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EINLEITUNG.

Eine grofse Reihe von Thatfachen liegt in neuerer
Zeit vor, die einen intereffanten Zufammenhang zwifchen
chemifcher Conftitution und phyfiologifcher Wirkung bekunden
und uns Auffchliffe geliefert haben, dic ganz gegen gewiffe
aprioriftifche Auffaffungen {prechen. Man lernte unter Anderm
die Thatfache wiirdigen, dafs es oft nur geringer Verin-
derungen in der chemifchen Conftitution bedurfte, um einen
vollig andern Wirkungscharakter zu erzielen.

Es entftand beifpielsweife durch Subflitution eines
H-Atoms durch das Molekil CHs aus dem Strychnin ein
Korper, der fich in Hinficht auf feine ungiftige Wirkungs
weife vollig von dem urfpriinglichen unterfchied.

So lag es denn felbftverftindlich nahe nach Entdeckung
vieler ifomerer Verbindungen, in denen bei der abfoluten
Zahl, der in ihnen enthaltenen Elementaratome bekanntlich
verfchiedene Gruppirungen angenommen werden, diefe auf
ihre modificirte differirende, oder felbft heterogene phyfio-
logifche Wirkungsweife zu priifen.

In diefer Richtung liegen bereits Verfuche friiherer
Autoren vor; ich befchrinke mich jedoch auf einige in
grofster Kirze angefithrte Notizen.

So verdffentlichte G. Schadow?) im Jahre 1876 Unter-
fuchungen iiber das dem Amylnitrit ifomere Nitropentan,
in denen er zum Refultate grofser Verfchiedenheiten in der

1) Archiv fiir experim, Pathol. und Pharmokol. Band VI. 8. 194. 1876

1+
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Wirkungsweife beider gelangt und zwar ift es nach ihm
hauptfichlich zweierlei, was das Nitropentan vom Amyl-
nitrit unterfcheidet, einmal die Art der Convulfionen, die
fich zu férmlichen epileptifchen Anfillen fteigern, fodann die
diefem Praeparat fchlende Figenfchaft die Gefifse («Piage-
fifse») zu erweitern.

Wenn ich diefen Hauptunter{chied anfiihre, fo gefchieht
das, weil ich in meiner vorliegenden Arbeit auf Grund cigener
Unterfuchungen fpdter auf diefe Tomerie zuriickkomme,

Sodann war es Filehne D), der einerfeits im Jahre 1874
uber das Amynitrit, andrerfeits 1876 iiber einige Nitrokérper
der Fettfiure-Reihe feine Forfchungen anftellte, deffen Re-
fultate ich gleichfalls, foweit fic meine eigenen Unterfuchungen
beriihren, weiter unten zu beriickfichtigen gedenke.

Die Praeparate, die ich zu meinen Verfuchen ver-
wandte und deren chemifche Eigenfchaften im einfchligigen
Capitel abgehandelt werden follen, find dem Namen, der
Formcel und Abftammung nach folgende:

1. Das Amyl-Nitrit: Cs Hi1-O-NO ]

Lfter fal- 2

und oer Siur é)

das Aethyl-Nitrit C: H;-O-NO f petriger Saure )

=

2, Das Nitromethan CH; NOe /o8
I | =

und Nitrokdrper o

das Nitropentan Cs; Hi1 NOa I 5

l— — ]

3. Das Trinitrophenol
2.46 1
s. Pikrinfiure Cs He (NOe)s HO.

2, 1
Das Orthonitrophenol Cs Hy (NOg) HOl Ifomere Mo-
nonitrophenole
4, 1. | s.Nitroproduéte
das Paranitrophenol Ce H, (NO:) HOJ des Phenols.

und

1) Pfliigers Archiv, Band IX, §. 470. 1874, Centralblatt f. d, medicinische
Wissenschaft 1876, Ny, 49,
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Wenn e¢s, wie erwdhnt im Sinne meiner Aufgabe lag
in erfter Linie dic ifomeren Korper (Amylnitrit-Nitropentan;
Ortho-Paranitrophenol) in ihrer Wirkungsweife zu vergleichen,
fo war es um fo ftorender, dafs mir folche fiir das Aethyl-
nitrit und Nitromethan nicht zu Gebote ftanden, ich mich
alfo betreffs letzterer nur mit einem Vergleich innerhalb
ihrer eigenen Reihe begniigen mufste.

Hinsichtlich der Bedeutung der NO: Gruppe in den
einzelnen Tormeln, foll kurz daran erinnert werden, dass
auf Grund theoretifcher Speculation in (1) der O die Ver-
mittlung iibernimmt; in (2) der N dircct mit dem Cin Ver-
bindung tritt; in (3) neben der conftanten Subftitution des
erften H-Atoms durch die Hydroxylgruppe, weiterer H
durch (NOu) erfetzt wird, und zwar beim Orthonitrophenol
das 2. H-Atom; beim Paranitrophenol das 4.; beim Tri-
nitrophenoel das 2., 4. und 6.

Einen zweiten Ankaiipfungspunkt flir einen Vergleich
diefer Verbindungen bictet dic Speétral-Analyfe.

Schon im Jahre 1867 machte Gamgee auf die Ver-
andcrung und die Eigenthiimlichkeiten des Amylnitrit-Blutes
aufmerkfam, deren letzten Grund er einer Reduflion des
Oxvhamoglobins zufchrieb. Das Blut wird nidmlich choko-
ladenbraun und zcigt cinen I{chwarzen Abforptionsfireif im
Roth, der in der Folge als Methaemoglobinftreif auch fir
alle andere Nitrite feine Beftitigung fand.

Als Beifpiel fiir eine dhnliche, das Blut verindernde
Einwirkung einer Nitro-Verbindung gilt in der Literatur
bisher nur ein einziger Fall. Starkoff'} nidmlich, der im
Jahre 1871 auch nach Nitrobenzolvergiftung einen fchwarzen
Streifen im Blut fand, hielt denfelben fiir einen Haematin-

fireifen in faurer Lofung. Dafs diefer Deutung jedoch eine

1) Virchows Archiv 1871. Band LIL. & 454,
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irrthiimliche Auffaffung zu Grunde lag, dafiir lieferte Filehne H
fpater dadurch den Beweis, dafs er nicht im Stande war, im
Vogelfchen Speftrofkop beide Streifen in iiber einander
angebrachten Speétren in ciner Linie zu fehen und denfelben
daher fiir einen fpecififchen Nitrobenzolftreif erklirte.  Jeden-
falls konnte die Annahme gemacht werden, dafs bei der fo
nahen Verwandt{chaft mit dem- Nitrophenol ein gleicher
Abforptionsfireifen im Speftrum gefunden werden diirfie.
In wie weit diefe Vorausfetzung ihre Beftitigung fand, follen
die weiter unten mitgetheilten Verfuche Ichren.

Die Aufgabe diefer Schrift ift alfo kurz folgende: Sie
vergleicht im Allgemeinen dic phyfiologifche Wirkungsweife
von chemifchen Verbindungen, in denen insgefammt die NOe
Gruppe vertreten ift: und fpeciell die unter fich ifomeren
Nitrite und Nitrokorper der Fettfdure-Reihe, mit den theil-
weife unter fich ifomeren Nitroproducten der aromatifchen
Korper und zwar auf Grund fremden und gréfstentheils
eigenen Materials.

Nachdem ich in Kiirze iiber Zwecke und Ziele, die der
Bearbeitung meiner Aufgabe zu Grunde lagen, berichtet,
ertbrigt es noch des Verfuchsmaterials, der Form, in der
die Praeparate den Thieren ecinverleibt wurden und der
Applicationsmethoden zu gedenken.

Wenn es anfangs in meinem Plane lag, nur an Frofchen
und Katzen zu cxperimentiren, fo erfchicn es mir doch aus
zwingenden Griinden, deren Erklirung ich mir an geeigneter
Stelle vorbehalte, geboten, bei meinen Unterfuchungen mit
dem Nitropentan das Kaninchen mit in den Kreis meiner
Verfuche zu ziehen,

Was die Form und die Applicationsmethoden der
Praeparate betrifft, fo wurden {immtliche Korper der Fett-

1) Archiv £ experim. Pathol. und Pharmakol. Band 9. 1878. S. 366.
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{iure-Reihe bei ihrer flichtigen und fliffigen Eigenfchaft
entweder inhalirt, oder vermittelt der Injeftions{pritze direét
in den Kreislauf eingefiihrt und zwar wurde das Aethylnitrit
allein in verdiinntem Zuftande, in Form einer 10 %0 Lofung
und auch nur zur Inhalation angewandt.

Um die Frofche, die ausfchliefslich der Speccics der
rana temporaria angehorten, ferner Kaninchen und Katzen
der Inhalation auszufetzen, brachte ich fie unter eine, mit
einem unteren matt abgefchliffenen Rande verfehene Glas-
glocke und ftellte diefelbe auf eine Glasplatte. Das Praeparat
wurde, foweit es fiir den gegebenen Fall nothwendig erfchien,
entweder auf Watte getripfelt, oder gleichmifsig an den
Winden der Glocke zum Verdunften gebracht. Von einer
anderen Inhalationsmethode, derer ich mich leider nur mit
zweifelhaftem Erfolge bei den Blutdruckverfuchen an Katzen
bediente weiter unten.

Die fimmtlich kryftallinifchen Verbindungen der aro-
matifchen Reihe liefsen fich in Léfungen verfchiedencr Con-
centration f{ubcutan oder intravends injiciren.

Um den Einflufs der Praeparate auf den Blutdruck und
die Pulsfrequenz zur Veranfchaulichung zu bringen, wurde
das -Ludwigf{che Xymographion verwandt. Das Queck-
filbermanometer deffelben war mit der blos gelegten Carotis
in Verbindung gefetzt und der bekannte Schreibapparat am
erfteren, zeichnetc jede Schwankung der Queckfilberfdule
auf eine fich fortbewegende Papierrolle, deren Bewegungs-
gefchwindigkeit ein Metronom fiir je 2 Secunden vermerkte,
Ob nun das Thier inhalirte, oder unter dem Einflufs einer
in die vena Jugularis externa injicirten Lofung ftand, in
jedem Falle fchickte ich dem Blutdruckverfuche die Trache-
otomie voraus; in erfterem Falle wurde die in die Trachea
eingebundene Glascaniile, durch ein Kautfchuckrohr, mit
einem kleinen Glasbehilter in Verbindung gefetzt, deffen
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Stopfel von 2 Glasrbhren durchbohrt war. Die cine, ober-
halb des Korks winkliche, gebogene Réhre war mit dem
freien Ende des Kautfchuckrohres verbunden und reichte
innerhalb des Gefifses bis zu einem kleinen, mit der ver-
dunftenden Fliiffigkeit getrinkten Wattebaufch, die andere,

nur ganz kurze, geftattete mit dem Exfpirationsftrom, leider

auch einem Theil der Démpfe den Austritt.

I. AMYLNITRIT,

Das Amylnitrit Cs Hix O. NO ift ein Lfter der fal-
petrigen Siure, ftellt eine gelbliche Fliffigkeit von neutraler
Readtion dar und befitzt einen Siedepunkt von g6°.

Das Praparat, das mir zur Verfligung ftand, ftammte
aus der chemifchen Fabrik auf Actien, vormals E. Schering,
Berlin.

Ich mufs vorausfchicken, dafs es nicht im Sinne meiner
Aufgabe liegen konnte mit dem Amylnitrit, iiber deffen
Wirkung am Kalt- und Warmbliiter dje Literatur fchon fo
reichliches Material hiufte, umfangreiche, oder etwa auf
ganz neue Gefichtspunkte geftiitzte Unterfuchungen anzu-
ftellen; ich begniigte mich vielmehr mit einigen Verfuchen
an Frofchen, in welchen ich die gangbaren Anfchauungen
im Wefentlichen beftitigt fand, und fo wenigftens iiber ein
selbftftindig eigenes Material verfiigte, dem ich die ver-
gleichsweife analog angeftellten Aethylnitritexperimente zur
Seite ftellen konnte.
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Unterfuchungen am Kaltbliiter.
1) Allgemeine Wirkung; Wirkung auf das
Nervenf{yftem.

Im Allgemeinen ift das Bild des Amylnitrit- Frofches
CII
-

Folgendes:

Romr
Werden 6 —8—20 gtt. auf Watte unter einer Glasglocke

inhalirt, fo tritt zunichft Unruhe ein, wihrend welcher der
Frofch i#ngftlich hin und her hiipft. Allmihlich wird cr
ruhiger und bleibt, trotz angeftrengter Fortbewegungsver-
fuche, unter abwechfclndem Strecken und Beugen der
Extremititen am felben Platz.  Jetzt ermidet er, liegt re-
gungslos da, zeigt aber in diefem Zuftande, auf mechanifch
bzigebrachte Reize, noch deutliche Reactionsbewegungen.
Mit der Zeit laffen fich dann und wann Zuckungen, endlich
voriibergchendes allgemeines Zittern beobachten, was auch
als Reflexerfcheinung ausgeloft werden kann, und der Frofch
unterliegt nun, unter Erlofchen der Gefammtreflexe und
Aufhéren der Athmung einer tiefen Narcofe, in welcher das
Lymphherz zu pulfiren aufgehort hat; die Schwimmhiute
nur fehr trige Blutbewegung verrathen und deren Eintritt
bei Anwendung von 20 gtt. in einer Stunde und 19 Minuten
erfolgt. — Wird das Verfuchsthier in diefem Zuftande der
Amylnitritathmofphire entzogen, {o erholt es fich véllig, wo
nicht, fo tritt unter allmihligem Verluft der peripheren
Nerven- und Muskelerregbarkeit der Tod ein.

In wie wcit dies Letztere auf Grund freilich nur einer
Beobachtung modificirt zu werden verdient, werde ich weiter
unten berithren.

Diefes allgemeine Wirkungsbild ift flir alle Fille typifch,
nur werden die einzelnen Stadien bei Anwendung grofserer

Inhalationsmengen mehr zufammengeriickt und findet in den
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Protocollen unter Beriickfichtigung der Zeit fiir den Eintritt
der Symptome, feine Beftiitigung:

I. Versuch. Frofch mit vorher freigelegtem Herzen;
Normale Herzaétion 15:20; 8 gtt. Amylnitrit.

Zeit

, AL
11.
"11.
12.

12.
12.

12.

12. 53.
1. 43.

2.

11 des and.

2

42,
49,
54.

13.

44.

36.
15.

39.
45.
. 21
40.

Zalil 4. Herzeonr. Bemerkungen.

Beginn der Inhalation.

16.

17 Grofse Unruhe, Streckbewegungen.

18. Ein Blutextravafat, zeigt die charakte-
riftifch chokoladenbraune Firbung.

17. Regelmifsige, kriiftice Herzation.

16. Starke Zuckungen der hinteren Extremi-
taten.

15. Zuckungen hiufiger.

14. Zuckungen feltener, keine Spreitzung der
Schwimmbhiute.

13. Zuckungen haben aufgehdirt.

12.

11.

10. Auf Reize Reflexe unter Zitterbewegung.

9. Der Verfuch wurde abgcbrochen, der

Frofch bleibt unter der Glocke und be-
findet fich am Morgen darauf im Zuftande
der Todtenftarre.

. Versuch. An intaétem Frofch innerhalb derfelben
Amylnitrit- Atmofphidre 1 Stunde und 11 Min. nach Beginn
des vorhergchenden Verfuchs unter derfelben Glocke angeftellt.

45.

Inhalationsbeginn.

Grofse Unruhe; Hin- und Herfpringen; Zittern der
hinteren Extremititen; frequente Athmung, fallt
auf den Riicken, verharrt in dicfer Lage.

Auf Reize treten flarke Reflexe cin, mit
Zuckungen der flectirten Phalangen.
Reflexbewegungen héren auf; nur Reflexzittern
aller vier Extremititen tritt ein.

Tages: wird der Frofch aus der Glocke entfernt,
ift reflexlos. Der Indutionsftrom bringt kriftige
Zuckungen hervor, véllige Erholung gegen Abend.
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ill. Versuch., Frofch mit freigelegtem Herzen. Nor-
male Herzaltion 17 : 20.

Zeit Zahl ﬂ.‘Herzmmr.

. Herae Bemerkungen.

11. 15. i Inhalation von 16 gtt. unter der Glasglocke.

12. 10. Grofsc Unruhe, Streckbewegungen.

12. 16. 16. Dann und wann Zuckungen mit den hin-
teren Extremitiiten

12. 32. 14. werden, um die Wirkung zu befchleunigen,
noch 3 gtt. unter die Glocke gebracht.

12. 42. Zuckungen horen auf.

12, 58. 13. Chokoladenbraunes Blutextravafat.

1. 11. 11.

2. 47. 4. worauf bald definitiver Herzensftillftand
eintrat.

IV. Versuch. In derfclben Glocke befand fich gleich-
zeitig ein anderer Frofch, der ungefeffelt, in vollg intaétem
Zuftand beobachtet wurde.

Auch hier anfinglich grofse Unruhe, beginnende Mattig-
keit, Zitterbewegungen der Extremititen.

Um 2 Uhr 47 Min. hért das Lymphherz auf zu pul-
firen, die Schwimmbhéute zeigen hochift trige Blutbewegungen.
In der Folge baldige totale Narcofe.

~ Mikrofkopifch wird keine Bewegung des Blutkreislaufs
innerhalb der Schwimmhiute beobachtet. — Der Frofch aus
der Glocke entfernt erholt fich véllig.

V. Versuch mit einem grofsen IFrofch unter {fehr kleiner
Zeit. Glasglocke 2o gtt. auf Watte.

11. 46. Beginn der Inhalation.

12. 6. Duldet noch nicht die Riickenlage.

12. 15. Streckbewegungen in Riickenlage, die der Frofch
nicht mehr zu dberwinden vermag.

12. 30. Gute Gefammtreflexe.

12. 37. Zuckungen aller vier Extremititen, Zittern.

12. 89. Auf Reize treten keine Reflexe auf: eine Ausnahme
bilden die der Cornea.
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Zeit

12. 43. Auch Zuckungen der Bauchmuskulatur treten auf.

12. 55. Bauchmuskelzuckungen allein.

1. Das Auge reactionslos.

1. 5. Vollige Narcofe. Die Kinnladen laffen fich ohne
Mihe offnen. Athmung hat fcit einiger Zeit fiftirt.

1.45. Gefifse der Schwimmbiiute erweitert. Der Ifchiadi-
cus frei gelegt, hat feine Erreghbarkeit (Reizung ver-
fchiedenfter Stromftirken) verloren, wihrend den
Muskeln die Contractilitit erhalten blieb. Der in
Waffer aufbewahrte Frofch ift am andern Tage
vollig munter.

Unter daverndem Einflufs der Amylnitrit-Diampfe, fcheinen
dic betheiligten Centra in eine Art Lihmungszuftand iiber-
zugehen, der dann nicht mehr aufgehoben werden kann.
(Ver. T)

Dafs der Angriffspunkt nicht in der Peripheric zu fuchen
ift, beweift der Umftand, dafs es ecrft ganz zuletzt zur

peripheren Nervenlihmung kommt,

Das intereffante Refultat des V. Verfuchs, wie es uns
durch Wiederbelebung eines total uncrregbar gewordenen
Nervs entgegentritt, bedurfte felbftverftindlicher Weife des
Controllverfuch’s.

Zu diefem Zweck verfuchte ich mit der enormen In-
halationsmenge von 50 gtt. cinen Frofch méglichft fchnell in
einen dermafsen paralytifchen Zuftand zu bringen, dafs
auch der Nervus ischiadicus in kurzer Zeit von der abfteigenden
Lihmung ergriffen werden mufste.

Ich wollte mich dann davon tiberzeugen, ob der Nerv
wiederbelebungsfihig geworden fei oder nicht.

Meiner Annahme gemiifs trat der crwiinfchte Gefammt-
zuftand des Frofches f{chon nach Ablauf von 20 Min. cin;
auch der freigelegte Ischiadicus erwies sich als faradifch
nicht mehr erregbar, indefs der Frofch erholte fich in der




Folge nicht mehr. Daifelbe ncgative Refultat ergab ein
villig analog angeftellter Verfuch.

Beziiglich diefes in meinen Verfuchen alfo nur ein
Mal beobachteten Phinomens, finde ich eine Angabe in der
Literatur bei Ermengem?), der bei directer Contactwirkung
des Amylnitrits mit dem Nerv ein glciches Rcfultat zu
erzielen im Stande war. Auch hier trat keine zerftdrende
Wirkung auf die Nervenelemente ein, fondern mit Wieder-
belebung des Frofches funtionirte der Nerv auch wieder.

2) Wirkung auf das Herz

Tn fammtlichen Verfuchen, die ich an Frofchen mit
vorher freigelegtem Herzen anftellte, zeigte fich im Wefent-
lichen ganz allmihliche Abnahme in der Frequenz der Herz-
fchlige und allendlicher Stillftand in der Diaftole. (Verf. III)

Die Frage, ob das Amylnitrit auch beim Kaltbliter
antinglich voriibergehende Befchleunigung des Herzlchlages
verurfache, wurde fowohl von Pick?), als Filehne?®) in Ab-
rede geftellt, indem Erfterer nur eine anfingliche Kriftigung
der HerzaCtion, Letzterer auch diefe nicht zu conftatiren
im Stande war beide beftitigen als HaupteffeCt einc all-
mihliche Kraft- und Frequenzverminderung.

Wenn ich mich auch im Wefentlichen den Angaben
Filehne's anfchliefse, fo mufs ich dennoch darauf hinwcifen,
dafs es mir in Ausnahmefallen gelang, eine nicht allein
anfingliche, voriibergehende Steigerung der Herz-Schlagzahl,
fondern in einem Falle fogar eine folche nach mehreren
Schwankungen der Frequenz unter dic Norm zu beobachten,
woriiber in den Protocollen I und VI berichtet wird.

1) Etude sur le nitrite d'amyle. Louvain 1576,
2) Ueber das Amylnitrit und scine therapentische Anwendung 1874.
3) 1. c. pag. 482
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VL. Versuch an einem Frofch mit freigelegtem Herzen.
Zeit. Normale Herzattion: 18 : 20.
12. 30. Inhalationsbeginn.
Es folgen die Zahlenangaben fiir die Frequenz der
Herzfchlagzahl, ohne jede weitere Angabe.
Der Zihlmodus wurde in folgender Weife durchgefiihrt :
: dafs nach Beriickfichtigung von je 20 Sec. ftets 10 Sec.
! ganz aufser Acht gclaffen und fomit nur 40 Seec. jeder
l | Minute verwerthet wurden.

o Herzaétion: 18: 20 Herzaétion: 16 : 20
A 17:20 19 : 20
i | 16 :20 19 : 20
[ 18:20 18 : 20
18 20 19 : 29

17: 20 19 : 20

18 : 20 19: 20

18:20 20: 20

19 1 20 201 20

19: 20 20: 20

18:20 20:20

18: 20 8% 19: 20

18: 20 etfeq.
Die Beobachtung wird gefchloffen.

II. AETHYLNITRIT,

Das Aethylnitrit in 10 % Liéfung it eine wafferhelle
neutral reagirende Fliiffigkeit von angenchmem Obftgeruch.
Das DPraparat ftammte von C. A. K. Kahlbaum, Berlin.

I.  Untersuchungen am Kaltbliter.

1) Allgemeinc Wirkung: Wirkung auf das
Nervenfyftem.
Dic Expcrimente, die ich an Frofchen unternahm,
weifen keine véllige Uebereinftimmung mit denen des Amyl
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nitrits auf, in dem daffelbe bei gleichen Inhalationsmengen
geringere Zeitraume bis zur Wirkung in Anfpruch nimmt.
Ferner gehdrten die Zuckungen der Extremitdten, wie fie
vor der Amylnitrit-Narcofe einzutreten pflegen, hier zur ent:
fchiedenen Ausnahme.

Die Wirkung auf das Blut und die Centralapparate
dagegen, fcheint eine vollig analoge zu {cin, indem das erftere
eine chokoladenbraune Firbung annimmt und letztere einer
Narcofe unterliegen, dic erft mit Eintritt periphercr Nerven-
lihmung nicht mehr zur Wiederbelebung fithrt (Verf. VI
In folchen Jillen liegt auch hier die Vermuthung nahe,
dafs das Aethylnitrit bei daucrnder Einwirkung, eine in
der Folge der Peripherie fich mittheilende centrale Lihmung
herbeifiihrt, die eine Reftitution des Frofches unmoglich macht.

Was die Zeit betrifft innerhalb welcher der Frofch zur
villigen Narcofe gebracht werden konnte, fo trat diefer
Zuftand, bei Anwendung" von go—100 gtt. der 10 % Lofung
fchon nach ca. 25 Min. ein; jetzt konnten keinerlei Reflexe
mehr an ihm hervorgebracht werden, und die Gefchwin-
digkeit des Blutlaufs innerhalb der Gefédfse der Schwimm-
hiute war faft gleich o, wihrend die periphere Nerven-
erregbarkeit, durchaus intalt geblieben war.

Aufserhalb der Glocke erholte fich der Frofch dann
etwa in derfelben Zeit wieder vollig. '

Endlich kommt an den Aethylnitrit- Frofchen regel-
miifsig eine Blaufirbung der Cornea zu Stande, die auf eine
rein locale Epithelialwirkung zuriickgefiihrt werden konnte

und beim Amylnitrit nie beobachtet wurde.
1. Versuch.
Zeit
11. 11. Mittelgrofser Frofch inhalirt unter einer Glas-Glocke
100 gtt. einer 10 % Lofung Aethylnitrit:
11. 32. Stark gebldht: Streckbewegungen der hinteren Ex-
tremititern.

L_———_
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Zeit.

11. 85. Reagirt ungern auf Reize; Ruheclage.

11. 37, Blutbewegung in der Schwimmhaut fchr trige.

11. 40. Reagirt nicht mehr auf Reize; wird aus der Glocke
entfernt.

12. Beginn von Reflexen; Lymphherz pulfirt; Herzbe-
wegung durch die Hautdecken fichtbar. Hin und
wieder Athembewegungen.

12. 10. Der Frofch reagirt unter Reflexbewegung.

12 30. Auf den Riicken gelegt wendet er fich um und
crholt fich von diefem Zeitpunkt an zufehends.

. Versuch. Vorbedingungen zum Verfuch diefelben.

12. 23. Inhalationsbeginn.

12. 85. Grofse Unruhe; der Frofch richtet fich an der Wand
der Glasgloclie auf,

12. 40. Reflexc {chwach.

12. 49. Reflexe haben aufgehsrt. Herzeontrationen nur
fehr fchwach durch die Hautdecken fichtbar.

12. 51. Gefammte Reflexe erlofchen. Der Frofch wird aus
der Glocke gehoben.

1. 25 Motilitdt wiedergekehrt, von da ab bald vollige
Erholung.

2) Wirkung auf's Herz

Wurde das freigelegte Herz cines in der Aethylnitrit-
atmofphire inhalirenden Frofches beobachtet, fo zeigte fich
auch hier cntweder fofortige Abnahme der Frequenz des
Herzfchlages , oder eine folche nach anfdnglich voriiber-
gehender Steigerung derfelben, — nur dafs die Abnahme
der Herzenergie, abwecichend von der Amyitritwirkung,
einen unrcgelmifsigeren und wenig ftetigen Charakter trigt,
indem die Herzaction bald grifsere Spriinge zu fehr niedrigen
Zahlen macht, bald durch Herzftillftinde fehr wechfelnder
Dauver ganz unterbrochen wird.
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Ml. Inhalationsversuch an einem Frofch, nach Frei-
legung des Herzens. go gtt. der 10% Lofung = g9 gtt.
Acthylnitrit.

Normale Herzation 17 : 20.

Zahl d. Herzeontr.

Zeit i) 20 Seon Bemerkungen.
12. B5. Inhalationsbeginn.
1. 18.

1. 6. 17. et seq.
Extravafirtes Blut chokoladenbraun.

1. 30. 16.

1. 32, 15.

1. 35. Nach 4 Herzfchligen diaftolifcher Herz-
ftillftand.

