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Auf Grund von Untersuchungen an menschlichen Leichen habe ich
in einer fritheren Mitteilung! als erster den Nachweis gefithrt, daf bei
akuten Ammoniakvergiftungen durch den Magendarmkanal auBer der
lokalen Atzwirkung und den bekannten Verinderungen der parenchy-
malen Organe (Leber-, Nierenverfettung) auch im Gehirn ziemlich
schwere Verinderungen eintreten. Dadurch wurde bewiesen, daB
jenen klinischen Erscheinungen (wie z. B. BewubBtlosigkeit, Krampfe,
Labhmung usw.), die die Aufmerksamkeit der Forscher (Plousson,
Zangger, Oertel u. a.) bei Vergiftungen mit Ammoniak oder mit dessen
Verbindungen schon frither auf die Beschidigung des Zentralnerven-
systems gelenkt haben, histologisch erfafbare Veranderungen zu-
grunde liegen. Fir die Bewertung der Gehirnverinderungen erscheint
es aber wiinschenswert, diese Ergebnisse auch in Tierversuchen nachzu-
prifen, um auf diese Weise zu entscheiden, welche Verdanderungen als
primére oder als sekundére Folgen der Ammoniakeinwirkung aufzufassen
und welche Schidigungen auf andere Ursachen zuriickzufithren sind.

Zur Untersuchung wurden mit 10proz. Ammoniaklésung vergiftete
Kaninchen und Katzen verwendet (Magensonde), da diese Tiere nach
einigen Autoren (Lehmann, Horvdth, Harnach) eine besondere Empfind-
lichkeit gegeniiber diesen Giftstoffen zeigen. Zugleich wurden die inneren
Organe von ebenso vielen gesunden Kontrolltieren einer genauen histolo-
gischen Untersuchung unterworfen. Um der Kiirze und der Ubersichtlich-
keit willen werden die nidheren Daten beziiglich der Vergiftung und der
Lebensdauer nach der Vergiftung in folgender Tabelle zusammengefaB3t.

Korper- | 10% (NH,)OH | Auf 1kg Korpergewicht | Lebensdauer

Nr. Tiere gewicht nach der
g cem 1 g ccm 1 g Vergiftung

1 | Kaninchen J 3500 10 | 1,0 | 2,86 0,286 | 27 Stunden
2 v L 3500 10 1,0 2,86 0,286 50 ”
3 ” 2000 10 | 1,0 5,00 0,500 | 6 Tage
4 s 3400 15 1,5 4,41 0,441 24 |,
1 Katzen 3450 20 2,0 5,80 0,580 | 40 Stunden
11

» 2900 10 1,0 3,57 0,357 8 Tage
1 Dtsch. Z. gerichtl. Med. 23, H. 4 (1934). ’
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Alle Tiere sind zu verschiedener Zeit nach der Vergiftung spontan
eingegangen. -Aus dem Vergleich der einzelnen Fille geht hervor, daB
die Giftquantitit fiir das Korpergewicht-Kilogramm und der Zeitpunkt
des Todes nicht immer in geradem Verhiltnis zueinander stehen. Mit
anderen Worten, die Kaninchen 1 und 2 starben z. B. nach einer kleine-
ren Giftmenge friiher als Nr. 3 und 4 nach einer verhaltnismiig groBe-
ren Dose. Worauf ist dies zuriickzufithren ¢ Jedenfalls spielt hier auch
die individuelle Empfindlichkeit eine groBe Rolle. Die Ursache dieses
Zeitunterschiedes ist jedoch in erster Linie darin zu suchen, inwieweit
und in welchem MaBe durch die Vergiftung lebenswichtige bzw. empfind-
liche Organe beschidigt wurden. Um diese Beschédigungen nachzu-
weisen, wurden die nachfolgenden, hauptsichlich gehirnhistologischen
Untersuchungen ausgefithrt, Ehe wir die Ergebnisse unserer Nach-
forschungen erértern, erachten wir es fiir notwendig, vor der Beschrei-
bung der hirnhistologischen Befunde die klinischen Symptome sowie
die Sektionsergebnisse und die histologischen Befunde der iibrigen Organe
kurz zusammenzufassen.

