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Seit den von Kauzmann unter Dragendorff’s
Leitung ausgefihrten Untersuchungen!) war die Ueber-
zeugung allgemein verbreitet, dass das dem lebenden
thicrischen Organismus cinverleibte Morphin sich in dem-
selben fast gar nicht zersetze, sondern zum grossten
Theil durch den Harn unverindert ausgeschieden werde.
So sagt v. Boeck in seinen ,Intoxicationen mit giftigen
PAanzenbestandtheilent?): ,Sobald die Opiumalkaloide ins
Blut aufgenommen sind, kommen sie natiirlich in alle
Organe und werden vielleicht zum Theil zersetzt, zum
grossten Theil jedoch wieder unverindert ausgeschieden
und zwar hauptsichlich durch den Harn.® Dragendorftf
selbst?) fussert sich dber das LErgebniss der genannten
Untersuchungen folgendermassen: ,,. . . Bei Vergiftungs-
versuchen an Thieren, die umer meiner Betheiligung von
Herrn Kauzmann ausgefithrt worden, liess- sich schr
bald eine betrichtliche Ausscheidung des Giftes (Morphin)
durch den Harn nachweisen, sowohl wo das Gift vom
Darm aus, als wo es vom Unterhautzellgewebe aus wirkte,
Wenn ein Vorkommen von Morphin im Harn von Men-
schen hier und da nicht nachgewicsen werden konnte, so
wird dieses negative Resultat wohl nicht selten in der
befolgten Abscheidungsmethode seine Erklirung finden.®

1, Beitrige fir den gerichtlich-chemischen Nachweis des Mor-
phins und Narcotins in thierischen Flussigkeiten unl Geweben, Inaug.-
Dissertation. Dorpat 1868,

2) v. Ziemssen's specielle Pathologie und Therapie. Band XV,
2. Aufl. 5. 579.

3) Ermittelung der Gifte. 2 Aufl. St, Petersburg. 1876, S, 218,
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So stand die Lehre von dem Schicksal des Mor-
phins im lebenden Organismus, als Landsbergl) seine
Untersuchungen verdffentlichte, deren Ergebnisse denen
Kauzmann’s ganz entgegengesetzt waren. Um den
Widerspruch zwischen den Resultaten der beiden Be-
obachter anschaulicher zu machen, mochte ich einige Ex-
perimente Kauzmann’'s anfilhren und den Ergebnissen
der Untersuchungen Landsberg’s gegeniberstellen:
Kauzmann brachte (Exp. IV)?) ciner Katze an zwei
aufcinanderfolgenden ‘Tagen je 0,03 g Morph. sulf. in
den Magen. In dem am zweiten Tage gelassenen Harn
konnte er deutlich Morphin nachweisen. In Exp. V
wurden einer halbjihrigen Katze 0,03 g Morph. sulf. sub-
cutan injicirt; nach zwei Stunden wurde das Thier stran-
gulirt. Untersucht wurden 1. Blut, 2. Leber und Gallen-
blase, 3. 15,0 g aus der Harnblase entnommenen Harns.
Aus der Leber und dem Blute liess sich nicht dic ge-
ringste Andeutung einer Morphinreaction gewinnen, im
Harn dagegen war letztere zweifellos vorhanden. Ferner
konnte Kauzmann in dem Harn eines Patienten, wel-
cher 0,01 g Morph. acet. in Pulverform erhalten hatte,
Spuren von Morphin durch das Frohde’sche Reagens
zweifellos nachweisen.

Es gelang also Kauzmann der Nachweis des Mor-
phins im Harn sowohl bei subcutaner Injection, als auch
bei Einfihrung in den Magen, selbst nach Verabfolgung
kleiner Dosen. Kauzmann hilt demnach eine Zer-
setzung des Morphins im Blute fiir hochst unwahrschein-
lich und erklirt den Uebergang des Morphins in den

1) Untersuchungen {iber das Schicksal des Morphins im leben-
den Organismus. Pflitger’s Archiv fir Physiologie, Bd. XXIII.
S. 413 fi.

2) Die Experimente K.’s, sind von Landsberg a. a. O. im Aus-
zuge mitgetheilt.




s

7

Harn fiir bewiesen. Demgegeniiber sind die Ergebnisse
Landsberg’'s meist negativ. Zur bessern Uebersicht
stelle ich die Resultate der Versuche Landsberg’s und
zwar nur derjenigen, in welchen der Harn untersucht
wurde, kurz zusammen.

Landsberg wendete zur Untersuchung des Harns
nicht die von Kauzmann modificirte Uslar-Erdmann-
sche Methode, sondern das von ihm nither angegebene
Verfahren von Wislicenus an:

Resultat der

Versuch, Versuchsthier. Gesammtdosis, Harnuntersuchung.

I. Handin 0,2 ¢ Morph. mur. subcutan negativ,

11. kleiner Rattenfanger 0,8 g Morph. mur. subcutan negativ,

1IT. weiblicher Spitz 0,3g Morph. mur. negativ,

1V. grosser Pudel 2,5 g Morph. mur. subcutan negativ,

V1. kleine Hiindin 1,0g Morph. mur. negativ,

mit der Schlundsonde in den Magen eingefiihrt,

VII. grosser Pudel 0,3g Morph.mur. negativ,
in die vena jugul. gespritzt,

IX. Rattenfinger 0,8 ¢Morph. mur. positiv,
in die vena jugul. gespritzt,

X. Kaninchen 0,1gMorph. sulf. subcutan negativ.

Landsberg konnte also weder bei subcutaner In-
jection noch nach Einfiuhrung des Morphins in den
Magen die Morphinreaction im Harn erhalten. Das posi-
tive Resultat, welches er in Exp. IX -erzielte, als er
0,8 g Morph. muriat. direct in die vena jugular, ein-
spritzte, schreibt er der verabfolglen grossen Dosis zu.

