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erlebt, dagegen bin ich in meiner langjihrigen Praxis viele dutzend-
al an das Krankenbett von Frauen gerufen worden, bei denen die
= auch von #rztlicher Hand ausgefiihrte — instrumentelle Ausriu-
Mung eine schwere septische Infektion im Gefolge gehabt hat.
Aber auch in bezug auf die Moglichkeit von Verletzungen
Stheint mir die Ablehnung der neuen Operationsmethode nicht
berechtig(:. So bedauerlich die hierdurch herbeigefiihrten
Todesﬁille sind, ihre Zahl gibt erst dann ein richtiges Bild,
Wenn man die Gesamtzahl der nach der neuen Methode durch-
gefiihrten Behandlungen kennt. Dies ist leider nicht der Fall.
ES bleibt daher nur ein Vergleich mit der Anzahl der beob-
achteten, zuziiglich der ,nicht zur Kenntnis gelangten Todes-
fille« iibrig, die in einem gleichen Zeitraum auf Grund von
Infektionen und Verletzungen nach der bisherigen, rein opera-
tiven Methode eingetreten sind.
Auch ihre Anzahl ist nicht mit statistischer Genauigkeit anzu-
geben. Die erschreckend hohen Schitzungszahlen (14) aber, zu
denen LiepMANN, BENTHIN, ScHOTTELIUS, NEVERMANN U. a. hier-
i mafigebende Autorititen auf Grund ihres umfangreichen
Statistischen Materials gelangten, sind ein zwingender Beweis
dafiir, daf} die sachgemif}, d. h. also mit geeigneten Mitteln an-
8ewandte neue Unterbrechungsmethode notwendig ist, um
ldhrlich Tausende von Menschenleben zu erhalten.
L Orro, 7. Gyniik. 1932, 2 8. 118 und Janson, Med. Welt 1932, 6 S.196. —
* ENGELMANN, Z. Gyniik. 1982, 2. — 3. Hmscr und Lewiy, Med. Welt 1931, 12,
; 4 ExceLyany, D. m. W. 1932 Nr. 5 (Zusammensetzung der Priiparate). —
f P_rllchtnbtreibung durch Gifte u. a. Mittel. Springer, 1922 8. 338. —
- Siehe 4. — 7. 7. Gynk. 1932, 5 8. 304—407. — 8. Pharmazeut. Z. 3. II. 1932.
; 9. Siche 4. — 10. Z. Gynik. 1932, 2 S.123. — 11. Med. Welt 1931, 47
S. 167879, — 12. M. K1. 1931 Nr. 20 S.727—28. — 18. M. m. W. 1930 Nr. 34
= 1459, __ 14.W. Liepmany, Fruchtabtreibung, 1927. Urban & Schwarzenberg,
o 3—6 und K. Aper, Abort, 1931, Otto Enslin, H.8 d. gyniik.-geburtsh. Ta-
‘;herlhefte. — Wihrend der Drucklequng erschienen: VoLLMANN, Dtsch. Arzte-
att 1932, 11, der gleichfalls darauf hinweist, daB bei weiterem Ausbau und
zt?frelung von beschriebenen Gefahrenmomenten die Methode manche Vor-
86 besitzt. — Scuenk, Prag, M. Kl. 1932, der u. a. einen noch nicht in
eelner Arbeit aufgenommenen . Interruptin“-Todesfall, infolge einer Iett-
im olie (November 1931) berichtet. — 15. Sitzung d. forens.-med. Ges.
U Berlin am 26. I 1982.

