen) oder allein bei 
ihnen vorhanden (Maus, FrSsehe). Es ist dabei vS]lig gleiehgiiltig, ob 
diese sehr starke Herzschgdigung durch das MiCtel eine direkte Muskel- 
wirkung ist oder auf dem Umweg nervSser Reizerscheinungen oder 
end]ieh yon den Gefg~en aus dutch Stase zustande kommt. In jedem 
Fall seheint bewiesen, dal~ das Cardiazo] in seiner toxischen bzw. letalen 
Dosis erhebliche tterzsehgdigungen, die anatemischen Ausdruck linden, 
veranlassen kann. Diem geht ]a aueh aus der diesbeziigliehen pharma- 
kologisehen Literatur hervor (besonders H i l d e b , u n d t ,  v. N y a r i ) .  Da~ 
alas Mittel in seiner toxischen (tSdllehen) Dosis iiberhaupt ziemlich 
allgemeinschgdigend wirkt, wird ja auch dureh die anatomischen Be- 
funde an Lungen, Leber, Milz, I~ieren, R!ebenniere bewiesen. Aueh 
kliniseh haben wh" auger der Herzsehgdigung noch andere Anhalts- 
punkte einer solehen Allgemeinsehgdigung bemerkt, und zwar bei den 
Mgusen 24--27. Diese Tiere zeigten naeh Uberstehen einer an sieh 
nur leichten bis mittelschweren akuten Vergiftung in den folgenden 
Tagen ganz erhebliche Gewiehtsabnahmen (leider haben wir unsere 
iibrigen Mguse nieht gepriift, da uns diese Gewiehtsverluste nur durch 
einen Zufall bekannt wurden), obwohl sie munter waren und anseheinend 
gut fral~en; aul~erdem zeigten die gleichen Tiere eigentiimliche tagelang 
anhaltende zentrale Reizerscheinungen. 

Die nach 24 Stunden noeh konstatierbare I-Iypergmie, die erheblichen 
Herzvergnderungen aueh bei scheinbar wieder normalen Tieren, die 
Gewiehtsabnahmen und zentralen Reizsymptome drgngen uns zu der 
Behauptung, dab eine akute Cardiazolvergiftung beim Versuehstier 
nicht dann schon als erledigt gelten kann, wenn die Tiere scheinbar  

ganz normal sich benehmen. Der in den pharmakologisehen Arbeiten 
oft wiederkehrende Satz: Die Tiere erholen sieh naeh den Krgmpfen 
schnell und restlos - -  und die zum Tell auf diesem Satz basierende An- 
nahme yon der Fliichtigkeit der Cardiazolwh'kung - -  scheinen revisions- 
bedfirftig. Fiir die therapeutische Dosis des Mittels wird die Fliichtig- 
keit der Wirkung riehtig sein, fiir die toxische @tale) Dosis stimmt sie 
sicher nicht, und zwar gilt diem selbst fiir kliniseh geringgradige Ver- 
giftungen. 

Wir haben uns naeh dieser Abschweifung auf das Gebiet des Klinisch- 
Toxikologisehen noeh zu fragen, ob die anabomischen Befunde am Herzen 
e~wa ffir Cardiazolvergiftung kennzeichnend sind. Wir miissen dies, so 
auffallend die Befunde aueh anfangs zu sein sehienen, verneinen. Nach 
den Zusammenstellungen tier anatomisehen Befunde bei Intoxikationen 
dureh Pe t r i  scheint es, als ob ghnliehe Herzbefunde beim Abrin, der 
Digitoxingruppe, Salvarsan, Sublimat, IN~itrosevergiftnngen vorkommen. 
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Wh" konnten somit irgendein anatomisches Kennzeichen, welches 
spezieH ftir Cardiazolvergiftung spraehe, bei unserem Falle nieht linden. 

Bemerk~ sei noeh, dab die yon Dustinn und seinen Sehtilern (zit. 
naeh de Laet) bei raseh t6dlich verlanfenen Vergiftnngen gefundene Zer- 
st6rung der Xerne der kleinen Thymuszellen sowie der Zellen in den 
Lymphkn6tehen in unserem Falle nicht bemerkt werden konnte (ebenso- 
wenig bei dem yon uns verSffentliehten Fall akuter $6dHeher Nieotin- 
vergiftung). Der Thymus befand sieh im Stadium intensivster physio- 
]ogiseher Umwandlung, die Lymphoeyten der MilzfoNkel erwiesen sieh 
als absolut normal. 