L. resumirt sich nun dahin, dass ,bei subcutaner
Einspritzung das Morphin vomn Unterhautzellgewebe all-
malig in die Blutbahn gelange, in dieser dann mdglicher-
weise unter dem Einfluss der Gase und der Alkalescenz
des Blutes, moglicherweise auch durch Fermente schnell
umgesetzt oder zersetzt werde und nicht als solches,
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sondern nur in seinen Zersetzungsproducten, als Morphin
hochstens in  Spuren durch den Harn ausgeschieden
werde.* , Bei der directen Einfiihrung in die Blutbahn,”
heisst cs dann weiter, ,,scheinen sich immer bestimmte,
nicht kleine Quantititen des Alkaloides im Blate zu
zersetzen. Nur wenn das Vermogen des Blutes, Morphin
zu zersetzen, durch das demsclben entsprechende Quantum
erschopft ist, so wird der Ueberschuss durch den Harn
unverindert ausgeschieden und kann dann bei der chemi-
schen Analvse in demsclben nachgewiesen werden.™

Bei diesem diametralen Widerspruch zwischen den
Ansichten Kauzmann’'s und Landsberg’'s musste c¢s
von Interesse sein, controllirende Versuche anzustellen.
Auf Veranlassung des tlerrn Professor Jafi¢ unternahm
ich es daher, durch die folgenden Untersuchungen zur
Losung der Trage von dem Schicksal des Morphins im
lebenden Organismus einen Beitrag zu liefern. Zuniichst
legte ich mir die Frage vor: Kann das dem lebenden
thierischen (resp. mienschlichen) Organismus einverleibte
Morphin als solches im Harn nachgewiesen werden? Ich
beschriinke mich auf die Untersuchung des Harns, weil
dieser nach den tibereinstimmenden Ansichten aller Autoren,
welche tber die vorliegende Materie Beobachtungen an-
gestellt haben, das wichtigste Untersuchungscbject ist.

Um mich vorerst zu Uberzeugen, ob tUberhaupt das
dem Harn hinzugefigte Morphin als solches nachzuweisen
ist, und zu erfahren, welche Untersuchungsmethode hier-
bei die rationellste ist, machte ich folgende Vorversuche.

Ich setzte zunichst zu 100 ccm sauren Hundeharns
0,08 g Morph. muriat. hinzu und bearbeitete den Harn
nach der Methode von Wislicenus, nur mit der Modifi-
cation, dass nach Abscheidung der Amylalkoholauszige
aus der sauren Losung die wiissrige, alkalisch gemachte
Flussigkeit nicht mit Amylalkohol, sondern mehrmals
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mit Iissigither ausgeschiittelt wurde. Der Rickstand
der eingedampfiten Essigitherausziige ergab sowohl mit
dem Trohde'schen wie mit dem Husemann’schen
Reagens eine deutliche Morphinreaction; die Eisenchlo-
ridprobe ergab kein sicheres Resultat. — Ich ver-
suchte dann dic Behandlung des Harus mit Bleizucker und
Bleiessig?): Zu 100 cem sauren Hundebarns wurden 0,08 ¢
Morph. muriat. hinzugefigt und der llarn so lange mit
Bleizuckerldsung versetzt, bis nichts mehr ausficl.  Dann
wurde filtrirt, das Tiltrat  mit  Bleiessig  Ubersiittigt,
13 Stunden stehen gelassen, daraut wieder filtrirt. Das
Pricipitat wurde mit Wasser und verdinnter Schwetel-
siure geschittelt (uni das Blei als Bleisulfat abzuscheiden)
und filtrirt.  Das Liltrat wurde durch Ammoniak alkalisch
gemacht, dureh Lssigsiure wieder schwach angesiuert,
daun bis zur Hilite des Volumens eingedamptt, nach der
Abkthlung filerirt. Darauf wurde die Flassigkeit durch
Ammoniak alkalisch gemacht und bei erhdhter Temperatur
mit  Amylalkohol geschiittelt; die  Eindampfung des
Amylakohols erfolgte in 2 Portionen. Beide ergaben
sehr geringe Rickstinde, von denen der eine mit dem
Frohde'schen Reagens nur eine Andeutung der Morphin-
reaction crgab.

Tch berzeugte mich also, dass die Tallung mit
Bleiessiy {ur den Nachweis des Morphins im Ilarn keine
ulinstigen Resultate liefert.

In den folgenden Versuchen bearbeitete ich den
Harn von Thieren, denen ich Morph. mwuriat. subcutan

1) Lassaigne, welcher die auf Morphin zu untersuchende
Substanz mit Alkohol extrahirte, den Auszug eindampfte und die aus-
gezogene Flissigheit der freien Verdunstung Uberliess, wendete zur
Reinigung der Rickstinde Bleizucker an, ,,wodurch sich die Farb-

stoffe ausschieden, wihrend das Morphin zuriickblieb.'*  Citirt bel
Landsberg a. a. O.
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injicirt, resp. von Menschen, welche Morphin erhalten
hatten, zum Zwecke des Morphinnachweises. Hierbei
wurde auf Linksdrehung des Harnes geachtet, da mehr-
fach angegeben worden ist, dass der Harn nach Morphin-
vergiftung Linksdrehung zeige. Es muss aber beriick-
sichtigt werden, dass auch der mnormale Hundeharn ge-
wohnlich cine bemerkenswerthe Linksdrehung zeigt.

Bei der Untersuchung des Harns zum Zwecke des
Morphinnachweises verfuhr ich zum Theil genau nach
der Wislicenus'schen Methode, zum Theil modificirte ich
dieselbe in der Weise, dass ich die Amylalkoholrick-
stainde zum Zwecke weiterer Reinigung erst in saurer,
dann in alkalischer Losung mit Essigither ausschiittelte.

Versuch L

Einem  mittelgrossen Kaninchen  wurden am
6. Marz 1881, 12 Uhr Mittags, 0,08 ¢ Morph. muriat.
subcutan injicirt. Am 6. keine Harnentleerung. Am
7. Miarz, 7 Uhr Abends, 45 cecm Harn kinstlich (durch
Druck auf die Harnblase) entleert. Der Harn wurde nach
der Methode von Wislicenus bearbeitet, es war kein
Morphin nachzuweisen. — Beim Eindampfen der Amyl-
alkoholausziige fiarbte sich die Flissigkeit erst grin, dann
blauviolett.

Versuch IL

Einem mittelgrossen Pudel wurden am 22. Mirz,
11/5 Uhr Nachm., 0,12 g Morph. muriat. subcutan injicirt.
Es trat sofort Schiafrigkeit ein. 23/3. In der Nacht
wurden 280 ccm  Harn spontan gelassen; Reaction
alkalisch; spec. Gew. 1055. Davon wurden 140 ccm
zum Zweck des Morphinnachweises nach Wislicenus be-
arbeitet. Von dem Rest wurde ein Theil im Soleil-

Ventzke'schen Polarisationsapparat untersucht und zeigte
Linksdrehung.
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Der Riickstand der eingedampften Amylalkoholaus-
ziige war noch sehr unrein. Ein Theil desselben, mit
dem Fr&hdeschen Reagens behandelt, ergab keine
IVIorphinreaétion. Der Rest wurde in Wasser aufge-
nommen, die wissrige Flissigkeit mit Essigsiure ange-
siuert, mit Bleizucker ibersittigt, das Blei durch hin-
durchgeleiteten Schwefelwasserstoff ausgefillt; dann filtrirt.
Das Filtrat wurde dreimal in saurer Lésung mit Essigither
geschiittelt, dann die wissrige Flussigkeit durch Ammoniak
alkalisch gemacht und mehrmals mit Essigiither geschiittelt.
Die alkalischen Essigiitherausziige wurden eingedamplft;
die Riickstinde ergaben weder mit dem Frodhde'schen
noch mit dem Huscmann'schen Reagens eine Morphin-
reaction.

