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Uber auffillige toxische Storungen der GefiBfunktionen
durch neuere, wenig bekannte, fliichtige, giftige Stotfe.
(I. Mitteilung.)

Von
H. Zangger.

Die o6sterreichische Schule, besonders die Grazer Schule hat sich
von jeher intensiv mit der naturwissenschaftlich medizinischen Ab-
klarung der Kausalfolgen bei gut bekannten, wie bei wenig bekannten
Giften beschaftigt und diesen Untersuchungen mehr Wichtigkeit bei-
gemessen, als die meisten anderen Lénder, mit der besonderen Be-
tonung, dal der naturwissenschaftliche Teil des Kasalzusammenhang-
beweises in der Grofenordnung der Molekiile ein Teil (aber immerhin
nur ein Teil) der durch die Gesetze geforderten Gesamtuntersuchung
ist, neben dem Erfassen der Gesamtpathogenese eines zur Untersuchung
zwingenden Endzustandes. Wir haben alle in den letzten Jahren
wohl immer mehr akute Krankheitsbilder gesehen, sowohl transitorische
geistige Stérungen von relativ kurzer Dauer, wie schwere toxische Ge-
faBstorungen mit stenokardischen Zustinden, Todesfillen, Gangrin,
die friher kaum beobachtet wurden oder auf alle Fille frither wenig
kausal betrachtet wurden. Dal} die gefafBllihmenden Gifte und Toxine,
die den Blutdruck heruntersetzen, die Herzaktion schidigen, sehr viel-
gestaltig sind, ist eine allgemein verbreitete, im wesentlichen richtige
Auffassung. Die Neuzeit hat aber eine Reihe von besonders fliich-
tigen Stoffen geschaffen, die umgekehrt Reizzustéinde, Gefdfkrampf-
zustdnde mit schweren Symptomen vorbereiten und auslSsen, denen
man tiberhaupt heute viel mehr Aufmerksamkeit schenkt als je
{(wenn man nur die ungeheure Zahl von neuen spasmolytischen
Medikamenten der pharmazeutischen GroBindustrie, die eben doch
ein Bediirfnis widerspiegeln, in Rechnung stellt). Daf z. B. CO,
Arsenwasserstoff und Gemische schmerzhafte Arterien (druck- und
schmerzempfindliche harte Arterien) erzeugen kénnen in irgendeinem
Stadium, ist oft konstatiert, auch wenn spéter oder vorher mehr Lih-
mungserscheinungen der Gefille auffielen. Es ist nicht unwahrscheinlich,
dal die bloB quantitativ verschiedenen Wirkungen gerade in diesem
Gebiet direkt qualitativ verschieden, ja entgegengesetzt, wirken bei An-
wendung verschiedener Dosen, und daf diese Wirkung lokalisierte Funk-
tionsstérungen besonders der den Gefidllen eigentiimlichen Funktionen

1 Herrn Prof. F. Reuler zum 60. Geburtstage gewidmet.
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— der Erweiterung, der Verengerung — macht. Wenigstens ist aunf
keinem anderen physiologischen Gebiet die qualitativ so ungleiche
Wirkung einzelner Stoffe, Reiz, Lihmung, so unmittelbar evident und
verstdndlich und zur Interpretation der Symptome bedeutsam.

Die auf die GefdBe wirkenden Gifte bilden einen besonders heiklen
Bereich der Begutachtung.

DafB sehr viele Stoffe schnell oder langsam den Tonus der GefiBe beein-
flussen und ganz wesentlich durch diese Tonuséinderung zur Schwere eines Zu-
standsbildes beitragen — aber auch die Angriffsstellen fiir erfolgreiche Therapie
bieten — ist allgemein bewuBt. Die Zahl der von Anfang an gefiflerweiternden,
lahmenden Gifte ist ja sehr grof; umfalt- fast die ganze Infektionstoxikologie,
z. T. auch Allergie und Shock. DaB es selten Fille gibt, bei denen die Infektion
in bestimmten Stadien, wie z. B. bei Malaria, Gefalkontraktionen oder Disposition
zu GefdBkontraktionen machen, ist auch bekannt. Chemische Korper, die den
GefdBtonus erhdhen und aufrechterhalten, hat man schon lange gesucht, zu lange
jedoch an dem rein nervdsen Tonus durch den Sympathicus festgehalten, bis
Adrenalin gleichzeitig eines der wichtigen therapeutischen Mittel wurde gegen-
iiber schweren, akut eintretenden Shockzustinden durch GefaBlihmung mit
der unmittelbar drohenden Gefahr. Andere organische Substanzen wurden eben-
falls gefunden (Tyrotoxin, z. B. Kombination mit Digitalin und Ergotoxin usw.).