Da anatomiseh keine spezielle Naehweism6gliehkeit des Cardiazols 
zu bestehen seheint, war es sehr wiehtig, festzustellen, ob anf ehemisehem 
Wege ein sieherer Naehweis des Cardiazols ans den Organen und seine 
eindeutige Identifiziernng m6glieh ist. Die &emisge Untessuchung der 
Leiehenteile hat, wie im ehemisehen Teil bereits gesehildert wurde, das 
Ergebnis gehabt, dal3 dieser Naehweis ohne weiteres gelingt. Die Menge 
des aus den Organen insgesamt riiekgewonnenen Cardiazols betrug 
naeh dam Resultat der quantitativen Bestimmung annahernd ein Drittel 
des vermutlieh eingenommenen Cardiazols. Uber die Mengenverteilung 
in den einzelnen Organen ist bereits im chemisehen Teil N~iheres gesagt. 
Danaeh zeigte sieh, dab bei peroraler Verabreiehung das Mittel zum 
gr6Bten Tell bereits yore Magen aus resorbiert wird (was tierexperimentell 
yon Hildebrandt und Schoe~ bereits erwiesen war). Der verMltnism/tl?ig 
hohe Cardiazolgehalt der Leber beweist, dab wie bei vielen anderen 
Giften, so atteh hier, diesem Organ vornehmlieh die l~olle des Gift- 
sl0eiehers zukommt. Anatomiseh finder diese ehemisehe Erkenntnis 
ihren Ausdruek in den besehriebenen Zellver/~nderungen der Leber. 
Bemerkenswert ist ferner der relativ hohe Cardiazolgehalt im Blur. 
Er erkl~rt zum Tell die rasehe Wirkung des Mittels und beweist welter, 
dab ein gr6Berer Teil des Cardiazols die Leber nnver/~ndert 10assiert 
hat. Lehrreich ist guch, dab im Urin (entgegen den Ergebnissen der 
yon Leppert unternommenen Tierversuehe) der prozentuale Gehalt an 
Cardiazol nieht gering war. Dieser Befund deutet zusammen mit dem 
chemisehen Befund der Niere darauf bin, dab dieses Organ vorzugsweise 
die Ausseheidung des Giftes iibernimmt. Damit stimmt aueh iiberein, dab 
anatomiseh die parenehymat6sen Ver/~nderungen des Nierengewebes, und 
zwar get ,de tier Teile, die nach der allgemein vertretenen Ansicht haupt- 
s~ehlieh die Ausseheidung harnf~higer und toxiseher Stoffe iibernehmen 
(gewundene und absteigende gerade Kan/ilehen) sehr betr/iehtlieh waren. 
I-Ierz und H im zeigten nut  einen geringen Prozentgehalt an Cardiazol. 
Diese Tatsaehe ist im IIinbliek auf die kliniseh-anatomisehen sehweren 
Befunde gerade dieser Organe besonders auff/~llig. Man dat~ daraus wohl 
anf eine gr6Bere Affinit~t des Ca rdi~zols zn tI i rn nnd Herz sehliegen. 
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Von den mutmaglich genommenen 10 g reinen Cardiazols wurden 
in Magen und Magenspfillliissigkeit noeh 2,6 g wiedergefunden; die tat- 
sitehlieh resorbierte Menge betr~gt somit 7,4g. Von dieser ~Ienge 
wurden aus den Gesamtorganen 0,5667 g (=  7,66%) ausgemittelt, dem- 
naeh nut ein geringer Tell der resorbierten Menge. Selbst unter Be- 
riieksichtigung der Tatsache, dM3 toxikologische Untersuchungen in 
Anbetracht der sehwierigen quantitativen Ausmittelung niemMs aueh 
nur arm~hernd die eingenommene Giftmenge wiederfinden lassen und 
auch trotz der hohen t~esistenz des Cardiazols gegeniiber ehemischen 
Einfliissen wird man daher doeh wohl eine teilweise Umwandlung in 
eine ehemiseh nieht mehr identifizierbare Form anzunehmen bereehtigt 
sein. DaB sieh das Mittel gegenfiber den versehiedensten Einfliissen 
als verh/~ltnisms recht widerstandsf~hig erweist, lehren auch die 
Tierexperimente an ]aulen Organen, bei denen naeh zum Teil intensivster 
F/~ulnis die Substanz trotzdem sieher nachweisbar war. 