1. 37. 7. Herzfchlige fehr langfam aber kriftig.

1. 58. 5. Periftaltifche Contraction.

2. 5. 4.

2. 11, Herzperiftaltik.

2. 14. 3.

2. 15. 4.

2. 20. Herzftillftand.

Nach Schnitt in den Ventrikel des fehr dunkeln Herzens,
wird das chokoladenfarbene Blut entleert und zeigt mit aq.
verdiinnt, den {chwarzen Nitritfireif im Blut, wenn daffelbe
fpectrof kopifch unterfucht wird.

1IV. Versuch (analog). Inhalationsverfuch an einem
Frofch. Normale Herzaltion 21 20.

7 eit, Zahl 4. Here- Bemerk ungern.

contract.
12. 20, Inhalationsbeginn.
12. 24. Das Blut erfchecint {chon dunkler.
12. 28. Chokoladenfarbe.
12. 38. 19
12, 41, 17.
12. 45. 14.

12, 47 13,

[




zeit Zehl d. Herz- Bemerkungen.

tract,
12. 48, comme Voriibergehende kurze Zuckungen an den
Extremititen.
12. 50. Herzftillftand.

V. Inhalationsversuch am Frofch mit freigelegtem
Herzen. Normale Herza&ion: 18 : 20,

Zeit. Zahl d. Herz Bemerkungen.
contract,

247 Beginn.

2. 50, 18,

2. 58, Diaftolifcher Herzftillftand der 1 Min. anhalt.

2. 59. 18,

3.2 Herzperistaltik.  Das Blut erfcheint dunkel.

3. 9. 17

3. 12, Diaftolifcher Herzftillftand.

3. 13. Nach einigen IHerzcontraltionen, abermals
diaftolifcher Herzftillftand.

3. 14, Eine Contraction.

3. 15. 17, Dic Contractionen fetzen wicder regelm. ein.

3. 16. Diaftolischer Herzftillftand ; willkiirliche Be-
wegungen des Frofches.

3. 17, Einc Contraétion.

3. 18. Die Contraétionen beginnen wieder, um bald
aufzuhoren.

3. 19, Bewegungen des Frofches; eine Contration.

3. 20. Eine Contraétion.

3. 205 . ,,

3. 21. » v

3. 215

2 7]

Von hier ab erfolgt nach je 15— 20 Sec.
immer wicder eine Herzcontraétion, der fich
dann wieder unmittelbar der diaftolifche
Herzftillftand anfchlicfst.

3. 32. Nach je 25—30 Sec. eine Herzeontraction.
Hin und wieder Zuckungen.

3. b5. Die Herzftillftinde werden linger; nach 35
Sec. erfolgt eine Contraétion.

3. 58, Nach 43 Secunden eine Contraction.

4. 2. Plotzlicher, bleibender Herzftillftand.
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VI. Versuch. Einem Amylnitrit-Verfuch analog, in
welchem behufs f{chneller Paralyfirung des Frofches 5o gtt.
Amylnitrit angewandt worden waren, mufste dem ent-

fprechend das zchnfache Quantum der Aethylnitritlofung
gewahlt werden.

Zu diefem Zwecke wurde eine flache Glasichaale, von
etwas kleinerem Umfang, wie der der Glocke, von einem
Drahtnectz gedeckt unter diefe geftellt. In der Schaale

befand fich die Lofung; unmittelbar iiber derfelben auf dem
Netz der Frofch.
Zeit.

12. 50. Inhalationsbeginn.

12. 55. Unruhe.

12. 58. Die Bewegungen werden unbeholfener.

1. 2. Nur mit aufserfter Mithe wendet fich der Frofch aus

der Riickenlage um.

Streckbewegungen, die durch das Drahtnetz vielfach

gehindert werden.

1. 8. Zuckungen.

1. 14. Wird die Glocke ein wenig gehoben, fo antwortet
der TFrofch auf {o ermoglichte Reize, mit nur
fchwachen Reflexbewegungen.

1. 19. Augenreflexe verfchwunden.

1. 36. Das Lymphherz pulfirt nicht mehr. Gefammtreflexe
fiftirt., Totale Paralyfe.

2.20. Der nervus ifchiadicus nicht mehr erregbar; der
Frofch erholt {ich nicht mehr.

1.

=3

II. Unterfuchungen am Warmbliiter.

1) Allgemeine Wirkung.

Um die Wirkung des Aethylnitrits am Warmbliiter zu
priifen, ftellte ich zwei Inhalationsverfuche an Katzen an.
Im erften befand fich die inhalirendec Katze unter einer. von
Anfang an ein wenig ventilirten Glasglocke, von deren inneren
Winden 10 ¢. c. einer 10 2% Léfung in fein vertheiltem

a%
Z
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Zuftande verdunfteten, was vermittelit einer zu dicfem Zwecke
hergeftellten Spritzflafche bewerkftelligt wurde. Lcider war
ich bei diefem Verfahren allein auf mein beobachtendes
Auge angewicfen, ohne von Temperatur-Meffung und Puls-
controlle Gebrauch machen zu kénnen. Die Lrfcheinungen,
welche das in der Glocke befindliche Verfuchsthier zeigte,
find nun folgende :

Sobald dic Katze der Aethylnitritatmosphiire ausgefetzt
ift, fo verfucht fie fich wihrend ciniger Augenblicke derfelben
zu entzichen; dann erfolgt (im Gegenfatz zum Amylaitrit)
regelmidfsige ruhige Athmung und weder Maulfchleimhaut
noch Ohren weifen Gefafserweiterungen auf.  Die Spcichel-
{ecretion ifY, trotz anfinglichem Lecken unbedeutend vermehrt.
Nihert man fich der Glocke, fo fchrickt das Thicr plstzlich
zufammen.  Allmihlich wird das Athmen unter kurzer In-
und langer Expiration fehr fchwer und die Katze finkt, trotz
ftirkerer Ventilation der Glocke, ermattet zufammen, Wird
fie in diefem foporsfen Zuftande, in welchem dic Reactions-
bewegungen auf Reize mehr weniger abgefchwicht erfcheinen,
in Freiheit gefetzt, bleibt fie zunichft auf der Seite liegen,
erholt fich aber foweit zufehends, dafs fie fich bald erhebt,
nach vielfach verungliickten Gehverfuchen taumelnd und
planlos umherfchweift, wobei die paretifchen Beinc ihr oft
noch den Dienft verfagen, und ift von der Inhalation, die
43 Min. gedauert hatte, erft nach Ablauf etwa 1 Stundc
vollig ad integrum restituirt.

VII. Versuch am Warmbliiter,
Zeit.

9. 27. Eine Katzc wird direét der Inhalation unter einer
Glocke ausgefetzt, in welcher vorher 10 c. c. der
10 %0 Aethylnitritlofung in fein vertheiltem Zuftande,
an die inneren Winde der Glocke applicirt waren.

9. 28. Schiitteln des Kopfes, deutliches Mifsbehagen.

9. 29. Lecken.




Zeit.
9. 87. Hin und wieder Zufammenf{chrecken.
10. Langfames fchweres Athmen, trotz anhaltender Ven-

tilation der Glocke.
10. 10. Grofse Mattigkeit.

Die Katze in Freiheit gefetzt, it dofserft matt, geht
taumelnd cinher, bricht jedoch auf den paretifchen Hinter-
beinen immer wieder zufammen.  Sie erholt fich von da ab
allmihlich und befindet fich etwa nach 1 Stunde {chon
normalen Zuftand.

im

2y Wirkung auf das Ierz

Der zweite Inhalationsverfuch wurde zum Zwecke einer
Blutdruckbeftimmung angeflellt, wobei fich im Inhalations-
apparat, der bereits in der Einleitung nihere Schilderung
fand, ectwa 60 grm. der 10°/0 Aethylnitritléfung befanden.

Hierbei zeigte fich Folgendes:

Gleich mit Beginn der Inhalation finkt der Blutdruck
und unter geringen Schwankungen, die theils durch unruhige
Bewegungen, in wciterer Zeitfolge ciumal durch Krimpfe,
ihre Erklarung finden, behdlt er diefen Charakter bis zum
Ende bei, d. h. er finkt langfam und ziemlich ftetig inner-
halb einer Zcit von ca. 18 Min. bis zum o Punkt. Dabei
liefs fich ein Dunklerwerden des Blutes, nach Ablauf der
3. Min., inperhalb der mit der Carotis in Verbindung
ftehenden Glascanucle beobachten und beftitigte fomit, auch
fiir das Aethylnitrit die, fammtlichen Nitriten zugefchriebene
theilweife Zerfetzung des Haemoglobins. Nachdem cin
leichter Krampfanfall aufgehort hat, beginnt mit dem Anfang
der 10. Min. dic Narcefe, unter gleichzeitig ftark verlang-
famter Athmung und ausgeprigterem Sinken des Blutdrucks.
(Differenz zwifchen 9. und 10. Min. = 84 mm. Hg. Nach
weiteren 4 Min. wird dic Infpiration cine ziemiich ftofsweife

und wiederholt fich nach ca. 8 Sec. langen Paufen, worauf
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fie bald unhérbar leife wird und mit dem Anfang der 17,
Min. ganz aufhort, wihrend noch das Herz weiter arbeitet.

Was die Herzthitigkeit betrifft, fo findet von vorn
berein, dem Blutdruck entgegen, eine allmihliche Steigerung
derfelben ftatt, die fich innerhalb der erften 4 Min. vollzieht,
b um dann ziemlich gleichmifsig wieder bis zum o Punkt
: \ zu finken.

a VIIL. Versuch. Blutdruckverfuch an einer Katze unter
‘ Inhalation von 6o grm. einer 10% Acthylnitritlofung  aus
dem Inhalationsapparat.

Min.  see. Zahld. Herzcontr. Prerer Bemerkungen.
20 74 134

1. 40 70 128  Unruhe.
60 71 137
20 st 136

2. 40 T 130
60 8 131
20 82 133

3. 40 80 136 Das Blut beginnt dunkler zu
60 81 131 werden.
20 84 127

. 4. 40 92 126

60 5 187
2 85 35

5. 40 80 132
60 68 119
20 70 127

6. 40 67 136 Unruhe.
60 71 137
20 63 124 "

7. 40 78 121
60 67 127
20 77 118

8. 40 79 102  Krimpfe.
60 76 112

20 76 113
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o s Zyemow e Bemerkungen.
9. 40 T 120
60 76 119 Narcofe,
29 62 95
10. 40 63 85
60 60 88 Stark verlangfamte Athmung
20 61 101 beginnt.
11. 40 G4 02
60 G4 a9
20 Ge 86
12. 40 58 83
60 52 88
20 60 84
13. 40 GO 81
GO 39 77 Stofsweife Infpiration mit ca
20 37 76 8 Sec. langen Paufen.
14. 40 54 85
60 53 78
20 54 )
15. 40 50 68
60 49 65
20 36 63
16. 40 37 60
60 37 51 Langfame Curven durch all-
20 34 30- mahliche 0-Entziehung.
17, 407 35 23
GO Die Athmung hort auf, die Curve erreicht in

1 Min. den 0 Punkt.

Wenn fich einerfeits am Frofch eine gewiffe Ueberein-
ftimmung mit dem Wirkungsbilde des Amylnitrit offenbart
fo treten uns andcrerf{eits bei diefem letzten Verfuche mehr
wie je Berithrungspunkte entgegen, dic nur auf gradueller
Differenz in Blutdruckverminderung und anfinglicher Zunahme
der Pulsfchlagzahl zu beruhen fcheinen. — Von Friedrich

; und Mayer V) find Amylnitrit - Blutdruckverfuche an Katzen

1y Archiv f. exper. Pathol. w. Pharmakol. Bd. V. 15878, Pag. &

i
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angeftellt worden, dcnen ich in Folgendem das Refultat
meines Aethylnitritexperiments zur Scite {lellen mochte:

I. beim Amylnitrit. 2. beim Acthylnitrit,
a. Sofortiges ftarkes Fallen . Der Blutdruck fallt fchwach
des Blutdrucks. aber ftetig unter Schwank-
ungen.

g, Dic  Pulsbefchleunigung #. Die Dulshefchleunigung

fetzt nicht gleichzeitig mit fetzt nicht gleichzeitig mit
dem Inhalationsbeginn ein, dem Inhalationsbeginn ein,
fteigt dann fehr hoch und fteigt dann allmihlich und
ift nach 1—2 Min. wieder ift nach 4 Min. wieder zur

zur Norm angelangt. Norm angelangt,

Was die weiteren Symptome des Amylnitrits  betrifft,
wic die Befchleunigung der Athmung, vorzugsweife aber das
vafodilatatorifche Phianomen, fo glaube ich, obgleich mir keine
directen Verfuche zu Gebote ftehen, diefelben mit anniahernder
Gewifsheit fiir die Aecthylnitritwirkung ausfchliefsen zu miiffen.
Wenigftens konnte ich weder im erften, noch im zweiten
Falle, wo die Katze durch die Trachealfifte] inhalirte, irgend
eine accelerirte Refpirationsfrequenz  wahrnehmen,  Auch
habe ich, foweit ich damals darauf achtcte, keinerlei Gefifs-
erwciterungen an den Ohren beobachten kénnei.

Was die clonifchen Kriampfe betrifft, fo wurde wic
bereits erwihnt, nur ein einziger voriibergehender Anfall kurz
vor dem Eintritt der Narcofe beobachtet.

Nach dem uns vorliegenden Material diirfte es alfo vor
der Hand gewagt fein, die Aethylnitritwirkung am Sdugethicr
mit der des Amylnitrits in Aralogie bringen zu  wollen,
obglcich eine Herabfetzung des normalen Vagustonus auch

hier die Pulsbefchleunigung  am beften  zu  erkliren im

Stande wiire.




II1I. NITROPENTAN,

Das Nitropentan Cs Iu (NO.) it eine klare, leicht
bewegliche Fliiffigkeit von einem dem Amylnitrit verwandten
Geruche, die bei 160° fiedet und neutral reagirt.

Das Priaparat, deffen ich mich bedicnte, ftammte aus
der Fabrik von Schuchardt in Gorlitz.

1. Verfuche am Xaltbliiter.

1) Allgemeine Wirkung; Wirkung auf das

Nerven{yftem und die Muskeln.

Sind 10 gtt. in die Glasglocke gebracht, {o zeigt der
Frofch cine fich bis zum hochiten Grade fteigernde Unruhe,
{odann wird er {fo matt, dafs cr trotz willkiirlicher Fort-
bewegungsverfuche, die fich in alternirenden Streck- und
Beugebewegungen der hinteren Extremititen kund thun, liegen
bleibt und umgewendet die Riickenlage duldet. Bald zeigt er
auf Reize keinerlei Reflexe mehr, wozu es etwa fchen nach
5— 6 Minuten, nach Beginn des Verfuches kommt, wogegen
feine Motilitit noch einige Zeit erhalten bleibt. Das Lymph-
herz pulfirt nicht mehr, die Augen find feft gefchloffen, die
Schwimmhaut gefpreizt.  Nach zo Minuten find die Herz-
contractionen nicht mechr durch die Iautdecken fichtbar: es
herrfcht totale Paralyfe; die Augen find offen und flark
mydriatifch.

Unter 6 Verfuchen wurde einmal nur geringes, voriiber-
gehendes Muskelzittern beobachtet. Dic Schwimmbhaut unter
dem Mikroskop zeigte keinerlel Blutbewegung, wobel das
fchén hellrothe Blut fonft vollig normal erfchien.

Fand die Scction des Frofches, der feine Nervenerreg-

barkeit verloren hatte, deffon Muskelerregbarkeit aber erhalten

r.’\..wm b e SRS
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war, zum Zwecke feiner Conf'crvirung nicht ftatt, fo war er
in der Folge keiner Wiederbelcbung mehy fihig.

. Versuch.
Thr. Min.

12, 10. Frofch unter die Glocke gebracht; zehn Tropfen
Nitropentan,

12, 11. Grofsc Unruhe.

12. 18, Mattes Hin- und Herrudern mit den Extremititen,
Die gequetfchten Hinterphalangen bringen keine
Rea&ionsbcwcgung hervor, trotzdem Motilitit
erhalten; die Augen find feft gefchloffen, das
Lymphherz pulfirt nicht mchr, dic Herzbewe-
gungen find durch die Hautdecken fichtbar.

12. 16, Der Frofch auf den Riicken gelegt, bleibt regungs-
los liegen.  Schwimmbhiute gefpreitzt.

12, 30. Herzbewegungen nicht mchr fichtbar, Augen offen,
ftarke Mydriafis. Dic Schwimmbhiute zeigen mi-
crofcopifch Blut{tafe,

Section. Das freigelegte Herz im Zuftande der Diaftole;
allmihlich  wieder Contrationen ; anfangs nach
zwel - aufeinanderfolgenden Contractionen wieder
Stillftand : spiter hebt fich die Herzthitigkeit auf
8:20. Von 1 Uhr 50 Min. ab cin immerwih-
rendes periftaltifches Wellenfchlagen der ganzen
Herzoberfliche, um 2 Uhr diaftolifcher Stillftand.
Das Blut dem Herzen entnommen, zeigt cine
mehr hellrothe, leine chokoladenbraune Firbung,

Il. Versuch,

Ganz analog angeftellt, ergiebt ein véllig  gleiches
Refultat. Frofch 12 Uhr 55 M. unter die Glasglocke gethan.
I Uhr 25 M. Herzbewegungen nicht mehr fichtbar. Der
freigelegte nervus ischiadicus reagirt nicht mehr; Muskeln
noch erreghbar, der Frofch autbewalrt, it am anderen
Morgen todt.

Anmerkung. In analogen Verfuchen konnte fich der
Frofch bei fo vorgef{chrittener Vergiftung bis zum anderen
Tage nicht mehr erholen,
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1ll. Versuch.

Ubr. Min.
10. — 10 Tropfen Nitropentan. Grofste Unruhe.

— 6. Auf Hautreiz keine Reation; Motilitit erhalten;
keine Krampfe.

— 12, Totale Paralyfe; der freigelegte Ichiadicus mit
ftarken, die Muskeln mit {chwachen Stromen
erregbar.

Die Frage, wie fich der Nerv und der Muskel bei
dire€ter Einwirkung des Nitropentans verhalten, wurde durch
folgenden Verfuch beantwortet:

Wurde nimlich einem fonft intacten Frofch der eine
Ifchiadicus in der Continuitit frcigelegt und mit Nitropentan
dire& in Berithrung gebracht, fo erlofch feine Fihigkeit
nicht bei Prifung mit dem Indutionsftrom den Muskel zu
erregen, wihrend von der Haut aus bald keine Reflexbewegung
mehr erzielt werden konnte ; ebenfo blieb der Muskel erregbar.
Die Extremitit wurde wie die gefunde willkiirlich  vom
Frofch bewegt.

Ganz analog fpielte fich das Vergiftungsbild ab, wenn
cinem Frofch ein kleiner mit Nitropentan getrinkter Watte-
baufch in's Maul gefchoben wurde, fo dafs derfelbe, nur in
veranderter Form der Inhalation ausgefetzt war.

2) Wirkung auf das Herz

Das freigelegte Herz zeigt den Typus der Amylnitrit-
vergiftung in feiner Action. Die Frequenz der Schlige
wurde allmahlich geringer, bis etwa nach 20— 335 Minuten
diaftolifcher Stillftand eintrat, wobei fich gleichfalls hin und
wieder Herzperiftaltik beobachten liefs.

Zeit, Zahl d. Heracontr. -k
Uhr. Min. in 20 Sec. Bemerkun gen
11. 57. Frofch mit freigelegtem Herzen inhalirt

unter einer Glocke; unmittelbar in der
Gegend des Kopfes befindet fich ein mit
Nitropentan getriankter kleincr Watte-
baufch. Norm. Herzcontraction. : 17:20.
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11. 575 16 Die fyftolifchen Contractionen find krif.
15 tiger. Im Anfang Streckbewegungen,
16
12. 15
14
13
12, 4, 11
12. 10. Hletfeq. Herzation fehr regelmifsig.
12, 18, 10 Herzperiftaltik,  Die Syftolen nicht
vollig ausgiebig.
12. 24 9
Die Frequenz in der Herzenergie nimmt
allmiihlich ab.
12. 29, 4
12. 34, Herzttillftand,

II.  Versuche am Warmbiliiter.
1) Allgemeine Wirkung.

Zunichft wurde ein Inhalationsverfuch mit einer Katze
angceftellt, die unter einer Glocke dic Dimpfe von 15 gtt.
Nitropentan einathmete.

Faft momentan ftelite fich profufer Speichelflufs ein;
die Katze war fehr unruhig:; die Pupille erfchien voriiber-
gehend ad maximum erweitert.  Am auffallendften war die
Réthung der Schnauze und der Ohren, fodann traten 2 Minuten
lang dauernde Krdmpfe cin, wobei fich das Thier kugelartig
zufammenballte, das Maul krampthaft gesfinet hielt und
aufserft frequent refpirirte.  Zu bemerken ift, dafs die Vorder-
beine, mit dem Beginn der zweiten Minute, mehr geftreckt
gehalten wurden, wihrend die hinteren Extremititen, in ihrer
hyperfleétirten, tonifchen Stellung verharrten. Von diefem
Krampfanfall vollig erholt, wurde ein zweiter gleicher Anfall,

mit demfelben Ansgange in vollige Erholung beobachtet.
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I. Versuch. Weifsc Katze.
U, Min.
10. 25, Unter die Glasglocke gebracht; 15 Tropfen
Nitropetntan,

39, Starker Speichelflufs; grofse Unruhe.

46.  Allmihliches Rothwerden der Ohren und der un-
behaarten Schnauze.

48, Muskelzuckungen, hin und  wieder ruckweifes
Strecken der lixtremititen,

485 Krampfanfall; Mydeiafis; Katze aus der Glocke
entfernt hiilt die Hinterbeine im Krampf fle€tirt, mit
den Vorderbeinen alternirende clonifche Krimpfe.

505 Krampfanfall zu Ende. Katze unter die Glocke
zuriick, fofort tropfenweifes Abfliefsen des klaren
Speichels.

51. Krampfanfall. Katze véllig zufammengeballt.
Tonifcher TFlexorenkrampf mit gleichzeitig ad-
maximum erhshter Refpiration.

Die Katze aus der Glocke entfernt, erholt {ich,

dann und wann allgemeines Zittern; dabei Dyfpnoe.

11, Nur miihfame Fortbewegung auf zitternden Bei-
neny felir bald vollige Reftitution.

2) Wirkung auf das Herz

Ein Blutdruckverfuch ergab ein abfolut negatives Re-

914
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fultat, das wol dem unzulinglichen Inhalationsapparat zu-
gefchrieben werden muifste, indem weder Blutdruck, noch
Zahl der Herzcontractionen, innerhalb 7 Minuten, beeinflufst
wurden.

Dagegen zeigte fich auch hier ein pofitives Ergebnifs
bei der directen Einfilhrung des Priparates in den Blutkreis-
lauf, indem faft momentan, unter Sinken des Blutdrucks,
Verminderung der Pulsfrequenz, den heftigften Krampfen
und bedcutendem Lungenoedem, innerhalb zweier Minuten
der Tod eintrat.

Bei Erofinung der Bruft- und Bauchhéhle wurde cin

penetranter Nitropentan-Geruch wahrgenommen. Das Herz
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fchligt eine Weile frequent, a

leerung fliiffigen Blutes fort.

ich nach Incifion und Ent-

Keine Gerinfelbildung.  Bei

Druck auf die Lungen entleert fich maffenhafte fchaumige
Oedemfliffigkeit aus der Trachealcaniile.

Il. Versuch.
dem Glasapparat.
Min,  Seo. Zahli;ll.z(f)hgrﬁiontr.

20 63

40 55

GO 60

1. 20 64

40 63

60 64
2. 20 66

40 G7

60 70

3. 20 (5183
40 67
6O 70

4. 20 67

40 649

60 64
5. 20 6O

40 G9

60 G8
7. 20 60

40 67

60 65
1(8) 20 64

40 56

60 53
2(9) 20 53

40 4

60 ?

Seétion.

Mittlerer
Blutdruck,

176
177
176
177
173
169
172
179
173
172
179
173
171
174
173
171
171
167
171
167
161
132
8
53
37
28
Tod.

Katze. Inhalation von circa 30 gtt. aus

Bemerkungen.

ca. 15 gtt. zugetripfelt.

I Minute Paufe.

10 Scc. Paufe. Nitropentan-
injection von 1 Cc. in die
Jugularis; die heftigften
Krimpfe.

Lungenoedem,

Nach Eroffung ftarker N]tropentangeruch;
fehr frequente Contra&tionen des Herzens, keine Gerinfelbildung




innerhalb feiner Hohlen; Blut fliffig. Bei Compreffion der

Lungen entleert fich die fchaumige Oedemfliffigkeit im
Strom aus der Caniile.

Ueber das Nitropentan liegen die Unterfuchungen zweier
Autoren vor, von denen Schadow ') an Kaninchen, Hunden
und Katzen; Filchne?) an Frofchen und Kaninchen experi-
mentirte. Beide bedienten fich der Inhalationsmethode.

Was zunichft die Verfuche mit Irofchen anbetrifft,
fo differiren meine Beobachtungen infofern von denen
Filehnes, als es mir in keinem Fall gelingen wollte, dem von
ihm bceobachteten < Tobfuchtsanfall: und die bald darauf
folgenden pikrotoxinartigen Krampfanfille zu beftitigen.

Wenn ich auch jenen urfpriinglichen centralen Reizungs-
zuftand nicht lHugnen will (Spreitzung der Schwimmbhaute),
fo machte ich doch ausdriicklich betonen, dafs es wenigftens
in meinen Verfuchen, dic an der rana temporaria ausgefithrt
wurden — vielleicht benutzte Filehne die esculenta — zu
keinerlei fulminanten Krampfer{cheinungen kam, im Gegen-
theil durchgingig nur das Bild einer {chnell und ftetig zu-
nehmenden Lihmung des centralen Nervenfyftems in den
Vordergrund trat.

Endlich berichten die genannten Autoren iiber Blut-
druckverfuche am inhalirenden Thier, die ich dem bereits
angefiilbrten Ucbelftande zu Folge nicht aus eigencn Er-
fahrangen ficher zu beurtheilen im Stande bin.

Es fei hier nur in Kiirze darauf hingewiefen, dafs
Schadow, wenn nicht gerade Convulfionen eine vorliber-
gehende Steigerung des Blutdrucks veranlafsten, meiftentheils
geringe Erniedrigung fand; wihrend Filehne nach anfanglich

kurzer Zeit dauernder Steigerung periodifche (10—135 Secunden

1) Archiv f. experim. Patholozie und Pharmakol, Baud VI 80 14, 1876,
2) Centralblatt f. d, med. Wissenschaft 1876, Nr. 49. pag. 867,
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:11111:1Itcndcj Blutdruckfch\vzmkungen beobachtete, die eor durch
Dcprc(ﬁ)r-v)rregungcn vermittelt zu Stande  kommen lafst,
da dic Schwankungen im Arterientonus aufhérien, fobald
er dic Depreffores durehfchniit, Dafs ¢s dabei zu keiner Gleich-
gewichtsflellung in der Druckhéhe kommt, mifst er dem
Umftande bei, dafs dicfe Vorgange in Nervenzellen und
Gefifsmusculatur mefsbare Zeit in Anfpru chnehnien,

Diefe Auffaffung lifst fich aber bei Beurtheilung eines
Blutdruckverfuches, den ich nach intravenéfer Injection von
I ce. Nitropentan anstellte, fchon deshalb nicht verwerthen,
weil der Verlauf deffelben ein zu fchueller war.  Auch hier
macht fich unter 2 deutlich markirten Druckl’ch\\'nnkungen
ganz voriibergehende, anfingliche Steigerung geltend, fodann
fchon nach ¢ Secunden finkt der Blutdruck fo rapide,
dafs der Puls fadenformig wird und nach I/ Minuten unter
Lungenoedem der Tod eintritt,

Danach ift es verftiandlich, dafs ich bei einer fo
hochgradigen Schnellighkiet des Verlaufes nichts Beftimmtes
Uber diefen Verfuch auszufagen im Stande bin, wenn ich
auch vermuthe, dafs es fich um acute Herz- und Gefifs-
ldhmung gehandelt haben mag; ebenfo ft6{st die Erklirung
des dabei {o heftig und acut auftretenden Lungenocdems
vor der Hand auf zu grofse Schwicrigkeiten; jedenfalls fei
daran erinnert {cf. Protoc.) dafs nachtriglich keinerlei Gerinnfel-
bildung im IHerz aufgefunden werden konnte.