Versuch III.

Dem Hunde von Versuch II. wurde in der Zeit
vom 24. Marz bis- zum 3. April tiglich, in allmilig
steigenden Dosen (von 0,12—0,2 g pro die), Morphin
subcutan injicirt. Der Harn zeigte stets Linksdrehung.

Am 6. April Morgens entleerte der Hund 200 cem
Harn, welcher sauer reagirte und, ohne Einweiss noch
reducirende Substanzen zu enthalten, Linksdrehung zeigte;
2 Uhr Nachm. 0,24 g Morph. muriat. subcutan injicirt.

- 7. April Vorm. entleerte der Hund 475 ccm Harn,
welcher sauer reagirte und geringe Linksdrehung zeigte;
61/ Uhr Nachm. 0,26 g Morph. muriat. subcutan injicirt.
Die gesammelten Harnportionen vom 6. April und
7. April wurden mit Essigsidure angesduert und eingedamptt.
Der Riickstand wurde mit Alkohol extrahirt.

8. April 250 cem Harn: sauer; 712 Uhr Abds.
0,32 ¢ Morph. muriat. subcutan injicirt.

0. April Vorm. 80 ccm Harn entleert: sauer;
ol/> Uhr Abends 0,32 g Morph. mur. subcutan injicirt.

Die vereinigten Harnportionen vom 8. April und
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9. April wurden eingedampft, der Riickstand mit Alkohol
extrahirt.

10. April Vorm. entleerte der Hund 115 ccm Harn,
welcher sauer reagirte und in derselben Weise wie die
vorigen Portionen bearbeitet wurde.

Die Hailfte der gesammelten Alkoholextracte der
Harnportionen vom 6. bis zum 10. April (Vormittag), (der
Hund hatte in der Zeit vom 5. bis zum g. April (incl.)
zusammen 1,14 g Morph. muriat. erhalten), wurde
nach Wislicenus bearbeitet.  Ein kleiner Theil der ver-
einigten  alkalischen  Amylalkoholausziige . wurde cinge-
dampft. Es trat Grinfirbung ein: der Ruackstand ergab
mit dem I'rohde’schen Reagens keine Morphinreaction.
Auch der ubrige grossere Theil der Auszige zeigte beim
Lindampfen Grianfirbung, der Rickstand war sehr unrein
und ein Theil dessclben ergab, mit dem Irohde'schen
Reagens behandelt, keine Morphinreaction.  Auch nach
nochmaliger Behandlung des in Wasser aufgenommenen
Rickstandes mit Amylalkohol ergab die I'rohde’sche
Probe ein negatives Resultat.  Darauf wurde der Rick-
stand in wenig Wasser geldst, mit Essigsiure angesiiuert
und in derselben Weise, wic {riher mit Amylalkohol, mit
Lssigither behandelt.  Die alkalischen Essigitherausziige
wurden in 4 Portionen eingedampft; die Rickstinde von
3 Portionen  zeigten mit dem I'réhdeschen Reagens
deutliche Morphinreaction, doch ging das Violett
schnell in Blaugrin tber. Die Husemann'sche Probe,
welche mit dem Rickstande der vierten Portion ange-
stellt wurde, ergab ein negatives Resultat.

Versuch IV.

Einem: Kaninchen wurden am 3. April, 3 Uhr Nach-
mittags 0,12 g Morph. muriat. subcutan injicirt.

4. April.  Der kinstlich entleerte Harn reagirte
alkalisch.




13

5. April. 51 Uhr Nachmittags wurden 60 com
Harn kinstlich entleert: alkalisch, darauf 0,13 g Morph.
muriat. subcutan injicirt.

6. April. Morgens eine geringe Menge Harns in
der Schale gefunden: alkalisch. Kiinstlich wurden 1 Uhr
Mittags 3% ccm Harn entleert: alkalisch, darauf 0,18 ¢
Morph. muriat. subcutan iniicirt.

7. April. Vormittags wurden 120 ccmy Harn spon-
tan entleert: alkalisch; 612 Uhr Nachmittags 0,22 g
Morph. muriat. subcutan injicirt.

8. April. 7% Uhr Abends kiinstliche Harnentlee-
rung: alkalisch, darauf 0,28 g Morph. muriat. subcutan
injicirt.

9. April. 615 Uhr Abends kiinstliche Harnentlee-
rung. darauf 0,28 g Morph. mur. subcutan injicirt. Die
Harnmengen vom 8. und 9. April betrugen zusammen
120 ccm. .

10. April.  Keine Harnentleerung.

t1. April. 10 Uhr Vormittags entleerte das Kanin-
chen 45 cem Harn: sauer.

12. April. Keine Harnentleerung; 6 Uhr Nachmit-
tags 0,32 g Morph. mur. subcutan injicirt.

13. April. Morgens eine geringe Harnmenge in der
. Schale gefunden.

Versuchsergebniss.

Die Harnportionen vom 4. bis zum 13. April (incl.}
wurden jedesmal mit Essigsiure angesiuert, bis zur
Syrupconsistenz eingedampft und dann mit Alkohol ex-
trahirt. Die gesammelten Alkoholextracte (zusammen
1,53 g Morph. muriat. entsprechend), welche Linksdre-
hung zeigten, wurden bis auf das Ausschiitteln der sauren,
wissrigen Flissigkeit mit Amylalkohol nach dem Wisli-
cenus schen Verfahren bearbeitet; dann wurde die wiss-




14

rige Flissigkeit nochmals angesduert und in saurer, dann
in alkalischer Losung mehrmals mit Essigither behandelt.
Nach Abdampfung der alkalischen Essigitherauszige blie-
ben fast farblose Riickstinde, welche simmtlich mit dem
Frohde'schen Reagens deutliche Morphinreaction
ergaben. Auch hier ging das Violett schnell in Blaugrin
iiber. Ebenso gelang dic Eisenchloridprobe.
Versuch V.

Einem Kaninchen wurden am 23. Mai, 6l/2 Uhr
Abends, 0,2 g Morph. muriat. subcutan injicirt.