Die toxischen GefiBkontraktionen als meist reversibles, also nicht absolut
bedrohliches Symptom, wurden lange tibersehen. Man nahm schon bei der Er-
kldrung des Bleikolorites bei hohem Hamoglobingehalt eine mechanische Ver-
minderung des Blutdurchflusses durch die Haut als Folge von Gefdlverengerung
an. Das schien aber ein mehr &duBerliches mit den vitalen Gefahren in keiner
Weise verbundenes Symptom.

Drei Beobachtungsgruppen haben speziell beim Blei im Laufe der letzten
Dezennien auf die vielgestaltige Bedeutung der GefdBgiftwirkung im Sinne der
Gefélkontraktion durch Blei hingefithrt: Einmal die {iberraschend hdufigen
stenokardischen Zustéinde, gelegentlich auch Todesfédlle bei Bleikrankheit im
jugendlichen Alter. Die kausal genauer untersuchten Fille sind nicht hiufig und
wurden sicher meist iibersehen bzw. mit der Diagnose ,,Herzschlag® erledigt.
Die unmittelbar aufdringlichen Wirkungen waren Félle von jugendlichen kréftigen
Menschen sogar ohne ausgesprochene GefiBverinderung, ohne juvenile end-
arteritische Veréinderungen, mit ausgesprochenen An#mien, z. B. der Fifle, ja
sogar mit Gangrin reagierend, ohne dall die histologische Untersuchung der
amputierten Gliedmafen in den Gefdfen eine primére anatomische Verinderung
aufgezeigt hitte (Qerbis u. a.). Die Amerikaner einerseits, die Schule von Spiro
andererseits, haben den hohen Bleigehalt besonders in den Gefdfiwinden bei alten
Bleiarbeitern immer wieder erhoben und durch diesen Befund die erschiitternd
frithen irreversiblen Gef#8storungen bei vielen iiber Jahrzehnte mit Blei arbeiten-
den kriftigen Mannern erklirt oder mindestens dem Verstindnis niher geriickt
und immer mehr der rechtlichen Annahme eines Kausalzusammenhanges Boden
gewonnen. Es wurden in der Zwischenzeit auch Publikationen bekannt, welche
dem Kupfer in seltenen Fillen eine pathologische Contractilitit der Arterien be-
sonders an den Extremitédten zuschrieben.

Andersartige Giftwirkungen, die ziemlich akut, unter Umstinden
im Laufe von wenigen Minuten, auf die Gefifie wirken oder Dispo-
sition zu schnell einsetzenden Kontraktionen erzeugen, die sehr schwere
und verschiedenartig lokalisierte Symptome machen, werden viel zu
wenig beachtet. Die letzten Monate brachte mir der Zufall durch aus
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verschiedenen Léndern mir zugeschickte Chemiker eine neue Problem-
stellung (die mir besonders in den letzten Fillen in Zusammenarbeit mit
Herrn Kollegen Liffler eindringlich bewuBt geworden ist).

Eine Reihe von fliichtigen Stoffen — Zwischenprodukte der moder-
nen Industrie, relativ labilen Stoffen, die chemisch aber nicht einmal
eng verwandt sind -—, hatten folgende Krankheitsbilder ausgeldst.
Erst leichtes Unbehagen, Schwindel, Ohrensausen bei der Arbeit.
Dann Bangigkeit, Druck auf die Brust, bis Ohnmachten. (Eine Reihe
von diesen Stoffen wurden wenig beachtet, weil sie nicht sehr auffallig
sind und besonders in einem chemischen Betrieb mit stindig wechselnden
Geriichen und stdndig vorhandenen Geriichen so leicht iibersehen werden,
daf} die aufgenommenen Mengen gar nicht von ferne abgeschétzt werden
kénnen). Schon auf dem Heimweg oder erst in der Nacht traten bei
3 Chemikern ganz schwere Herzstorungen ein: Ringgefiihl auf der Brust,
grofle Angst, Unméglichkeit aufzustehen bzw. sich zu bewegen. Die
akuten Zusténde sind auf groe Dosen Campher in allen 3 Féllen in relativ
kurzer Zeit gewichen. (Weniger wirksam waren die neueren chemischen
Herzmittel mit Cardiazol, das sicher mehr zentral wirkt, und Coramin.)
Weil die tiber Monate bleibenden Symptome in einem Fall neben Lungen-
reizung, Emphysem, bei einem kréaftigen Mann von 32 Jahren ohne jede
andere Ursache schwere Anfélle, starke Angst und Beklemmung, Atem-
schwierigkeiten (neben Asthma und zum Teil parallel mit Asthma), an-
dauerten, wurde das Elektrokardiogramm aufgenommen. Es zeigte sich
eine starke Verlingerung der Uberleitungszeit, also ein Zustand, den
man heute besonders bei Menschen, die gelegentlich Ohnmachten haben,
deshalb besonders bei Autofithrern beachten muB (Ldffler).