Aus dem Sanalorium Dr. Lahmann, Weifler Hirsch-Dresden
Chefarzt: Prof. H. Oeller

Uber schwere Polyneuritis nach Gebrauch von Apiol *
' Von Dr. H. JAGDHOLD

Iy Laufe des letzten Jahres sind in Holland (Ter Braax, BouwMmaN
Und Lopgrpry 1931) und Jugoslawien (Stranosevic und Vwuisic 1931,
HINITZ 1932) zahlreiche Fiille von schwerer Polyneurilis beobachtet
:"Orden, die alle auf den Gebrauch von Apiol, einem vorwiegend
‘;"‘ Ablreibung eingenommenen Pelersilienextrakt zuriickzufiihren
80?"9’1- Mit Ausnahme eines vereinzelten Falles in Holland 1925 sind
% the Erkrankungen bis jetzt unbekannt gewesen; auch in der deut-
is N Literatur findet sich nichts dariiber. Erst in allerjiingster Zeit
* 1€ ein Fall von Polyneuritis nach Apiolgebrauch in Altona, Wiirz-
urg, und TInsterburg der Gesundheitsbehorde gemeldet worden;
Falle aus Kiel sind von Reurer kurz beschrieben worden.
c"' hatten in den letzten Monaten Gelegenheit, einen solchen Fall von
5 Werer Polyneuritis zu beobachten, der nach Einnahme von Apiol-
i :;Seln entstanden war. Diese Beobachtungen sind, abgesehen von
T augenblicklichen Bedeutung fiir eine rasche Verhiitung weiterer
l"‘nkungen, auch Kklinisch und pharmakologisch von grofiem
Nleregge,
vf)‘:_bgchtung: 31jihrige Frau, bisher immer gesund, 2 gesunde Kinder.
i Jahren Gebrauch von Apiol (5 Tage lang, 9 Kapseln tiglich)
eSo. Monat der Schwangerschaft mit promptem abortiven Erfolg ohne
Ely, Ndere Nebenerscheinungen.
fo]‘a am 25. IX. 1931 normale letzte Regel. Nach Ausbleiben der
8€nden Regel nahm sie Ende Oktober 5 Tage lang 9 Apiolkapseln

Nach o ;
¢h einen, Vortrag auf dem KongreB fiir Innere Medizin in Wiesbaden
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tiglich (und zwar Caps. gelat. ¢. Apiol vir. 0,1). In der Zeil nach Ein-
nahme der Kapseln bis zum 17. XI. volliges Wohlbefinden ohne die
geringsten Storungen. Am 17. XI. Wadenschmerzen, Ziehen und Span-
nen in der Wadengegend. In den folgenden Tagen zunehmende
Schwiiche in beiden Beinen und dann in beiden Hinden. Innerhalb
von 8—10 Tagen hat sich eine schwere Lihmung der Beine und
Hinde entwickelt. Starkes Schwitzen.

Am 20. XI. erneute Einnahme von Apiol, 4 Tage lang je 9 Kapseln,
weil die Regel noch nicht wiedergekommen ist. Am 23. XI. Einsetzen
der Uterusblutung. Aufler Apiol kein Gebrauch von weiteren Medi-
kamenten.

Aufnahme ins Sanatorium am 30. XI. 1931.

Befund: Gewicht 57,5 kg, erhebliche allgemeine Schwiiche, leichte.
Zyanose, Fortbewegung nur mit fremder Hilfe moglich. Innere Or-
gane 0. B. Urin o. B. Blutbild o. B. Augen, Pupillen o. B. WaR. im Blut
negativ. Hirnnerven o. B.

Obere Extremiliten: Muskulatur und Funktion des Oberarmes, Unter-
armes, Handgelenkes o. B.

Rechie Hand: Atrophie des Daumenballens, Atrophie der Interossei.
Adduktion und Opposition des Daumens, Spreizen und Wieder-
annihern der Finger unmoglich. Aktive Beugung in den Grund-
phalangen nicht moglich; guter Faustschlufi der 4 Finger durch die
Wirkung der musc. flex. digit. prof. und subl.

Die Stellung der geodfineten Hand zeigt Abb.1. Die Adduktion des
Daumens an den 2., des Kleinfingers an den 4. Finger, das Spreizen

Abb. 1

des 3. und 4. Fingers, die Streckung der Mittel- und Endphalangen
des 3. und 4. Fingers unmoglich. Die aktive Streckung der {iibrigen
Phalangen o. B.

Kleinfingerballen: nicht wesentlich reduziert. Beugung des Klein-
fingers im Grundgelenk nicht moglich, im Mittel- und Endgelenk gut.
Abduktion und Opposition gut erhalten. Bemerkenswert ist das Er-
lhallensein der Sireckung der Endphalanx des Kieinfingers bei fehlen-
der Beugung im Grundgelenk (Atrophie des M. interosseus 1V), ein
sehr seltenes Vorkommnis bei Ulnarislihmungen.