24. Mai. Vormittags 50 cem Harn  entleert: al-
kalisch.

25. Mai. 53 cem Harn entleert: alkalisch.  Die
Harnportionen vom 24. und 25. Mai wurden zusammen
bearbeitet. Nach Abdampfung des Alkoholauszuges wurde
der syrupartige Riickstand in Wasser aufgenommen, die
wiissrige Flissigkeit mit Schwefelsiure angesiuert, er-
wirmt und filtrit, Nachdem das Filtrat dreimal mit Amyl-
alkohol geschiittelt worden war, reagirte dic wéssrige
Tliussigkeit schwach alkalisch. Dicselbe wurde nun stark
alkalisch gemacht und wiederum dreimal mit Amylalkohol
geschiittelt.  Der Riickstand der letztern (vereinigten)
Amylalkoholausziige ergab mit dem Frohde'schen Re-
agens keine Morphiurcaction. Es wurden dann auch die
vereinigten frithern drei Amylalkoholausziige, — daich glau-
ben konnte, dass aus der schwach alkalischen wissrigen
Flissigkeit vielleicht Morphin in den Amylalkohol iber-
gegangen sei —, abgedamplft, die Rickstinde simmtlicher
Amylalkoholausziige vercinigt, in Wasser aufgenommen
und nochmals mit Amylalkohol behandelt, Auch jetzt
ergab der Ruckstand mit dem Frohde'schen Reagens
keine Morphinreaction. Nach Behandlung des Ruckstan-
des mit Essigither erhiclt ich ebenfalls keine Morphin-
reaction.
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Versuch VL

Von einem Hunde, der seit Monaten taglich
1,5 g Morph. acet. erhielt und dabei ganz munter
war, wurde die gesammte Harnmenge von einemn Tage
in Arbeit genommen.

Es liess sich darin das Morphin mit aller Bestimmt-
heit sowohl durch dic Frohde sche als durch die Huse-
mann'sche Reaction nachweisen; es liess sich auch das
salzsaure Salz in mikroskopischen Krystallen gewinnen;
die wiisstige Losung firbte sich mit Eisenchlorid deutlich
blau. Die Menge des Morphins, die sich in dieser Weise
isoliren liess, war aber eine dusserst geringe.

Versuch VIL
100 ccem Harn eines an Morphingenuss gewohnten
Patienten wurden nach Wislicenus bearbeitet. Der Riick-
stand der Amylalkoholausziige ergab mit dem Frohde-
schen Reagens keiné Morphinreaction.

Versuch VIIL

Der Ilarn (210 ccm) einer Patientin, welche am
13. Marz 1881 im Laufe des Tages 0,14 g Morph.
muriat. in subcutaner Injection erhaliten hatte, wurde nach
Wislicenus bearbeitet.  Es konnte kein Morphin nach-
gewiésen werden.

Versuch IX,

Von dem Ilarn eines an Morphingenuss gewdhnten
Patienten wurden 200 cem nach Wislicenus bearbeitet,
Der Rickstand der abgedampften Amylalkoholauszige
war schr unrein nnd gab mit dem Froh de’schen Reagens
keine Morphinrcaction.  Auch nach nochmaliger Behand-
lung des Rickstandes mit Amylallkohol gelang mir der
Nachweis des Morphins nicht.

Der Rest des Harns wurde behufs Untersuchung
auf Linksdrehung mit Bleiessig tbersattigt und filtrirt: das
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Filtrat zeigte keine Linksdrehung. Darauf wurde das
Pricipitat mittelst Durchleitens von Schwefelwasserstoff
zersetzt und nach Aufnahme in Wasser filtrirt.  Das
Filtrat zeigte deutliche Linksdrehung.

Nach den Ergebuissen der bisherigen Versuche
musste ich zu dem Schlusse gelangen, dass das dem
thierischen (resp. menschlichen) Organismus  einverleibte
Morphin nur dann im ilarn als solches nachzuweisen ist,
wenn dasselbe in sehr grossen Dosen gegeben wird.
Bei der Verabfolgung von kleinern Dosen konnte ich
unverindertes Morphimn i FHarn nicht wicderfinden.

Indessen war es mir aufuetallen, dass die Riick-
stinde der gereinigten Amylalkohol- oder Essigitheraus-
zige mit dem Friohde'schen Reagens hitufig eine intensiv
griine oder grinblaue Fiarbung anvahmen, die vielleicht
von einemt Umwandlungsproducte des Morphins herrihrte.

Im weitern Verfolge dieser Beobachtung wurden
nun folgende Versuche angestellt.

Versuch X

Ein kriftiger Hund erhielt 004 ¢ Morph. muriat.
subcutan. Der Harn der folgenden 15 Stunden wird ein-
gedampft, mit Amylalkohol und sodann mit Essigiither in
der gewdhnlichen Weise behandelt.

Eine Probe des Rickstandes der letzteren Ldsung
zeigt folgende Reactionen: 1.das Frohde'sche Reagens er-
zeugt eine prachtvoll grinblaue, bald in blau tibergehende,
nach einiger Zeit schmutzig grim werdende Firbung;
2. teine concentrierte Schwefelsiure farbt die Substanz
braun, auf Zusatz eciner minimalen Spur von Salpeter-
siure aher wird die Farbe sofort intensiv grinblau; bei
Zusatz von mehr Salpetersiure tritt Entfarbung ein;
3. Eisenchlorid giebt keine Firbung.

In der Meinung, dass diese Reactionen vielleicht
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doch nur von verunreinigtem Morphin herrithren mochten,
— obgleich namentlich das Verhalten gegen conc. Schwefel-
saure dagegen sprach, wurde die Hauptmasse der Essig-
itherriickstande nochmals in sehr verdinnter Salzsiure
gelost und mit Essigither erst in saurer, dann in alkali-
scher Losung mehrmals ausgeschittelt.  Die Essigither-
ausziige hinterliessen einen vollig farblosen, an Menge
schr geringen Ruckstand, welcher mit dem F'roh de’schen
Reagens dieselbe griinblaue Féarbung gab und mit Schwefel-
siure sich braun, bei Zusatz einer Spur von Salpcter-
siure griinblau firbte.

Versuch XL
Ein Hund erhilt 0,01 ¢ Morph. muriat. subcutan.
Der Harn der niichsten 15 Stunden wird in derselben
Weisc bearbeitet wie im vorigen Versuch und ergiebt
genau dasselbe Verhalten gegen das Frohde sche Reagens,
gegen Schwefelsiure tnd Salpetersdure.

Versuch XIL
Einem kriftigen Kaninchen werden 0,04 g Morph.
muriat. subcutan injicirt. Der Harn der néchsten 2.4 Stunden.
wird bearbeitet: der Rickstand zeigt dasselbe Verhalten.
wie in den vorigen beiden Versuchen.