Aus einem anderen Land wurde mir ein Chemiker zugeschickt, der
ebenfalls mit einem bis heute als technischer, schidlicher Stoff kaum
bekannten Chlorierungsmittel gearbeitet hat, das die Lunge kaum reizt,
nur einen leichten Sauregeruch hat in der mit Luft verwandten Ver-
diinnung: Arbeit iiber Monate, dann folgten in wenig Tagen stark sich
steigernde Symptome: Herzschwiche, Unmdéglichkeit zu steigen, Un-
behagen, anfallsweise schwere Zustinde von Beklemmungen in der
Nacht, grofle Blisse, Atemstorungen, die etwa 6 Wochen behandelt
wurden. Leichte Besserung, aber immer zeitweise anfallsweises Un-
behagen, ohne Herzbefund. Elektrokardiogramm bei einem kriftigen
Chemiker von 40 Jahren ohne jede Belastung und ohne Vorkrankheiten :
Starke Verlingerung der Uberleitungszeit. Gleichzeitig hore ich von
einem dritten Fall, der mir vorldufig vertraulich aus der Westschweiz
mitgeteilt wurde mit gleichem Befund.

Welche flichtigen Stoffe scheinen besonders als derartige Gefcifgifte
wn- Betracht zu kommen?

Alle die hier erwihnten Personen sind erkrankt durch flichtige,
durch die Atemluft aufgenommene Stoffe, Stoffe, die also direkt in
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die Lunge, von den Lungen ohne Leberfilter ins linke Herz und von
dort in die Gefifle gelangen, auch in die Coronararterien des Herzens.
Es sind alles ziemlich labile Stoffe, die z. B. mit Wasser wie mit vielen
Stoffen reagieren, aber nicht plotzlich, sondern im Verlaufe von */, bis
mehreren Minuten zur Hauptsache sich umsetzen, sich anlagern. Das
gemeinsame Prinzip scheint zu sein, dali diese Stoffe an der ersten
Ubergangsstelle, am ersten Membranpotential: Lungenluft zu Lungen-
capillaren (infolge der schnellen Aufnahme) nur zum geringen Teil
verindert werden. Am zweiten Grenzpotential der GefiBwinde werden
sie aufgehalten, haben Zeit, an den GefiBwinden zu reagieren, viel-
leicht auch sich zu konzentrieren. Das scheint eine der Voraussetzungen
zu sein, daB sie in dieser zweiten Membranstufe, also vor dem ﬁbergang
in die Gewebe Zeit haben, zu reagieren, bzw. um dann noch in geniigen-
der Konzentration vorhanden zu sein und schwere Stérungen zu machen.
Die Stoffe, die im Laufe der allerletzten Zeit zu derartig akuten
GefiaBkrampidispositionen gefiithrt haben, sind verschieden. Das ist
nicht unverstindlich, denn die Gefifie kénnen ja nur auf zwei Weisen
reagieren, entweder mit Erweiterung oder mit Verengerung, so daf
eine ganz grofle Gruppe bekanntermaflen die GefaBe erweitert, aber
eine, wenn auch kleinere Gruppe die GefaBkontraktionen erhdht, be-
schleunigt, zu GefdBspasmen periodischer, akuter Art disponiert.
Oxalylchlorid, Ketengemische, Stickstoffchlorid, wihrenddem auch
andere, nicht zu GefiBkontraktionen fiihrende fliichtige Gifte viel
haufiger zu Uberleitungsstérungen im Herzen zu fiihren scheinen als
man annahm. FErst die Hiufung der Félle hat uns auf diese Tatsache
hingewiesen. Brommethyl, Brométhylgemische, wahrscheinlich auch
Bleitetraithyl mit relativ schweren Herzstorungen als Nachwirkung.
Diese Beobachtungen sind so aufdringlich, die Hiufung so beunruhigend,
daB dieser Seite der Herzuntersuchungen bei unklaren Giftwirkungen mit
anfallsweisen Storungen mehr Aufmerksamkeit geschenkt werden mul.
Warum ist die funktionelle GefiBpathologie so ungleich beurteils?
Die Zustinde sind subjektiv und objektiv schwer; wenn aber eine
Erholung erfolgt, zufédllig oder durch Medikamente oder durch Ver-
lassen der Arbeit, wird riickblickend vom Arzt, vom Patienten, von der
Industrie diese zur Hauptsache vorldufig reversible . GefaBerkrankung
als wenig wichtig, als vielleicht nerv6s bezeichnet. Die Auffassung, daB
GefaBkrampfe der Anfang von schweren Stérungen sein diirften, ist wenig
beachtet, wenig anerkannt (Lichtwitz u. a.). Andererseits zeigt die Er-
fahrung bei Todesfillen, dal oft die Annahme von nervésen Herzstérungen
irrigerweise gemacht und dal hinter solchen Stérungen temporirer,
reversiblerer Art zuletzt doch tédliche Erkrankungen versteckt sind.
Diese Unsicherheit in der Auffassung, wo Unkenntnis durch Achsel-
zucken, oder Augurenlicheln zugedeckt wird, hat die besondere Be-
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deutung, weil sehr ungleich schwere, sehr ungleich heilbare, aus sehr
ungleichen Ursachen entstandene Stérungen gleichartig und gewisser-
maBen leichtfertig von manchen Begutachtern und Arzten beurteilt
werden. Auf alle Fille ist die neue Sorge, die durch das Elektrokardio-
gramm besonders geférdert wurde, daf hinter Stérungen, bei denen
die gewohnliche Untersuchung nichts ergibt, reproduzierbare, me8-
bare Verdnderungen in der endogenen durch das Herz bedingten elek-
trischen Stromschwankung oft als viel tiefer organisch bedingt oder
organischen Stérungen dquivalent und mit einem objektiven Maf fali-
bar geworden ist, nicht von der Hand zu weisen.