Bei den Kaninchen ebenso wie bei den Katzen waren, unmittelbar nach der
Verabreichung des Giftstoffes mittels Magensonde, gesteigertes Atmen, Unruhe,
starker SpeichelfluB, hochgradig gesteigerte Herzfunktion und Schwiche des
Tieres zu beobachten, welche Symptome in 4—5 Stunden aufhérten. Bei den
Katzen trat 4—5 Minuten nach der Verabreichung des Ammoniaks Erbrechen auf,
50 daB bei diesen nur der zuriickgebliebene Rest des Giftes eine Allgemeinwirkung
augiiben konnte. Bei den Kaninchen 3 und 4 wurde am nichsten Tag eine Hima-
turie beobachtet, dic 3 Tage anhielt. Bei den Kaninchen 1 und 2 wurde bei der
Obduktion in der Harnblase blutiger Urin gefunden. Bei den Katzen wurde keine
Hamaturie beobachtet. Bei den Kaninchen 1, 2 und 3 sind, wenige Minuten vor
dem Tode — inmitten scheinbaren Wohlbefindens — plotzlich tonisch-klonische
Krampfe zuerst in den hinteren, dann in den vorderen Gliedmafen, endlich auch
in den Rumpfmuskeln eingetreten. Inzwischen hatte sich eine schlaffe Lihmung
der hinteren GliedmaBen entwickelt. Beim Kaninchen 4 und bei den Katzen konn-
ten wir ahnliche Erscheinungen nicht beobachten, weil ibr Tod in unserer Ab-
wesenheit eingetreten ist. Die Obduktion haben wir bei den Kaninchen 1, 2, 3
unmittelbar, bei Nr.4 und bei den Katzen 2—3 Stunden nach dem Tode aus-
gefiihrt.

Der Obduktionsbefund bei den Kaninchen 1 und 2 stimmte in allen Einzel-
heiten iiberein und zeigte folgendes: Fliissiges Blut. Punktformige subpleurale
Blutungen. Starke und umfangreiche Veritzung des oberen Diinn- und Dick-
darmes. Akute Entziindung an der Magengegend der Leberkapsel, daselbst
oberflachliche Nekrose der Lebersubstanz. Der Obduktionsbefund des Kanin-
chens 3 unterschied sich nur insoweit von dem der anderen Tiere, daB die
Magenveranderung ein fortgeschritteneres Bild zeigte: neben oberflichlichen
linsengroBen Substanzverlusten der Schleimhaut wurde némlich ungefihr in
der Mitte der groSien Kurvatur ein 2 X 3 cm groBes, elliptisches Goschwiir mit
unregelmiBigen Rindern beobachtet, dessen Grund fast ausschlieBlich vom
Peritoneum gebildet war. Beim Kaninchen 4 wurde an der Oberfliche der Magen-
schleimhaut eine Narbe ohne Geschwiirbildung beobachtet. An der mit dem
Magen sich beriihrenden Oberfliche der Leber war ein organisierter Fibrinbelag
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zu finden. In den Brusthéhlen waren je 10 ccm durchsichtige Fliissigkeit, auf den
Pleuren punktformlge Blutungen und in allen iibrigen Organen groBie Blutarmut
zu finden.

Bei der Katze 1 subpleurale Blutungen im Lungengewebe. Umfangreiche
Atzung der Mund- und Rachenhohle, der Speisershre, des Magens und am oberen
Teil des Ditnndarmes. Imbibition der Schleimhaut des Magens. Organe blutreich.
Fibrinbelag an der Magenfliche der Leber, 2—3 mm grofle oberflichliche Nekrose
im Lebergewcbe. Verfettung in der Rindensubstanz der Nieren. — Bei der Katze 2
fand sich auBerdem Peritonitis universalis fibrinoso-purulenta. Zwei je 1cm
groBe perforierte Geschwiire an der groBen Kurvatur. Blutreichtum an der weichen
Hirnbaut. LinsengroBe Blutung in der weichen Hiille des Riickenmarkes in der
Hohe des 1. Riickenwirbels.

Aus dem Zentralnervensystem und den ubrlgen Organen haben wir nach
Fixierung in 4proz. Formollosung Gefrier- und Paraffinschnitte angefertigt und
mit Sudan ITT bzw. Himatoxylin-Eosin und Thionin gefiarbt.

Mikroskopischer Befund. Zentralnervensystem: Beim Kaninchen 1 (27 Stunden).
Um mehrere Capillaren der GroBhirnrinde sind verfettete Wanderzellen von ling-
licher Gestalt und ab und zu einige extracellulire Fetttropfchenzu schen. Zwischen
den Endothelzellen der Gefale sind nur vereinzelte verfettete Elemente zu finden.
Verfettete Zellen dhnlichen Charakters und freie Fetttropfen sind um einige Capil-
laren der weichen Hirnhaut, bei einigen auch im Lumen derselben zu beobachten.
Um einige Capillaren der Rindensubstanz herum sind Blutungen zu sehen. Die
Endothelzellen der Capillaren und Venen des Thalamus, Corpus striatum und des
Ammonshorns sind an mehreren Stellen verfettet; im Lumen von einigen Capillaren
sind kleine Fetttropichen und perivasculire verfettete Wanderzellen zu sehen.
In den erwihnten Gehirnzentren sowie in der unteren Olive, im Vagus- und Glosso-
pharyngeuskern, im Nucl. Deiters, dentatus und emboliformis sind mehrere Nerven-
zellen mit Tigrolyse und Karyolyse sowie mit Homogenisation zu beobachten.
Ganglienzellenverfettung haben wir nirgends gesehen. Es ist aber auffallend, daBl
das Lumen der GefaBe des Plexus chorioideus, dessen kubische Zellen sehr stark
verfettet sind, an mehreren Stellen von groBen Fettkugeln embolusartig ver-
schlossen wird. (Hierzu mochten wir bemerken, daf:-eine mehr oder minder aus-
gepragte Verfettung des Plexusepithels auch bei den unvergifteten Kontrolltieren
zu beobachten war, aber Fett im Lumen der GefaBe des Plexus chorioideus bei
den Kontrolltieren niemals nachzuwcisen war.)