Versuch NIIL

Eine Katze erhilt 0,01 g Morph. muriat. sub-
cutan. Der Harn der nichsten 2.4 Stunden, in derselben
Weise verarbeitet wie in den vorigen Versuchen, giebt
einen fast [arblosen Ritckstand, der sich mit dem Froh de-
schen Reagens grimblau, mit conc. Schwefelsiure und
einer Spur Salpetersiure ebenfalls grinblau, mit Schwetel-
siure allein schmutzig braun farbt,

Die weitere Untersuchung der Substanz, welche die

geschilderten Reactionen gab. stiess wegen der Gering-
figickeit des Materials auf grosse Schwierigkeiten und
=)
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muss der Zukunft vorbehalten bleiben. Offenbar steht
sie in naher Beziehung zum Morphin und ist wahrschein-
lich ein Umwandlungsproduct desselben., Moglicherweise
wird durch die intensiven Firbungen, welche diese Sub-
stanz veranlasst, die Anwesenheit minimaler Spuren von
unverindertem Morphin verdeckt und dem Nachweise
entzogen.

Bei der Ausfihrung der folgenden Versuche ging
_ch von der Ilypothese Landsberygs aus, dass das Morphin
im Blute unter dem Einfluss der Gase und der Alkalescenz
des Blutes, moglicherweise auch durch ermente zer-
sctzt werde.

Um nun die Oxydationsprocesse und die etwaigen
fermentativen Processe im Blute abzuschwiichen, injicirte
ich den Versuchsthieren neben dem Morphin gleichzeitig
Chinin, in der Erwartung, dass aul diese Weise das
Morphin der Zersetzung entgehen werde.

Das Chinin vermindert nach den Versuchen von
Boeck und Bauer bei Katzen und Hunden die Ausschei-
dung von Kolhlensiiure sowie dic Authahme von Sauer-
stoff; es setzt das Oxvdationsvermogen der Zellen herab.
Bei Kaninchen fanden allerdings Binz und Strassburg
keine Aenderunyg in der Kohlensiureausgabe,

Was speciell die Wirkung des Chinins  auf das
Blut anbetrifft, so geht aus den Versuchen von Zuntz
und Schultel) hervor, dass die starke Saurebildung, welche
sich im Blute nach seiner Entleerung aus dem thierischen
Korper entwickelt, schon duarch kleine Chininmengen,
wenn nicht vollstindig verhindert, so doch in hohem
Masse abgeschwiicht wird. Vorausgesetzt, dass die Siure-
bildung ein Oxydationsprocess ist, so stimmen hiermit die

1) A. Schulte, Ucber den Einfluss des Chinins auf cinen
Oxydationsprocess im Blut, Inaug.-Diss, Bonn 1870,

S P —
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Ergebnisse der Untersuchungen Harley's!) iiberein, welcher
fand, dass Blut, dem eine geringe Menge Chinin bei-
gemischt ist, in derselben Zeit weniger Sauerstoff aus der
umgebenden Luft aumimmt und weniger Kohlensdure an
dieselbe abgiebt als normales Blut.

i Versuch XIV.

Einem Kaninchen wurden am 6. Juni, 11 Uhr Vorm,,
gleichzeitig 1,0 g chinin. muriat. und o,1 g Morph. muriat.
subcutan injicert. Es traten nach cinigen Minuten heftige
Krampfe cin, und nach 15 Minuten verschied das Thier.

Versuch XV.
Einem Kaninchen wurden am 8. Juni, 3 Uhr Nachm,,
gleichzeitig 0,5 g Chinin. muriat. und 0,1 g Morph.
muriat. subcutan injicirt.  Nach 30 Minuten trat unter

heftigen Krimpfen der Tod ein.

Versuch XVL
Einem mittelgrossen Kaninchen wurden am 15. Juni,
2 Uhr 50 Min. Nachm., gleichzeitig 0,1 g Morph. muriat.
und 0,25 g Chinin. muriat. subeutan injicirt.  Das
Kaninchen wurde ctwas dyspnoétisch und zeigte grosse
Unruhe, doch crholte es sich bald wieder uud wurde
ruhiger.

16. Juni. Diarrhoischer Stuhlgang:; keine spontane
Harnentleerung; 7 Uhr Abends 30 cem Harn kinstlich
entleert: neutral.

17. Juni, 5 Uhr Nachm. 45 ccm Harn Lkinstlich
/ entlecert: schwach sauer. Beide Harnportionen wurden
zusammen nach Wislicen usbearbeitet. Nach Abscheidung
des Amylalkohols aus der sauren Lbosung wurde die
wiissrige Fliissigkeit alkalisch gemacht und zur Abschei-

1) Citirt bei Schulte a, a, O.
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dung des Chinins mehrmals mit Benzoll) geschiittelt.
Nach Abscheidung des Benzols wurde die wiissrige al-
kalische Tliissigkeit mit Amylalkohol ausgeschiittelt.
Der Riickstand der Amylalkoholausziige ergab mit dem
Frohde'schen Reagens keine Morphinreaction.

Die Chininversuche ergaben somit kein entscheiden-
des Resultat; in den beiden ersten Versuchen erfolgte
der Tod zu frih durch die Giftwirkung des Chinins; im
dritten Versuche war die Chinindosis vielleicht zu klein.
Vielleicht sind iberhaupt Kaninchen fir derartige Ver-
suche nicht geeignet, da nach Binz-Strassburg Chinin
bei diesen Thieren keinen nachweisbaren Einfluss auf die
Oxydationsprocesse ausiibt (s. o).

In den folgenden beiden Versuchen beabsichtigte ich,
die Oxydationsprocesse im Korper durch Curare herabzu-
setzen, welches Gift nach Rohrig und Zuntz?) den Sauer-
stoffverbrauch und dic Kohlensiureausscheidung im Thier-
korper in enormer Weise vermindert.

Versuch XVIL

Einem Kaninchen wurden am 24. Juni, 9 Uhr
50 Min. Vorm., nach vorausgeschickter Tracheotomie
2 ccm einer 19/ Losung von Curare in die vena jugular
gespritzt. Es trat sofort Lihmung der Extremititen ein,
die Athmung wurde oberflichlich und horte bald ganz
auf. Es wurde nun kinstliche Athmung cingeleitet und
O,1 g Morph. muriat. subcutan injicirt.  Um 3 Uhr
Nachm. begannen spontane Zuckungen der Extremititen,
um 312 Uhr wurde, da spontane Athmung cingetreten
war, die kiinstliche Respiration aufgehoben. Das Kaninchen

1) Morphin ist in Benzol fast unloslich. Dragendorff, Ermitte-
lung der Gifie. 8. 222,

2} Zur Theorie der Wirmercgulation und der Balneotherapie,
Pfliger’s Arch, IV. 8. 37 .
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war mait, die Haut stark abgekihlt, die Herzaction Anfangs
gesteigert (160), dann geschwicht (80—100). Von Zeit
zu Zeit schwache clonische Zuckungen. Wihrend der
kiinstlichen Respiration wurden mehrmals kleinere Mengen,
spiter, um 5 Uhr, eine gréssere Menge von Harn kiinst-
lich entleert., Der Harn war ganz hell und crgab mit
der Trommer'schen Probe eine deutliche Zuckerreaction.