Uber die H6he der minimalen tgdlichen Dosis /iir den Menschen ist 
niehts Sicheres bekannt. Es wird angenommen, dab bei dem Nittel 
hinsichtlich seiner Toxizit~t bei Tier und Mensch ann~hernd gleiche 
VerMltnisse bestehen. Als niedrigste Krampldosis bei subcutaner In- 
jektion wurden im Tierversuch 30 mg/kg ermittelt. Da diese bei per- 
oraler Verabreichung mindestens doppelt so hoch liegt und Ms t6dliche 
Gabe nach den gleichen Versuehen wiederum die doppelte Menge der 
Krampfdosen festgestellt wurde, wiirde sieh demnaeh die niedrigste 
tSdliche Dosis bei peroraler Applikation fiir einen erwachsenen Menschen 
yon 65 kg auf 7,8 g reinen Cardiazols bereehnen. Hiermit steht der 
yon uns gesehilderte Fall in Einklang, bei dem der Mann an einer 
Dosis yon 10 g Cardiazol, wovon 7,4g resorbiert wurden, zugrunde 
gegangen ist. 

Die vorliegenden Untersuehungen dfirften zeigen, wie schon Merlcel 
des 6fteren betont hat, welche Wichtigkeit die Zusammenarbeit yon 
Geriehtsmediziner und Geriehtschemiker ftir die exakte Kls und 
Durehuntersuehung forensiseher Giftf~lle besitzt. 

Zusammen/a88ung. 

1. Es wicd eine Beobachtung beschrieben (die bisher erste), bei der 
ein 22j~hriger Mann nach Trinken yon etwa 100 ecru 10proz. Cardiazol- 
15sung (Card. liquid.) in suicidMer Absicht innerhMb etwa 1 Stunde starb. 

2. Klinisch wurde ein prod~omMer Aufregungszustand sowie ein an 
Jackson-Epilepsie stark erinnernder KrampfanfM1 gesehen. 

3. Anatomisch ergab die Leichen6ffnung nichts Kennzeichnendes. 
Der histologische ]3efund deckte auger hSchstgradiger Hyper/~mie fast 
aller Organe triibe Schwellung der Leber und besonders der Nieren, 
starke Reduktion der Nebennierenfette, geringe Leberverfettung, 
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schwere und  eigenartige Ver/ indernngen der Herzmuskelfasern auf. 
Auch der histologische ]3efnnd bot somit, niehts Charakterist.isches. 

4. Die histologisehen ]Befunde an Versnchstieren waren im Grnndzug 
die gleiehen wie bei der mensehlichen Beobachtung. 

5. Chemiseh lie~ sich in allen untersuchten Leichenteilen und 
_Fliissigkeiten Cardiazol eindentig nachweisen. Die rfickgewolmene 
Menge bet.rug insgesamt nahezu ein I)ri%el der eingenommenen Dosis. 

Tierversuehe beweisen, dal3 aueh in stark gefaulten Organen der 
Naehweis des Cardiazols gelingt. 

6. Hinsicht l ich Resorpt ion und  Ausscheidung best~itigte unsere 

ehemische Unte r suehung  die bisherigen t ierexperimentel len Ergebnisse 
insofern, als d~s Cardiazol hauptsachl ich yore 5![agen aus resorbiert  
wird n n d  vornehmlich durch die Niere ausgeschieden wird. 

7. Die Methode der Identifizierung des Cardiazols mittels des Froseh- 
Mausindex naeh .Fi~hner wurde an zahlreichen Tieren geprfift. Sie fiihrte 
ffir den Cardiazolnaehweis in unserem Falle zu keinem posi t iven Er- 
gebnis. Neben  anderen  Fak to ren  diirfte als Ursaehe hierfiir in  Frage 
kommen,  dab sieh deutliehe Untersehiede in der Wirksamkei t  des 
re inen Cardiazols gegenfiber dem aus der Leiche r i iekgewonnenen,  halb 
gereinigten u n d  zum Tell aueh dem rein dargestel l ten Cardiazol heraus- 

stellten. 
8. Der in  der pharmakologisehen Li te ra tur  ver t re tene Satz yon  der 

flfiehtigen Wi rkung  des Cardiazols k a n n  ffir die toxisehe Dosis des Mittels 
nieht  aufreehterhal ten werden. Kl inisch-anatomisehe Ergebnisse an  
unserem Tiermater ia l  spreehen darer ,  dab aueh bei leiehter Vergiftung 
die Wh 'kungen  noeh naeh 24: S tunden  nicht  restlos abgeklungen sind, 

und  dal~ Tiere bei seheinbar bester Erholung noeh naeh Tagen zugrnnde 
gehen kSnnen  bzw. erhebliche Sp~tfolgen aufweisen. 
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