Beim Kaninchen 2 (50 Stunden) sind, aufier manchen geringeren pialen Blu-
tungen, kleinere perivasculire Blutungen in verschiedenen Bezirken des Gehirns
(Rinde, Briicke, Thalamus, Corp. striatum, Nucl. lenticularis, beiden Vagus-
kernen) verstreut zu sehen. In der Rindensubstanz des Lobulus petrosus des
Kleinhirns ist eine perivasculiare Blutung zu sehen, wo wohlgeformte, aberimmerhin
achromatische Blutkérperchen mit zahlreichen groBen Fetttropfchen vermischt
sind. Das Lumen der inmitten dieser Blutung liegenden Pricapillare (Léngsschnitt)
wird von groBen Fetttropfen ausgefiillt, wobei die Endothelzellen des Gefafles
selbst verfettet sind. An einer groferen Ausbuchtung des Gefafes ist eine Rhexis
entstanden, die Blutung ist hier am ausgedchntesten, und die Gehirnsubstanz ist
in deren Umgebung &dematss durchtrinkt. Eine aus mehreren, gréferen und
kleineren Fetttropfen bestehende Fettmenge fiillt auch das Lumen einer Klein-
hirnarterie in der Marksubstanz und eine gréBere Vene des Briickenarmes (Brachium
pontis) aus. Es ist bemerkenswert, dal diese GeféBe bis in dic Marksubstanz von
einer Anzahl Fetttropichen ringférmig umgeben werden; daneben sieht man noch
einé Vermehrung der Gliazellen, deren einige auch Fetteinlagerungen enthalten.
In der Kleinhirnrinde sind mehrere Capillaren mit verfetteter Wand zu beobachten,
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denen sich mit Fett vollgepfropfte Kérnchenzellen anschmiegen. Im hinteren Teil
des Nucl. medialis thalami, unweit von der Commissura posterior, ist eine peri-
vasculdre Blutung mit Fetttropien und gewisse Gliavermehrung zu finden. Um
einige erweiterte GefiBe der Briicke herum ist geringe 6dematése Durchtrankung
festzustellen. In den Lumina der PlexusgefiBe sind cbenfalls aus groSlen Fett-
tropfen gebildete Embolie zu finden. In den Nervenzellen keine Verfettung. Die
feinere Struktur der Nervenzellen ist im allgemeinen erhalten, es sind nur in der
GroBhirnrinde, im Ammonshorn und im Vaguskern vereinzelt solche Nerven-
zellen zu finden, deren Kernmembran oder Nissl-Kérnchen teilweise aufgelsst
sind. An den Kernen mehrerer Purkinje-Zellen ist eine Faltenbildung zu be-
obachten.

Beim Kaninchen 3 (6 Tage) fanden wir im GroBhirn und in den basalen Ganglien
keine wesentlichen Verinderungen. In der Rindensubstanz des Lobus medialis des
Kleinhirnes ist eine verhiltnismaBig umfangreiche peripricapillare Blutung zu
sehen, deren rote Blutkérperchen abgeblaBt sind und undeutliche Konturen be-
sitzen. Im Bereiche der Blutung sind zahlreiche kleinere und groicre Fetttropfen
und geringe Gliavermehrung zu finden. In manchen Gliazellen sind auch Fett-
tropfchen nachzuweisen; die Nervenfasern sind teils zu unregelmiBigen Fett-
kugeln zerfallen, teils demyelinisiert. Eine #hnlich geartete Blutung ist auch in
der Rindensubstanz des Lobus petrosus des Kleinhirnes zu sehen. Im Lob. medialis
des Kleinhirns, unmittelbar oberhalb der Schicht der Purkinje-Zellen, ist die Ge-
hirngubstanz auf einem schmalen streifenformigen Gebiet zu kleineren und gréBeren
Fetttropfen zerfallen (mikroskopische Erweichung). Im Bereich dicser Verdnde-
rungen sind die Purkinje-Zellen hochgradig vakuolisiert oder zerbréockelt, in einigen
sind auch manche Fetttrépichen zu sehen. Viele Purkinje-Zellen zeigen Tigrolyse,
Homogenisation, kérnigen Zerfall und Karyolyse. Die Nervenzellen der Oliva
inferior enthalten groBe Fetttrépfchen; sic sind teils siebartig durchlschert, teils
auch kornig zerfallen, rundherum liegen mit Fettkérnchen beladene Gliazellen.
In den mit Thionin gefiarbten Schnittpriparaten ist an den Nervenzellen Karyo-
und Tigrolyse sowie Homogenisation zu beobachten. Ahnliche Veranderungen
sind auch an einigen Nervenzellen des Vagus- und Hypoglossuskerns und der
Substantia reticularis zu sehen. In den Capillaren der weichen Hirnhaut des
Rickenmarkes sind embolusartige Fetttropfchen zu finden. Die Endothelzellen
der GefiBe sind verfettet, um die GefiBe hernm liegen kleine Fetttropichen, teils
frei, teils in mobilen Ké&rnchenzellen geschlossen. Das Lumen der GefiBe des
Plexus chorioideus ist an manchen Stellen durch grofie homogenc Fettmengen
verschlossen.,