Wenn ich bej Versffentlichung  meiner Verfuche, die
in Hinficht auf dic Wirkungsweife des Nitropentan auf
Blutdruck und Nervenfyftem angeftellt wurden, einmal nichts
Neues, fondern nur Uebereinftimmendes mit fritheren Auton
zu berichten weifs, fo bin ich doch im Stande auf Grund
mehrerer Beobachtungen an Katzen und Kaninchen eine
bisher nicht gekannte oder geldugnete  gefilserweiternde

Wirkung diefes Priparates zur Thatfache zu erheben und
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zwar mochte ich mich in diefer Frage {peciell gegen Schadow
wenden, indem ich zugleich darauf anfmerkfam mache, dafs
Filehne in diefer Richtung nicht experimentirte. Schadow
gelangte ndmlich an Kaninchen zu negativem Refultate,
d. h. er fand keine bleibende Erweiterung der Piagefilse,
wenn er das Thier trepanirte, die Tura wegrdumte
und nun abwechfelnd Amylnitrit und Nitropentan inha-
liren licfs.

Bei den Inhalationen, die ich an Katzen unternahm,
traf ich in Riickficht auf das eventuell zu beobachtende
Phinomen ftcts die Vorficht, nur an folchen Thieren zu ex-
perimentiren, deren Ohren weifses Fell trugen und deren
Schnauze pigmentfrei war. Wurde die Katze unter die
Glocke gebracht, in welche kurz zuvor 15—20 gtt. Nitro-
pentan getriufelt waren, fo entwickelte fich die Réthe an
Ohren und Schnauze, jedoch fo langfam, dafs fie erft nach
—6 Minuten den Iohepunkt erreichte, dann aber fo leb-
haft wurde, dafs die Schnauze wie blutig ausfah. =

Unmittelbar darauf begannen die Krimpfe, denen auffer-
halb der Glocke voller Spielraum gewahrt wurde. Wurde
das Thier endgiiltig aus der Glocke eantfernt, fo verfchwand
die Rothe im Verlanf etwa einer halben Stunde vollig, fo
dafs die Ohren wieder ganz weifs geworden waren und der
unbehaarte Theil der Schnauze {cine uripriingliche Hautfarbe
wiedergewonnen hatte,

Waihlt man das Kaninchen zum Verfuchsthier, fo tritt
die foeben geichilderte Erfcheinung noch deutlicher hervor.
Zur Erhirtung diefer Thatfache wurde ein junges weifses
Exemplar gewihlt.

Bei durchfcheinendem Lichte zeigten die Ohren des-
felben 3 Stammgefifse, die in der Langsrichtung pa-
rallel mit einander verliefen und deren feine Veriftelungen

fich dem Auge {o gut wie vollig entzogen.
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Unter der Einwirkung von 5 gtt. Nitropentan, deren
Diampfe unter ciner Glocke vom Thicre inhalirt wurden, be-
gann auch hicr etwa nach 10 Minuten das Phinomen; dic
Stammgefifse fchwollen zu auffullend dicken Stringen an;
ihre Ramificationen bildeten ein immer dichter werdendes
Netzwerk und bald zeigten beide Ohren, auch bei auffallen-
dem l.ichte, das Bild der brennenden Rothe,

Dafs der foeben befchrichene Farbenwechfel fich wirk-
lich vollzogen hatte und nicht etwa ecine Sclbfttiufchung zu
Grunde lag, wurde bald darauf vom Verfuchsthicr felbft in
héchft anfchaulicher Weifc bestatigt,

Kaum machten fich nimlich in weiterer Zeitfolge all-
gemeine Convulfionen geltend, fo verfchwand die Réthe
gleichzeitig mit den eintretenden Krimpfen, und ftellte fich
faft momentan mit dem Aufhoren derfelben wieder ein, fo
dafs in den anfinglichen Intervallen und Krampfzciten von
je einer Minute, in kurzer Zeit, in kaum fichtbaren Ueber-
gangen blendendes Weifs und brennendes Roth wechselten.

Meinen Unterfuchungen zu IFolge ubt das Nitropentan
alfo zweifellos eine erweiternde Wirkung auf die Gefifse
aus, nur mit dem wefentlichen Unterfchiede von der des
Amylnitrits, dafs erftens die Wirkung viel langfamer zu
Stande kommt und zweitens fehr viel anhaltender zu fein pflegt,

Die Thatfache, dafs wihrend der Convulfionen die Réthe
einer Blaffe Platz macht, liefse fich am ungezwungenften

darauf zuriickfithren, dafs dic erweiterten  Gefifse durch

centrale Einfliffe — cine gleichzeitige Erregung des Krampf-
und vafomotorifchen Centrums —- in Contraétion gebracht

werden.  Andcrerfeits konnte dic I'rage, ob die primire
Dilatation der Gefifse ihre Entitehung einer peripheren oder
centralen Einwirkung des Nitropentan auf dic Gefifsnerven
verdankt felbftverftindlich nur auf Grund f{ehr eingehender

Specialpriifungen erledigt werden.
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Ohne indefs in Discuffion iiber diefe Frage zu treten,
{cheint mir kein Grund vorzulicgen dafs der gefafsdilatato-
rifchen Wirkung des Nitropentan ein anderer Mechanismus
zu Grunde liegt, als der der gefifserweiternden Wirkung des
Amylnitrit.

11, Versuch. Weifses junges Kaninchen.

Uhr.  Min,

o. 35. Unter dic Glasglocke gebracht; 5 Tropfen Ni-
tropentian.

— 40, Speichelfeeretion mifsig vermchrt.  Beginnende
Iiillung der Ohrgefifse.

— 45, Die Gefafsramificationen find fehr erweitert; die
capillaren Anastomofen bilden ein immer deut-
licheres Netzwerk: die Stammgefalsc bilden dicke
Stringe. Von Zeit zu Zeit wird der Glocke
atmolpharifche Luft zugefihrt.

— 56. Das Kaninchen aus der Glocke gehoben, ift vollig
munter.  Es werden wicder 5 Tropfen unter die
Glocke gebracht und das Thier inhalirt auf’s Neue.

— 57. Der Kopf finkt zuriick; die Augen werden ge-
fchloffen ; bei derber Bertihrung der Glocke fchrickt
das Thicr unter Ocffnung der Augen zufammen.

: 10. — Allgemeines  Zittern;  voriibergehend  ftarker

} - Specichelflufs;  Beifskrampfe, wihrend welcher
volliges Lrblaffen der Ohren.

— 3. Zuftand der Rube wihrend welchem faft mo-
mentan dic volle Rothe der Ohren zuriickkehrt.

— 10, Krampfanfall. Erblaffen.

— 11, Krampfanfall zu Ende. Roéthe. Diefer Wechfel
wicderholt fich.

— 22 Krampfanfall mit demfelben Farbenwechfel; auch

; die Schnauze ift fehr roth. Das Thier wird aus

der Glocke gehoben.

s A

Anmerkung. Die Krampfe werden hiufiger unter
dem Bilde allgemeiner Convulfionen; dazwifchen allgemeines
Zittern; das Thier liegt auf der Scite.
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Uhr. Min.

10. 40. Die Réthe hat fich bleibend verloren,

—~ 50, Krampfanfille, die von immer grofseren Zeitin.
tervallen gefolgt find; bei ihrem Beginn erhebt
fich das Thier und, fich auf dje Hinterbeine
fetzend, verharrt es in diefem Zuftande bis zum
eintretenden Intervalle,

4 — Krampfanfille noch mmer vorhanden,

Anmerkun g Am Morgen des anderen Tages hatte
fich das Kaninchen véllig erholt.

IV. Versuch. Daffelbe Kaninchen.
Uhr.  Min.
10. 53. Unter die Glocke gebracht ; 15 Tropfen Nitropentan.
. 1. Beginnt dje Rothe.
7. Die Rithe vollig ausgebildet.
Y. Allgemeines Zittern.

11, Krampfanfille beginnen.

13, Darunter Beifskrimpfe.

15, Krimpfe faft unaufhérlich.

Anmerkung. Wihrend der Convulfionen durchweg
chara&eriftifches Erblaffen der Ohren. Das Kaninchen bleibt
unter der Glocke,

11 U. 30 M. Tod.

Die Seétion weift nichts wefentlich Abnormes auf,
Das Blut zeigt nicht die fiir das Amylnitrit charalteriftifche
Farbe, ebenfo nicht den Abforptionsftreifen im Roth.

V. Versuch. Altes weifses Kaninchen,

Uhr. Min.

12. 25. Unter die Glocke; 20 Tropfen Nitropentan. A]l
maihliche Fillung der Ohrgefifse bis zum dufser-
ften Roth.

50.  Allgemeines Zittern; gleich darauf heftige Krampf-
anfille, mit charateriftifchem Farbenwechfel]. Das
Thier wird aus der Glocke gehoben.

58.  Anhaltende Beifskréimpfe, wobci fich ein nmittlerer
Fij]lungs_zuf‘cand der Gefifse einftellt.




41

Uhr. Min.

1. 10, Das Kaninchen hat fich foweit erholt, dafs es
willkitrliche FFortbewegungen, in der Richtung ihm
vorgehaltener Gegenftinde macht, um fie mit den
Zzahnen zu erfaffen.

Anmerkung Iin und wieder wurde LErweiterung
der Pupille beobachtet, die indefs mit den ubrigen Erfchei-
nungen in keinen direéten Zufammenhang gebracht werden
konnte.

1U. 20 M. Dann und wann leichtes allgemeines Zittern.
Es folgt vollftindige Erholung.

IV. NITROMETHAN.

Das Nitromethan: CHs NOz ift cine nicht unangenehm
riechende, farblofe, klare, leichtbewegliche Fliiffigkeit, die
bei 101° ficdct.

Das Priparat, das mir zu meinen Verfuchen diente,
ftammte aus der Fabrik von Schuchart und Goerlitz und
befafs neutrale Readtion.

I. Verfuche am Kaltbliiter.

1) Allgemeine Wirkung, Wirkung auf das Ner-
venfyftem und die Muskeln.

Inhalirt ein Frofch unter einer kleinen Glocke, in welcher
fich etwa 10 gtt. auf Watte befinden, fo gerith cr in circa
10 Minuten in einen krampfhaft gereizten Zuftand, der
fich durch eigenthiimliche Streckbewegungen der hinteren
Extremititen und durch Spreitzung der Schwimmhiute
kennzeichnet. Nach weiteren 10 Min. geht wie beim Ni-
tropentan dic Senfbilitit verloren, wihrend die Motilitit
erhalten bleibt.  Auf Reize fiftiren die Gelammtreflexe.
Wird das Verfuchsobject noch vor diefem Zuftande, d. h.
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bei fchon recht trigen Reflexen der Nitromethanluft ent-
zogen, fo tritt vollige Erholung ein. Nach weiteren 40— 30
Min. ftellen fich Contractionen des gefammten Muskelapparats
cin, von denen die der Bauchmuskeln befonders heftig zu
fein pflegen und einen alternirenden Typus aufweifen.

Im Ucbrigen kommt es 2u ganz ungeordncten Streck-
und Beugebewegungen der vier Extremititen.  ITierbe; ift
der Augenreflex crlofchen und die Pupille mydriatifch. Mit
dem Aufhéren jeder Muskclbm\'cgung d. h. mit cingetretener
volliger Paralyfe des centralen Ncrven(yﬂcms, die fich in
cinem Falle fchon nach Ablauf ciner Stunde und 20 Minuten
nach dem Inhalationsbeginn  entwickelt hatte,  zeigt die
Schwimmbaut unter dem Mikroskop nur fehr trige Blut-
bewegung, wobei die Blutkérperchen fehén hellroth erfcheinen,
Eine Stunde fpiiter konnte von einer Fortbewegung der
Blutfédule innerhalb der Gefafse nichts nmichr wahrgenommen
werden.  Die Muskeln und der Nervus ifchiadicus waren
erregbar.  Wurde die Section des Frofches gemacht — wenn
derfelbe villig reactionslos war und jedwede Muskelunruhe
aufgehdrt hatte, fo fanden fich Herzlammer und Vorhsfe
gleichmifsig ausgedehnt, die Gefammtmuskualatur ferds durch-
feuchtet, das Blut hellroth. Letzterces fpeétrofkopifch unter-
fucht, wies aufser den beiden Oxyhaemoglobinf’creifeu keinen
weiteren Streifen auf,

I. Versuch.
Uhr. Min.
12. 25, Mittelgrofser Frofch unter eine kleine Glasglocke
gebracht.  Inhalation von e€twa 10 gtt,

35. Sperrt dss Maul auf;  Schwimmbhiute gelpreizt,
Immerwihrend Strecl- und Beugebcwcgungcn der
hinteren Extremititen; vordere ganz nach hinten
gerichtet,

42, Reflexe haben aufgehort:  die willkinliche Bewe-
gung ift erhalten: Athmung eigenthiimlich ftofs.
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Chr. Min. yeife, Pupille erweitert. Aus der Glocke gehoben,
erholt fich der TFrofch bald fo weit, dafs er nicht
melhr in Rickenlage verharrt. 3 gtt. zugetriufelt.

1. 15. Frofch unter die Glocke zuriick.

20. Nach grofser Unrube fitzt das Thier mit erhobe-
nem Kopf ruhig da.

926. Abwechielnde Streck- und Beugcebewegungen der
hintercn IExtremitidtens darauf Ruhe.

30. Bauchmuskelcontractionen, die einc Min. dauerm.

94 DBaunchmuskelcontractionen.

a5, Volig reactionslos; Motilitat verloren: Augen-
reflexe erlofchen.  Die Sehwimmbhbaut des aus der
Glocke entfernten Frofches mikrof kopifch unter-
fucht, zeigt fchisn rothe Gefifse und triige Blut-
bewegung. Dic Trregbarkeit des Ifchiadicus und
der Muskeln vollig intadt.

2. Trofch unter die Glocke zuriickgebracht.

40, Der Induftionsftrom wirkt nach wie vor an Nerv
und Muskeln ;. unter dem Mikrofkop keine Blut-

bewegung.

Sefion: Herzkammer und Vorhdfe gleichmifsig dia-
ftolifch ausgedehnt. Tm Tlerzbeutel hellgelbliche Fliffighkeit.
Die Gefammtmuskulatur ferds durchfeuchtet.  Das Blut mit
Waffer verdiinnt von fchon rother Farbe; {petrofkopifch

pur die Beiden Oxyhimoglobinftreifen fichtbar.

Wurde die Inhalation in der Weife veranftaltet, dafs
dem TFrofch ein mit Nitromethan getrankter kleiner Watte-
baufch ins Maul gefchoben wurde, o trat die Narcofe fchon
nach g Min., alfo frither s bei den Verfuchen unter der
Glocke ein, und gleichzeitig mit dem Aufhoren fammtlicher
Reflexe begannen die vorher befchriebenen Muskelcontrac-
tionen. Bei diefen Verfuchen zeigte fich die Schleimhaut des
Maules lebhaft gerdthet in Folge capillirer Blutungen, die
durch den Reiz der directen Application entftanden waren;

die Schleimfecretion war bedeutend vermehrt.




il. Versuch.

Thr,  Min.

4. 30. Es wird einem Trofch ein mit Nitromethan ge-
trankter, kleiner Wattebaufch ins Maul cingefiihrt.
Maul aeffperren und Verfuch dos Hindernifs mit
den Vorderextremititten zu entfernen. 1lie Schleim-
haut durch capillire Blutung hoch geréthet; hoch-
gradige Schleimfecretion.
335 Auf Reize keine refletorifche Readtionsbewe-
gungen.
38.  Beginn von Bauchmuskelcontraéiionen und Muskel-
zuckung der Extremititen.  Mydriafis.
40.  Rcactionslofe Pupille.
50.  Zuckungen des ganzen Muskelapparats; flimmern-
des Phalangenfpiel.

5. Nervus ifchiadicus und Muskeln erregbar.

Die Prifung des Nerven- Muskelapparats bei directer
Application des Nitromethans wurde an einem Frofch
ausgefuhrt, der bereits die Senfibilitit verloren hattc und
in diefem Zuftande aus der Nitromethanglocke gehoben
wurde. Ohne jede Schmerzaufserung konnte nun dic Ober-
fchenkelhaut durchfchnitten und der Nervus ifchiadicus frei
gelegt werden. Wurde der Nerv durch fchwache Inductions-
firéme gereizt, fo zuckte das Bein, unter Spreitzung der
Schwimmhiute zufammen, wogegen der Frofch, obgleich
noch im DBefitz der Motilitit in keiner Weife willkiirlich,
etwa durch Fortbewegungsverfuche reagirte. Jetzt wurde
Nerv wie unmittelbare Muskelumgebung zu wiederholten
Malen mit dem Nitromcthanfluidum getrinkt, ohne dafs die
Leitung dicfer Theile innerbalb #/¢ Stunden herabgefetzt
worden wire, vielmehr wirkten gleiche Stromftirken, die
alle 5 Min. immer wieder angewandt wurden, ftets mit

demfelben Effett.
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2) Wirkung auf das Herz

Um die durch das Priparat beeinflufste Herzthitigkeit
des Frofches zu unterfuchen, wurde derfelbe nach bekanntem
Modus mit freigelegtem Ierzen an ein Brettchen gefeffelt,
an welchem in unmittelbarer Niahe des Kopfes ein mit
Nitromethan getrankter kleiner Wattebaufch befeftigt wurde,
dann unter cine Kleine Glasglocke gebracht und fo beob-
achtet. Dabei zeigte fich zunichft bei gleichzeitiger Abnahme
in der Frequenz einc deutliche Zunahme in der Herzenergie.
Bald darauf, fchon nach 8 Min. erfcheint das Herz jedoch
fo ermiidet, dafs es fich nach vorausgegangener periftaltifcher
Arbeit plotzlich im  diaftolifchen Stillftande befindet. Wih-
rend der Dauer einer Minute gewinnt es indefs fowceit feine
Arbeitskraft wieder, dafs dic aufs Neue kriftig cinfctzenden
Contractionen fofort dic urfpriingliche normale Frequenz
aufweifen.

Nach weiteren 16 Min,, in denen der Zahlenwerth fiir die
Frequenz immer mehr {inkt, treten innerhalb einer Zeit von
c. 10 Min. Herztillitinde auf, die bis tiber 4 Min. dauern
und von je 1—3 Contraétionen gefolgt find.

Diefe beiden characteriftiichen Typen, wie fie zucrft
und fpiter in den Vordergrund treten, wechfeln nun in der

Folge mit cinander.

ill. Versuch. Frofch mit freigelegtem Herzen. Nor-
male Herzaétion: 15 :20.

Zeir Fabld. Ilerzcontr. Bemerkungen.
12, 57. Frofch unter die Glasglocke gebracht.
1. Os 14 Syftole fehr energifch.

1s 13

4 12 Periftaltik.

5. 11

Gleich darauf diaftolifcher Stillitand, der
1 Min. dauvert, gefolgt von grofser Un-
ruhe des Thieres.




1.

A6

Zety, Zahld Memeontr. Bemerkungen.
6. 15 Contractionen fehr kriftig.
6.5 14 Darauf Wechfel zwifchen 12, 11, 13
und 12 : 20.
10. Stillftand /e Minute.
10.5 10 Sehr kriftige Schlidge.
13
15. 11
24, Diaftolifcher Stillftand. 1 Min. 20 Sec.
darauf: eine Contraction, Stillftand: (1 Min.
20 Scc.) FEine Contraction, Stillftand:
4 Min. 20 Sec. Eine Contraction, 5Still-
ftand: 25 Sec. Drei Contrationen, Still-
ftand circa 2 Min. Muskelcontraétionen;
dic Vorhéfe erfcheinen durchfichtig durch
Luftgehalt.
34. 7 Stillftand (3.5 Min.)
345 8 darauf:
39. Stillftand von 2 Min. 40 Sec. Drei Contract.
41. Stillitand von 3 Min,
445 Stillftand von 7 Min.
13
10
93, Stillitand von g Min.
9
59. Stillftand von 5 Min.
10 Darauf noch 4 Schlige, und Stillftand
5. von 5fe Min.
11. Stillftand von 4 Min.
9
155 Herzftillftand.
17. Nach 6 Contrationen Stillftand.
18. Nach 4 Contractionen Stillftand.
20. Nach 8 Contradtionen Stillftand.
21. Eine Contraflion.
22, , "
225

2215
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Zeit Zabld Herzoontr. Bemerkungen
2. 23. Line Contraltion,

24, » "

245 " ”

25, " »

25.5 ’ »

26. in 60 Sec.
153
3

26. 5
G ct seq.
7 Sehr kraftige Syftolen.
8etseq.

43. 9etseq. Das Herz fchr kriiftig contrahirt. Bei der
hochft fliichtigen Eigenfchaft der Nitro-
methan-Dampfe, war es von Intercffe
nachzuweifen, ob das Verfuchsthier noch
unter dem Einflufs deffelben ftand. Zu
diefem Zweck wurde ein Frofch unter
die- Glocke gebracht und der fraglichen
Wirkung ausgefetzt. Es zeigte fich in
der Folge, dafs derfelbc in keiner Weife
alterirt wurde.

55. Herztillftand.

58. TFine Contraction, der fich nach je 1 Min.
wieder eine Contration anfchliefst u. . f.

Die Beobachtung fchliefst.

IT. Verfuche am Warmbliter.

. 1) Allgemeine Wirkung.

Ueber einen in diefer Richtung angeftellten Verfuch
vermag ich nur fo viel zu berichten, dafs eine Katze nach
vorheriger Einbringung von 20 gtt. Nitromethan in eine
Glasglocke , innerhalb derfelben der Atmofphire ausgefetzt,
weder Unruhe noch Mifsbehagen an den Tag legte, liber-
haupt wihrend einer Zeit von 1§ Min. nicht die mindefte
fichtbare Verinderung zu crkennen gab.
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2) Wirkung auf das Herz.

Der erfte Blutdruckverfuch, wihrend welchem eine
Katze durch einc Trachealcaniile Nitromethanluft aus dem
oben  befchriebenen Inhalationsapparat einathmete, konnte
nur 4 Min. lang fortgefetzt werden, da das Carotisblut inner-
halb der Glelscan'Lilen-Verbindunrr mit dem Manometer ge-
ronnen war und damit, trotz mehrfacher Bemiihungen das
Hindernifs zu befeitigen, dem Experiment dic Grenze gefetzt
war.  Tnnerhalb diefer kurzen Zeit trug die Curve folgenden
Character:

Mit dem Beginn der Inhalation ftieg der Blutdruck
momentan und fank dann langfam, unter gleichzeitiger all-
méhlicher Abnahme in der Zahl der Herzcontrationen; wurde
nun nach Ablauf von 2! Min. ein wenig mehr Nitromethan
dem Apparat zugefithrt, fo wiederholte fich das Bild von
Neuem.

Bei einem zweiten an einer andern Katze angeftellten
Verfuch, blieb es wihrend dreier Minuten unentfchieden, ob
die Curve zu ausgefprochencr Senkung tendirte oder nicht.
Ohne indefs weiter zu warten, wurde mit Schlufs dicfes Zeit-
raumes zur directen Einverleibung des Praeparats in den
Blutkreislauf gefchritten

Nach Injeftion 1. cc. fillt der Blutdruck wihrend
einer ganzen Minute und feigt innerhalb der zweiten Minute
faft bis zur urfpriinglichen Hohe wieder an; ehenfo findet
gleichzeitig Pulsverminderung und Vermehrunﬂ' ftatt. Wird
jetzt diefelbe Dofis wiederholt, fo fallt die Curve in 2/3 Min.
rapid um 73 mm. Hg., dann fteigt fie auf's Neue ftetig an,
erreicht in 3 Minuten die urfpriingliche Hohe und verweilt
endlich unter geringen Schwankungen 3 Min, lang auf cinem
Niveau das um ca. 1§—20 mm. Hg. von dem mittleren
Druck vor der Injection differirt, Jetzt beginnt fie fehr
langfam zu fallen und hat gegen Ende der 16. Minute, wo
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das Experiment abgebrochen wird, die urfpriingliche mittlere
Druckhéthe wieder errcicht; der Puls begleitet auch im
zweiten Theile des Verfuchs dic Hauptblutdruckwelle, indem
anfingliche Verminderung, dann anhaltende Vermehrung,
endlich wieder Verminderung ecintritt.

IV. Versuch. Katze.
Inhalation von ca. 30 gtt. Nitromethan,

Zeit.
Min,  Sce.
20
40
60
1. 20
40
60
2. 20
40
G0
1. 20
40
GO

40
6O

Zahl d. Herzeontr.

Mittlerer

in 20 Sce, Blutdruek. Bemerkun gen.
88 198
93 192
89 102
87 196
92 194
84 198
88 189
89 190
85 189  Nitromethan - Injeétion von
86 176 1 cc.
82 158
83 151
86 163
85 172
89 179
Nitromethan - Injeétion von
1 cc.
76 163
47 104
58 101
39 110 Reflex der Cornea abgefchw.
44 136 Anifthefie derfelben.
47 136 Athmung frequent.
37 1G5
60 169
65 173 2 Min. Paufe.
66 176 Nyftagmus aniftheticus; ad.
) 182 maximum erweiterte
G4 178 Pupille.

1 Min, Pause,
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Min seo. ZbLIwon atces  Bemerkungen,
10. 20 59 180  Rechter Vagus umfchniirt.
40 61 185
60 gt 194
11. 20 56 154  Vagusrciz mit mittelftarkem
40 3 198 Strome.
60 66 177 Vagusrciz mit  {chwachem
12, 20 71 193 Inductionsftrome.
40 4 190 2 Min. Paufe,
] 3 190
15. 20 T2 186 Hochft frequente Athmung,
40 8 186 Zuckungen und Zittern,
60 66 183 dann  Krimpfe, Pupille
) ein wenig enger, Thri-
nenflufs.
16. 20 64 181  Auf dem rechten Auge find
40 65 183 die Reflexe crlofchen,
GO ¢ 180,

Der Verfuch wird befchloffen.

Eine Minute fpiter Kridmpfe, fehr frequentes Athmen,
die rechte Pupille enger, mittelftarke Induétionsftrome fiihren
Reflexe an den Hinterbeinen herbei, die entfeffelt in Flexions-
ftellung verharren.

V. PIKRIN-SAURE.

Die Pikrinfaure oder das Trinitrophenol von der hy-
pothetifchen Formel Cs H: (NO:)s HO kryftallifirt in gelben
Blattern oder Prismen, die fich in 10 Theilen Alkohol, aber
erft in 160 Theilen kalten Wafsers 16fen, wihrend das Natrium-
falz, das feine, gelbe, glinzende Nadeln bildet und durch
Neutralifation mit Natronlauge gewonnen wird, das bei Weitem
giinftigere Lofungsverhiltnifs von 1: 710 (bei 15%) bietet.

Dicfem Umftande zu Folge wurde das erftere nur in

alkoholifcher, hauptfachlich aber das letztere in wiifiriger
Lofung verwandt.
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Dic Frage wie beide Subftanzen auf Albumin refp. auf
das Eiweifs der Gewehe einwirken, wurde zunichft durch
directes Einfithren, fowohl der Pikrinfaure, als ihres Salzes
in vorher filtrirtes klares Hithneralbumin erprobt. Dabei
zeigte fich in beiden Fillen bereinftimmend Gelbfarbung
des letzteren, doch blieb es dauernd klar, ohne eine Spur
von Coagulation.