25. Juni, 1 Uhr Nachm. Die Extremititen des
Kaninchens waren gelihmt, dic Herzaction schwach (80).
Durch Druck liess sich ecine geringe Menge von Harn
entlecren, welcher ebenfalls Zuckerreaction zeigte.  Das
Kaninchen wurde darauf getddtet.

Der gesammte Harn wurde bearbeitet; es lkonnte
kein Morphin nachgewiesen werden.

Versuch XVIIL

Einem Kaninchen wurden am 20. Juli 10 Uhr Vorm.
nach vorausgeschickter Tracheotomie 0,02 g Curarc in die
vena jugular. gespritzt. Nach ciner Minute stand die Athmung
still.  Es wurde kiinstliche Respiration eingeleitet und
10'/4 Chr 0,1 g Morph. muriat. subcutan injicirt. Um 10 Uhr
45 Min. traten bei Unterbrechung der kinstlichen Athmung
clonische Zuckungen ein, ich spritzte daher um 10 Uhr
55Min.noch 0,01 Curareein,ebensoum 1 Uhr dieselbe Menge,
da das Kaninchen jetzt spontane Athmung zeigte. Um
39/+ Uhr Nachm. wurde die kiinstliche Respiration auf-
gehoben; das Kaninchen athmete spontan. «— Wihrend
der 5%/4 Stunden der kiinstlichen Athmuny wurden von
Zeit zu Zeit geringe Harnmengen, ebenso spiaterum 6 Uhr
eine geringe Menge von Harn kiinstlich entleert. Der
gesammte Harn, 54 ccm, alkalisch, wurde abgedampit
und mit Alkohol extrahirt.

21. Juli. Das Kaninchen hatte sich erholt und stand

im Kifig aufrecht. Den ganzen Tag hindurch keine
Harnentleerung.
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Die in der Schale gefundenen 26 ccm  schwach
sauren Harns wurden abgedampft, mit Alkohol extrahirt
und der Alkoholauszug mit demy vom 20. Juli verecinigt;
dann wurde nach Wislicenus verfahren. Der Riickstand
ergab keine Morphinreaction.  Auch nach Behandlung des
Riickstandes mit Essigither gelang weder die Frohd e’ sche
noch die Husemann’sche Reaction.

22, Juli. Das Kaninchen wurde Morgens todt gefunden.

Die beiden Curare-Morphinversuchel) scheinen also
zu beweisen, dass auch bei Anwendung oxydationsver-
mindernder Mittel das Morphin der Zersetzung im Blute
nicht entgehe.

Da ich nun {iberzeugt war, dass das Morphin durch
den Harn nicht oder hochstens in minimalen Mengen un-
verandert ausgeschieden werde, so ging ich dazu iber,
zu versuchen, ob es gelingen wirde, Derivate des Mor-
phins im Harn zu finden. Von der Moglichkeit ausge-
hend, dass sich von dem stickstofthaltigen Morphin bei
der Zersetzung direct Ammoniak abspalte und dass viel-
leicht das Morphin, #hnlich wie das Phenol, mit der im
Stoffwechsel aultretenden Schwefelsiure zu einer gebun-
denen Schwefelsiiure sich vereinigen konne, habe ich in
den folgenden Versuchen den Einfluss des Morphinge-
brauchs auf den Gehalt des Harns eines Hundes an Ge-
sammtschwefelsiure, an gebundener Schwefelsiure und an
Ammoniak beobachtet.

Bei den Schwefelséiurebestimmungen kam es darauf

i Herrn Dr. Langendorff, welcher mich bei der Aus-
fithrung dieser beiden Versuche freundlichst unterstiitzt hat, spreche
ich hiermit besten Dank aus. Ebenso danke ich Herrn Geh. Rath
Prof. v, Wittich fiir die Liebenswiirdigkeit, mit welcher er mir die
Hilfsmittel seines Laboratoriums zur Verfigung stellte.
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an, zu erfahren, ob das Verhaltniss der durch den Harn
ausgeschiedenen gebundenen Schwefelsiure zur Gesammt-
schwefelsiure durch den Morphingenuss zu Gunsten der
erstern beeinflusst wird.

In der ersten Versuchsreihe (vom 27. Juni bis zum
13. Juli) wurde der Gehalt des Harns an Gesammtschwefel-
siure, an gebundencr Schwefelsiure und an Ammonial
bestimmt, in der zweiten Versuchsreihe (vom 3.—25. Sep-
tember) wurden nur Ammoniakbestimmungen gemacht.

Zur Bestimmunyg der Gesammtschwefelsiure wurde
eine vemessene Quantitit Harn mit Salzsiure stark an-
vesiuert, mit Chlorbarium gefallt, nach dem Erhitzen
filtrit, der Niederschlay von schwefelsaurem Baryt in der

<

gewohnlichen Weise ausgewaschen, getrocknet und ¢

0 -
o b‘“

wogen.

Die Bestimmung der gebundenen Schwefelsiure yge-
schah nach dem Verfahren von Salkowski: 100 cem
Harn wurden mit der gleichen Menge einer Mischung
versetzt, welche auf je 2 Volumina Aetzbaryt 1 Volumen
einer gesittigten Chlorbariumlésung  enthielt. Das Ge-
menge wurde durch ein nicht angefeuchtetes Filter filtrirt,
von dem Filtrat wurden, nachdem dasselbe mit der Baryt-
mischung keinen Niederschlag mehr gab, 100 cemy, welche
demnach 50 com Harn  entsprachen, genommen, mit
20 cem Salzsiure versetzt und auf dem Wasserbade so
lange erhitzt, bis sich deutlich ein Niederschlag absetzte.
Nun wurde des Weitern ebenso verfahren wie bei der
Bestimmung der Gesammtschwefelsdure.

Zur Bestimmung des Ammoniaks wurde die von
Neubauer?) angegebene Methode benutzt. Es wurden
stets 20 cem Harn und 10 cem  der titrirten Schwefel-

1) Neubauer und Vogel, Anleitung zur Analyse des Harns,
1I. Aufl. 1856, S, 134,
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siure genommen. Zur Endreaction bei der Titrirung der
zum Theil durch Ammoniak gesittigsten Schwefelsiure
mit Natronlauge wurde eine alkoholische Rosolsiure-
losung benutzt, welche sich mit Siuren gelb, mit Basen
schon roth firbt.  Es wurden der Schwefelsdure vor dem
Zufliessenlassen der Natronlauge einige Tropfen Rosol-
siure zugesetzt. Sobald eine bleibende Rothfirbung eintrat,
war schon ein geringer Ueberschuss von Natronlauge vor-
handen.