Beim Kaninchen 4 (24 Tage) sind um die GefaBe der weichen Hirnhaut herum
und in der Hirnhaut sclbst an mehreren Stellen aus kleinen Fetttropfchen be-
stehende, mit Lymphocyten vermischte Haufen zu finden. An anderen Stellen
sind ziemlich umfangreiche subpiale Blutungen zu beobachten. Eine solche reicht
bis in die Rindensubstanz der Area parietalis hinein. Um die Blutungen sind ver-
fottete Gliazellen zu schen, in der Mitte von einigen Extravasaten liegen schlecht
farbbare GefiBc mit verfetteten Endothelzellen. Ahnliche GeféBveranderungen
kénnen wir noch hauptsichlich im Ammonshorn, im Schlifenlappen, in der Area
parietalis und im Corp. striatum finden (meistens Arterien), einige sind von einer
ringartig gelegenen und zum Teil schon in Resorption befindlichen serdsen Sub-
stans und von verfetteten Gliazellen umgeben. Im oberen Teil des Ammons-
hornes enthilt ein siebartig durchlscherter Demyelinisationsherd, in dem auch
2 verfettete Pricapillaren liegen, mit Fettkornchen reichlich beladene Gliazellen,
geschwollene, verfettete oder zu Fettkornchen zerfallene Nervenfasern (Erweichung).
Die 2 Erweichungsherde flieBen ineinander, das Lumen der in der Mitte liegenden
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GefaBe ist mit Fetttropfen und lipoidhaltigen Wanderzellen ‘angefiillt. Die Nerven-
zellen erscheinen siebartig durchlschert, kornig zerfallen, in einigen ist hier und da
ein Fetttropfen, in andern Tigrolysis, Karyolysis oder vakuolire Degeneration
zu beobachten, von manchen Zellen blieb nur ein Zellschatten iibrig. Ahnliche
Nervenzellenveranderungen haben wir noch in der Stirn- und Schléfenrinde, im
Thalamus, im Corpus striatum, im Nucl. dentatus des Kleinhirns, in Nucl. emboli-
formis, in den Purkinje-Zellen festgestellt. Seitens der Medulla oblongata wurden
die Nervenzellen im Vaguskern, im Deiters-Kern, im Locus coeruleus, in der For-
matio reticularis, in der Oliva inferior, im Nucl. paraolivaris, im Nucl. motorius
und sensibilis nervi trigemini, endlich in den vorderen und hinteren Hérnern des
Riickenmarkes, an einigen Stellen mit neuronophagischen Erscheinungen erkrankt
gefunden: In den Gefiilen des Plexus chorioideus haben wir kein Fett gefunden.

Bei der Katze I (40 Stunden) finden sich in den Arterien und Venen der weichen
Hirnhaut des Grophirns und des Kleinhirns zahlreiche GefdBe, deren Endothel-
zellen zum Teil verfettet sind, und welche von fettkérnchenhaltenden Wanderzellen
und einigen freien Fetttropfen umgeben sind. Um fast alle Capillaren und Pri-
capillaren und in Endothelzellen der GroBhirnrinde ist eine dhnliche Verfettung
zu beobachten, ebenso in der Marksubstanz des GroBhirns, in der Capsula interna,
im Corp. striatum, im Thalamus und im Linsenkern, in den letztgenannten Ge-
bieten oft in schwererer Form alg in der Rinde. Zugleich ist die Wand mehrerer
Venen und Arterien des Corp. striatum 6dematds imbibiert, bei einigen sind die
erweiterten Lmyphspalten von serdser Substanz ausgefiillt. Die Nervenzellen
enthalten keine Lipoidstoffe. In den kubischen Zellen des Plexus chorioideus wurde
nur stellenweise, in den GefiaBen wieder gar kein Fett gefunden. In den erwiahnten
Gehirngebieten konnten wir éhnlich wie beim XKaninchen 2 (50 Stunden) eine
Karyo-und Tigrolyse feststellen. An den GefiBen des Pons und der Medulla
oblongata sind ahnliche Verdinderungen wie in der Gehirnrinde zu finden. Seitlich
oberhalb vom zentralen Grau, um den Aquaeductus Sylvii und in der Umgebung
des dorsalen Vaguskerns pricapillare Blutungen mit schwerer GefaBwandverfettung
und mit stark verfetteten Wanderzellen im Blutungsgebiet. In Nucl. dentatus,
im Vaguskern, in den Nervenzellen der Subst. reticularis ist Karyo- und Tigrolyse,
im vorderen Horn des Riickenmarks eine vakuolire Degeneration und hier und
da schon korniger Zerfall der Ganglienzellen zu beobachten.