Ucber dic phyfiologifchen Wirkungen der Pikriniaure
am Warmbliiter ift bereits im Jahre 1865 gefchrieben worden.
W. ErbY) ftelite ndmlich Ixperimente an Kaninchen und
Hunden an, denen er die pikrinfauren Kali- und Natron-
Salze ausfchliefslich in Pillenform verabreichte.

Dabei ftellte fich heraus, dafs wenn dem Kaninchen
anhaltend miifsige Dofen dargereicht wurden, das Korper-
gewicht anfangs herabgefetzt wurde, fich jedoch fpiter dicfe
Storung des Stoffwechfels wicder ausglich, wihrend bei
grofscren Dofen, unter den Erfcheinungen der Inanition, der
Tod eintrat. Im lctzteren Falle fand er das Blut fchmutzig
braunroth, wihrend das Mikroskop cin oder mehrere glinzende,
gelbliche, fcharf contourirte Kornchen in vielen rothen Blut-
korperchen aufwies.

Dem cnigegen beobachtete er am Hunde, trotz
fchnell  nach einander gereichter bedeutender Gaben, eine
grofse Refiftenzkraft gegen pikrinfaure Salze, fo dafs ein
folcher bei cincr annihernd durchfchnittlichen Tagesdofis
von 0,78 grm. und einer Gefammtdofe von 5,34 grm. erft
in 7 Tagen unter Convulfionen und heftigem Erbrechen
erlag. — Schon am zweiten Tage gelang es ihm, auch im
Blute des Hundes die erwiahnten Veriinderungen nachzuweifen.
Um fo auffallender war es jedoch, dafs die Kérchenbildung
innerhalb der rothen Blutkorperchen vom 4. Tage ab faft

1) Die Pikrinsiinve, ihre physicl. u. therwpeut. Wirkungen, Wipgburg 1865.
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garnicht mehr aufgefunden wurde, ftatt deffen fich glinzende
Gebilde zeigten, die als gefchrumpfte Derivate der Karachen
enthaltenden Zellen gedeutet werden konnten.

An den letzten drei Tagen bcobachtete Erb endlich
nebgn Kornchen innerhalb der Blutzellen und folchen aufserhalb
derfelben eine auffallende Vermehrung der weifsen Blut-
korperchen, was fich in der Folge bei genauercr Beobachtung
auch fiir das Kaninchenblut beftitigte.

Erb  fucht nun die befchriebene anfingliche Blut-
verdanderiing, die innerhalb weiter Grenzen vélliger Riick-
bildung fahig ift, auf einen chemifchen Vorgang zuriickzu-
fithren, wie er ihn auch bei cinfacher Vermifchung von Blut
und Natr. picronitric. entftehen fah. Der weiter fortfchrei-
tende Procefs macht dann nach Deftruétion der Blutkérper-
chen die Kornchen frei, wihrend die Vermehrung der weifsen
Blutzellen zum Schlufs am wahrfcheinlichften mit einer Rei-
zung der blutbercitenden Drifen und aller mit Lymph-
gefiafsen verfechenen Theile in Zufammenhang gebracht
werden diirfe.

Von Verfuchen an Frofchen endlich erwartete er mit
Recht wegen der Grofse des Kerns und der fo verfchiedencn
Formen ihrer Blutelemente am ficherften neue Refultate :
feine darauf gerichteten Bemiihungen — er brachte den
Verfuchsthieren, theils fubcutane Injetionen, theils inner-
“liche Gaben bei — fiihrten jedoch nicht zum erwiin{chten
Erfolge.

Soweit iiber die phyfiologifche Wirkungsweife, wie fie
fich nach genanntem Autor unter innerlicher Darrcichung
der pikrinfauren Salze feftftcllen lifst und den Befund des
dabei unter dem Einflufs des Priparats ftchenden Blutes.
In wie weit nun diefe Refultate mit den meinigen, die ich
einerfeits nach fehr grofser fubcutaner Dofe, andrerfeits
nach  Anwendung direft intravenifer TnjeCtion erzielte,




iibereinftimmen, davon weiter unten: jedenfalls mufste ein
Vergleich des Blutbefundes nach Anwendung ver{chiedener
Applicationsmethoden a priori von Intereffe fein.

Zum Schluffe mochte ich noch hervorheben, dafs Erb
feinen Sectionsprotocollen zu Folge ,einen im Blut erfchei-
nenden Stoff annimmt, .der faft alle Gewebe des Korpers
— Hirn und Nerven fand er normal — intenfiv rothlich gelb
farbt und durch den ITarn wicder ausgefchieden wird, iiber
deffen Natur er vorliufig kein cntfcheidendes Urtheil zu

fallen vermag.

1. Verfuche an Kaltbliitern.

1) Allgemeine Wirkung., Wirkung auf das Ner-

venfyftem und die Muskeln.

Bei der fchweren Loslichkeit der Pikrinfaure in Waffer
wurden zunichft Liéfungen von 10 und 5 %o in Alkohol
Frofchen injicirt, wobeci fich Folgendes zeigte:

Wurde einem Frofch eine Dofis von 0, 01—0, 02 unter
die Riickenhaut injicirt, fo trat nach etwa einer Stunde ein
Zuftand erhohter Reflexerregbarkeit und Zuckungen aller
4 Extremititen ein. Allmihlich nahm die Reflexerregbarkeit
ab, die hinteren Extremititen wurden in fteifer Streckftellung
gehalten, und es kam nach Verlauf von 2—2%/s Stunden zu
totaler Paralyfe.

Wurde der cine Hchiadicus vorher durchichnitten, fo
fehlten die Zuckungen der cntfprechenden Seite, ebenfo
horten letztere momentan auf, wenn das Riickenmark durch-
{chnitten wurde.

Was den Grad der erhahten Reflexerregbarkeit betrifft,
{o waren die fchwichften cinmaligen Reize (fchon Erfchiit-
terungen) im  Stande mchrere Streckungen der - hinteren
Tixtremititen nach cinander hervarzurufen: noch blitzartiger

4
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reagirten die Irofche auf die zarteften Beriithrungen der
Kinnladen oder der Corneca.

Dafs fimmtliche Erfcheinungen der Ausdruck fir die
Wirkung der Pikrinfdure waren, wurde dadurch bewiefen,
dafs gleich grofse Alkohol-Dofen (1 Theilftrich einer Pra-
vazichen Spritze) injicirt, durchaus keinerlei Vergiftungs-
erfcheinungen hervorbrachten. Vielleicht war eine etwas
grofsere Lebendigkeit und Munterkeit die Folge.

Nach kurzer Zeit liefs fich Gelbfarbung der Maul-
fehleimhaut beobachten, die fich in der Folge noch fteigerte;
diefelbe Farbenverinderung fand fich bei der Seftion an
Muskeln und Nerven. Der Nervus ifchiadicus war faft
durchgingig m diefem Zuftande durch den Inductionsftrom
nicht mehr erregbar: wohl aber konnten directe Muskel-
conlraétionen ausgeldt werden.

Das Blut zeigt keine Verdnderung in der Farbe, und
weicht fpeétrofkopifch nicht von der Norm ab.

Die intenflivfte Gelbfarbung zeigte fich an der Riicken-
muskulatur an der Injectionsftelle.

. Versuch.

Zeit

10. 80, Wird einem Frofch 0,2 ¢. ¢. ¢iner 10 %6 alkoholifchen
Pikrinfaure - LLofung = 0,02 uater die Riickenhaut
injicirt.

11. Duldet die Riickenlage; fchwache Reflexe der Ex-

tremititen und der Cornea.

20, Reflexerregbarkeit gefteigert, Beine geftreckt; auf
[chnelle Bertihrung der Kinnladen tritt momentane
Streckung, nach vorheriger Flexionsftellung der hin-
teren Extremititen ein.

52, Reflexerregbarkeit hat fehr abgenommen.

57. Gar keine Reactionen mehr. Tod.

Unmittelbarer Secctions-Befund. Der Pfeudo-

ifterus der Muskeln ift befonders am Peftoralis ausgefprochen,
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Die Riickenmuskulatur an der Injeétionftelle hochgradig gelb
gefirbt. Das Blut zcigt unter dem Mikrofkop normale
Blutkorperchen; von ciner Zerftérung der etztcren ift nichts
zu entdecken.

1. Versuch.

19, ¢. Einem Frofch werden 0,1 c. c. einer 10%/e alkoholifchen
Loéfung unter die Riickenhaut injicirt = 0,01 grm.

50. Krampfhafte Streckbewegungen: allgemeines Zit-

tern; Reflexbewegungen.
L. Grofse Schwiche,

30. Reflexerrcgbarkeit auf das Hochfte gefteigert; waren
die hinteren Extremititen in Ilexionsftellung, tritt
bei fchon leichter Berithrung der Kinnladen eine
momentane Streckung derfelben ein: dabei find die
Augen reactionslos

45. Zuckungen der Extremititen, die auf Reize ge-
fteigert werden kénnen.

2, Die Reflexe find allmihlich triager geworden,

15. Totale Paralyfe. Maulfchleimhaut und Muskulatur
gelbriothlich, ebenfo der Nervus ilchiadicus, der {eine
Erregbarkeit verloren hit. Injeétionsftelle fcheint
ftark gcreitzt.

Anmerkung: Ein andrer Verfuch fihrte in 2
Stunden unter ganz analogen Erfcheinungen zur Gefammt-
lahmung.

1. Versuch.

Vollig analoger Verfuch zu II, mit der Einfchriankung,
dafs der cine Nervus ifchiadicus vorher durchfchnitten wurde,
in welchem die Reihe der Symptome fich ganz gleich ab-
fpielt. Die hicr auftretenden, {ehr ausgeprigten Zuckungen,
laffen das Bein mit dem durchfchnittencen Nerv untbeeinflufst.
Wihrend diefes Zuftandes wird das Riickenmark an feiner
Gelirnverbindung  durchtrennt, woranf die Zuckungen mo-

mentan aufhoren.

4r




IV. Versuch.

Zeit.
10. 50. Werden einem Irofch 0,2 ¢ c. einer 5% Pikrin-
fdure-L.ofung == 0,01 unter dic Riickenhaut injicirt.
12. Noch immer Verfuche zu willkiirlicher Fortbewegung.

30. Der Frofch hilt das Maul offen; Maulfchleimhaut
fchon gelb:; Augenreflexe erlofchen; im Uecbrigen
die Reflexerregbarkeit erhéht fchon bei leifefter Be-
rithrung treten heftige Reflexe ein.

45. Hin und wieder Zuckungen aller vier Extremitiiten,
dic dauernd zu werden beginnen.

1. -— Das Riickenmark wird durchichnitten; fofort héren
die Zuckungen auf.

Zum Zwecke geringerer localer Reizerfcheinungen, wie
fie durch Contadtwirkung der reinen Pikrinfdure zu Stande
zu kommen fcheinen, wurde das pikrinfaure Natronfalz zu
weiteren Verfuchen benutzt. Es wurde durch ILofen der
Sadure in heifser Natronlauge dargeftellt und reagirte neutral,
hochftens fehr fchwach fauer, was bei der gleichzeitigen
Gelbfirbung des Reagens-Papiers ungemein fchwierig unter-
fchieden werden konnte. Jedenfalls laffen fich durch wifirige
Lofungen des pikrinfauren Salzes im Wefentlichen diefelben
Vergiftungserfcheinungen erzielen.

Nach Injection ciner Dofis von 0,01 grm. unter die Riicken-
haut, wird der Frofch bald matt; diefem Zuftande fchliefst fich
eine nervofe Reizbarkeit an, von der erfich bis zum andern Tage
vollig erholt.  Erft mit der doppelten Dofis kommt es in etwa
1'/e Stunden zur totalen Paralyfe, nachdem vorher, ganz iiber-
einftimmend mit dem Vergiftungsbilde der reinen Pikrinf#ure,
erhohte Reflexerregbarkeit, f{pontane oder refleGtorifch her-
beigefithrte Zuckungen der Extremititen und ein flimmerndes
Zittern der Phalangen fich abgefpielt haben.

V. Versuch. Gleichzeitig werden 2 Frofchen von
einer 2 %o Lofung von pikrinfaurem Natron 0,3 c. c. unter
die Haut je eines Ober{chenkels injicirt —: 0,02 grm.
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Zeit a. Frofch. Zeit. b. Froich.

11. 54. Injeltion. 11. 55, Injection.

12. 5. Pleudoitterus; duldet 12. 5. Schwimmbhaute ge-
dic Riickenlage oder {preitzt, hiipft dann
fitzt  bewegungslos und wann noch, ift
da. Spreitzung der aber matter.
Schwimmhbiute  auf
Reize.

15. Allgemeine Parefe. An cinem Bein aufgehoben, keine
Reactionsbewegungen.
Myofis ;  Cornealre- Augen normal.  Auf
flexe fiftiren. Reflex- Reize erfolgt blos
erregbarkeit erhoht; Spreitzung der
blitzartige Streckbe- Schwimmbhiute.

wegungen auf {chnelle
Beriihrung der Kinn-
laden unter gleichzei-
tiger Spreitzung der
Schwimmbhiute. |

40. Zuckungen mit gleich- 30. Auge readtionslos.
zeitigen Flimmerbe-
wegungen.
45. Vollige Paralyfe. 1. 15. Vollige Paralyfe.
Sections-Befund. Herz gleichmifsig  dilatirt;

Bauchvene ftark hyperimifch. Aorten bilden weifse, blut-
leere Stringe, aus denen fich beim Anfchneiden kein Blut
entleert. Peoralis und Bauchmuskeln gelb. Schenkel-
muskeln weniger. Der Nervus ischiadicus zuckt {chon nach
Reiz fchwichfter Induftionsftréme; ebenfo bei Durch-
{chneidung deffelben. Das Blut zeigt fpeltrofkopifch keine
Abweichung.

VI. Versuch. An zwei Frofchen gleichzeitig mit ciner
2% Lofung. Injetion von 1,0 ¢. ¢.== 0,02 grm. unter die
Riickenhaut,




Zeit a. Frofch. Zuit b. TFrofch.

11. 45. Injeétion, 11, 46. Injeé&tion.

12.15.ift matt, duldet die 12.15. it matt, duldet dic
Riickenl. noch nicht, Riickenlage.

25. Erhohte Reflexerreg- 25. Reflexe fchwach; Pa-
barkeit. Streckkrim- ralyfe beginat. Augen-
pfe.  Phalangenflim- reflexe vorhanden.
mern.

45. Auge  reactionslos. 45, Paralyfc der Extremi-

Auf Berithrungen def- titten.
felben Streckung der
Extremititen. Nach
Phalangen-Infult 7it-
terbew. und Krampfe.

1. 2. Reflexe find fehr 1. 2. Cornca  readtionslos,
fchwach geworden. vollige  Paralyfe  in
5. Vollige Paralyfe in Streckitellung.
Streckftellung.

Sections-Befund. Pfeudo icterus, das Herz ftark
diaftolifch geblaht. Das Blut zeigt, mikrofkopifch unter-
fucht, folgenden auffallenden Befund:

Neben intacten, ovalen Blutkérperchen finden fich folche,
die an der fchmalen Seite gefpornt erfcheinen, andere, dic
eigenthiimlich zerriffenc Contouren aufveifen. Ferner intacte
weifse Blutzellen. Sehr auffallende fchmale, {pitz lanzett-
formige, weifse Gebilde, die als perfiftircnde Kerne zerftorter
rother Blutzellen aufzufaffen find. Endlich cubifche, an deo
Ecken abgeftumpfte, durchfcheinende Kryfialle von verfchie-
dener Grofse und Detritus-Haufen. ;

Aus diefen Verfuchen geht hervor, dass die Pikrintiure
auf die Kaltbliter durch Vermittelung des Nervenfyftems
cinwirkt, indem fie centrale Reiz- und Depresfionserfcheinun-
gen hervorruft, die fich allmihlich der Peripheric mittheilen.
Ferner ift, wic es fcheint, der centrale Angriffspunkt das

Gehirn, von dem aus dic Reizerfcheinungen auf das Riicken-
bl
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mark iiberfliefsen, was cincrfeits durch das momentane Auf
horen -der Zuckungen nach Durchichneidung des Riicken-
marks, andererfeits durch den umgekchrten Verfuch wahr-
fcheinlich gemacht wird, dafs an 24 Stunden vorher decapi-
tirten Frofchen fich gar keine Zuckungen durch das Gift

hervorbringen lafsen.

VII. Versuch. An zwei, vor 24 Stunden decapitirten
Frofchen wird eine Injection von 0,018 pikrinfaurem Natron
gemacht. An Beiden wurde innerhalb zweier Stunden weder
erhohte Reflexerregbarkeit, noch die fiir Pikrimdure fo cha-

racteriftifchen Zuckungen beobachtet.

Die Erwartung Erbs, im Frofchblute unter weit giin-
ftigeren Vorbedingungen ausgeprigte Veranderungen  zu
finden, fur die er jedoch kein pofitives Refultat zu ecrzielen
im Stande war, findet in meinem mikrof kopifchen Befunde
(Verfuch VI) die erfolgreichfte Beftatigung. Ich mufs frei-
lich ausdriicklich hervorheben, dafs es mir anfangs in glei-
cher Weife, weder bei Anwendung der reinen Pikrinfiure,
noch kleiner oder mittelgrofser Dofen des pikrinfauren Na-
trons gelingen wollte, Abweichungen irgend welcher Art zu
conftatiren. Welche Mengen und Concentrationsverhaltniffe
Erb zu feinen Verfuchen am Frofche wihlte, ift mir leider
aus feiner Schrift nicht erfichtlich.

Erft nach einer Dofis von 0,02 grm. traten Verdnderungen
hervor, die mit Sicherheit auf ein Zugrundegehen der rothen
Blutkérperchenfchliefsenlaffen: indem fich neben intacten rothen
und weifsen Blutzellen, alle Stadien der erfteren vorfinden.

Sie erfcheinen entweder mit {pitzem Sporn, der ftets
an der fchmalen Seite des Ovals beobachtet wird, oder fe
weifen ein mehr weniger gleichmiifsiges, ftark gezacktes,
zerriffenes Protoplasma auf, innerhalb welchem der Kern

noch deutlich feine Contouren verrith, oder cndiich der
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grauweifse, fchimale Kern hat die deflruirte Hille abgeftreift
und perfiftirt als folcher allein.

Die Detritus - Haufen im Frofchblut fcheinen mir
andrerfeits mit der befchrichencn Deftruétion in unmittel-
barem Zufammenhang zu fichen, und diirfen fchon aus dem
Grunde, weil fie in normalem Blute nie angetroffen werden,
wohl als die formlofen Derivate der zerftérien Blutkorperchen
aufgefafst werden.

Hinfichtlich der Frage, welchen Kriften die Zerftorung
der Zelle zugefchrieben werden miiffe, unterliegt s felbft-
redend keinem Zweifel, dafs derfelben nur cin chemifcher
Vorgang zu Grunde liegt, was tibrigens  in einem meiner
weiteren Befunde feine anfchauliche Demonftration findet,

Ich fand nimlich im IFrofchblute je nachdem dic
deftructive Thitigkeit um fich gegriffen hattc, nur fehr
wenige, oder maffenhafte, hell griinlich durchicheinende
Kryftalle von abgeftumpft cubifcher Form und wechfelnder
Grofse, iiber deren Wefen ich aber keine weiteren Unter-
fuchungen angeftellt habe.

Die fimmtlichen Befunde, die fich uns im mikrosko-
pifchen Gefichtsfelde darbieten, fcheinen fomit durchaus nicht
unvermittelt in den Rahmen eines Bildes zu treten, das die
confecutiven Stadien dicfer zerftérenden Wirkung auf die
rothen Blutkérperchen in fich fchliefst.

2) Wirkung auf das Herx

Bei der fchlagenden Analogic der Wirkungsweife
zwifchen der Sdure und dem Salz befchrinken wir uns auf
das Experiment mit dem letzteren allein.

Bei Anwendung von 0,02 grm. wurden die Herzcon-
tractionen zuniichft verlangfamt und unvollftindig, fodann
unregelmifsig und perittaltifch, {o dafs es fchon nach 5—10 Mi-
nuten nach der Injeftion zu diaftolifchen Stillftinden kam.
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die unter gleichzeitig auffallender Tecre der Aorten, anfangs

noch von einigen Contractionen unterbrochen wurden, bald

aber (nach 20 Min. bis zu einer /2 Stunde) einem allendlichen
diaftolifchen Stillftandc Platz machten.

VHI. Versuch an cinem Frofch mit freigelegtem Herzen.

Von ciner 2 %o Lofung von pikrinfaurem Natron, werden 0,5 c €.

unter die Haut je eines Obcrfchenkels injicirt = ©,02 grm.

- Zahl A, Herzeontr.
Zeit in 20 Sec.
2. 7

19,

a0, (8

35

i5.

IX. Yersuch.

Zeit, 7Zeahid Herzconrr.

12, 40.
41.
45,
Bl
56.
iy

in

see.

Bemerkungen.
Normale Herzaction 12 :20.
Injection.
Diaftolifche Stillitande (J.ecre der Aorten)
beginnen, zwifchen welchen 2-—15 Con-
tractionen.
Schwache Herzarbeit.  Herzperiftaltik,
Diaftolifcher Herzftillftand, der fich blei-
bend herausftellt.
Zuckungen der hinteren  Kxtremitaten
unter Flimmerbewegung der Phalangen.
Corneca  zeigt deutliche Reation. Nach
wie vor Herzftillftand.

Unter denfelben Bedingungen.
Bemerkungen.

Normale Herzaction L7 :2¢
Injeétion.

Aeufserlt frequente Athmung.
Die diaftolifchen Herzftillft:iinde beginnen
(T.eere der Aorten).

Periftaltik.
Unvollftindige Kammerfyftcle mit ausge-
prigter Hifitation. Herzftillitinde von
2 Min., worauf 3—a trige Contraltionen
erfolgen.

Plotzlich definttiver Herzftillitand, Zitter-
bewegung der Phalangen unter Flexion
im Fufsgelenk.
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Zei Zahi d. Merzeontr, .
Zeit (3. Perzec Bemerkungen,

1. 22 Cornealreflexe gut erhalten. Wird der
Frofch entfefielt, fo erweifen fich die hin-
teren Extremititen paralytifch, wihrend
die vorderen auf Stiche mit der Nadel
gute Reflexe geben. Zuckungen der
letzteren.

45. Cornea reactionslos; totale Paralyfe.
Wurde dic Hilfte 0,01 zur fubcutanen Injection ver-
wandt, fo konnte der hier etwa in einer Stunde auftretende
allendliche  Stillftand durch cinen in dic Umgebung des

Herzens inftillirten Tropfen einer 1 o Atropinldfung gehoben

werden und zwar fteliten fich dann die Contrattionen immer

wieder unter vorhergegangener dyspnoifcher Athmung ein.

Unter diefer Bedingung kam es dann erft nach 3—4 Stunden

wieder zum Stiliftande und zwar hatten bei localer, lingerer

Einwirkung, (Injection am Oberfchcnkel) fowohl die Muskeln,

als der Nervus ischiadicus ihre Erregbarkeit durch den

Inductionsftrom eingebiifst.

X. Versuch. Einem Frofch wird nach vorher frei-

gelegtem Herzen s c. c. einer 2 %o Lofung von pikrinfaurem

Natron == 0,01 grm. am Oberfchenkel fubcutan injicirt,
Normale Herzation 12 : 20.
Zett

9. 45, Injeétion.

55. Herzftiliftand. Dic Contractionen kehren ganz un-
regelmiisig wieder.

10.50.  Herzftillftand von bleibender Dauer.

.20 1 gtt. Atropin (1 %) aufs Herz, worauf die Con-
tractionen wieder ganz allméhlicli, doch véllig un-
rythmifch, beginnen.

L 50. Die Aorten und das Herz (chr leer, fchwache Con-
tractionen, die mit der Dyfpnoe iinmer von Ncuem
wieder einzufetzen fcheinen, Die hinteren Extremi-
iten rellexlos (Injectionsftelion,
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Zeit -
9. 15, Jangeren diaftolifchen Stillftanden folgen ziemlich
regelmifsig Contrattionen.
45. Diaftolifcher Stillftand. Muskeln und Nerven rea-
giren nicht mehr auf den Induétionsftrom.

Xi. Yersuch.

v eig, Zalld Hlerzeontr Beme rkun gen.

in 20 Sece.
10, 87 ¥inem Frofch mit freigeleotem Herzen
wird 0,5 ¢ ¢ einer 2 %o Lofung von
pikrinfaurem  Natron == 0,01 grol. fub-
cutan am Oberfchenkel injicirt.  Normale

Herzaction 11: 20.

ih Herzftiliftande, dic bis zu 1 Min. dauern.

50, Periftaltik; Zuckungen, Phalangeoflim-
Mer.

tl. by Pltzlich regelmafsige Herzcontractionen,

die bald von diaftolifchen Stillftinden
unterbrochen werden, wihrend  welcher
unruhige Bewegungen des Frofches cinc
Contraétion auszulofen zermogen.

12. n Regelmafsige Contractionen.
12, 15. 3
ah. 8

o
1™
-1

Gar keine Reflexe mehr.
35, Herzftill{tand.

31 2 gtt. Atropin {1 %) gleich darauf regel-
miifsige Contractionen der Vorhofe: nach
3 Min. theilweile auch folche der Kammer:

darauf wieder Stillitainde.

RN 6 Unregelmifsige Herzarbeit.
A8 Die wnregelmifsigen Contructionen wer-
den {chwach.
2. 30, Die Vorhofe arbeiten allein, nur felten
ommt es noch zu  einer Kammer-
6 fyftole.  Vorhofcontradtionen.
3. 6o, i entfeffelte Frofch  zeigt  keinerlei

cr
Reflexe mehr.
E Herzftillftand.
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Um einerfeits iiber ein pragnanteres, auf eine grofsere
Zeitdauver ausgedehntes Bild zu verfiigen, andrerfeits ciner
Jocalen Einwirkung am Oberfchenkel zu entgehen, wie fie
alfo auch dem Salz zugefchrieben werden mufs, wurden jetzt
kleinere Dofen 0,005 — 0,002 grm. unter die Riickenhaut
des Frofches injicirt.

Hierbei wurde zuniichft nach 4--5 Min. eine befonders
kraftige Systole, bei gleichbleibender Frequenz der Herzarbeit
und nach weiteren 15 Min. der Beginn vorilibergehender
Herzftillftinde beobachtet.  ILetztere waren von Bliffe und
Collaps der Arterien begleitet, und konnten durch mecha-
nilche Reize, die oft durch die Streckbewegungen des
Frofches felbft gegeben waren, iiberwunden werden.  Doch
trat  in  [folchen Fillen, wo es allo nicht zur abfo-
luten  Dauer des Herzftilltandes gekommen war, regel-
méfsig nur eine Contradtion ein. Sehr empfindlich zeigte
fich diefc Reaction auf Berlihrung des Bulbus Aortae, wobei
die Kammer zuerft und dann die Vorhéfe fich contrahirten.
Wurden letztere gereizt, fo pflanzte fich der Reiz von diefen
her fort.

Was dic Dauer der Herzftillftinde betrifft, fo erreichten
diefelben mitunter cine folche von 2 Min., zwifchen denfelben
waren die Contraltionen mecift peristaltifch, feltener normal
und rythmifch.

Atropin (1 %) hilt die Arythmie der Contractionen
nicht auf: fie bleiben nach wie vor wenig kriftig und die
Vorhofe fillen fich langfam. In der weiteren Zeitfolge be-
findet fich das Herz nach dem periodifchen Auftreten krif:
tiger Contraltionen im labilen Gleichgewicht und it der-
maafsen crmidet, dafs der fonft fo empfindliche Bulbusreiz

wirkungslos wird.
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11.

XIl. Versuch.

7 ¢it. Zahld. Herzeontr.

40.

Tt O
T

by,

o

12.

in 20 See.

(B8N
—

Y

Bemerkungen,

Einem Frofch werden 0,25 ¢ c. einer
2% Lofung unter die Riickenhaut inji-
cirt = 0,005 grm. Normale IHerz-
action 12:20.

Herzarbeit bei gleichbleibender Frequenz
energifcher.

Arterienverengerung noch nicht fichtbar:
grofse Unruhe.