Linke Hand: Reduktion des Daumenballens mit stark geschidigter
Opposition und Adduktion. Deutliche Schidigung der Beugung der
Grundphalangen, des Spreizens und Wiederanniherns der Finger.
Streckung aller Phalangen erhalten. Abduktion des Kleinfingers gut,
Adduktion nicht moglich.

Es handelt sich somit um eine Schidigung der peripheren Teile des
N. medianus und ulnaris an beiden Hinden mit verschieden starker
Beteiligung der einzelnen Aste. '

Untere Exitremililen: Vollige Lihmung der Muskulatur der Unter-
schenkel und Fiifle, schwere Hypotonie und Atrophie besonders der
Wadenmuskulatur. Druckschmerzhaftigkeit der Waden. Patellar-

" reflexe beiderseits vorhanden, Achillesreflexe fehlen beiderseits. Die

Muskulatur der Oberschenkel, Hiiften, des Riickens usw. o. B. Es be-
steht totale Entartungsreaktion an der ergriffenen Muskulatur. Sensi-
bilitiitsstorungen fehlen ganz an allen Extremitiiten.

Verlauf: Anfang Dezember 1931 Ausriumung eines Abortes. Withrend
der zweimonatigen Behandlung gute Besserung des Allgemeinzustan-
des, gute Gewichtszunahme. Keine Besserung der objektiven Sym-
ptome. Totale Entartungsreaktion besteht zur Zeit der Entlassung
weiter. Entlassung am 8. II. 1932.
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Ein Vergleich zeigt die weitgehende Ahnlichkeit unserer Beob-
achtung mit den in Holland und Jugoslawien beobachteten Fillen.
Es findet sich eine (in unserem Fall wie auch in den meisten aus-
lindischen Fillen Kklinisch vollig storungsfreie) Latenzperiode von
etwa 214 Wochen zwischen der Einnahme des Mittels und dem Ein-
setzen der Erscheinungen, eine rasche Entwicklung von symmetrischen
Léhmungen, das Ergriffensein der distalen Abschnitte der Arme und
Beine, das Fehlen von Sensibilititsstérungen; auch in den Einzel-
heiten der volligen Lihmung der Unterschenkel mit'dem Erhaltensein
der Patellar- und dem Fehlen der Achillesreflexe, der Lihmung der
vorwiegend vom Ulnaris und Medianus versorgten Handmuskulatur
ist die Ubereinstimmung bemerkenswert.

Klinisch besonders hervorzuheben ist das Fehlen objektiv nachweis-
barer Sensibilililsstorungen. Auch die auslindischen Fille lassen
Sensibilitiatsstorungen regelmiflig vermissen; nur in 3 Fillen sind
von Stanosevic und Vusic leichte Stérungen im Sinne einer
Hypisthesie und Hypalgesie (Handschuh- und Sockenform) gefunden
worden. Dieses eleklive Befallensein der molorischen Anteile der
peripheren Nerven hebt die durch das Apiol bedingten Erkrankungen
vor den anderen bekannten Polyneuritiden besonders hervor.

Mit Ausnahme der Bleipolyneuritiden sind die bekannten Polyneuri-
tiden, die infektiosen sowohl wie die exogen und endogen toxischen,
stets gemischter Natur. Neuritische Lihmungen bei fehlenden Sensi-
bilitiitsstorungen sind wohl vereinzelt bei der diphtherischen, syphi-
litischen, der idiopathisch-infektiosen, sowie der unter den Landry-
schen Symptomen auftretenden Polyneuritiden bekannt geworden;
solche Fille sind jedoch sehrselten und stellen nur Ausnahmen dar.
Von den elektiv auf die motorischen Nervenendigungen wirkenden
Giften wirkt das Kurare nicht per os; die iibrigen Stoffe mit Kurare-
wirkung (die als quartire Basen bezeichneten Alkaloide, manche
kiinstlichen Ammoniumbasen und die ihnen analog gebauten
Arsonium-, Stibonium und Phosphoniumbasen) sind bisher ohne toxi-
kologische Bedeutung geblieben.