Der Hund entleerte stets zweimal tiglich seinen
Harn in  ein  untergehaltenes Gefiss,  Die  24stindige
Menge entsprach einer Periode von 12 Uhr Mittags bis
zur selben Stunde des folgenden Tages.

Die Resultate der Versuche sind in den beifolgen-
den Tabellen enthalten:
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I, Versuchsreihe.

a) Schwefelsiure-Tabelle.

Gesammt- Gebundene o=
L5l = |Sehwefelsiore Schwefelsiiure |, % &7
Z z %
= = = &r Z 2
= = 8 = -z = N
= Nahrung, [E 2] = g = Lomerkungen,
= ] = =
o L/: 2= v = ]
; = 9
cem o o o o o

97/6| 500 & Fleiseh [ 820 — 34176 11734 04160 0,1428 |1 - 5. 23| Der Itund kit sei
w 50 g Speck i e e

98/61 500 ¢ Fleisch | 3301 — |3.837711,3245 | 01083101710 |1« 7.74] Foomer-
. OO g Speck i !

2061500 o Fleisch | 285 — £.0214 1.3907 | 0.3306 0.1135 | 1:12.16
., 50 g Speck :
\

2/7| Der Hund [3301 1.0 |3,586551.2208]0.3399 0.1167 |1:10,46
hat wenige per os |

cefressen “

3771500 o Fleisch | 860 — 4.281111,4699 0.3996 0.1372 [1:10,71
w. H0 g Speck

|
|
¢/71 Der Hund |323] 0.5 |1.56000,5556]0.2900 0.1026 |1 : 5,22 Dt“"}“j‘)}l\*‘_ﬂgfi?lf
[ ciihier 1 : dem Beginne der
hﬂt: wenig sulcatan “ Moy ph?n—\'er—
gefressen : ablulgung  stets
mart i
Trinlassen e
ki :

=1
N

Der ITund | 305 — 2.,‘_’814‘0,7833 0.2867 0.0984 11 :°
hat wenig :
cefressen

S/71300 o Fleisch | 200] 0.5 |3.5826 1.3159 | 0,3439 0.1380 {1:11,15] Derlurdbat sich

w. B o Speck subeuntac erholt,
971500 ¢ Fleisch {320 1,0 |2.3642 0.8117 [ 0.45120,1549 |1 : 5,24
u. 50 g Speck subcutan ‘
10/7|500 g Fleisch [ 280 1.0 | 3.2743 1,1241 { 04003 0.1580 |1 : 7,11
. 50 g Speck per os
12 71500 g Fleisch 1235 1.0 | 83,1918 10657 | 0.4103 0. 1405 |1 : 7,78
u. HU g Speck per os ‘
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Bei der Berechnung der Resultate miissen die Tage
3. Juli und 7. Juli zu den Morphintagen gerechnet
werden, da der Hund, obgleich er an diesen Tagen kein
Morphin erhielt, doch zweifellos unter dem Einfluss der
Morphindosis des vorhergegangenen Tages stand.

Wir haben somit 3 morphinfreie Tage und
8 Morphintage. In den erstern betrug das Verhiltuiss
der gebundenen zur Gesammtschwefelsidure

18,21, 107,74 1 12,10,
Mittel 1 : 9,37

In den Morphintagen war der Verhiiltniss
1 :10,46,1 @ 10,71, 1 15,221 : 7,00, 1 : 11,15, 1 & 5,24,
17,11, 17,78
Mittel 1 @ 8,21
An den Morphintagen ist somit in der That eine
relative Vermehrung der gebundenen Schwefelsiure vor-
handen; doch ist die Differenz gegeniiber den Normal-
tagen nicht gross genug, um aus dieser Versuchsreiche
mit Sicherheit dic Existenz einer Morphinschwefelsiure
zu folgern.

1b.  Erste Ammoniakreihe.

Die zu den Ammoniakbestimmungen benutzte ver-
dinnte Schwefelsdure gab (Mittel aus 2 Bestimmungen)
in 10 cem 0,0620 ¢ Ba SOy; dieses entspricht nach be-
kannten stochiometrischen Regeln 00,1403 Ammoniak.
10 cem der  verdinnten  Schwefelsiure wurden durch
14,3 ccm der titrirten Natronlauge gesittigt: somit ent-
sprachen 14,3 ccm  Natronlauge ©0,1403 NHg, mithin
1 cem Natronlauge 0,0008 NHs.

Danach ergaben sich fiir die Ammoniakausscheidung
folgende Resultate:
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Ib. Erste Ammoniaktabelle.

n |

! Nicht | NII; in |

| 24stiindige - Morphin- .~ L1 NH,
Datum, ; Harnmenge gabe ‘ C?@;ﬁﬁm‘ 2%2?1? . bro dic
! cem IS cent = iy ; g
27, 06 320 — 14 = 001372 0.21952
28. 6 330 — 2.6 = 0.02548 @ 042042
29, ¢ 285 — 2.8 = 002744 | 0.39102
2, T 330 1,0 1.1 = 001078 | 017787
per os !
3.7 360 — 3.7 = 003626 | 0.65268
4, 7 425 0.5 28 = 002744 | 0,38310
subcutrm i
1 250 1,0 1,5 = 001470 ° 0,1837H
subcutan
4. 7. 325 0.5 C97 = 0,02646 0.42997
subcutan
7.7 305 — 3.9 = 0.03822 0.58285
8 7 290 0.5 3,1 == 0.03038 0.44001
subcutan
9, 7 320 1.0 2.6 = 0.02548 ;| 040768
subcutan 1
10, 7 280 1,0 1,50 = 0.01470 : 0.20380
‘ Tier os i
11, 7. 218 1.0 3,0 = 002910 : 032046
i per o0s i
12, 7, 235 10 8.7 = 008626 | 0.42603
i i per os i
13. 7 i 268 ‘ 1.0 3.6 = 003528 | 04727
. I " per os ‘

Wir haben hier 3 morphinfreie Tage und 12 Morphin-
tage. In den ersten betrug das Mittel der NHs-Aus-

scheidung )

1’03599 = 0,314365 NH3 pro die,
in den t2 Morphintagen

4’8?3£ = 0,40005 NH3 pro die.

An den Morphintagen wurde also im Durchschnitt
0,0633 g NH3 mehr ausgeschieden als an den morphin-
freien Tagen.
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1L
Zweite Versuchsreihe.