Kurz vor der Syftole tritt cine Anfchwel
lung des Aortenbulbus cin, die offenbar
durch Regurgitiren von Sciten der Kam-
mer und von der beginnenden Con-
tradtion der Arterien herftammt.

Erfter diaftolifcher Stillitand, wobei gleich-
zeitig die Arterien blafs und collabirt
find. Der Stillitand  dauert 2 Min,
worauf eine fehr rudimentire, periftalti-
{che Contraction folgt, dic offenbar durch
den mechanifchen Reiz einer heftigen
Streckbewegung ausgelsft worden ift
Drei Contractionen, dann wieder Stillftand.
Eine Streckbewegung wirkt nicht als
mechanifcher Reiz fiir Wiedereintritt der
Herzarbeit.

Eine periftaltifche Contraction.

Drei periftaltifche Contractionen, gleich
darauf wieder eine, dann Stillftand.

Eine Contraétion.

Iy 2

" . 5 gleich darauf ungefilir
alle 18 Sec. eine Contradtion; im Ganzen
8 Contra&tionen, dann folgt Stillftand.
Eine Contraction, worauf 7 Contractionen,
in je 3 Sec. eine, fich anfchliefsen dann
Stillitand . Zuckungen.




Zei

12. 16.

29.
30.

32,
35.

3.

1. 50.

XHl.

L. 32,

o

¢. 4ahld. Herzcontr,
in 20 &

i

6

See.

Bemerkungen.
3—4 Contr. Zuckungen der hinteren
Extremitédten.

12 Contraét. ; dann Stillftand. Zuckungen.
Flimmerbewegungen unter Beugung des
Fufsgelenks. Mecchanifche Reizungen ha-
ben fowohl an dem Vorhofe, als auch an
der Kammer regelmiifsig nur eine Con-
traction zur Folge. Schr empfindlich zeigt
fich die Reaétion auf Bertihrung des Bul-
bus Aortac, wobei die Kammer zuerft
und dann die Vorhéfe in Contraétion ge-
rathen; werden letzterc gereizt, fo pflanzt
fich der Reiz von diefen her fort

Finige fpontane, periftaltifche Contract.
1 gtt. Atropin (1 %0) in dic Umgebung
des Herzens.

Contract, treten ein. worauf Herzftillftand.
i0o Contract.; wahrend welcher der Vor-
hof fich aufserft langfam fullt, und die in
keiner Weife rythmifch aufzutreten pflegen.
Wihrend der Herzaltion find die Aorten
firotzend gefiillt; Flimmerbewegungen.
dine Contraét., worauf bald 3—4 weitere
folgen.

Nach dem periodifchen Auftreten der Con-
tractionen it das Herz fo ermiidet, dafs
der fonft fo empfindliche Bulbusreiz wir-
kungslos ift.

Zuckungen,

Beginnt ein Zuftand hoher Reflexerreg-
barkeit, in welchem {chon durch Ei-
fchiitterungen Reflexzuckungen ausgeloft
werden.

Versuch.

Einem Frofche werden 0,1 ¢. ¢ einer 2%
Lofung unter dic Rickenhaut iwjicirt ==
0,002 grm

Normale Herzaltion 12 : 20,
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51 Zahl d. Hi
Zeis. in 20

1.

37.

<t

i
L.

10.

il
10

10
11
11

erzeontr,

8ec.

10,

Lt oad

6'7

Bemerkungen.

Verftirkte Systole bei
Frequenz.
Grofse Unrube.

gleichbleibender

Herzarbeit mit
ftanden.

voriibergehenden  Still-
Erfter 15 Sec. walrender, ausgeprigter
Herz{tillitand, danach:

Stillftand.

Ganz unvermittelt aus der normalen Fre-
quenz heraus Stillftand von 40 Sec,
worauf f{tark periftaltifche Contr. folgen.

Plotzlicher Herzftillftand von 45 Sec.
Darauf periftaltifiche Bewegungen, die
ciner regelmafsigen Aétion weichen.
Herzftillftand, der bei der Unruhe des
Thieres keine abfolute Daucr gehabt hat.
Stillftand von 50 Sec.; DPerifiaitik: regel-
mifsige Contr.
Stillftand von 37 Sec
Eine Contrattion.
Stillftand von 30 Sec. Eine Contraction.
20 Sec. o

o ., 20 Sec. Periftaltik.
Regelmifsige Contraétionen.
Stillftand von 38 Sec.
Stillftand; in

. > L]

LEine Contraétion.
der darauf folg. Min. 15

Schldge.

Herzftillftand ; in d. dar. folg. Min. 6 Schl.
, o ¥ » 18,
” " ) " 4
" die Aorten find wihrend der
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Zeit. Zahld. Herzcontr. Bemerkungen.
' Stillftinde contr. ; in d. d. folg. Min 9 Schl.
|t ;’" ., ., L 1z,
) y . 20,
i Stillftand v. 2 M. . 5 20,
. v. 1 ,, Eine Contraétion.
Stillftand " .
" ”» »
" in d. d. folg, Min. 26 Schl,
2. 285 Stillftand von 75 Sec. Eine Contra&tion.
. cine Contraéttion.
) von 75 Sec. ; in 1'Y4 Min. 26 Schl.
" einc Contraétion.
287 10 o !
9
7
Stillftand von 30 Sce. Drei Contractionen,
s 40 . Eine Contraétion,
7 2 21
. darauf:
8
10
7
Stillftand von 45 Sec. Line Contra&tion.
1 30 2 »
>
10
11
10
9
10
9 Stillftand von 50 Sec. Eine Contration.
” » 6—7 5., "
" » 20 Sec. Zwel Contra&ionen,
9 u f. f.
3. 15. 8 Der Verfuch wird abgcbrochen.

Wurde das Herz eines Frofches vorher muscarinifirt

»

fo ftelliten fich nach darauf folgender Injection von 0,004 grm.
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in g—6 Min. fchwache periftaltifche Contrationen ein, die
im Verlauf einer /s Stunde nicht nur zur Norm iibergingen,
fondern noch fparlicher wurden, fo dafs nach Stillitanden
von wechfelnder Dauer zuletzt nur ein einmaliges Con-
tractionsbeftreben des Herzens fichtbar wurde.

In diefem Zuftande brachte das Atropin (1 %) dic
Herzthitigkeit auf kurze Zeit zu rythmifcher, kraftiger Action,
worauf jedoch die Frequenz der Herz{chlige bald ficl, und
das wechfelnde Spiel zwifchen Herzttillftand und Con-
tractionen wieder aufs Neue begamm, wie ¢s fich fiir die

Wirkung des pikrinfauren Salzes als typilch herausgeftelit hat.

XIV. Versuch. Frofch mit freigelegtem Herzen.

zeiy, ZAbld Hemeontr Bemerkungen.
12, 8. —_ 1 gtt. Muscarin (1 %0) aufs Herz: Still-
{tand.
10. — 0,2 ¢. c. einer 2% Ldfung von pikrinf.
Natr. in den Schenkel injic. == 0,004 grn.
15. -— Eine Contration.
16. 3
2
19. 4 Die Contractionen find periftaltifch, nicht
) ausreichend.
20. - Zwei Contr. Herzitillitand.
24. — Eine Contr. Auf Reize der Vorkammer

tritt keine Contraltion ein, wobl aber auf
{olche des Bulbus aortae und des Ven

trikels.
28. — Eine ungeniigende Contr. Stillftand.
28.s —- Eine Contradtion.
32. — Ganz ungeniigendes Contradtionsbeftrcben,
0. — Aut Reiz eine Contr,
43. — Eine fpontane Contr.
45. - 1 gtt. Atropin (1 %) auf s Herz
465 - Zwel Contraltionen.
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Zeir, Zohld Hemzcontr. Bemerkungen.
12. 47. 5 Es treten kriftige Contractionen ein.
8
7
51. 6
b2. 5
B4, 4
Stillftand von 30 Sec.
55. 10
ho. G . » 25 ,, gleich darauf:

¢) Von hier ab wiederholt fich das Bild der
Stillftande und Contraétionen.

Die Vermuthung, dafs die Pikrinfiure wie das Muscarin
auf die Vagusendigungen erregend einwirke und dadurch
zu Stillftinden fihre, wird jedenfalls durch den Umftand
zuriickgewicfen, dafs cin im Muscarinftillftande befindliches
Herz durch Pikrinfiure wicder zur Thitigkeit angeregt
wird: ebenfo wenig konnen die unrythmifchen Contraétionen
wie fie bei Pikrintaure-Stiliftdnden durch Atropin (1 %) her-
beigefithrt werden im Sinne einer antagoniftifchen Wirkung
gedeutet werden.

Unfere Frage findet alfo unter Beriickfichtigung genannter
phyfiologifcher Reagentien dahin ihre Beantwortung, dafs
{chlechtweg die Pikrinfdure hochft wahrfcheinlich, unabhingig
von einer Beeinfluffung des intracardialen Hemmungsapparats
auf die Herzautomaten ihmend einwirkt.

Verfuche am Siugethier.

1) Allgemeine Wirkung.

Werden 1,08 grm. einem Kater fubcutan injicirt, fo
tritt fchon nach 5 Min., wahrend welcher Zeit er anfcheinend
noch munter ift, cine etwas vermehrte gelbliche Speichel-
fecretion ein, die fich durch unaufhérliches Lecken bekundet.

Nach weitcrem gleichen Zeitraume iindert fich die Scene:
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das Thier wird unruhig, dufsert eine gewiffe Haft im Wechfel von
Stellung und Lage und ift bald nicht mehr im Stande {eine Be-
wegungen willkiirlich zu ziigeln. Es etablirt fich cin krampfarti-
ger Zuftand; der Kopf zittert und nach Verlauf weiterer 15 Min.
beginnen die heftigften clonifchen Kriampfe, wiahrend welcher
das Thier anfangs hin und hergefchleudert wird und welche
fpater mehr den tonifchen Charakter annehmen. Der erfte
Anfall ift nach 1 Min. tiberftanden; noch zittert das Thier
am ganzen Leibe; jetzt wird es ruhiger; reizt man es,
antwortet es freilich noch unter heftigen Reflexbewegungen,
doch bald brechen aufs Neue Krimpfe aus, dies Mal unter
fchrillem Gefchrei und mehr tonifcher Art. Die Hinterbeine
befinden fich in kriftigfter Flexion, die Vorderbeine find
mehr geftreckt, der Kopf gebeugt, wihrend diec Maffeteren
und die Gefichtsmuskeln in immerwihrenden clonifchen
Zuckungen begriften find und das gleichzeitige Gefchrei
einen krihenden Charakter annimmt. Das Auge ift reactions-
los: es lifst fich anisthetifcher Nystagmus auf demfelben
beobachten, doch ift die Pupille nicht ftetig erweitert: Nach
weiteren drei Krampfanfillen, die nur unwefentlich vom
gefchilderten Bilde abweichen, erfolgt unter Abnahme der
Refpiration und allendlichem Authoren des um das Doppelte
befchleunigten Herzfchlages, unter Strecken des Rumpfes
und der Extremititen und ad maximum erweiterten Pupillen,
ganz plétzlich der Tod, nachdem vom Beginn der Injeétion
I Stunde verfloffen war.

XV. Versuch an einem Kater.

Es werden 43 c. c. ciner 2 % Lofung zu je 20, 15 und

10 ¢. ¢. fubcutan injicirt = 1,08 gro.
Zeit.
10. 30. Die Injeétion vollendet.
Normal: R. == 10:20. P. = 45:20. T.:39.3.
50. Lecken: um das Maul herum firbt fich das Fell
gelblich.




30,
31.
32.

44.

Der Kater legt fich hin, fpringt wieder haftig auf,
Krampfhaftes Strecken der Krallen und Heben der
Pfoten; Zittern des Kopfes.

. Die heftigften Krimpfe unter ftirmifchem Hin- und

Herwerfen von 1 Min. Daver; darauf allgemeines
Zitiern.

. Erhohte Reflexerregbarkeit ; gleich darauf Krampfe,

wobeci die Hinterbeine ftark flectirt, die Vorderbeine
geftreckt gehalten werden theilweife Schreikrampfe.
Verticaler Nyftagmus anaeftheticus, darauf Strecken.
Zuckungen, dann Ruhe,

R. 16: 20.
Das Thier zicht fich zufammen; es kommt zum
Krampfanfall, Athmung f{elr frequent. Kothabgang,
Horizontaler Nystagmus; das Thier geifert; krampf-
hafles Schiitteln und Nicken des Kopfes; das Maul
often.
Anbhaltendes Gefchrei, dhnlich dem eines Huhnes.
Clonifche Krampfbewegungen der Extremititen ;
Pupille ad maximum crweitert; Flexion des Rumpfes.
Strecken der Extremititen. Refpiration hat auf-
gehort. P. -= go:z0. Pupille reactionslos.
Herzchoc nicht mehr fiihlbar; Tod.

Section. Haut und Schleimhiute, befonders die

Conjunliva, tiberhaupt fdmmtliche Gewebe des Korpers
find gelblich bis gelb gefarbt. In der Glaskérperfliifigkeit

und im Harn lifst fich Pikrinfdure nachweifen.

Eine dem Herzen entnommene Blutprobe ift braunrotly,

gerinnt bald.

Unter dem Mikroskop fieht man, aufser den farbigen

Blutkérperchen, Kleinere, weifse, oft in Gruppen conglobirte

Zellen, die mit der volligen Gerinnung nicht mehr fichtbar

find.

Von den Erb'fchen Kornchen konnte weder innerhalb,

noch aufserhalb der Blutzellen etwas entdeckt werden,
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2) Wirkung auf das Herz

Von zwei Blutdruckverfuchen ergab zunidchft der erfte,
n welchem inncrhalb 46 Min, 0,40 grm. eincr Katze bei-
gebracht wurden, folgendes Ergebnifs :

Waurden anfinglich nur 1—2 ce. einer 3,5 %o Lofung
dem Verfuchsthiere in die Vene gefpritzt, trat fofort voriiber”
gehend kurzes Sinken des Blutdrucks ein, wiahrend nach
grofseren Dofen von 5 cc. die Druckeurve, unter gleich-
zeitigen Krimpfen ftark anftieg und fpater im felben Ver
hiltnifs fank. Die Herzcontractionen verricthen unregel-
mifsige Schwankungen.

Wihrend der ganzen Dauer des Verfuches kamen
o Krampfanfille zur Beobachtung, die anfangs pur {poradifch
auftraten und fpiter unter immer kleineren Intervallen einen
mehr dauernden Charakter mit wechfelnder Intenfitit an-
nahmen.

Im zweiten Verfuche waren die motorifchen Nerven-
endigungen zuvorderft durch Curare (1 %/0) gelahmt worden,
fo dafs auf ein Ausbleiben der Krimpfe gerechnet werden
konnte; fodann wurden eciner Katze 27Y2 cc. einer 3,2 %o
Lofung allmihlich beigebracht. Nichts defto weniger wurde
fchon nach dreimaliger Anwendung grofser Dofen von 4'/2 c. c.
welche etwa alle 3 Min. zur Injetion kamen, die Curare-
wirkung in dem Grade iiberwunden, fo dafs es erft zweier
erneuter Gaben bedurfte, um die Kriampfe dauvernd zu
befeitigen.

Unmittelbar nun nach der jeweiligen Injection fallt die
Blutdruckcurve und fteigt dann mehr oder weniger {chnell
wieder an und zwar bis zur urfpringlichen Héche, oder iiber
dicfelbe hinaus. Andererfeits befitzt der fchwankende Blut-
druck an und fiir fich die Tendenz zu allmihlicher Hebung,

erreicht nach 2o Min. innerhalb der Gefammtdauer einer

Stunde den Culminationspunct {30 mm. Mg und fillt dann
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allmihlich, bis zum Schlufsc des Verfuches auf ein Niveau,
das um ca. 100 mm. Hg von der urfpriinglichen Druckhohe
differirt.

Was den Puls betrifft, fo finkt derfelbe im Allgemeinen
von Anfang an, abgefehen von ciner Befchleunigung, wic
fie auch fonft unmittelbar nach Curareinjeétionen beobachtet
wird und nimmt allmihlich zum Ende des Verfuches von
75 auf 19 Schlige in 20 Sec. ab

Soweit die Deutung der aus den Protocollen erficht-
lichen Zahlenangaben:

XVI. Versuch. Blutdruckverfuch.

Einem Kater werden allmihlich 14 ¢ ¢ ciner 3,3 %
pikrinfauren Natronlofung intravends injicirt == 0,49 grm.

Zahl . Herzeontr.  Mittlerer

Min,  See. in 20 See. Blutdruck. Bemerkungen.
20 76 171 Normal.
40 79 169
60 72 168
Injection von 1 c. c. pikrf.
Natron.
1. 20 73 161
40 72 172
60 75 180
2. 20 58 185 1 c. ¢ injicirt.
40 73 164
60 5 159
3. 20 71 170
40 69 171 2 c ¢ injicirt.
60 85 143
4. 20 83 146
40 71 169
60 80 198
5. 20 77 187
40 78 172
60 . 80 17

2 Min. Paufe.




Min.

0.

10.

11.

19.

g .20,
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16.

21.

Sec.

20
40
60
20
40
60
20
40
60
20
40
60
20
40
60
20
40
60
20
40
60
20
40

60.

20
40
60

20
40
60
20
40
60
20
40
60

Zahl 4. Herzeontr.
in 20 Sec.

84
86
72
73
85
80
47
28
25
38
46
46
50
54
45
61
3
84
94
99
89
93
73
66

75

Mittlerer
Blutdruck.

150
159
184
205
166
165
181
147

99
101
128
117
114
147
151
155
149
153
153
150
152
137
152
157
159
157
165

154
131
166
151
136
192
169
133
100

Bemerkungen.

Injection von § c. ¢

leichte Krampfe.

2 Min. Paulfe.

Inje€tion von § c. €.

Heftige Krimpfe.




Min,

22.

23.

36.

3.

38.

41.

S,

20
40
60
20
40
GO
20
40
60
20
40
60
20
40
GO

20
40
650
20
40
60
20
40
60
20
40
60
20
40
60

20
40
G0
20
40

Zahl d. Herzeontr,
in 20

Sec.
24
26

31
34
34
43
55
36
18
32
43
41

65
82
85
79
82
78
T
T4
73
60
61
66
59
60

S st Ot ok ot
SR SR

oY)

16

Mittlerer
Blutdruck.

82
83
?
?
93
102
126
118
146
136
82
95
103
i

109
112
114
155
154
144
127
118
104

88

o7
108

98
111
110

125
134
126
110

84

Bemerkungen.

Krimpfe.

7 Min. Paufe.
Es hiren die Krimpfe auf,

Wieder Krimpfe.

1 Min. Paufe.

Neue Krampfe.
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Min,  Sec. Zahl d. Herzcoutr. Mittlerer Bemerkun gen,

in 20 Sec. Blutdruek.
60 71 5
42. 20 65 61
40 65 44
60 60 51
43. 20 56 76 Keine Krampfe.
40 56 83
60 60 90
44, 20 59 109  Krampfe.
40 47 93
60 65 105
45. 20 64 e
40 62 57
60 59 30
46. 20 59 54
40 55 83 Krampfc beginnen.
60 64 88

XVIl. Versuch. Es werden 27': c. c. einer 3,2%

Lofung pikrinf. Natr. €incr vorher curarifirten Katze allmih-
lich injicirt = 0,88 grm.

Min e AL HorON A . Bemerkungen
20 T4 178 Normal.
40 ra ! 178 Dem Ohr Blut entnommen:
60 80 177 Necben rothen, weifse Blut-
20 69 176 korperchen, auch in
40 70 170 Gruppen.
60 74 174 Injeétion von Curare (1 °%/.).
1. 20 81 171
40 86 165
60 85 {63
2. 20 67 150
40 85 137
60 82 140
3. 20 76 135
40 82 142  4'/e c. c. pikel, Natr. injicirt,
60 80 135




78
v s BRI 0SY Bemerkungen.
4. 20 87 133
40 83 138
60 84 119 InjeGtion beendet.
5. 20 88 126
40 82 154
680 60 146
6. 20 77 152
40 78 156 4% ¢, c. injicirt,
60 G7 141
720 78 125
40 86 134
60 80 173 Injection beendet.
820 71 166
40 7 153
G0) 70 155 Speichelilufs.
9. 20 rtl 155
40 49 157 4% c. c. injicirt, Krimpfe.
60 79 146
10. 20 73 172 Injetion beendet,
40 70 188  Curare.
60 72 155 Krimpfe horen auf,
1. 20 84 133
40 78 BL 4% ¢ e injicirt.
60 T 109 Inj. beend. Keine Krampfe.
120 20 72 5
40 70 117
60 66 127
13. 20 67 113
40 53 109
60 53 111
14. 20 56 121
40 50 123
60 45 125
153 20 62 125 4% ¢ c injicirt.
40 R 138
60 60 121 Ende der Injeétion.
a2 64 148
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Min.

18.

19,

32.

[ee.

40
60
20
40
60
20
40
60
20
40
GO
20
40
60
20
40
GO
20
40
60
20
40
60
20
40
60
20
50
60
20
40
60
20
40
60
20
40
6o

Zahl d. Herzconlr,
in 20 See.

Y o Ut gt L [ 14
IR NI S S 'S

-3 Ot Dt Ut
1O XP

o o=t
L -

46
48

53

79

Mittlerer
Blutdruck.

160
161
205
235
214
194
178
194
211
W7
235
234
228
220
214
211
194
13
158
135
130
133
1356
143
165
159
124
84
117
145
144
159
146
156
1

Bemerkungen.
Es trcten alsbald leichte
Zuckungen auf.

Schwache Krampfe.

Curare 12 c. cC.
Krimpfe héren vollig auf.

5 ¢ c. injicirt,

Bei diefer Injeftion keine
Spur von Kranipfen,

Paufe von 2 Min.

Paufe von 2 Min. Eiue Bluwrobe
dem Ohre cnt-
nommen, zeigt

“ Verminderung

der weissen

o Blutzellen.

(ST
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Min, - see. bR fegaomtr. - Midlerer Bemerkungen.
39. 20 53 147
40 52 146
60 45 138
Paufe von 2 Min.
42. 20 51 145
40 39 117
60 217 99
Paufe von 2 Min.
45, 20 29 118
40 48 152  Das Thier athmet fchwach
60 49 137 und hat fotwahrend leichte
Zuckungen,
Paufe von 2 Min.
48. 20 45 123
40 44 134
60 38 100
Paufe von 5 Min,
54. 20 21 72
40 20 T4
60 19 76
55, 20 22 51
40 19 68 Paufe von 5 Min.
60 18 60

Durch Gerinnung  der Verfuch unterbrochen. Das
Thier erftickt.

Section. Gelbfirbung fammtlicher Gewebe, der
Secrete und Excrete. Bei Eréfinung der Bruft- und Bauch-
hohle wird cine Blutprobe durch Anftechen des Herzens
mit cinem Capillarréhrchen entnommen und fofort unter das
Mikroskop gebracht.  Dic weifsen Zellen find vermindert ;
von einer Deftruétion der Blutkérperchen tiberhaupt ift nichts
zu entdecken. Nach Incifion ins Herz entleert fich dunkel,
lackfarben dickes Blut ; mit Waffer verdiinnt zeigt es {petrosko-
pifch nichts Abnormes, nur die beiden Oxyhimoglobinftreifen

find fichtbar. Tungenfarbe rofenroth gelblich nicht fchmutzig
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braun. (Erb) Bei Durchichnitt durch die Nieren keine Hamor-
rhagieen. Der Harn ift goldgelb; es lifst fich in demfelben
Pikrinfaure nachweifen.

Das letzte diefer Experimente benutzte ich gleichzeitig
zur methodifchen Blutunterfuchung , von der ich mir hin-
fichtlich der Befunde Erb's, dann aber auch meiner eigenen
am [Frofchblute von vorn herein Refultate verfprach. Zu
diefem Zweck entnahm ich zunichit, bevor der Verfuch
begonnen wurde, den Ohren der Katze Blut und brachte
daffelbe vom Deckglischen gedeckt, unter das Mikroskop:
aufser den rothen Blutkorperchen fanden fich die weifsen
auch in Gruppen vertreten.

An der Hand diefes Normalbefundes konnte ich nun
zur Beurtheilung der pathologifchen Blutproben fchreiten.

Ich unterfuchte, fowohl wihrend des Verfuches, als
nach demfelben Blutproben, dic ich wicder aus dem Obhre,
im letzteren Falle mit einem Capillarréhrchen direct aus dem
Herzen entnommen hatte, konnte aber aufser einer Vermin-
derung der weifsen Blutzellen keine anderweitigen Blutver-
anderungen nachweifen.

Diefem Befunde entgegen fand ich im Blute des zum
vorletzten Verfuche verwandten Thieres eigenthiimlich
weilsliche undefinirbare Zellenmaffen, die mit der Zeit immer
mehr fchwanden und nach dem erfolgten Tode deffelben im
geronnencn Blute nicht mehr aufgefunden werden konnten.

Wic dem auch fei, jedenfalls gelang e¢s mir in keinem
Falle, die von Erb fiir das Kaninchen und Hundeblut be-
fchriebenen »Kornchens im Katzenblut wieder zu finden und
ftatt Vermehrung der weifsen Blutkdrperchen, zeigte mir
das mikroskopifche Bild nur Verminderung. Indefs bin ich
bei dem ungleichen, nicht iiberein(timmenden eigenen Refultat
sweier Verfuche weit entfernt den Befund LErb's i irgend

einer Weile in Frage ftellen zu wollen.
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Dafs das pikrinfaure Natron, oder ein Derivat deflelben
durch Vermittlung des Blutes in allen Geweben des Kérpers
abgefetzt wird, ift durch die diffusc Gelbtirbung derfelben
an und fiir fich klar. Ebenfo erfcheint ein Stoff im Harn,
der denfelben gelbroth farbt und qualitativ analytifch darin
nachgewiefcn werden kann.  Zum Nachweife deffelben ftiitzte
ich mich auf die den Nitrophenolen zukommende Eigen-
{chaft fich auf Alkalizufatz ihrer fchwichften, faft walfer-
klaren Lofungen gelb zu firben und auf Siurezufatz ihre
Farbe zu verlieren. Ich entfirbte zunichft den gelbrothen
Harn, wie er fich nach fubcutaner und intravenifer Injection
bei den Ver(uchsthieren zcigte, durch SalzfHure und neutra-
lifirte pachtraglich wieder mit Natronlauge. Tropfelte ich
letztere {o vorfichtig zu, dafs nur dic oberften Schichten der
Iluffigkeit mit dem Zuiatz vermifcht wurden, fo trat alsbald
die frithere Harnfarbe fcharf abgegrenzt zur unteren farblofen
Fluftigkeitsfchicht hervor und konnte in diefem Zuftande
leicht tagelang aufbewahrt werden.

Diefe qualitativ analytifche Methode lifst fich vom all-
gemeinen Gefichtspunkte aus, wir fir die Pikrinfdure, fo auch
fir dic anderen Nitrophenole verwerthen, in welcher Form
fie im Harn auch wieder erfcheinen.

E. Baumann ), der fiir einige aromatifche Verbindungen,
bezw. das Orthonitrophenol die Synthefe von Aecther{chwefel-
fauren nachgewiefen hat, glaubt jedenfalls fir die Pikrinfiure
eine viel complicirterc Verdnderung innerhalb des Organis-
mus annehmen zu miiffen.

Die Form ihrer Ausfcheidung ift alio nach wie vor

dunlel.

1) Zeltselir, £ physiol Chemie. Hoppe-Seyler [0 Baud I8T7T--78, 1. 252,
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VI. ORTHONITROPHENOIL.

Das Orthonitrophenol Cs Hi (NO2) OH kryftallifirt
in gelben, langen Prismen, ift flichtig und geht mit den
Dimpfen des Waffers, in welchem es fich nur wenig 16ft,
leicht iiber. Es befitzt cinen eigenthiimlichen penetranten
Geruch, fchmilzt bei 459 und ficdet bei 2149 C.