Bei der Katze 11 (8 Tage) weist die weiche Hirnhaut und das Gehu’n groBen
Blutreichtum auf. Unter die sich schwach firbenden, deformierten roten Blut-
kdrperchen mischen sich sehr viele einkernige weiBle Blutzellen und solche mit ge-
lappten Kernen, viele Leukocyten enthalten Fettkérnchen. An den GefiBen der
Rinden- und Marksubstanz des GroBhirns und des Hirnstammes sowie des Pons
und der Medulla oblongata ist eine dhnliche Verfettung wie bei der Katze I zu
beobachten. An manchen Stellen unter der weichen Hirnhaut sind perivasculire
Blutungen zu sehen. Inmitten eines solchen Extravasats (im unteren Schlifen-
lappen) ist eine Vene durch eine grofe Fettkugel embolusartig erweitert und in
der perivasculiren Blutung sind freie und teils in Wanderzellen, teils in Leukocyten
eingeschlossene Fettkornchen vorhanden. In der Rindensubstanz des Schlifen-
lappens, im Linsenkern und um die verfetteten Venen des Corp. striatum (Venae
terminales) liegen umfangreiche Blutungen mit Odem. Eine frische perivasculire
Blutung ist im Briickenarm, eine etwas dltere 6dematése Blutung um eine groBe
Vene der Oliva inferior zu sehen. Die roten Blutkorperchen sind an diesen Stellen
als farblose Ringe oder als zerfallene Brockchen zu finden. AuBerdem lassen sich
noch zahlreiche dltere Blutungen um ¢inige verfettete Venen und Arterien der
Capsula interna und des Linsenkernes mit Fetttropfen aufdecken, die teils im
Gebiet der Blutung freiliegen, teils in Glia- und Wanderzellen eingeschlossen sind.
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Ferner haben wir eine starke Verfettung der Nervenzellen und der vermehrten
Gliazellen in dem ganzen Gebiet des Nucleus ruber feststellen kénnen. Die ku-
bischen Zellen und GefiaBe des sehr blutreichen Plexus chorioideus sind fettfrei.
In verschiedenen Gebieten der GroBhirnrinde, im Ammonshorn, im Linsenkern,
im Thalamus, im N. dentatus, im Vaguskern, in der Subst. reticularis, in der
Oliva inferior, sowie an den Nervenzellen der Hinter- und Vorderhdrner des
Riickenmarks sind Karyo- und Tigrolyse sowie vakuolire Degeneration und
Homogenisation, an manchen Stellen in Begleitung von neuronophagischen Er-
scheinungen, zu sehen.

Im Zentralnervensystem der Kontrolltiere haben wir keinerlei pathologische
Verénderungen gefunden.

Von den iibrigen Organen konnten wir in der Leber beim Kaninchen }—2 Blut-
reichtum, geringe Desintegration und - parenchymatése Degeneration, Pyknose
der Kupffer- und Reticulum-Zellen beobachten. Ebenso wie in den Leberzellen
fanden wir auch in den Kupffer-Zellen nicht mehr fettartige Substanzen als bei
den Kontrolltieren. Bei den XKaninchen 3—4 ist auffallig, daf} in den 6dematss
. durchtrinkten, sich schlecht farbenden GefiBen viele weiBle Blutkorper sich
zwischen die zerbrdckelten, formlosen, vielfach zusammengebackten: roten Blut-
korper mischen. Manche Leukocyten enthalten Fettkornchen, manche wieder
Vakuolen. Die parenchymatdse Degeneration geht an manchen Stellen in Nekrose
iiber. Eine lipoide Degeneration wurde auch hier nicht gefunden. Bei der Katze 1
war auBler dem capillaren Blutreichtum nichts anderes zu sehen. Bei der Katze 11
waren in den blutitherfiillten GefaBen viele Leukocyten, deformierte, zerbrockelte
rote BlutkSrperchen vorhanden. Wihrend die Randzellen des rechten Leber-
lappchens verfettet waren (Infiltration), wurden die zentralen Zellen gesund,
fettfrei gefunden.