Eine besondere Erwihnung verdient ferner das Beslehen einer linge-
ren Latenzzeit, d. h. eines lingeren Zeitraums zwischen der Einnahme
des Apiols und dem ersten Auftreten der krankhaften Erscheinungen.
Sie betrigt in unserem Falle etwa 214 Wochen, bei den auslindischen
Fillen 10—20 Tage. Diese bisher nicht geniigend gewiirdigte Beob-
achtung ist klinisch wie auch pharmakologisch von grofiem Interesse,
da sie ein biologisches Problem von allgemeinerer Bedeulung beriihrt.
Man kennt lingere Latenzzeiten bei radioaktiven Stoffen, bei Rontgen-
strahlen, beim Gletscherbrand, bei manchen Arsenverbindungen, bei
den durch die Primel verursachten Hautentziindungen. Bei den per os
eingenommenen Giften sind kiirzere Latenzzeiten bis zu 24 Stunden,
z. B. bei Giftpilzen, beim Kolchizin, beim Methylalkohol bekannt;
beim Methylalkahol ist in sehr seltenen Fiillen eine Latenzzeit bis
zu 4 Tagen beobachtet worden. Lingeres, mehrtigiges, ungestortes
Befinden nach Einnahme eines Giftes kennen wir nur beim Phosphor
und dem Quecksilberdiithyl, wobei jedoch zuerst akute Vergiftungs-
symptome auftreten und erst nach diesen eine relativ storungsfreie
Periode bis zum Eintreten der Spiitsymptome folgen kann. Die Beob-
achtungen an den Apiolfillen mit regelmiflig 2—3 Wochen lang
dauernder, klinisch vollig storungsfreier Latenzzeit sind daher be-
sonders bemerkenswert.

Die Kenntnis der Gifte mit liingerer Latenzzeit ist in fritheren Zeiten
— im Hinblick auf die damals viel grofiere Erfahrung auf dem Gebiet
des Giftmordes — sicherlich viel grofier gewesen als jetzt. Bei niihe-
rer Beschiftigung mit diesem Problem wird sich unsere Kenntnis
dieser Vorginge sicherlich stark erweitern lassen.

Bei den durch den Genufi von Apiolkapseln hervorgerufenen Neuri-
tiden handelt es sich somit um eine ungemein charakteristische Form
von Polyneuritis, deren Hauptmerkmale in einer lingeren Lalenzzeit,
in einer ganz bestimmlen symmelrischen Verteilung der Lihmungen
und im Fehlen von Sensibililitsstorungen bestehen. Das Krankheits-
bild ist stets so einheitlich und so charakteristisch, daf man klinisch
dieser Form von Polyneuritis eine Sonderstellung zuerkennen mug.
Es erhebt sich die Frage nach der Apiolwirkung in diesen Fillen. Es
fragt sich, ob das Apiol selbst oder ob vielleicht eine andere in den be-
treffenden Priiparaten enthaltene Substanz schuld war am Entstehen
der Polyneuritis.

Das Apiol (oder der Petersilienkampfer, chemisch Dimethylmethylen-
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dther eines Allyltetraoxybenzols), im itherischen Ol der Petersilié
enthalten, als Apiol viride und flavum zu 0,1—0,3 in Gelatinekapseln
im Handel, wird als Emmenagogum und im Ausland hauptsichlich als
Abortivum genommen. Es ist zweifellos ein Mittel, dafl die Schwanger-
schaft unterbrechen kann. Tierversuche zeigen, daff das Apiol am
Meerschweinchenuterus eine zusammenziehende = tonussteigernde
Wirkung hervorruft (Christomanos 1927). Kasuistische Beitriige iiber
gelungene Aborte liegen bisher nur von Joacmimocru (1926) und
KocamanN, (1931) vor (je ein Fall). In unserem Fall ist das Apio]
2mal mit abortivem Erfolg genommen worden, desgleichen in 3 Fillen
von Ter Beaax und in dem grofiten Teil der Fille von REcHNITZ.
Bei lingerem Gebrauch von Apiol sind bei Menschen Vergiftungs
erscheinungen in Form von Kopfschmerzen, Trunkenheit, Verdauungs-
storungen, Herzarhythmie, Nierenreizungen bekanntgeworden. Uber
Lihmungserscheinungen ist bisher niemals berichtet worden.