Zu den Verfuchen wurden fowohl waffrige als auch,
bei feiner befferen Loslichkeit in Alcohol, damit verfetzte
oder rein alcoholifche Lofungen benutzt.

Auf filtrirtes Hihnereiweifs iibt es wie diec Pikrinfaure
keinen coagulirenden Einflufs aus; "der Eiweifsftoff bleibt
unter Gelbfirbung nach wie vor klar. Dasfelbe gilt von
dem Orthonitrophenolnatrium, das durch Sattigen des Ortho-
nitrophenol mit Natronlauge dargeftellt, in fchionen rothen
Nadeln kryftallifirt und «cine cminente Loslichkeit in Waller
befitzt (1:5). In Aether 16ft es fich wenig, in Alcohol
wenig mehr.

Das Natriumfalz wurde von mir f{elbt aus dem, der
Fabrik von Schuchardt entffammenden Orthonitrophenol-

praparat dargeftellt.

1. Verfuche am Kaltbliter.

1) Allgemcine Wirkung, Wirkung auf das Ner-
venfyftem und die Muskeln.

Wird cinem Frofch cine gefittigte, wiiffrige Lofung
unter dic Riickenhaut injicirt, fo bedarf es dreier Pravaz-
fcher Spritzen, um denfelben innerhalb 6 Stunden in eincn
Zuftand dermasfen gefteigerter Reflexerregbarkeit zu brin-
gen, dafs das Thier nach einem Reiz unter gleichzeitiger

Spreitzung der Schwimmbiute gewshnlich mit 3 -4 heftigen
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Reflexen antwortet. Noch am anderen Tage befindet es
fich in einem eigenthiimlich nervés-reizbaren Zuftande, ver-
liert dann allmihlich die Unruhe und ift am 4. Tage véllig
ad integrum reftituirt.

Wird eine Pravaz'fche Spritze einer mit Alcohol ver-
fetzten Lofung einem Frofch injicirt, fo bewirkt fic nach
3/4 Stunden abfolute Paralyfe, worauf nach etwa 11/e Stunden
Zuckungen und Zitterreflexe, auch {pontanes Zittern der
Phalangen eintrcten, Am andercn Tage grofse Mattigkeit
der Frofch ift geblaht.

Werden 4-—3 gtt. einer gefittigten, alcoholifchen La-
fung injicirt, fo treten dic befchricbenen Erfcheinungen noch
pracgnanter hervor und zwar kommt es in dem Stadium der
auf's Hochfte gefteigerten Reflexerregbarkeit zu voriiber-
gehenden Krimpfen, dencn fich bald Liahmung anichliefst.
Dic totale Paralyfe, der die Frofche erlagen, trat in diefem
Fall in 1 Stunde 13 Minuten nach der Injection ein, Nach
LFintritt derfelben war der gelbgefarbte Nerv noch nach
einer Stunde durch den Inductionsftrom erregbar, voraus-
geletzt dafs die Injetion unter die Riickenhaut gefche-
hen war.

Hatte diefelbe am Schenkel felbft ftattgefunden, fo
wirkten {chwache Indutionsftréme am entfprechenden Ifchia-
dicus nicht mehr, woraus zur Geniige hervorgeht, dafs das
Orthonitrophenol bei direéter Beriihrung mit dem Nerven-
gewebe die Leitung der Nervenfafer herabzufetzen vermag.

Hinfichtlich der Farbung war kein Unterfchied mit
der des fymmetrifchen Nerven bemerkbar.

Bei der bereits erwihnten Fliichtigkeit des Praparates
konnten die Lofungen weder auf dem Dampfbade, noch im
Exficcator zur Trockne gebracht werden, um den procenti-

fchen Gehalt an fefter Subftanz beffimmen zu kénnen,
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Im Exficcator hatten fich die bei Verdunftung des
Losfungsmittels verfliichtigenden Kryftalle auf dem Chlor-
calcium niedergefchlagen.

Es wurde demnach zu einem grofseren Theil der wei-
teren Verfuche die leicht 16sliche, gut kryftallifirende Natrium-
Verbindung gewihlt, die fich ibrigens von gleicher, nicht

abweichender Wirkung crwies.

Wird cinem kleinen, andererfeits einem fehr grosfen
Frofch die Dofis von o012 grm. unter die Riickenhaut in-
jicirt, fo tritt bei erfterem fchon nach 44 Minuten totale
Paralyfe ein, der derfelbe erliegt, wilirend fich der letztere
mit Ablauf eines gleich grofsen Zeitraumes im Zuftand der
gefteigerten Reflexerregbarkeit befindet, dann und wann von
heftigem Zittern ergriffen wird, endlich in 1'/e Stunden
(nach Beginn der Injection) foweit ermattet, dafs er die
Riickenlage duldet. In diefem Zuftande verharrt er einige
Zeit, bis er in's Waffer gebracht, fich allmzhlich vallig erholt.

Was die Reflexerregbarkeit betrifft, fo ift diefelbe eine
in hohem Grade gefteigerte.

Wenn durch fchnell wiederholte Beriihrungen der Kinn-
laden der Pikrinfiurefrofch mit mehreren heftigen Streck-
bewegungen der hinteren Extremititen antwortet, fo reagirt
der unter dem Einflufse der Orthonitrophenolwirkung fte-
hende Frofch in der Weife, dafs er die extendirten Hinter-
extremititen mit jeder neuen Berithrung immer mehr obdu-
cirt, bis die Phalangen weit Uber den Kopf hinaus vorge-
riickt find. Tritt der Zeitpunkt ein, wo weitere reflectori-
{che Bewegungen in diefer Richtung nicht mehr moglich
find, fo antwortet derfelbe mit allgemeinem Zittern,

Der Sectionsbefund war in allen Fillen der gleiche und
zeigte im Wefentlichen cine intenfive pfeudo-icterifche Ir-

bung fammtlicher Gewebe.




Thr,

10.

Thr.

11.

12.

—

nur

Chr.

L. Versuch.

Min.
27.

51.

15,

30.

30.

Wird einem Frofch 1 c. ¢. einer concentrirten,
wiflrigen Lofung unter die Riickenhaut injicirt,
Keine wefentliche Veranderung.

Wieder 1 ¢ c

Unruhe, lebhafte Bewegungen, frequente Athmung,
Schwimmbhiute gefpreitzt.

Frofch wieder ruhiger. Wieder 1 ¢, o

Frofch ift matt, reagirt auf Reize fchr ftark, ge-
wohnlich mit 3—g4 heftigen Reflexen, Qualken,

Tags darauf in nervds reizbarem Zuftande, zeigt grofse
Unruhe, erholt fich fehr langfam, ift am 4 Tage vollig reftituirt.

. Versuch.

Min.

30.
0.
15.

40.
38.

Eine mit Alcoliol verfetzte Lofung (1 c. ¢.) unter
dic Rickenhaut eines Frofches injicirt.

Dic  Reflexe laben aufgehort;  Augenreflexe
vorhanden.

Abfolute Paralyfe. Mydriafis.

Nach Reizen Zuckungen.

Auf Nadelftiche deutliche Zitterreflexe.

Bis zum folgenden Morgen hat fich der Frofch erholt,
erfcheint er eigenthiimlich geblilit und fehr ermattet.

lil. Versuch.

Min.

20.

15.
35.

Gelittigte Orthonitrophenolléfung  in  abfolutem
Alecohol; 4 Tropfen unter die Riickenhaut eines
Frofches,

Riickenlage; Zuckungen fowohl anf Reiz, als auch
{pontan.

Schwimmbhiute ftark gelpreizt; Krimpfe,
Totale Paralyfc,

Beide nervi ifchiadici reagiren auf [chwache Stréme.
Das Blut normal,
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IV. Versuch. Analoger Verfuch.

Thr. Min
1. 22.
2. 10.
20.
40).
Der

{chwache

Injeétion unter die Schenkelhaut.

Verharrt in der Riickenlage; ftarkes Zittern aller
vier Extremititen; Quaken; reagirt auf Nadel-
ftiche mit fehr heftigen Zitterreflexen.

Krimpfe.

Totale Paralyfe.

cine nervus ilchiadicus reagirt nicht mehr auf

Strome. It gelb, wie fammtliche Gewebe. Das

Blut normal.

V. Versuch. Grofser Frofch. 2 9 Lofung von Ortho-
nitrophenolnatrium.

Uhr. Min.
11, 10,
28.
50.

12.
25.

1.
45,

Unter die Riickenhaut 0,2 c. c. injicirt.

Der Frofch wird matter; ift fchwer zum Hiipfen
zu bringen; Maulfchleimhaut gelb.

Frofch mehr weniger erholt; 0,4 c. ¢ injicirt.
Wird der Frofch in die Rickenlage gebracht, fo
dreht er fich zitternd um, ebenfo gerath er in
voriibergehendes Zittern, wenn er beim Hiipfen
zu Boden fillt.

Zuftand hoher Reflexerregbarkeit. Allgemeines
Zittern; duldet nicht die Riickenlage. Die Cornea
hochft empfindlich.

Duldet die Riickenlage. Zuftand hichfter Reflex-
crregbarkeit.

It dic Erholung foweit vorgefchritten, dafs der-
felbe in's Waffer gebracht fich in der Folge ganz
erholt. Nichtsdeftoweniger ift derfelbe noch lan-
gere Zeit in cinem gewilfen nesvos reizbaren
Zuftande.

VL. Versuch. Kleiner Frofch. Gleiche Lofung wie
beim vorhergehenden Verfuch.

Chr. Min.
2. 11
15.

0,6 c. c. dem Frofch unter die Riickenhaut injicirt.
Weniger lebhaft.

G*
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Uhr. Min,
2. 20. Erhohte Reflexerregbarkeit. Bei Kinnladenbe-
rihrung ftarke Abduion beider Extremititen.
23. Aus der Riickenlage wendet fich derfelbe nur
miihfam um.
25. Trotz méglichfter Anftrengung vermag er fich
nicht aus der Riickenlage zu befreien.
27. Duldet die Riickenlage.
31, Auf Quetfchung der Phalangen und auf Nadel-
ftiche trige Reflexe.
35. Cornea realtionslos.
44, Totale Paralyfe.

Das Blut hellroth zeigt auf Verdiinnung fehr allmihlich,
erft nach Stunden einen weifsen fchr geringen Bodenfatz.

2) Wirkung auf das Herz.

In mehreren Verfuchen, von denen zwei weiter unten
in den Protocollen fiir die gleiche Wirkung des Orthoni-
trophenols und feiner Natriumverbindung eintrcten, nahm die
Energie und Frequenz des Herzens ganz allmihlich bis zum
Herzftillftande ab. Kam es zur nicht ausreichenden Leiftung
des Ventrikels, wihrend welcher Zeit die Vorhofe noch
kriftig arbeiteten, fo zeigte fich leichtes periftaltifches Wellen-
fchlagen feiner Oberfiiche.

VII. Versuch. 0,3 c. c. einer alcoholifchen Léfung einem
Frofch unter die Riickenhaut injicirt; normale Herz-
action 17 : 20.

Uhr. Min.
11. 26. Injeétion.
27. 16 20 et scq.
35. 15:20. Auf Nadelftiche ftarke Reflexe.
45. 14 :20. Matt; auf Reize Zitterbewegungen; ver-
harrt in der Riickenlage.
57. 13:20. Schwimmbhiute gelpreitzt.
7. 12:20. An den vorderen Extremititen keine Re-
flexe, an den hinteren auf Nadelftiche leichtes
Phalangenfpiel.

12.
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Min.  Sce.

12. 20. Totale Paralyfe.
36. 9: 20
38. 8. 20

45. 7 :20. Muskulatur pleudoiterifch.
56. 3:20 Iis folgt bald Herzftillftand.

Dafs dem Herzen entnommene, mit Walffer verdiinnte
Blut zeigt weder microfkopifch noch {peétrofkopifch eine
Abweichung von der Norm. Muskeln und nervus ifchiadicus
gelblich; der Muskel zuckt kriftig bei Reiz durch den In-

duétionsttrom, cbenfo ift der Nerv erregbar.

VIII. Versuch.

Uhr, Min.
3 10. Werden einem Frofch mit vorher freigelegtem

Herzen unter die aut eines Oberfchenkels 0,2 ¢. ¢.
einer 2 %u Orthonitrophenolnatriumisfung injicirt.
Normale Herzaltion 17 : 20. -

v M, i 20 see Bemerkungen
3. 7 15 ‘
16
8. 15 et seq.
9. 14
10. 14
11. 15
o 14
12. 14
13 et seq. Syftole kriftig.
16, 12
20. 11
12
21 12
11
22. 12 et seq.
25. 11
21. 12 Periftaltifcher Wellen{chlag.
27. I

29. 12




Zeit,
Uhr. Min.

3.

30.

33.

37.
40.

L4l

42.

.

o

4
7.
8

R

515
Y

10.
14.
I5.
18.

Zahl d. Herzeontr,
in 20 Sec.

12
11

Bemerkungen.

12 et seq.

11
11

10
11
10
11

0,2 c. c¢. injicirt.

[0 etfeq. Syftole fchwach.

9
10

Syftole unvollftindig.
Peristaltik.

Jetfeq. Periftaltik,

Contractionen der Vorhife frark.

" der Kammern fchwach
Periftaltifcher Wellenfchlag.
0,2 c. c. injicirt.

8

9 et feq.

8 (2 T]

9

8 et {eq.

7 Zuckungen.
8

et feq,

8 ,, ., Reflexzuckungen bei Erfchiitterungen.
5 Zuckungen.
6

D]
6 et feq.

)
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Wenn in faft timmtlichen Verfuchen das Blut keinerlei
Abweichungen von der Norm gezeigt hatte, fo befremdete
mich im fechften eine Beobachtung, die mir zum erften Mal
begegnet war, dafs ndmlich das mit Waffer verdiinnte hell-
rothe Blut, nach vielen Stunden einen weifsen, wenn auch
fehr geringen Bodenfatz abgefetzt hatte, wihrend im normalen
verdiinnten Frofchblute bekanntlich die Blutkorperchen nach

Lingerer Waffereinwirkung vollig aufgeldft werden.

Da das Mikroskop mir bei Unterfuchung diefes Boden-
fatzes nur undefinirbare Detritusmaffen aufwies, befchlofs ich
Frofche mit ciner recht concentirten Lofung des Natriumfalzes
zu vergiften und der Blutunterfuchung von Anfang an grofsere
Aufmerkfamkeit zuzuwenden.  Zu diefem Zwecke injicirte
ich zweien folchen der Reihe nach 1 cc. einer 10,9 %0 Lofung

und gewann folgende iibereinftimmende Refultate:

Mikroskopifch zeigten die rothen Blutkorperchen zu-
nichft eine fehr fein gékérnte Befchaffenheit, die am Rande
derfelben ein wenig dunkler und deutlicher hervortrat; anderer-
feits liefsen fich bei einem grofsen Theile derfelben, zwifchen
Randzone und Kern, kleine runde hellfchimmernde Kdrperchen
wahrnehmen, dic entweder einzeln, oder in Gruppen von nie
mehr als 4 vetreten waren. Ob diefe Gebilde den rothen
Blutzellen nur locker anhafteten oder innerhalb ihres Proto-
plasmas localifirt waren, liefs fich nicht entfcheiden. Was
aber am meiften auffallen mufste, war die entfchiedene Ver-
mehrung der weifsen, fonft intacten Blutkérperchen, endlich

beobachtete ich Detritushaufen.

Die dem Herzen entnommenen mit etwa dem zehnfachen
Wafferquantum verfetzten Blutproben, liefsen meiner Ver-
muthung gemifs allméhlich einen fehr reichlichen Bodenfatz
fallen, der mikroskopifch unterfucht, bis zum folgenden

Tage neben rothen Blutkirperchen, deren Kern farbig, deren




92

Randzone homogen und farblos erfcheint (Semmer ") Detritus-
maffen aufwies, die ganz das Anfehn eines Paraglobulinnieder-
fchlages boten. Die weifsen Blutkorperchen waren im Nie-
derfchlage nicht mehr aufzufinden; auch die rothen wurden
mit der Zeit immer mehr gelsft.

Um nun den Niederfchlag auf den wahrfcheinlichen
Gehalt an Paraglobulin zu priifen, wurde folgendes Verfahren,
deffen Angabe ich Herrn Prof A. Schmidt perfénlich ver-
danke, eingefchlagen:

Nach zweimaligem Decantiren wurde der Niederfchlag
mit wenig Waffer iibergoffen und darin vertheilt, Zu eincm
Theil wurde nun zunichft Chlornatrivmléfung  zugefetzt, in
welcher fich der Niederfchlag leicht léfte; ebenfo fand fofortige
Léfung ftatt, wenn zu einem anderen Theil ein Tropfen ver-
diinnter Natronlauge hinzugefiigt wurde. Eine Triibung,
die durch directes Einleiten von Kohlenfiure in letzterer
Lofung entftand, konnte dann wicder durch Kochfalzléfung
oder durch Zufatz héchft verdiinnter Effiglaure zum Schwin-
den gebracht werden.

Diefen Reaétionen zu Folge konnte mit Sicherheit auf
Paraglobulingehalt des urfpriinglichen Niederfchlages der Blut-
probe gefchloffen werden. Es eriibrigte nur noch denfelben
auf Fermentgehalt zu priifen.  Dies gefchah in der Weife,
dafs ein dritter Theil in »Schmidt's Readtionsfliiffigkeit«
gebracht wurde, in welcher fich ctwa in 6 Stunden Gerin-
nung zeigte, wiahrend diefe Fliiffigkeit ohne Zufatz vollig
unverindert blieb.

Recapituliren wir in Kiurze, fo bewirkt das Orthoni-
trophenolnatrium, von den Gefafsen reforbirt, im Blute Ver-
anderungen, die fich einmal durch Vermehrung der Blut-
kérperchen bekundet, fodaun durch die oben befchriebene

1) Ueber die Fascrstandbild. im Amphibien- und Vogelblute und die Entstel,
der rothen Blutkorperchen der Sdugethicre. Dissertationsschrilt, Dorpat. 1874,
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theilweife Alteration der rothen Zellen, deren Lofungsfahigkeit
in wafferhaltigem Blute bedeutend vermindert wird. Endlich
weift der in zehnfach mit Walffer verfetztem Blute nieder-
fallende Bodenfatz, fowol Paraglobulin- als Fermentgehalt auf.

II. Verfuche am Warmbliter.
1) Allgemeine Wirkung.

Nauch fubcutanen Injetionen von 1,08 bis 1,635 grm.
fpiclte fich das Vergiftungsbild, wie es an Katzen gewonnen
wurde , ziemlich iibereinftimmend ab, nur dafs im erften
Verfuch der Tod in 7, im zweiten fchon in 3 Stunden eintrat.

Die fich aneinanderrcihenden Symptone waren folgende:
Unmittelbar nach der Injeétion ift das Thier in Folge der
localen Schmerzempfindung unruhig, wihrend es fich wenige
Minuten darauf wicder in anfcheinend normalem Zuftande
befindet. Nach Ablauf etwa ciner Stunde beginnt Speichel-
flufs, unaufhorliches Lecken und Schnauben und die Katze
wird immer unruhiger. Nach leichtem Zittern folgt Mattig-
keit und Seitenlage und nun treten bereits die erften Symp-
tome einer beginnenden Anifthefie der Cornea ein, wobei
die Pupille bald ad maximum dilatirt erfcheint. Gleichzeitig
wird die Athmung frequenter und die Reaétionsbewegungen,
die anfangs von miithfamem Stohnen begleitet waren, fchwinden

immer mehr auf mechanifche, fonft fehr empfindliche Reize; die
Sphinéterenlihmung ift eingetreten und bald bringen nur fehr
ftarke Indu Gionsftrome Reflexe an den Extremitidten hervor.
Aber fchon hat die Dyfpnoe aufgehort, es macht fich ftatt
deffen eine mit der Temperaturabnahme einhergehende ftetig
ich mindernde Refpiration geltend, wihrend die Herzfchldge
fich zu heben {cheinen, jedenfalls gegen Ende zu vermehrter
Frequenz fithren und ganz ohne irgend welche Krimpfe,
unter allmélichem Erlofchen der unwillkiirlichen Functionen

tritt der Tod im fopordfen Zuftande ein, indem zuerflt die
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Refpiration ceffirt und zuletst die noch kurz vorher ge-

fteigerte Herzthitigkeit plotzlich aufhért,
IX. Versuch.

wiflrigen Or

cutan injicirt.

Zeit.

Uhr. Min,
1. 45.
2. 50,
3. 10,

.

<

30.

45.

57.

Athmungsfreq.
in 20 =ee.

16

16

Einer Katze werden 5c c einer 21,6 ¢

thonitrophenolnatriumlb’fung (= 1,08 grm.) {ub-

Bemerkungen,

Lecken und Schnauben.

Das Schnauben heftig und anhaltend.
Unauthérliches Miauen.

Grofse Unruhe.

Grofste Unruhe: fic verdndert die Stellung
immerwihrend, erhebt die {chwach zittern-
den Hinterbeine ; ftarker Speichelflufs,
Aniiftefie der Corncea; Pupille ad maxi-
mum erweitert; das Thier liegt auf der
Scite; bei ftarken Reizen Stohnen,

Das Thier antwortet nicht mehr ayf
mechanifche  Reize  der Extremitaten,
Athmung frequent.

Krampfhafte Streckung  des Nackens
unter Schreien Harnabgang. Dic Ath.
mung wird tief und regelmaffig.  Hin und
wieder angefirengte tiefe feufzende Athem-
zlige 5 Herzchoc fiihlbar,

Angeftrengt ticfe Infpiration mit ftofsen-
der IExpiration,

Nur auf ftarke Inductionsfhﬁme, kommen
reflectorifche Contractionen der Extremi-
titen zu Stande.

Wird, wihrend dije Katze auf der linken
Seite liegt, der rechte innere Augenwinkel
beriihrt, tritt mutatis mutandis eine leichte
Reﬂexbewegung des rechten Vorderbeins
¢in.  Auch an den Ohren laffen fich leichte
Reflexzuckungen auf niechanifche Reize
herbeifithren.
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Zahl d. Herzeontr. Bemer ku nge n.

Zeit in 20 Sce.
8. 28.
29,

55. 3
56. 1
57. 1:
58. 1:

6

§

Ilerzichlage 20: 20.

Nach einer 1 Cent. langen Incifion in's
Ohr, entleert fich ein dicker dunkler
Blutstropfen der unmittelbar  unter das
Deckglischen gebracht, neben den rothen
Blutkérperchen  cine ent{chiedene Ver-
mehrung der weifsen Blutzellen aufweifst
endlich finden fich Detritusmaffen.

Hin und wieder krampfhafte plotzliche,
kurze Respiration, der fonft nach wie
vor tiefen und regelmifsigen, doch felt-
neren Athemziigen. — Die Maulfchleim-
haut erfcheint citronengelb.
Schnappende, doppelte Infpirationsziige,
Herzfchlige 20: 20. Gefammtreflexe auf
mechanifche Reizung aufgehoben.  Der
Inductionsftrom  bringt  keine Reflexbe-
wegung, wol aber locale Muskelzuckung
hervor.

Herz{chlage 33: 20,

0

0 Von hier ab fiftirt die Athmung.
Herz{chlige nicht fihlbar, leichtes Strecken
der Vorderpfoten. Muskelzittern an den
Weichen und um’s Maul herum. Tod.

Mikroskopifcher Blutbefund: rothe Blutkorperchen; die
weifsen nicht aufzufinden: Detritushaufen.

X. Versuch. Katze.

Zeit, Arthmungsfr
Thr. Min. in 60 sec.

10. 18

L e Pulsfeq.
@ rewmp  PUESTCL Bemerkungen.

38,7 15 Ce. einer 10,0%0 wifsri-
gen  Orthonitrophenolnatri-
umlbfung zu je ciner Spritze
von 5 Cec. fubcutan injicirt,
== 1,633 gr. Es werden
der gefeffelten Katze aus




Zeit. Athmungsfrq.
Uhr. Min. in 60 See.

11. 10. 42
40.
42. 30
45. 33
46.
47.
48. 30
49.

Temp.

34,3

34

33,7

96

Pulsfreq.
in 60 Sec.

90
87
87

Bemerkungen,

der Venc eines Hinterbei-
nes 2 Blutproben entnom-
men, deren eine mit etwa
dem zchnfachen Volumen
Waffer verdiinnt, deren an-
dere unverdiinnt aufgehoben
wird.  Die mikrofkopifche
Unterfuchung  erweift nor
male Verhiltniffe, doch find
die fpiarlichen weifsen Blut-
korperchen hin und wieder in
kleinen Gruppen angeordnet.
Die Katze liegt auf der-
Seite. Klagendes Miauen,
unaufhorliches Lecken, angft-
liches Hin- und Herbewegen
der Beine. Ticfe Refpiration.
Dic Beinc in Ruhelage. Cor-
nea trocken und aniftetifch,
Auf Quetfchung des Schwan-
zes, keine Realtionsbewe-
gung, nur verhaltn. Stéhnen.
Sehr tiefe Infpiration. Bei
Beriihrung des inneren Au-
genliedwinkels vergebliches
Schliefsungsbeftrchen  des
zitternden Orbicularis. Dem
Ohre entnommene Blutpro-
ben weifen mikrofkopifch
eine entfchiedene Vermeh-
rung der weifsen Blutkirper-
chen auf.




Zeit
Thr. Min.

11. 50.
51.
12. 14.
15.
12. 16.

:
¢
3
1
4
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12. 20.
21.
22.
23.
3.

12. 30.
31
32.

e gl PN T
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Athmungsfrq.
in 60 Sec.

30

15

12

Tem

P

33,6

32,

32

8

N

32,6

32,2

Pulsfreq.
in 60 See.

87

8

87

111

Bemerkungen.

Das firkfte Kneifen des
Schwanzes bringt weder eine
Reationshewegung, noch
Schrei hervor.

Nur fehr ftarke Inductions-
ftrome bringen trige Be-
wegungen der Extremititen
hervor.

Schnappende Infpiration.
Bei anfinglichem Ein- und
fchliefslichem Abf{chneiden
eines ganzen Ohres entleert
fich kein Tropfen Blut.

Wird das Fell nachtrig-
lich vom Knorpel geloft,
finden fich auf dem letzte-
ren einige f{pirliche, mehr
oder weniger geronnene
Blutextravafate, die unter
dem Mikrofkop bereits ge-
fchrumpfte zackige rothe
Blutzellen aufweifen.

Die Athmung fiftirt.

Herzchoc nicht mehr fiihl-

bar. Tod.
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Scction  Dic Injectionsttellen goldgelb; die Maul-
fehleimhaut von hellgeiber Farbe; dic Muskulatur zeigt
einen weifslich gelben Farbenton; ebenfo der nervus ifchia-
dicus. Die Lungen cigenthiimlich rofaweifs;  Milzfarbe fehr
dunkel;  auf dem Durchfchnitt nichts abnormes; ein Stiick
Milzpulpe in Chlorpatriumlsfung getriinkt zeigt mikrofkopifch
neben wenig rothen Hufserft viel weifse Zellenclemente.

Behufs  mikrolkopifcher Unterfuchung wird die Herz-
wand mit feinen Capillarrshrehen durchftochen und das Biut
dircet unter das Deckglischen gebracht.  Es finden fich in
demfelben durchweg gezackte rothe Blutkiirperchen, wiilirend
dic weilsen weder vercinzelt noch in Gruppen wahrgenommen
werden.  Zwei dem Herzen entnommene auffallend dunkle
Blutproben erfcheinen in verdunntem Zuftande bei durch-
fallendem Lichte braun. Vor das Objeltiv des Speétral-
apparats gchalten, zeigen dicfe Blutlofungen aufser den beiden
Oxyhamoglobinftreifen  einen unzweideutigen, wenn auch
nicht fchart begrenzten Streif im Roth, der nach lingerem
Abftehn der Lofungen fcharf markirt und dunkel erfcheint
und erft nach Verlauf von 5—6 Tagen erblafst und endlich ver-
fchwindet. Beim Abftehen der Fliiffigkeiten bildet fich ein
reichlicher weifslicher Bodenfatz, der unter dem Mikrofkop
unterfucht formlofe Detritusmaffen crkennen lifst,

Diefer intereffante fpeétralanalytifche Befund ftimmte
jedoch mit den fritheren in  diefer Richtung angeftellten
Unterfuchungen am Frofchblute nicht iiberein. Es fchien
daher ein Controlverfuch geboten; doch zeigte das Blut
eines Frofches, der durch 1 Ce. derfelben Loéfung in den
Zuftand volliger Paralyfe gerathen war, fpectroskopifch unter-

fucht nach wie vor cin negatives Refultat.