Niere: Bei den Kaninchen 1—2—3 waren groBer Blutreichtum, gequollene,
schlecht zu fiarbende, stellenweise abgetrennte Epithelzellen der Tubuli contorti,
Verfettung in den Epithelzellen der Tubuli recti, Fettembolie in mehreren Capillaren
und Glomeruli zu sehen. Die roten Blutkérperchen zeigten die oben erwihnten Ver-
anderungen. Bei den Kaninchen 3—4 zahlreiche weiBe Blutzellen in den 6dematds
aufgequollenen GefiBen, mit perivasculirer, serdser Imbibition. Sowohl bei den
vergifteten als auch bei den Kontrollkatzen Verfettung der Epithelzellen der
Tubuli contorti (Infiltration).

Lunge: Beim Kaninchen 1 starker Blutreichtum. Bei Nr. 2-—3 akute fibrindse
Bronchitis und hémorrhagische Lungenentziindung. Beim Kaninchen 4 keine
Verinderung in den Lungen. Bei beiden Katzen himorrhagische Lungenentziin-
dung mit stellenweise verfetteter Riesenzelleninfiltration. Fibrindse Bronchitis,
gequollene Lungenendothelzellen.

Im Qehirn waren demnach in jedem Falle folgende Verédnderungen
zu beobachten: Blutreichtum, Blutungen, verfettete perivasculire
Wanderzellen und XKornchenzellen, verschiedenartige Verfettung der
Endothel- und Wandzellen der Gefifle in der weichen Hirnhaut, in der
GroBhirnrinde, in den Hirnstammganglien, im Kleinhijrn, Pons und in
der Medulla oblongata. Die perivasculire und die Gefifverfettung
wuchsen in geradem Verhiltnis zur Lebensdaner nach der Vergiftung.
Die Katzen zeigten sich empfindlicher gegeniiber der Ammoniakvergif-
tung als die Kaninchen. Die Blutungen erschienen immer bei ver-
fetteten GefiBen und entstanden teils durch Rhexis, teils durch Diapede-
sis, Als die Ursache der Rhexis konnte man neben der erkrankten
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Gefilwand in einigen Fillen (Kaninchen 2-—3; Katze IT) auch eine, das
Lumen verschlieBende Fettembolie bezeichnen (Stasis). Es mogen wohl
auch jene mikroskopischen Erweichungen mit der Schidigung des
Lumens in Zusammenhang stehen, die in der Kleinhirnrinde (Kanin-
chen 3, 6 Tage) und im Ammonshorn (Kaninchen 4, 24 Tage) festzu-
stellen waren. Es ist aber wohl anzunehmen, da dabei auch die Affini-
tit des Giftstoffes zu den Gehirnlipoiden mitwirkt. Das GefiBwand-
6dem und die perivasculire, ringférmige serése Substanz (Kaninchen 4,
24 Tage) (KatzenI u. II, 40 Stunden und 8 Tage) sind als Folgen der
GefaBwandschédigung aufzufassen. Die gleiche Erscheinung haben
wir auch an menschlichem Material beobachten kénnen. Nervenzellen-
verfettung haben wir nur in der Oliva inferior (Kaninchen 3), in einigen
Purkinje-Zellen (Kaninchen 3), im Ammonshorn (Kaninchen 4) und
in Nucl. ruber (Katze II) gesehen. Auch diese bestanden meistens in
der Niahe von stirkeren GefiBschidigungen oder Erweichungen. Da-
her sind diese Nervenzellenverfettungen eher als sekundire Wirkungen
aufzufassen (Blutkreislaufstorung, Anoxaemie). Gerade von den Gan-
glienzellen der Oliva inferior und des Ammonshornsg ist bekannt, wie
sehr sie gegen Blutkreislaufstérung empfindlich sind. Die Verfettung
der Nervenzellen der Gehirnrinde, die doch im menschlichen Gehirn
in so schwerer Form auftrat, wurde hier nicht beobachtet. Die Gan-
glienzellen der menschlichen Hirnrinde scheinen empfindlicher gegen
Ammoniak zu sein. Daf} aber die Nervenzellen sonst im allgemeinen
stark geschiidigt waren, konnten wir an den mit Thionin geféirbten
Schnittpriparaten gut sehen. Die Schwere der Nervenzellenverinde-
rungen stand in einem geraden Verhiltnis zu der Zeit nach der Ver-
giftung. Diese Verinderungen bestanden in Tigrolyse, Karyolyse, Kern-
membranfalten, Homogenisation, sogar in vacuolirer Degeneration und