Die hollindischen, von vax Irarrie (1931) und seinen Mitarbeitern?
durchgefiihrten Untersuchungen fiihrten zu dem Ergebnis, dafl in den
giftigen Apiolkapseln eine Beimengung von 28—50% Triorthokresol
phosphorsidure vorhanden war, auf die die Lihmungen zuriick:
zufithren waren. Tierexperimentelle Kontrollen an Hunden, Affen
und Hiihnern ergaben, dal das reine Apiol keine Erscheinungen
hervorrief, withrend die Triorthokresolphosphorséiure Lihmungen ver-
ursachte, und daff auch bei Tieren Latenzzeiten vorhanden waren
(bei Affen 7 Tage, bei Hithnern 10 Tage, bei Hunden 17 Tage).
Diese SchluBifolgerung findet eine Parallele und eine Bekriftigung
in den amerikanischen von Besxert, Harris, Hume und vor allem iB
den gemeinsam von SarH, ELvove, VALAER, Frazier und MALLORY
geschilderten Beobachtungen und Untersuchungen iiber die ,.epidé-
misch auftretende Ingwerlihmung®. Im Jahre 1930 und um di€
Jahreswende 1930/31 sind etwa 15000 Fille von schwerer Poly-
neuritis nach Genufl von Jamaika-Ingwerschnaps beobachtet wordel}'
Das klinische Bild ergab: Beginn der Erkrankung nach einer Latenzzeit
von 5—20 Tagen mit Pardsthesien in den Beinen, dann symmetrischel
Lihmungen in den distalen Abschnitten der Beine und Arme bel
vollig erhaltener Sensibilitit. Die Untersuchung des Ingwerschnapses
(Sarrr, Ervove und Frazier) ergab das Vorhandensein der 'Triortho-
kresolphosphorsiure, die auch im Tierexperiment (bei Ratten, Hilh-
nern, Kaninchen und besonders bei Kilbern) den menschlichen sehr
dhnliche Erscheinungen hervorrief.

vax Itariie hatte die Liebenswiirdigkeit, den Rest der in unserem
Falle gebrauchten Apiolkapseln zu untersuchen. Die Untersuchunf
ergab ebenfalls das Vorhandensein des giftigen Triorthokresolphos
phorsdureesters, und zwar rund 309%. Auch die vom Reichsgesunfi'
heitsamt (Rost) vorgenommene Untersuchung unseres und des I
den Kieler Fillen gebrauchfen Apiols (das, wie inzwischen festgestellfy
hier wie dort von der gleichen Lieferfirma herriihrte) hat — laut
freundlicher Mitteilung an uns — das gleiche Ergebnis gehabt'
Damit ist auch in unserem Fall (und in den Kieler Fillen) der Beé
weis dafiir als geliefert anzusehen, daB diese in den Apiolkapsel?
enthaltene Substanz die Ursache der Polyneuritis darstellt. Es wir
weiteren Untersuchungen vorbehalten bleiben, festzustellen, at
welche Umstiinde das Vorhandensein des giftigen Esters in den Kap-
seln zuriickzufiihren ist.

Erwiithnt sei noch zum SchluB, daB sich in der #lteren neurologische®
Literatur einige kaum mehr bekannte Fille von Polyneuritis finde™
die durch den Gebrauch von Phosphorkreosol (bei Lungentuberku
lose) verursacht worden ist und klinisch den hier beschriebene®
Fillen vollig gleicht (2 deutsche Beobachtungen von LoeweNrFELY
1903, auslindische von Cmavnier 1898, WerTHEN-SAroaoxson 190
und hauptsiichlich Huer 1907). Der wirksame Bestandteil des Phos
phorkreosots ist mit der Triorthokresolphosphorsédure chemisch nah®
verwandt, wenn nicht mit ihr identisch, sodaB also — zusammem

" Jassend — die klinisch iibereinstimmenden Beobachiungen der iltere?

Phosphorkreosot- und der neueren Ingwerschnaps- und Apiolldhmu™”
gen auf die gleiche Ursache (eine im einzelnen noch zu klirende Ve’
bindung einer Kresol- und Phosphorsiurekomponente) zuriickzi
fiihren sind.

Ter Braak, ref. Neur. Zbl. 61. — Stanosevic und Vusic, Med. KI. 1931 Nr. 50-

— Recuxitz, M. m. W. 1932 Nr. 8. — Reuter, K. W. 1932 Nr. 7. — Ingwer”

schnapslihmung, ref. Neur. Zbl. 57—61. — Phosphorkreosotliihmung, s. Ht“;;
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