Faffen wir die in den Verfuchen IX. und X. beobachteten
Veranderungen des Blutes zufammen, fo fiihrt das Orthoni-
trophenolnatrium, in welcher Form es auch innerhalb des
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Korpers zur Wirkung kommt neben einer diffufen Gelb-
firbung fammtlicher Gewebe, cine entfchiedene Vermchrung
dor weifsen Blutkérperchen herbei, die aber nach dem
Tode des Verfuchsihieres nicht mehr im Blut nachgewiefen
werden konnen,  Statt deffen find  die, bei beginnender
Wirkung des Priparates nur fparlichen Detritusmaffen, in
reichlicher Menge vertreten und laffen fich jetzt im Boden-
{atz mit Waffer verdinnter Blutproben wiederfinden.

Die unter dem letzteren fich kiarende Fliffigkeit ift
von brauncr, dem Amylnitritblut dhnlicher Farbe und weifst
im Spectrum cinen gleichen Streifen im Roth auf, wie ihn
Filehne beim Nitrobenzol beobachtet hat.

Eine ganz {pecififche Alteration der rothen Blutkor-
perchen felilte hier (vergl. Frofchblut).

Fine Unterfuchung des Bodenfatzes in der Blutlofung
fand leider nicht ftatt; ich michte aber hier gleich auf cine
Priiffung verweifen, wie fie am Blute durch Paranitrophenol-
natrium vergifteter Katzen angeftellt wurde, wo unter glcichen
Verbindungen (Vermehrung der weifsen Blutkidrperchen)
fowohl Paraglobulin-, als TFermentgehalt in denfelben nach-

gewiefen werden konite.

2y Wirkung auf das Herz

Benutzte ich zur dire€ten Injeétion in die Vene eine
4 %o Orthonitrephenolnatriuvmléfung, die ich einer Katze zu
1,2 und 3 Ce. bei ciner Gefammtdofis von 0.32 grm. bei-
brachte, fo ftieg der Blutdruck in allen drei Malen unmittel-
bar mehr oder weniger gleichmiflsig an, wihrend welcher
7eit die Zahl der Herzcontrattionen fich mehrte und wieder
minderte.

X1. Versuch. Blutdruckbeftimmung an ciner Katze wih-
rend allmihlicher Injcftion von 8¢ ¢ einer 4 %o Orthonitro-

phenolnatriumldfung == 0,32 grm.
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s st WIS Bemerkungen
20 80 180
40 T4 192
60 85 177
I c¢. c. injicirt.
1. 20 74 185  Unruhe,
40 88 176
2 c. c. injicirt.
60 82 197  Unruhe.
220 88 179
40 81 191
60 88 181
3. 20 90 183
40 89 188
60 84 188
4. 20 89 184
5 ¢. c. injicirt.
40 94 185
60 96 189
5. 20 91 189
Ende der Injeétion.
40 89 197
60 95 198
6. 20 94 198
40 94 194
60 90 198

VII. PARANITROPHENOL.

Das Paranitrophenol Cs s (NO¢) HO, kryftallifirt in
langen farblofen Nadecln, die an der Luft fich rothen, ift
geruchlos und {chmilzt bei 114°; aufserdem befitzt es noch
die Eigenfchaft, fchon bei Spuren von Alkaligehalt fciner
wiffrigen Lofungen fich gelb zu firben.

Auf filtrirtes Hithnerciweifs iibt es wie die anderen
Nitrophenole, aufser einer Gelbf drbung keinen fichtbaren,
etwa coagulirenden Einflufs aus.
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Das Priparat, das ich zu meinen Verfuchen benutzte,
war von Schuchart bezogen und diente mir weiter zur Dar-
ftellung des Paranitrophenolnatrium. Letzteres analog wie
das Orthonitrophenolnatrium dargeftellt, kryftallifirt in gelben
Nadeln und 16ft fich etwa im Verhiltnifs von 1:25 in Walffer.
Auf Hiihneralbumin iibt das Natriumfalz gleichfalls keine

fillende Wirkung aus.

1. Verfuche am Kaltbliiter.
1) . Allgemeine Wirkung:
Wirkung auf das Nervenfyftem und die Muskeln

Innerhalb weiter Grenzen der unter die Riickenhaut
injicirten Mengen des Paranitrophenols (0,001 — 0,04) tritt
nach 24— 38 Minuten Gefammtparalyfe ein, was unbedingt
uf eine befchrinkte Reforption anndhernd gleicher Mengen
{chliefsen lafst.

rft mit der Anwendung einer Dofis, von 0,0005 tritt
in der Zeitdauer, die zum felben Effect fihrt, eine f{ehr
bedeutende Differenz zu Tage, indem der Frofch erft in
2 Stunden und 14 Min. total paralytifch wird. Wie in den
andern Verfuchen erholt er fich dann nicht mehr.

Was den Verlauf der unter der Vergiftung beobachteten
Symptome betriftt, fo beftehen diefclben faft durchgingig
in einem allmihlichen Erlsfchen der willkithrlichen Nerven-
und Muskelthitigkeit; nur bei zwei Verfuchen, die mit
0,001 grm. angeftellt waren, manifestirte fich ein voriiber-
gehend krampfhafter Reizungszuftand, der im Spreitzen der
Schwimmbiute und in Zuckuugen der hinteren Extremitdten
beftand.  Ungeachtet deffen waren die Frofche in einigen
Fillen in einem kataleptifchen Zuftande, in welchem die
Extremititen, in den unméglichften Stellungen, bis zur ein-
tretenden fpontanen oder refleCtorifchen Zuckung verharrten.

In f{immtlichen Verfuchen war mnach Eintritt der totalen

7
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Paralyfe die Nerven- und Muskelerregbarkeit am Oberfchenkel
fofern letsterer nicht der Ort der Injection war, erhalten.

Bei der Seé&tion findet fich eine auffallende Animie,
die fchon wiihrend derjVergiftung anden gefpreitzten Schwimm-
hiduten mikroskopifch wahrgenommen werden konnte und
eine diffufe Gelbfirbung an Muskeln und Schleimhaut; ins-
befondere an der Injectionsftelle. Das IHerz ift bald gleich-
mafsig, bald ungleichmifsig dilatirt (im letzteren Fall find
die Vorhife auf Koften der Kammer erweitert;) und macht
der atmosphirifchen Luft ausgefetzt, allmihlich wieder Con-
tractionen. Das Blut (auf deffen mikroskopifchen Befund
wir noch fpiter zurlickkommen) it von normaler F arbe und
zeigt bei der Spectralanalyfe nur die Abforptionsftreifen des
Oxyhaemoglobin.

Das Refultat diefer Unterfuchungen ift alfo ein im
Wefentlichen Aehnliches, wie beim Orthonitrophenol; nur
dafs von vorn herein die Paralyfe der motorifchen Ganglien
vorzuherrichen fcheint, worauf es dann zur abfteigenden
Lihmung kommt,

l. Versuch.
Zeit.
11. 12, Wird einem Frofch 1 C. ¢ einer 4% Paranitro-
phenolléfung unter die Riickenhaut injicirt == 0,04 gr.
30. Der Frofch wird fteif, liegt auf der Seite; eigen-
thimlich nach oben geftreckte flarre Kopfhaltung.
32. Schwacher Reflex auf Reize,
34. Reflexe an der Cornea erlofchen; totale Paralyfe,
Schwimmhiute unter dem Mikrofkop animifch.

Section: Maulfchleimhaut citronengelb; Zunge orange;
Muskulatur gelblich und ddematds. Der Induétionsftrom bringt
kriftige Zuckungen bei Reizung des Ifchiadicus hervor; Herz
diaftolifch erweitert; bei Freilegung nur Contrationsbefire.
bungen der Kammer fichtbar, wobei die Vorkammern nur
paflive Mitbewegung zeigen. Grofse Animie.,
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. Versuch.
Zeit:
9. 50. Wird einem Frofch 0,5 c. c. einer 4 %o Lofung unter
die Riickenhaut injicirt = 00,2 grm.
52. Der Frofch ift matt, hilt den Kopf hoch.
10, Riickenlage ; ftarre Kopfhaltung; vollige Paralyfe der

hinteren Extremititen.
15. Reflexe an der Cornea erlofchen; Gefammtparalyfe.
Section Riickenmuskulatur intenfiv gelb, ebenfo die

Maulfchleimhaut. Nervencrregbarkeit erhalten.  Herz gleich-

mifsig diaftolifch; nach Freilegung desfelben kommt es zu

keinen ausgefprochencn Contractionen mehr.

1. Versuch.

Zeit
9. 40. InjeCtion unter die Riickenhaut eines Frofches von
0,25 c. c. ciner 4% Lifung = 0,01 grm.
10. — Riickenlage; am Bein aufgehoben keine Reactions-

bewegung ; Reflexe an der Cornea erloichen.
15. Mechanifche Reize filhren keine Reflexe mehr her-
bei; totale Paralyfe.

Section. Ganz derfelbe Befund.
IV. Versuch.
Zeit.
12. 31. Injeftion unter die Riickenhaut eines Frofches von
0,25 ¢. c. einer 2 % Lofung == 0,005 grm.
40. Unbeholfenhcit, Riickenlage, Kopf erhoben.
43. Rege Realtion auf Reize.
48, Reflexe werden {chwicher.
31. Hintere Extrcmititen paralytifch; vordere paretifch.
Corneal-Reflexe vorhanden.
1. — Corneal - Reflexe erlofchen, totale Paralyfe. Der
Induétionsftrom bringt durchweg Zuckungen hervor; '
es tritt in der Folge keine Wiederbelebung ein.

V. Versuch.

12. 1%, Injection unter die Riickenhaut ecines Frofches von
]
0,05 C. € (zweifach verdinnt == 0,1 einer 2 ofo Lo-
fung = 0,001 grm.).

T
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Zeit.

12. 40. Unbeholfenheit, krampfhafte Spreitzung der Schwimm-

hiute.

42. Mit Mithe dreht fich der Frofch auf den Riicken
gelegt um, wobei die gekreuzte Beinftellung  der
Hinterextremitiiten crft mit Eintreten der Zuckung
reparirt wird.

48, Duldet die Riickenlage. Giebt man demfelben die
unmdoglichften Stellungen, fo verharrt er in denfelben
(Katalepfic), Augenreflexe nicht mehr vorhanden.

48. Schr {chwache Reflexe.

55. Totale Paralyle, von der er fich nicht mehr erholt.

VI. Versuch. Vil. Versuch.
Zwei Frofchen werden je o1 e c einer 2%, Lofung
unter die Riickenhaut injicirt = 0,002 grm,
zeit. a. Frofch, Zeit b. Frofch.

11. 20. InjeGtion. 11. 28, Infe&ion der vier-
30. Unbeholfenleit. fach mit Waffer
33. Zuckungen der hin- verdiinnten Léfung:.

teren Extremititen 30.  Sehr unbeholfen ;

unter krampfhafter bleibt auf dem Rij-
Spreitzung der cken liegen.

Schwimmbhiute. Ka- 35. Spreitzung und Zu.

taleptifcher Zuftand: ckung.

es werden die un- 40. Augenreflexe ver.

moglichften Haltun- loren,

gen bis zur eintre- 42. Zuckungen.

tenden Zuckung bei- 45. Beginnende Par,-

behalten.  Reflexe Iyfe.

vorhanden. 51. Totale Paralyfe,

42. Augenreflexe

fchwinden; Ge-
fammtreflexe  {ehr
fchwach.
Totale Paralyfe,




b. Frofch.

a. Frofch.
Section Das Herz ftark Section. Herz im felben
diaftolifch crweitert. Herz- Zuftande, erfcheint weniger
muskulatur  dunkel. Nach dunkel. Nach etwa I Min.

trige Herzattion. die fich
in der Folge fteigert.
durch Verfar-

ctwa 3 Min. fehr {chwache
Contralticnen.
Locale Reizung an der Injectionsitelle

bung nicht fichtbar. Blut mikrofkopifch und {pectrofko-

pifch normal.

Vitl. Versuch.

Zeit.

12. 53. Inje€rion unter dic Ritckenhaut eines Frofches von
0,025 ¢ c. (vierfach verdiinnt = 0,1) einer 2%,
Lafung = 0,0005 grin.

1. 15. Ruhige hochbeinige Sitzficllung.
53, Aul den Riicken gelegt, wendet cr fich leicht und
nichts weniger als utiheholfen um.
9. 30. Der Frofch ift matt und vermag aus der Riicken-
lage fich wmwendend die dadurch entftehende Kreu-
der interbeine nicht zu corrigiren.
uf, fo ift er noch
Flexion deffel-

zungsftellung
}ebt man ihn an einem Beine a
im Stande fein Kérpergewicht durch
ben zu iberwinden.

59. Wird ein Hiipfverfuch gemacht, {o falit der Frofch
leicht auf den Riicken, aus welcher Lage cr fich
nicht mehr befreien kann. Corneal- und Gefammt-
reflexe gut.

3. Grofste Mattigkeit, Mydriafis. Der Frofch lifst fich
regungslos am Bein aufheben.

12. Augenrefiex trager: Gefammtreflexe {chwach.

23. Reflexe faft erlofchen.

9. Totale Paralyfe, aus der cr fich bis zum andern Tage
picht mehr erholt.

In welcher Weife bei Localwirkung das Paranitrophenol
bezw. der Natriumverbindung  die funétionelle Schadigung

der Nervenfafer zu Stande kommt, entzieht fich fiir's Erfte

auch hier der Beurtheilung.
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2) Wirkung auf das Herz.

Bei Feftftellung der Wirkung auf das Herz brachten
Mengen von 0,003 —0,005 des reinen, wie des Natrium-
prdparats, gleiche Erfcheinungen hervor. Unmittelbar nach
der Injection unter die Haut des einen Oberfchenkels, finkt
die Herzthitigkeit unter die Norm und gleichzeitig wird die
Triebkraft foweit herabgefetzt, dafs das geblihte Herz ge-
wiffermafsen in der Diaftole weiter arbeitet, ohne dafs es
dabei zur Regel gchort, dafs voriibergehende, wirkliche
Stillftéinde cintreten,

Jetzt kommt es mit einem Mal zu ganz uncoordinirten
und bald bleibenden Contractionen der cinzelnen Herztheile,
wobei fich in wechfelnder Aufeinanderfolge folgende Com-
binationen beobachten laffen

1) Der eine von den beiden Vorhsfen wird von der

Adtion ausgefchloffen,

2) beide Vorhofe, oder

3) dic Kammer allein arbeiten,

4) Die Vorhéfe contrahiren fich nicht fynchron.

5) Der Kammerfyftole gehen zwei Contractionen der

Vorkammern voraus. ‘

Endlich mufs hervorgehoben werden, dafs mechanifche
in {piterer Zeitfolge (1'/e Stunden nach der Injection) felbft
eleétrifche Reize, nicht im Stande waren, fiir die gerade im
Stillftande befindlichen Theile den' Bewegungsimpuls abzu.
geben.  Das Atropin brachte in eincm Fall auf kurze Zeit,
anfcheinend regelmifsige, in einem andern Tall kriftige
Contraétionen hervor, meiftentheils beeinflufste es das Bild
in keiner Weife,

Die am Frofchherzen beobachteten Erfcheinungen dey-
ten auf eine allmihlich fortfchreitende paralyfirende Ein-
wirkung des Paranitrophenols auf die Ganglien und Muskel-
elemente des Herzens hin. Eigenthiimlich und einer befrie-
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digenden Erklirung zundchft noch nicht zuginglich ift das

zeitweilige  Siftiren

in der Thitigkeit einzelner Abfchnitte

deffelben. Diefes Phanomen bildet ein Seitenftiick zu der
bei der Wirkung vieler andern Gifte auftretenden periftalti-

fchen Contractionsweife des Herzens.

IX. Versuch am freigelegtem Herzen.

Zei

11. 2.

10.

. Zahl d. ITerzcontr.

in 20 See,

Bemerkungen.

Injection unter die Haut des linken Ober-
fchenkels des Frofches von 0,2 ¢. C. einer
29/0 alkoholifchen Paranitrophenolléfung
— 0,004 grm. Normale Herzaltion 12 :20.
Herzkammer contrahirt fich fchwach,
Vorkammer arbeitct allein, doch unvoll-
kommen. Das ganze Herz wie gebliht.
Herzkammer fiftirt, Vorkammern in Tha-
tigkeit. Die Aorten leer, die Bauchvene
firotzend gefillt. 9 Vorkammercontract.
zu 20. A
Sehwache Kammercontraction, die auf
> Vorkammercontractionen folgt.

Auf einen in die Umgebung des Herzens
inftillirten gt. Atropin {1 %/o) tritt fchwache
aber normale Herzation ein.

Die regelmiifsigen Herzcontrationen find

kraftiger geworden.

Die unregelmifsige Herzarbeit beginnt wie-

der, indem dic Kammer allein arbeitet.

Wieder regelmifsige Herzaction.

Die rechte Vorkammer arbeitet allein,

worauf die Contration der Kammer folgt.

Wieder regelmifsige Herzact, Readctions-

lofe Cornea, vollige Paralyfe.

Rechter Vorhof und Kammer arbeiten.

In der Folge ftellen die einzelnen Herzabfchnitte, in

unregelmalsiger Aufeinanderfolge und unabhing

gig von be
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ftimmten Zeitabfchnitten jhre Thitigkeiten ein, wobei jedoch
grofsere Energie der jeweiligen Contractionen beobachtet
wurde.

Die Muskulatur des linken Oberfchenkels, an dem die
Injection gemacht worden war, it goldgelb, Der Nervus
ifchiadicus gelblich getarbt; hat feine Erregbarkeit eingebiifst.

X. Versuch am freigelegten Herzen.

Zeit 7 {}.;J[]Igﬁ?rltl‘- Bemerkungen,
Normale Herzaction 13 : 20.
12, 47 Injeétion unter die Haut des Oberfchen-

kels eines Frofches von 0,25 c. ¢. ciner
2 % alkoholifchen ParzlniLrophcnoll{)’fung
= 0,005 grm.

49, 13
51. 10 Das ganze Herz gebliht.
54. Auf 3—4 Vorhofcontractionen erfolgt
eine der Kammer,
55. Wieder regelmiifsige Adlion, der dann
wieder dic friherc unregelmiifsige folgt.
1. 3. Diaftolifcher Stillttand von 15 Sec, darauf
9 regelmiifsige Herzadtion.
18. Rechter Vorhof und Kammer arbeiten.
Hin und wicder fillt eine Contraétion des
Erfteren aus.
22. 5 Regelmifsige A &tion,

39. 4 Die Kammer arbeitet allem.  Muskeln
und Nerv an der Injectionsttelle reagiren
anf den Inductionsftrom.

40. Der rechte Vorhof arbeitet wieder; 8 Sec.
nach feiner Contration contrahirt fich die
Kammer, der unmittelbar die rechte Vor-
hofsfyftole folgt.

45, Kammer arbeitet allein, Bald darauf das
vorherige Bild.
46. Der Reihe nach arbeitet zuerlt der rechte,

dann  der linke Vorhof ; endlich die
Kammer.
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Zoiy 2o d Jlereonts Bemerkungen

1. B2. Der rechte Vorhof arbeitet allein.

59. Beide Vorkammern arbeiten wieder nach-
4 einander, worauf dic Kammercontraction
folgt.

2. 15, Linke Vorkammer und Kammer arbeiten
ailein.

17. Jeide Vorkammern arbeiten allein.
20. Der rechte Vorhof arbeitet allein.
23. Die Kammer arbeitet allein.
Der Induétionsftrom errcgt den Nervus
ifchiadicus nicht mehr; dic Muskeln con-
trahiren fich nur fchwach.
40. Die Kammer arbeitet nach wic vor allein.
4 Die Vorkammern find villig durchfichtig
und laffen fich weder durch die kriftigften
mechanifchen noch faradifchen Reize zur
Contra&tion bringen. Myofis.
Der Verfuch wird abgebrochen.
X1. Versuch. Mit freigelegtem Herzen.
foiy, Znld Herconir Bemerkungen.

10. 12. Injeftion unter dic Haut eines Frofch-
Oberfchenkels von 0,1 ¢C. €. einer 3%
wiifsrigen Paranitrophenolnatrium—Ltifung
= 0,003 grm.

Normale Ierzaction 11 : 20.
10. 13. 9 Syftolen fehr kriiftig, doch bald unvoll-
{rindig.
8 et seq.
16. 9 Die Vorkammerfyftole auffallend Lraftig.
Die Kammerfystole fchwach.
19. 8 Die Kammer im Zuftande der Diaftole;

die Vorhéfe arbeiten allein. Mechanifche
Reize fiihren f{chwache Contraétionsbe-
ftrebungen der Kammer herbei.
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i Zah! d. Herzeontr, -
Min.  Sec. i erzco Bemerkungen.
10. 25. 7 Vorhofe und Kammer arbeiten gewiffer-

maafsen in der Diaftole, wobej 2—3
Contractionen der Vorkammern auf eine
der Kammer kommen,.

10. 27 — Diaftolifcher Stillftand von 50 Secunden,
8 Darauf: Vorhéfe und Kammer arbeiten
fchwach,
10. 30. 5 Gleich darauf Herzftillftand.
32. — Atropin auf's Herz, Die Contraétionen

werden momentan ein wenig  kriftiger,
auch die Schlagzahl nimmt ein wenig zu.

6 et seq.
33. Die Vorkammerfyftole fallt aus, die Herz-
kammer arbeijtet allein.
36. Der linke Vorhof arbeitet allein und fehr

fchwach., Das Herz fehr ftark dilatirt .

Aorten animifch,

45. Kammer arbeitet allein, Vorhsfe durch
5 fichtig.
47, Die Vorhsfe arbeiten zuerft alternirend,
dann folgt die Kammercontraction.
58. Augen reaGionslos.

Wird der Frofch entfeflelt, fo ift ihm fir die wohl-
erhaltenen Reflexe des cinen Beines, an welchem die In-
jeétion nicht ausgefiihrt wurde, frejer Spielraum gewihrt,
wihrend das andere Bein, gleichviel wo dje Reize angebracht
wurden, keine Rea&ionsbewegung macht, obgleich der ent-
fprechende Nervus ifchiadicus feine Erregbarkeit durch den
Induétionsftrom nicht eingebiifst hat.

Was  den mikroskopifchen Befund des Frofchblutes
betrifft, fo war derfelbe, fo oft ich auch auf pathologifche
Verinderungen irgend welcher Art fahndete, ftets von nega-
tivem Refultate begleitet gewefen. Dic Erfolge jedoch, die
ich bei Anwendung einer grofsen Injectionsdofis von Ortho.
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nitrophenclnatrium gewonnern hatte, beftimmten mich auch

hier zu gleichem Vorgehn.

Ich injicirte einem Frofch 2,0 c. c. einer gefdttigten,
wiffrigen, 3 % Lofung des Natriumfalzes unter die Riicken-
haut, wartete zunachft den 7uftand totaler Paralyfe ab, der
ca. in 15 Min. eintrat und brachte das Blut erft nach Ablauf
weiterer 1§-—20 Min. unter das Mikroskop.

Auch hier unterlag cs keinem Zweifel, dafs die weifsen
Blutkérperchen in  bedeutendem Maafse vermehrt waren,
ebenfo fanden fich hin und wieder Detritusmaffen, doch eine
fpecififche Alteration der rothen Blutzellen fehlte, fie er-
{chienen im Gegentheil vollig normal und intact.

Im Uebrigen war der Befund ein ganz iibercinftim-
mender: Das aus dem Herzen entlecrte Blut, zeigte, mit
Waffer verdiinnt, ein hellrothes opalescirendes Ausfehn, das
erft mit dem Niederfallen eines Niederfchlages {chwand, in
welchem fich dic weifsen Blutkérperchen nicht mchr auf-
finden liefsen. Diefer Niederfchlag in oben gefchilderter
Weife auf Paraglobulin- und Fermentgchalt gepriift, ergab
auch hier pofitive Refultate.

Versuche am Warmbliiter.
1) Allgemeine Wirkung.

Um die phyfiologifchen Wirkungen am Warmbliiter zu
priifen, ftellte ich 5 Verfuche an Katzen an, deren letzter
zur Beftimmung des Blutdrucks und der Pulsfrequenz diente.
In den erften drei wurde das allgemeinc Wirkungsbild nach
fubcutaner Injection von IL.ofungen gleicher Concentration,
unter moglichfter Controlle von Athmung, Pulsfrequenz und
Temperatur feftgeftellt, wahrend der 4. mir leider nur ge-
ringe Refultate eigener Beobachtung ergab. Zwel Verfuche

fprechen im Allgemeinen fir die hochfte Alteration des
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Nervenfyftems, jedoch mit nachfolgender Reflitution, wihrend
in den beiden anderen die Thicre dem funéioncllen Eingriff
crlagen. Tm Nachfolgenden beabfichtige ich ein Gefammthild
aus den einzelnen Verfuchen zu entwerfen, unter méglichfter
Bertickﬁchtigung der in der Natur der Sache liegenden Ab-
weichungen:

Nach fubcutancr Injeclion von ca. 0,5 grm. zeigen fich
zundchft einige Zeit hindureh keine hervortretenden  Fp-
fcheinungen aufser cinem unruhigen Wefen, das wohl auf

dic localen Schmerzem piinduneen zurtickzufuhren it und
o

bald wieder fehwindet, Allmalilich wird dje Katze matt,
vermag fich nicht mehr aufrecht zy crhalten und freckt fich,
nach vorausgegangenem Erbrechen, erfchopft nieder.  Die
Respirationsfrequenz nimmt fichtlich zu. Dic Zunge hiingt aus
dem offenen Maule herab, dem fich reichlicher, gelber, diinn-
fliiffiger Speichel in Tropfen endeert, der Athem wird
keuchend. Dahei gerdth das dyfpnoifche Thier in den Zuftand
hochiter Unruhe; es fpringt auf und legt fich wieder nieder;

es erfolgt der Abgang reichlichen breiigen Kothes:

Jetzt it die befchleunigte Athmung plstzlich gefchwun-
den und hat eincr ungleich ruhigeren Frequenz Platz gemacht,
wobei die Expiration Jedoch fehr erfchwert ift. Ganz plotz-
lich recidivirt dic befehleunigte Athmung auf's Nene und
erreicht jetzt den hochften Grad, {90: 20). Sic fchwindet
zum zweiten Mal und jetzt tritt mit Abnahme der Refpi-
rationsfrequenz, unter weitcrem Anfteigen oder Abfallen, der
Temperatur der Tod oder dic Erholung ein. Im erfteren
Falle wird die Athmung unregelmifsig, bald iberwiegt die
In- bald dic Expiration, bis fie unter gleichzeitig fchneller
Abnahme der Senfibilitit und Motilitat vollig fiftirt.




Xil. Versuch.

Respirationsfred.

Zeit.

in 20 sce.
11.
D.
12. 20 15
25,
© 80.
35.
47
50.
1. 80
10. 82
19.
29.
32. 90
33. 5
7. 80
40. 22
46.