Wenn einerseits die Systematik der Behandlung der Herzschwiche
geradezu unglaubliche Fortschritte gemacht hat im Laufe der letzten
20 Jahre, so hat man umgekehrt den Eindruck, daf diejenigen Erkran-
kungen, die mit Bangigkeiten, anfallsweisen Stérungen, Ohnmachten
einhergehen, erst die letzten Jahre, z. B. die Begutachter mehr be-
schéftigten (auch nach vielen Anfragen von Arzten zu schliefen.) Da
es sich nicht um stabile Zustdnde handelt, da zwischenhinein scheinbar
nichts vorliegt, kommen diese Erkrankungen wenig in in die Kliniken,
werden von den Privatérzten oft mit stereotypen Mitteln, manchmal sogar
ausschlieflich mit Digitalis behandelt, mit schlechtem Erfolg, mit etwas
besserem Erfolg, aber ohne jede Rechenschaftsablegung iiber Indi-
kation und tiefere Grundlagen mit Campher. Man kommt nicht
darum herum, dall man von Zeit zu Zeit besonders an Hand von ge-
hauften Féllen zu solchen Selbstabrechnungen und K Rechenschafts-
ablegungen gedringt wird. Die ungleichen Niveautypen der Unter-
suchungssicherheit sollten von Jahrzehnt zu Jahrzebnt bewuBlt gemacht
werden, und zwar gerade bewul3t auch in bezug auf die ungleiche Sicher-
heit und auf die Verriickung der Krankheitsbilder im Sicherheitsgrad
durch bestimmte neue Methoden der Erkenntnis, wie zur Zeit Ver-
giftungstypen; z. B. die GefaBgifte, die Knochenmarkgifte, wie bei Infek-
tionen: Bang, Gértner-Typen, Streptokokkentypen, und bei Allergien
besonders bei etwas grofler-molekularen Kérpern. Das sind Krank-
heitsgruppen, die im Laufe von 2 Jahrzehnten in der Sicherheit der
Diagnose in ganz andere Gruppen der Sicherheitshohe der Diagnose
hinaufgertickt sind, die GefdBpathologie noch am allerwenigsten.

Es kommen also immer neue, sogar kleinmolekulare {fliichtige
bis heute in der Atiologielehre fast unbekannte Stoffe zur schadigenden
Wirkung, die wir noch kaum kennen, besonders deren Kombinationen.
Die Erfahrung an diesen wenigen Fillen, die sich alle sehr schwer
erholten, zeigte, daf} bei solchen Fillen das Elektrokardiogramm uns den
objektiven Anhaltspunkt fiir einen besonderen Typus der Erkrankung
und auch den objektiven Nachweis des Fortschrittes der Heilung,
was alles fiir uns als Guiachier entscheidend wichtig, vermitteln kann,