Dem Hunde, welcher seit dem 7. August tiglich
1,5 g Morph. muriat. per os erhalten hatte, wurde in der
Zeit vom 2. bis 8. September (incl.) ebentalls tiglich 1,5¢
Morph. muriat. per os gegeben. Dabei frass der Hund
regelmissig  tiglich 500 g Tleisch und 50 g Speck und
war stets munter; auch erschien er nicht mehr so
heruntergekommen wie in der ersten Versuchsreihe. Die
Stublentleerung erfolgte an jedem dritten Tage, die Harn-
entleerung tiglich Morgens und Abends.

Vom 9. September ah  erhielt der Hund lkein
Morphin mehr.

Dic zur Bestimmung benutzte verdinnte Schwelelsiure
gab in 10 ccm 1,2552 g Ba 504, welche 0,1831 g NH3 ent-
sprachen. Da 10 cem der verdinnten Schwefelsiiure durch
19,5 cem der Natronlauge gesiittigt wurden, so entsprachen

19,5 ccm NaOHl == 0,1831 g NHj,
mithin 1 cem NaOH = 0,0093 g NHa.

Die Lrgebnisse der Ammoniakbestimmungen waren
folgende:

II, Zweite Ammoniaktabelle,

Nicht Nl in
s oesiittiste 20 cem

- 24stiindige Morphin- NI,

Datum. | Harnmenge gube NaOH Harn pro die
‘ cem ; e ,com = g g
CHC R R A L3 | 43 = 003090 ' 06693
6.0, 263 | 15 | 48 = 00464 - 05915
7.9, 1 330 15 | 53 = 004029 = 08133
8. 9. 265 1.5 53 = 0035394 | 0.7147
9. 9. 260 15 | 3.2 = 004836 . 0.6257
14.9. | 265 | — | 35 = 003534  0,4682
21.0. | 320 & — | 38 = 0.03534¢  0,566%
22, 9. 280 — D5l = 004743 0,6640
23. 9. 320 | — | 55 = 003115 08184
249, 1275 ) — {47 = 0.0437L - 06010
25, 9. 263 — 41 = 003813 05052
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Aus der vorstehenden Tabelle folgt, dass das Mittet
der Ammoniakausscheidungen an den finf Morphintagen

3:1_189 = 0,06836 NH3 pro die,
5
an den morphinfreien Tagen
3,6222 .
3’32 = 0,0037 NHj pro die

betrug.

Es wurden demmach an den Morphintagen im Durch-
schnitt 0,0799 ¢ NH3 mehr ausgeschieden als an den
morphinfreien Tagen.

Wenn ich nun aus der geringen Zahl der gemachten
Bestimmungen Schliisse zichen soll, so muss ich sagen,
dass bei Morphingebrauch die Ausscheidung der gebun-
denen Schwefelsiure im Verhiiltniss zur Gesammtschwefel-
saure um ein Geringes zunimmt. Was die Ammoniak-
ausscheidung betrifft, so zeigen die fast genau uberein-
stimmenden Resultate der beiden von einander unab-
hiingigen, durch Monate getrennten Bestimmungsreihen,
dass an den Morphintagen im Durchschnitt mehr NHs aus-
geschieden wurde als an den morphinfreien Tagen. Es
scheint also in der That der Morphingebrauch eine Ver-
mehrung der Nsz-Ausscheidung zu bewirken.

Resums,

1. Nach Einverleibung von grossen Dosen Morphin
lasst sich dasselbe mit Sicherheit iny Harn nachweisen.

2. Nach kleinern Dosen  (einive Centigramm  bis
einige Decigramm) gelingt ¢s nicht, das Morphin unver-
dndert im Harn zu finden; dafiir erscheint im Harn eine
Substanz  (wahrscheinlich  ein Umwandlungsproduct des
Morphins), welche sich mit dem Frohde schen Reagens
griinblau, mit conc. Schwefelsiure unl einer Spur Salpeter-
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siaure ebenfalls griinblau, mit Schwefelsiure allein schmutzig
braun firbt.

3. Bei gleichzeitiger Herabsetzung der Oxydations-
processe im Korper durch Curare oder Chirin gelingt
es ebenfalls nicht, den Uebergang von kleinen Mengen
Morphin in den Harn nachzuweisen.

4. Bei Verabfolgung von grossen Morphindosen
konnte ich cine geringe Zunahme der gebundenen Schwefel-
siure des Harns und

5. Eine nicht unerhebliche Zunahhme der Ammonialk-
ausscheidung nachweisen.

Jedoch erscheinen mir die gemachten Versuche noch
nicht ausrcichend, um die Bildung eciner Morphinschwefel-
siure und eine NH;-Abspaltung vom Morphin mit Sicher-
heit zu behaupten.

Zum Schlusse meiner Arbeit sei es mir noch ge-
stattet, Herrn DProf. Dr. Jaff¢ fir die iiberaus freundliche
Unterstiitzung, die er mir bei meinen Untersuchungen
gewidhrt hat, meinen wirmsten Dank zu sagen.



Thesen.

1. Fir die Prognose der acut fieberhaften Krank-
heiten sind der allgemeine Kriftezustand und die Be-
schaffenheit der Herzaction von weit grosserer Bedeutung
als die Hoéhe der Koérpertemperatur.

2. Wenn eine Stirnlage, bel Unmoglichkeit der
Wendung, sich nicht in eine Gesichts- oder Hinterhaupts-
lage umwandeln lisst, so ist auch bei lebendem Kinde
die Perforation indicirt,




Vita.

Verfasser, am 4. November 1857 zu Kowno in
Russland geboren, svurde im Jahre 1874 preussischer
Staatsangehoriger, besuchte das Kneiphofsche Stadtgym-
nasium  zu Konigsberg 1. Pr., wurde dasclbst Michaelis
1877 mit dem Zeugniss der Reife entlassen und studirte
auf der Albertus-Universitit zu Konigsberg Medicin,  Im
Sommer-Semester 1879 bestand er das Tentamen physi-
cuny, absolvirte im  Priifungsjahre 1881/82 das Staats-
Examen und bestand am 20. Juni 1882 das Examen ri-
gorosunl.  Wiihrend sciner Studienzeit besuchte Ver-
fasser die Vorlesungen resp. Kliniken und Curse folgen-
der lIlerren Professoren und Privatdocenten:

Albreclt, Baumg arten, Benecke, Berthold, Burotw,

Gritnliagen, Hildebrandt, Facobson, Faffé, Kupffer,

Lessen, Minster, Naunyrn, Neumann, Pincus,

Samuel, Seydel, v. Seydiitz, Schueider, Schondori,

Schireiber, Stetter, Treitel, v. Wittick,
denen Allen er seinen Dank ausspricht.