in kornigem Zerfall. Die zwei letzten waren namentlich bei den Kanin-
chen 3 (6 Tage), Nr.4 (24 Tage) und bei der Katze II (8 Tage) zu be-
obachten. Die Nervenzellenverinderungen sind auch schon in den friih-
eren Féllen, am deutlichsten in den Kernen der Medulla oblongata
(Oliva inferior, Vagus-, Glossopharygeus-, Deiters-Kern), im Kleinhirn
(Nucl. dentatus, emboliformis, Purkinjesche Zellen) und im Ammons-
horn zu sehen, in geringerem Grade waren sie in der GroBhirnrinde,
in den Stammganglien und im Riickenmark zu finden. Bei den Tieren,
die noch mehrere Tage nach der Vergiftung lebten, sind sie auch in
diesen letzteren Gebieten schwerer und ausgeprigter geworden (vacuo-
lire Degeneration, Neuronophagie). Von einer elektiven Wirkung des
Ammoniaks kann also keine Rede sein, denn die Ganglienzellenschadi-
gung zeigte sich ziemlich diffus in den verschiedensten Hirngebieten.
Diese Ganglienzellschidigung von diffuser Ausbreitung spricht fiir
eine unmittelbare Ammoniakwirkung, der auch die Zirkulations-
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storung und GefdBwandschidigung schwer zukommt. Beim Zu-
‘standekommen der Ganglienzellenschidigungen kénnen also primére
und sekundire. Ursachen mitwirken. Die Verfettung der Gliazellen
und’ des Fasersystems war nicht so allgemein, wie sie beim Menschen
beobachtet wurde, sondern beschrankte sich auf isolierte . Gebiete
{Erweichung, Blutung und Gefifle). Daher ist sie eher als Sekundir-
erscheinung aufzufassen. Aller Wahrscheinlichkeit nach héngt sie
mit den von der GefdBschadigung verursachten Blutkreislaufstérungen
zusammen. Doch ist auch nicht von der Hand zu weisen, da das
Ammoniak die Nerven- und Gliaelemente auch unmittelbar durch die
geschidigte GefiBwand hindurch angreift. Unterstiitzt wird diese
Annabme  durch die Tatsache, daB die Glia- und Nervenfasern der
Marksubstanz, und an mehreren Stellen auch die der Rindensubstanz,
sich mit Sudan stiarker als sonst firben lieBen. Fettembolien fanden
sich ofters in den GefiBien des Gehirns, Plexus chorioideus und in den
Nierenkapillaren (Kaninchen 1—3; Katzen I—II). Ahnliches haben
wir auch beim Menschen geseben (Lipamie). Die Verlegung der Gefa (-
lumina kann durch Stase oder Ischimie-Blutungen (per rhexim) oder
Erweichungen mitgewirkt und auch an den Krémpfen ihren Anteil
gehabt haben. Die Fettembolien lieBen schon bei der Untersuchung
des menschlichen Materials auf Lipimie schlieBen, die mit der Affinitét
des Ammoniaks zu den Organlipoiden zusammenhingen diirfte. DaB
der Fettgehalt des Blutes infolge der Vergiftung tatsichlich zugenom-
men hat, konnte von uns auch chemisch nachgewiesen werden. Doch
dariiber werden wir in einer baldigen anderen Veroffentlichung berich-
ten. Awuch der Befund des 4. Kaninchens spricht fiir eine todliche Rolle
der Hirnverinderungen. Bei diesem war nidmlich die Magenschleimhaut
ginzlich geheilt, auch die Lungen zeigten nichts Pathologisches, selbst
die Nieren und die Leber waren nicht so geschidigt, um die Todesur-
sache einwandfrei zu erkliren. Im Gehirn fanden wir aber sehr schwere
Gefa3- bzw. Ganglienzellenverinderungen. Den Tod kénnen wir also
mit vollem Rechte auf diese zuriickfiihren. Selbstverstéindlich diirfen
wir auch die Verinderungen der Lungen, der Leber und der Nieren,
wenn sie auch geringfiigig waren, nicht auBSer Betracht lassen. Sie
behindern die Ausscheidung der Abbauprodukte, die Entgiftung, den
Stoffwechsel und die Sauerstoffversorgung, so daB Autointoxikation
und Acidose den tédlichen Ausgang beschleunigen und die Ganglien-
zellenverinderungen verstirken kénnen (de Crinis).