Bemerkungen
Injection einer weifsen Katze unter die
Haut von 3 X 5 c.c. = 15 C. C einer
3,1 % Lofung == 0,465 gro.
Injeétion beendet.
Die Katze vermag fich nicht mehr auf-
recht zu erhalten.
Erbrechen.
Nochmaliges Erbrechen;  gleich darauf
Kothabgang.
Der Athem wird keuchend, frequent;
Die Zunge hidngt herab; gelber, dinn-
fliffiger Speichelfiufs.
Die Katze (pringt auf, macht einige
Sehritte mit mattem Gange, worauf {ie
fich wieder hinftreckt.
Die Katze ift fehr unruhig; fehr fre-
quentes  Athmen. Der diinnfliffige
Speichel  fliefst immerwihrend in
Tropfen ab.
Enorme Athmungsfrequenz.
T. 39,5.
Refpiration in geringen Grenzen wechfelnd
und trigt abdominellen Charakter. Iis
wird durch Einfchnitt dem Chr der Katze
ein Tropfen Bluts eatnommen und fofort
unter das Deckglaschen gebracht: Neben
rothen und weifsen Blutkérperchen finden
fich Gebilde, die jedenfalls den weifsen
Blutzellen ahnlich, doch kleiner find.
Die Athmung ift viel ruhiger geworden.
Athmungsfreqenz gefteigert.
Plotzlich fehr befchleunigte Athmung.
Harnabgang.

T.

9,4.

W]
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spirationsfreq.
Zeir, Bespirationsfreg Bemerkun gen.
47. 48 Speichelflufs weit geringer,

48. 48

56. 36 Abdominelleg Athmen. Wird die Katze
moleftirt, erhebt fe fich miihfam und
dndert ihren Platz,

1. 57 48
58. 38
59, 40 Sehr wechfelnde Rcfpirationsfrcquenz.
2 35
Es wird ein zweites mikrofkopifches Blut-
priparat angefertigt; dic genannten Gebilde
erfcheinen fpiirlicher, die weifsen Blutkér-
perchen vermehrt.
11, 33 Expiration langer
P. 60o: 20,
15. 25
16. P. 60 : zo.
17. 30 P. 64 : 20.
22, 12 P. 60 : 20

Die Katze ecrhebt fich und fpringt fort,
erholt fich mit der Zeit und ift am ande-
ren Tage véllig munter.

Anmerku ng. Der aufgefangene Harn ift recht dun-
kel, entfirbt fich auf Saurezufatz vollig und nimmt durch

Neutralifation des letzteren durch Natronlauge, wicder die
urfpriingliche Farbe an,

XiHl. Versuch mit Paranitrophenolnatrium,

Zotn RepImeed Lubten o, Bemerkungen,
10. 20. norm. 38,7 Kiner Katze werden 4X 3
C. c.=20c. c. einer 3,1%
Lofung injicirt == 0,620 grm
5. Injeétion beendet.
11. 15, 57
16. GO
20. 18 65 40,0

21, 65
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Respirationsfreq. Pulsfrog.

Zeit. D0 Boe. T in 20 Sec, Temp. Bemerkungen.
23. 27 80 40,1
25, 30
26, 80 Refpiration befchleunigt.
217, 43
30. 50 5
31. 55 70 40,2
33. 16 Kothabgang.
38. 72 75
40. GY
44, 66
43, iy
46. Simmtliche Reflexe woll
49, 68 90 erhalten.
50, 72 70 40,2
51, 70 70
53. T2 70
56. 76 50
57. 70
58. 70 70

12. 70 67
10. 63 65
17. 60 65

Gefammtreflexe nach wie vor erhalten.

Das Thier wird durch Stich in die Medulla oblongata
getodtet. . Bei Eroffnung der Carotis gerinnt das fcheinbar
dunkle Blut fo auffallend fchnell, dafs nur geringe Mengen
im Reagens-Glafe gefammelt werden konnen. Auf das etwa
sehnfache verdiinnt, erfcheint es nichts defto weniger im
Vergleich zu einer, vor Anftellung des Verfuches, durch
Aderlafs aus einer Beinvene gewonnenen u. ebenfo verdinnten
Blutprobe heller roth und gewinnt bald das frither erwahnte
opalescirende Ausfehn. Mehrere dem Herzen entnommene
und in verfchiedenem Grade verdiinnte Blutproben fetzen,
in die Kilte geftellt, bis zum andern Morgen am Boden der
Gefifse einen Niederfchlag ab, idhnlich wie er beim Ortho-
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und  Paranitrophenclnatriumblute des Frofches befchrichen
wurtde.

Mikroskopifch weift das unverdiinnte Blut Vermehrung
der weifsen Blutksrperchen auf,

Section. Im Herzbeutel gelber, klarer Lig. pericardii.
Die Lungen von normaler Farbe, lufthaltig.  Milz gelblich
roth, weift mikroskopifch dufserft viele, den weifsen Blutzellen
dhnliche, kérperliche Elemente auf. Nierenbecken gelblich.
Das Geliirn it von einer Farbung durchaus unbeeinflufst.
Knochenmark gelblich-risthlich,  Muskeln und Nerven gelblich

nuancirt,

XIV. Versuch,

Zeit, SGiationsfieg. Bemerkungen.

11, 5. — Finer Katze werden 5 X 5 ¢ ¢ ==
25 ¢ ¢ eincr 3,1 % Lofung von Parani-
trophenolnatrium  fubcutan injicirt =
0,775 grm,

11. 10, — Injeftion beendet,
Unmittelbar nach Schlufs der Injection
wird das Thermometer eingefithrt; Tem.
peratur 39,3,

20. 16
21, — Puls: 72
30. — Athmung  frequenter, Speichelflufs  mit

dinnflisfigem gclben Secret.
32. 64 Die Athmung wird keuchend,
33. 62

34. 61 Expiration und Infpiration gleich lang.
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Zeit. Rt’ﬂg"lﬂéb‘”;ﬁ?_ml- Bemerkungen.
11. 38. T2

T2 Hochfte Dyfpnoe.
41 T2
42, T2 Kothabgang.
45. T2
50. 32 Angecftrengte Expiration.
ol 31 Pupille anafthetifch.
52. 29 Nach 6-——10 Rcfpirationen eine lange

Expiration.

53. 25

22 Hin und wieder tiefe Infpiration.
54 21
53 20
56 15
57 32

29 In{piration nicht wahrnehmbar; wohl aber

dann und wann eine Fxpiration.
12. — 25 T. 40,0. Katze vollig reactionslos.

5. — Angeftrengte Lixpiration.

Athmung fiftirt; “Tod.

Bei Eroffnung des Tlerzens zeigt das Blut cine etwas
dunklere, mit Waffer verdinnt einc hellrothe Farbe. In der
opalescirendeu Fliffigkeit fenkt fich aimihlich eine weifsliche
Schicht zu Boden.

Im unverdiinnten Blut laffen fich mikroskopifch auffallend

viel weifse Blutkdrperchen entdecken; fowohl vollig intalte,

als fternférmig gefchrumpf te. Aufserdem Detritushaufen.

XV. Versuch. Es werden einer Katze 7 X §5 ¢ €
einer 3,1 %0 Lofung von Paranitrophenolnatrium fubcutan
injicirt == 1,083 gron.

6 Uhr Morgens @ fehr {chmerzhafte Injection; der Tod
foll fchon nach 1 Stunde cingetreten fein.

Section: An den Injectionsftellen ift das lockere Zell-
gewebe intenflv gelb; Refte der Injectionsfliiffigkeit nicht

vorhanden; Muskeln gelb-rothlich s Maulfchlcimhaut auffallend

38
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blafs, mit hellgelbem Anflug. Das Herz enthilt fliffiges
Blut, kein Gerinnfel. Das Blut zeigt unter dem Mikroskop
eine grofse Zahl weifser Blutkérperchen einzeln und in
Gruppen vereinigt; neben andern weifslichen Gebilden, die

aus Detritus-Maffen zu beftehen {cheinen.

2) Wirkung auf das Herz,
Im Blutdruckverfuch, der weiter unten folgt, und in

welchem ich kleinere und grisfsere Dofen einer 2 %o Parani-

trophenolléfung  benutzte, fillt der Blutdruck nach jeder

Injection, un dann wieder zu fteigen, wahrend die Pulsfrequenz

nach Einverleibung von zunichift

Yo c. c. entfchicden zu

fallen fcheint, wihrend dicfelbe nach den tbrigen Injeétionen

fteigt und mehrfach fteil wieder abfillt.

XVI. Versuch.

Blutdruckverfuch.

Min. gec.  Zahld. Hercontr. pharderer Bemerkungen.

20 58 170 Einer Katze werden 10,5
Nor- 40 52 164 c. c. einer unter Natron-
mal. 60 57 171 zufatz neutralen 2 %/ Para-

/2 c. c. injicirt, nitrophenolléfung = o,21
1. 20 44 179 grm. in die Vena Jugularis
40 32 177 allmihlich injicirt,
60 30 175
2. 20 31 176
40 31 17
60 36 177
5 Min. Paufe.
9. 20 29 160

40 29 160 1 c. c injicirt.

60 30 159
10. 20 36 154

40 33 162

60 36 159

3 Min. Paulfe,
14. 20 30 164
40 49 154 2 c ¢ injicirt.




Min.

14.
15.

19.

20.

21.

22.

R4

28.

29.

30.

gee.

60
20
40
60

20
40
60
20
40
60
20
50
GO
20
40
60

20
40
60
20
40
60
20
40
60
20
40
60
20
40
G0
20
40
GO
20

Zaht d. TTerzcontr.

in 20 Sec.
67
13
80
36

32
30
30
30
39
65
G8
69
67
66
65
64

30
32

[3]
b}

30
31
43
73
79
80
5
8
8
82
83
80
79
b
84
85

119

Aittlerer
Blutdruck.

150
165
147
167

167
156
155
155
140
132
145
143
147
143
148
149

131
154
146
152
152
189
138
140
148
144
130
148
124
134
134
127
134
127
141

Bemerkungen.

Min. Paufe.

[¥3)

|8}

c. c. injicirt.

1 Min. Taufe.

Injettionsbeginn von 5 c. C.

Injc€tion beendet.
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Ti o Zahl d. Herzcontr. Mittlerer .
Min.  See, in 20 Sce. Blutdruck, Bemerkun gen.
30. 40 83 140
GO 83 140

Ende des Blutdruclkverfuchs.

Aus dicfen Protocollen ift erfichtlich, dafs das Parani-
trophenolnatrium, in welcher Form es auch im Organismus
zur Wirkung gelange, zu bedeutender Zunahme der Athmungs-
frequenz fiihrt. Diefe an fich gefteigerte Refpiration macht
nun auf ihrer Hohe noch Schwankungen, dercn Maxima die
Zahl 9o:20 fec. errcichen konnen, Gewdshnlich wurden
zwei Refpirationsparoxysmen beobachtet, nach welchen das
wahrfcheinlich crregte Athmungscentrum  entweder in den
Zuftand davernder Erholung oder Libhmung iberging.

Die Temparatur nimmt allmihlich zu und fteigt bis
zum Tode fort, oder fie fillt erft bei giinftigem Ausgange
mit entfchiedener Abnalime der Refpirationsfrequenz,

Der Puls endlich errcicht (f. Verf, 1L) wie die Respiration
zwei Maxima, aker beide viel frither, alfo nicht gleichzeitig
mit derfelben.

Was die Verinderungen des Blutes betrifft, fo geht
zunichft aus {dmmtlichen Verfuchen tibercinftimmend hervor,
dafs unter der Einwirkung des vom Zeligewebe aus reforbirten
Natriumpriparats die weifsen Blutkérperchen einer zunehmen-
den Vermchrung entgegengehn. Der Erwihnung verdient
tbrigens, dafs ich wihrend des Verfuchs I in Gruppen ver-
einigte Zellen beobachtete, die den weisfen Blutkérperchen
nicht unahnlich, jedoch kleiner waren und fpiter mit der
Vermehrung der letzteren weit feltener angetroffen wurden.

Bemerkenswerth ift ferner die hohe Gerinnungsfihighkeit
des Blutes.

Wird nimlich das Verfuchsthier, bei villig erhaltenen
Reflexen, im dyspnoifchem Stadium getédiet, fo gerinnt das
Blut nach Eréffnung der Carotis faft momentan,
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Tondlich wies die Unterfuchung verdiinnter Blutproben
(Verf. III) nach dem beim Frofchblute gefchilderten Verfahren
auch hier fowohl Paragiobulin- als Fermentgehalt ihres Bo-
denfatzes auf.

Zum Schluffe fei daran erinncrt, dafs der Sectionsbefund
eine diffufe Gelbfirbung faft fammitlicher Gewebe des Kor-
pers aufweift, wovon das Gehirn allein eine Ausnahme macht.
Von gleicher Farbe find Speichel und Harn;, im Lectzteren
ift der Nitrophenolgehalt nachweisbar,  (Siehe dariiber den

Abfchnitt liber Pikrinfaurc.

7um Schluffe mciner Unterfuchungen beabfichtige ich
in aller Kiirze, die Refultate, die ich einerfeits mit den
Nitriten und Nitrokorper der Fett{durcreihe, andererfeits mit
den Nitroverbindungen der aromatifchen Reilie, fowohl am
Kaltbliiter als am Warmbliter gewann, vergleichend  zu
betrachten.

. Dic Nitrite und Nitrokorper der
[Fettfaurereihe.

1) Am Kaltbliter: Sie zeigen in fofern dhnliche
Erfchcinungeu, als fie Narcofe, hezw. centrale und periphere
Lihmung herbeifihren.

Wihrend der fich vollziehenden Wirkung der Nitrite
hilt das Erlofchen der Senfibilitdt und Motilitit gleichen
Schritt, wihrend die Senfibilitat unter dem Einflufs der
Nitroktrper bedeutend frither fchwindet, Zuckungen und
Muskelzittern werden beim Amylnitrit und Nitromethan,
befonders aber bei dem Letzteren regelmifsig, bei dem
Aethylnitrit und Nitropentan nur felten beobachtet.

Was dic Herzthitigkeit betvifft, fo findet beim Amyl-
mitrit und Nitropentan im Wefentlichen allmahliche Abnahme

der Herzfrequenz und allendlicher diaftolifcher Sliliftand {tatt.
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Beim Aethylnitrit it diefe Abnahme unregelmifsiger und

wenig ftetiz, weift aber dem Amylnitrit analog in feltenen
Fallen anfinglich voriibergehende Befchleunigung auf. Das
Nitromethan endlich weicht vom Allgemeinbilde ab., Die
~ Abnahme der F requenz ift zunichft von eincr Zunahme der
Herzenergie begleitet und fehr bal
diaftolifchen Stillftéinden ,

unterbrochen werden.,

d kommt es zu langen
die nur von wenig Contracionen

Das Blut erleidet unter dem Linfluffe der Nitrite die
belannte Bildung des Methaemogl
Spetralftreifen im Roth und

obin, die fich durch einen
Braunung des Blutes kenn-
zeichnet, wihrend cine folche theilweife Zerfctzung des
Oxyhaemoglobins bei den Nitrokérpern nicht ftattfindet, das

Blut im Gegentheile eine mchr hellrothe Férbung  anzu-
nehmen fcheint.

2) Am Warmbliiter. Betreffs der Refpiration gleicht
die Nitropentan Wirkung am Meiften der des Amylnitrits,
indem die Athembewegungen befchleunigt und vertieft er-
{cheinen, wihrend beim Einathmen des  Aecthylnitrit die
Refpiration ganz allmihlich abgefchwicht wird, beim N

methan endlich ganz unbecinflufst bleibt,

itro-

Dic Herzthitigkeit ift unter der Inhalation der Nitrit
didmpfe anfangs befchleunigt, geht dann zur Norm und {inkt
dann allmihlich wieder. Die Wirkung des inhalirten Nitro-
penthans und- Mcthans enizieht fich leider,
genannten Griinden, unferer Beurtheilong; bei
Injeétion trat jedoch bei beiden Verminderung der Pulsfrequenz
cin, mit nachfolgender Hebung derfelben beim N

aus bereits

intravensfer

itromenthan,

Was den Blutdruck betrifft, fo finkt derfelbe nach
Inhalation der Nitrite fofort und zwar beim Amylnitrit ftetig,
beim Aethylnitrit unter Schwankungen. Nach direfter Appli-
cation der Nitrok(jrper hnkt cr gleichfalls, fteigt aber beim
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Nitromethan wieder an, bis iiber das urf{priingliche Niveau
hinaus, worauf cr dann wieder fallt.

Beziiglich der nervofen Wirkung diefer Stoffe gilt
Folgendes:

Nach Triedrich und Mayer') find dic, durch das
Amylnitrit hervorgerufenen Erftickungs- Krimpfe durch Er-
regung gewiller Hirnpartien bedingt, withrend das Ricken-
mark nur in fehr untergeordncter Weife an der Hervorrufung
derfelben betheiligt fein foll.  Wenn  Schadow die durch
Nitropentan  herbeigefithrten epileptiformen  Krampfanfaile
einer nicht analogen Entftehungsurfache zufchreiben mochte,
fo ftimme ich darin mit ihm vollig {berein. Auch treten
dicfelben fchon frithzeitig auf, von Intervallen gefolgt, in
welchen das Thier weder Senfibilitits- noch Motilitats- Sto-
rungen aufweift.  Meinen Beobachtungen zu Folge (pag:)
neige ich vielmehr zur Anficht bin, cine zeitweilige Erregung
des Krampfcentrums fiir diefclben verantwortlich zu machen.

Dic durch Aethylnitrit und Nitromethan erzeugten
Krimpfe {cheincn mir dagegen, beziiglich ihres Charakters
und der Zeit ihres Eintritts mehr in Uebereinftimmung mit
den Amyhitritkrimpfen zu ftehn.

II.- Nitroverbindungen der aromatifchen
Reihe.

1) Am Kaltbliter. Was die allgemeine Wirkung
der Nitrophenole betrifft, fo lehnt fich das Orthonitrophenol,
bezw. das Natr.falz deifelben mehr der der Pikrinfaure an,
indem fich bei beiden eine erhhte Reflexerregbarkeit als
Haupteffect geltend macht, die je nach der angewandten
Dofis, entweder unter fehr allmihlicher, oft tagelanger Ab-

1) L ¢ pag. 80.
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fchwichung derfelben zur Reftitution, oder baldiger Abnahme
der Gefammtreflexe zur totalen Paralyfe fiihrt, von der fich
der Frofch dann nicht mehr crholt. —

Die hinteren Extremititen reagiren, jedoch im Zuftande
der gefteigerten Reflexe in verfchiedener Weife, indem fchnell
auf einander folgende Reize an den Kinnladen des Pikrin{iure
Frofches mehrfache, heftige Streckbewegungen auslofen,
wihrend am Orthonitrophenolfrofch eine immer mehr zu-
nchmende Abduction der geftreckten Beine beobachtet wird.

Sehr abweichend vom gefchilderten Wirkungsbilde ver-
hilt fich das Paranitropheno!, indem es auch bei Anwendung
fehr kleiner Dofen (0,0005 grm.) weder zur erhdhten Reflex-
erregbarkeit, noch zur Erholung, fondern in jedem Falle zu
definitiver, totaler Paralyfe kommt. Sehr felten lifst fich
vor dem Endausgange ein cigenthiimlich kataleptifcher Zu-
ftand der Verfuchsthierc beobachten, der hin und wieder von
Zuckungen der Extremititen unterbrochen wird.

Hinfichtlich der Ifrage, wie dic Wirkung auf das
Nervenfyftem zu erkliren fei, {o befchrinke ich mich allein
auf einc Dcutung betreffs der Pikrinfiurc, indem ich nach-
gewiefen zu haben glaube, dafs diefes Praparat vorzugsweife
das Gehirn zum Angriffspunkt macht- Hat die centrale
Reizung eincer Lihmung Platz gemacht, fo theilt fich letztere
dann allmahlich der Peripherie mit.

Was die Thitigkeit des Herzens betrifft, fo macht
fich bei allen drei Nitrophenolen von vorn hercin eine Ab-
nahme dcr Frequenz und Energie defielben geltend. Diefer
Charakter bleibt fiir das Orthonitrophenol durchgingig erhal-
ten, wihrend er fich bei den andcren Priparaten in fo weit
andert, als das Paranitrophenolherz die coordinirte Arbeit
feiner einzelnen Theile einbiifst und unter der Pikrinfidure-
wirkung die Frequenz der Herz{chlige immer wihrend wech-

felt, die Contrationen bald regelmifsig, bald unregclmifsig
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werden, endlich unter Stillftinden {ehr wechfelnder Dauer
Oftiren.

Dic fortfchreitende paralyfirende Wirkung auf das Herz
fcheint dabei an die Ganglien- und Muskelelemente defielben
gebunden zu fein; bei der Pikrinfaure blieb jedenfalls der
intracardiale Hemmungsapparat ganz unbeeinflufst.

Die im Kapitel der Nitrophenole befchriebenen, bei
Anwendung grofser Dofen gewonnenen Blutverinderungen
find nicht ibereintimmender Natur, indem fich von der
Pikrinfdure eine Deftruétion der rothen Blutkorperchen, von
dem Orthonitrophenol nur einc ipecifiifche Alteration derfelben
nachweifen lifst. Kine Vermehrung der weisfen Blutkorperchen
kommt beiden Ifomeren allein zu. Detritusmaffen werden
durchgingig entdeckt.

Am Warmbliiter. Die durch die Nitrophenole beein-
flufste Athmung weift zundichft bei den mit Pikrinfédure
vergifteten Thicren keine wefentliche Abweichung von der
Norm auf; das Orthonitrophenol fiihrt allmdhlich zu fre-
quentercr Athmung, dann zu tiefen Infpirationen, wihrend
das Paranitrophenol die Refpiration ganz enorm fteigert.

In Bezug auf den Blutdruck bringt die Pikrinfdure und
das Paranitrophcnol unter gleichzeitig unregelmiifsigem
Schwanken in der Zahl der Herzcontrationen, ein Fallen
und Steigen deffelben hervor, wirend beim Orthonitrophenol
gerade umgekehrt der Blutdruck zuerft fteigt und dann fallt
und von fich mehrender und mindernder Herzthatigkeit be-
gleitet wlrd.

Hinfichtlich der nervéfen Wirkung diefer Gruppe unter-
fcheidet fich die Pikrinfdure dadurch wefentlich von den
beiden Homeren, als fie die heftiglten clonifchen und toni-
fchen Krampfanfille erzeugt, die von Intervallen gefolgt find,
in welchen die Reflexe gefteigert erfcheinen. Die beiden
anderen Verbindungen fithren den Tod unter allmihlicher

i
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Herabfetzung der Senfibilitat und Motilitiit herbei, wihrend
das Paranitrophenol gleichzeitis  das  Refpirationscentrum
reizt und lahmt.

Wenn es im letzteren Falle auch nahe liegen mag,
die auf's IMochfte gefteigerte Athmungsfrequenz direct mit
dem Zerfall der vermchrten weifsen Blutkérperéhcn in Zu-
fammenhang zu bringen und als Grund fiir die Todesurfache
Embolien der kleinften lLungengefifse anzunehmen (A,
Schmidt % und W. Zaha ®), f{o erfcheint mir fiir den {pe-
ciellen IFall eine folche Annahme aus folgenden Griinden
unzulifiig: ‘

Wir beobachten niamlich einmal, dafs das Verfuchs-
thier fich trotz enormer Dyfpunoe wieder villig erholt, fodann
aber, dafs dic dabei ftatthabende Athmungsfrequenz bis auf
270 Refpirationen in der Minute fteigt, wihrend bei An-
wendung einer nicht viel gréfseren, doch fchon letalen Dofis
nur die Maxima von 216 erreicht werden.

Was fpeciell die Veranderung des Blutes betrifft, fo
bringen alle drei Praparate hohe Gerinnungsfihigkeit hervor.
Aufserdem beobachtet Ery im Pikrinfdureblute, ich im Blute
des Ortho- und Paranitrophenols eine Vermchrung der weifsen
Blutkorperchen, die unter gleichzeitiger Zunahme von De-
tritusmafsen einherging. Diefer mikrofkopifche Befund ent-
fprach dem ungemein reichlichen Paraglobulingehalt im
Niederfchlage der mit Walfer verdiinnten Blutléfungen.

Pine Zerfetzung des Blutfarbftoffs bewirkte das Ortho-
nitrophenol allein; wenigftens gelang es mir in keinem Falle
Braunfarbung und Speétraltreif im Roth fiir das Parani-
trophenolblut nachzuweifen:; ¢ehenfo becinflufste die Pikrin-
faure das Blut in diefer Richtung nicht.

AL Sehaddt. Pl Areh. Dawd IN. pay

2 Virelh, Arch, Band 62,

, Bard XL G280 430,
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Ob der von mir im Katzenblut entdeckte Orthonitro-
phenolitreif, den ich wie bemerkt im Frofchblute nie zu
crzielen im Stande war, einen Methdmoglobin- oder Himatin-
ftreif, d. h. ciner lockeren oder fefteren Spaltung des Blut-
farbftofts ent(pricht, vermag ich vor der Hand nicht zu
ent{cheiden.

Hinfichtlich der Frage iiber die Vermchrung der weifsen
Blutkarperchen und dic fich ibr anfchliefsenden Lr{cheinungen
(Zunahme der Detritusmaffen und gefteigerte Gerinnungs-
fihigkeit des Blutes) machte ich auf die Unterfuchungen
von A. Schmidt?) verwcifen, der dic Faferftoffgerinnung
mit dem Zerfall cines grofsen Theiles der weifsen Blutelemente
cinhergehn lifst, denen zu IFolge einer Erkldrung fiir das
. Nitrophenolblut* keine weitere Schwierigkeit entgegenftindc.
Die {pecififche Entftchungsurfache freilich fir dic Vermchrung
der farblofen Elemente it vor der Hand einer Deutung
nicht zuginglich. ‘

Es eriibrigt noch an gewiffe Symptome zu crinnern,
die allen drei Verbindungen angehdren und cinerfeits fowohi
am Kaltblitter und Warmbliiter, als andererfeits am letzteren
allein zur Beobachtung gelangen: das ift einmal die diffufe
Gelbfarbung faft fammtlicher Gewebe und die vermehrte
Speichelfecretion. dic ein diinnfliiffiges Secret der gleichen
Farbe aufweitt.

Anmerkung, Zu allerletzt noch wenige Worte iiber
den antifeptifchen Werth der zur aromatifchen Reihe ge-
hisrenden drei Nitrophenole (deren Natr. verb) im Vergleich
zum Phenol felbit.

1) Die Lehre von den tfermentativen  Gerinhungs
1876, pag. D

selheinnngen.  Dorpat
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Bei Feftftellung diefer Frage richtete ich mich ganz
nach H. Fleck ') der dhnliche Verfuche mit anderen Stoffen
diefer Gruppe, darunter auch mit dem Phenol anftellte. Zu
dicfem Zwecke brachte ich je 23 c. c. klaren, fauren Harnes
in 4 Gefdfse und fiigte zu jedem 10 c. c. einer 2 % Lofung

i des betreffenden Stoffes hinzu; ein fiinftes Gefifs erhielt nur

‘ ~:r:1: ?‘ deftlllirtes Waffer in gleicher Menge.

L Die Refultate find aus Folgendem leicht erfichtlich :
“ Das Gefifs mit Harn

15, -}~ Waffer wies am 3. Tage Baéterien auf.
' -+ Trinitrophenolnatrumlsf. wies am 3. Tage Badterien auf.
¢ ) -I- Orthophenolnatrumlsf. Y . 8, " .
1’ -1~ Phenol ) H 8., . .
r ~- Paranitrophenolnatrumlsf. R & SR . .

1) Vergleichende Versuche zur Feststellung  des Werthes des salicyls als
Desinfectionsmittel.  Miinehen 1875,

T

| 405




THESEN,

1. Bei Tusfis convulfiva ift die Salicylfiurcinhalation der

der Carbolfaure vorzuzichen.
2. Der nicht mehr erregbare Nerv ift noch erregbar.

Septifche und gewifse antifeptifche Stoffe bringen, in

(3]

den  Blutkreisiauf gebracht, diefethen  lirfeheinungen

hervor.

4. Die Schutzpockenimpfung f{oll zur Zcit epidemifcher
Diphteritis unterbleiben.
5. Bei Eclampfie follte das Anwylnitrit hiaufigere Verwen-

dung finden.

6. In gewiffen Lebensverhiltniffen it der Typhus eine

nicht gefahrliche Krankheit,

o - . Tt

sur feierlichen

DOCTOR-PROMOTION

des Hoerrn
Iichard Otto.
welche
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