Inder Leber wurde, im Gegensatz zu dem bisherigen, bei menschlichem
Untersuchungsmaterial (Oertel, Weichert, Kobert, Edenhofer, Fazekas)
und bei Tieren (Harnack) erzielten Ergebnissen bei den Kaninchen
gar nicht, bei den Katzen auch nur in einem Falle (II) Fett gefunden.
Da aber einerseits auch dies eher infiltrativen Charakter hatte, anderer-
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seits auch in’ beiden (unvergifteten) Kontrollkatzen eine Leberver-
fettung beobachtet wurde, ist es klar, daB dies auch nicht ohne weiteres
der Ammoniakvergiftung zugeschriecben werden kann. Unser vor-
liegender Befund schlieit natirlich nicht aus, dafl die Ammoniakver-
giftung beim Menschen eine schwere Leberverfettung hervorzubringen
vermag. Allerdings werden wir durch diesen Umstand darauf auf-
merksam gemacht, daBl die Ergebnisse der Tierversuche nur mit der
groBten Vorsicht auf die Verhéltnisse am Menschen anzuwenden sind.

Die Nierenverdnderungen bei Kaninchen stimmen in allen Einzel-
heiten mit denen bei Menschen (Oertel-Weichert, Fazekas) gemachten
Beobachtungen iiberein. Die Verfettung der Epithelzellen der Tubuli
contorti bei Katzen kénnen wir auch nicht mit der Ammoniakver-
giftung in Zusammenhang bringen, weil auch bei den Kontrollkatzen eine
ahnliche Erscheinung gefunden wurde. Es ist aus der Literatur (Kaiser-
ling) bekannt, dall die Verfettung der Epithelien der Tubuli contorti
auch bei ganz gesund aussehenden Katzen sehr oft vorkommt. Dem-
nach konnten wir also Harnacks Befunde, insoweit sie sich auf die
experimentelle Leber- und Nierenverfettung bei der Katze beziehen,
gsowie die von Kobert beschriebene ,,Glomerulonephritis’ nicht be-
stitigen. Die in den Lungen gefundenen Verinderungen stimmen mit
jenen iiberein, die beim Menschen und in Tierversuchen von den For-
schern (Achard, Floret, Olbrycht, Wiltjen, Lehmann, Lesser, Koch,
Hecht, Kdenhofer usw.) als Folgen von Salmiakgeist- und Ammoniak-
gaseinwirkung erkannt wurden?.

Zusammenfassung.

1. Wir haben durch histologische Untersuchungen an Kaninchen
und Katzen ausgeprigte hirnhistologische Veréinderungen bei Ammoniak-
vergiftung nachgewiesen. Dadurch wurden unsere auf menschliches
Material beziiglichen Untersuchungsergebisse bestitigt. Die bekann-
ten klinischen Symptome bei Ammoniakvergifteten konnten also durch
den Nachweis histologischer Verinderungen erklirt werden.

2. Die Befunde bei den Versuchstieren sind im allgemeinen geringer
als die beim Menschen beobachteten. Sie sind bei Kaninchen etwas
starker ausgeprigt als bei Katzen, bei denen iibrigens diec Verfettung
der Nierenepithelien als normaler Befund schon bekannt ist. Im ibrigen
sind sie ceteris paribus desto stérker ausgeprigt, je linger nach der
Vergiftung die Tiere gelebt haben. Im allgemeinen konnten wir folgende
Befunde erheben.

3. Die Hirnschiédigungen lassen sich in 3 Gruppen einteilen: Ge-
faB-, Gliafasern- Ganglienzellenschidigungen.

1 Herrn Professor Miiller-Hess spreche ich fiir die liebenswiirdige Unter-
stiittzung bei Bearbeitung des Materials meinen wirmsten Dank aus.
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4. Die GefaBschidigung zeigt sich in einer wilBrigen Schwellung
der GefiBwand und in einer Verfettung der GefiBendothelzellen und
Vermehrung verfetteter Wanderzellen rings um die GefidBe. Als Folge-
erscheinungen treten perivasculire Blutungen, ringformiges Odem
und Erweichungsherde auf.

5. Die Schiadigung der Gliafasern duBert sich in einer Quellung
und stirkeren Neigung zum Sudan ITI, in Erweichung und Demye-
linisation. Die Gliaschadigung steht teils mit der Gefaferkrankung, teils
mit einer unmittelbaren Ammoniakwirkung in Zusammenhang.

6. Die Ganglienzellenschidigungen treten ziemlich diffus in den
verschiedenen Hirnpartien auf und sind hinsichtlich ihrer Ausdehnung
und Stirke von der Dauer der zwischen Vergiftung und Tod
verstrichenen Zeit abhéngig. - Sie sind in den Oblongatakernen, im Klein-
hirn und in den Ammonshérnern am stirksten ausgebildet, jedoch
sind sie auch in der GroBhirnrinde, in dem Hirnstamm bzw. im Riicken-
mark zu finden. '

7. In der Blutbahn erscheinen freie Fetttropfchen, die die Hirn-
gefiBe und den Plexus chorioideus embolusartig verstopfen, wodurch
Blutungen; Erweichungen auftreten, die Krimpfe, Lahmungen oder
sogar den Tod herbeifithren konnen, je nach der Bedeutung des aus
der Blutzirkulation ausgeschalteten Hirngebietes.
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