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Beim Seheiden von hiesiger Hochschule er-
areife ich mit Ireuden die Gelegenheit allen
meinen hochverchrten Lehrern fir die mir zu
Theil gewordene wissenschafliche Aushildung mefe
nen tiefsten Dank auszusprechen.

Insbesondere eilt  devselbe  Heren Prof, Do
k. Kobert, der mich bei Abfassung dieser Arheit

in hebenswirdiester Weise unterstiitzt hat.







A. Chemischer Theil

1. Historisches.

I)ie unter dem Collectivnamen Solvin oder Pol
lysolve neuerdings von Amerika aus fiir dic medici-
nische Praxis empfohlenen Priparate sind im Wesent-
lichen Producte der Einwirkung concentirter Schwefel-
sdure auf dic verschiedensten Triglyceride der Fettséduren,
resp. auf dic betreffenden freien Fettsiuren selbst. Es
ist darnach leicht cinzusehen, dass das Solvin kein ein-
heitlicher Korper ist, sondern dass aus jedem Oele, Fette
oder jeder Fettsiurc gich ein besonderes Solvin dar-
stellen ldsst.

Diese Solvinpriparate sind nun keineswegs erst
neuerdings entdeckte Verbindungen, sondern sie haben
in der technischen Chemie, speciell in der Tirkisch-
rothfirberei, schon seit mehr als fiinfzig Jahren eine
Rolle gespiclt. Schon der hochverdiente . F. Runge?)
empfahl nimlich in seiner Farbenchemie vom Jahre 1834
dieBehandlung der Oele mit Schwefelsdure fiir die Zwecke
der Tiirkischrothfirberei. Wenn er auch wesentlich vom

F. F. Runge, Farbenchemie, Theil I, 1834.
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technologischen Standpunkt aus, die Solvinfrage be-
rithrte nnd die chemisehe Scite kaum beriicksichtigte,
so gebithrt thm doch das Verdienst, als Erster ein Solvin-
priaparat dargestellt und practisch verwerthet zu haben.

Nuch Runge war ox Fro my '), welcher die Ein-
wirkung der Schwefelsiure auf Mandelsl und  reine
Oclsdure untersuchte. Er nenut den aabei sich bildenden
Korper — Oleinschwefelsiiure. Bei der Einwirkung
von Schwefelsiinrehydrat auf Baumé! oder Mandels] in
der Kiilte zeigt sich boi Vermeidung aller Temperatur-
crhihnng keine schweflige Siure und es entstehen nach
Fremy dabei zwei gepaarte Siuren — Glycerin -
schwefelsiure und Olej nschwefelsinre (letztere
neben Margavinsehwoetelsiiure.)  Die Oleinschwefelsinre
istnicht kyysiallisirbar. Die Verbindungen derselben mit
Alkalien sind in Wasser loslich und diese Salzlésungen
werden durch Frd- und Metallsalze gefillt.,  Eine Tren-
nung von  Margarin- und  Oleinschwefelsiure gelang
nur schr schwer,

Mehrere Jahrzehnte hinduarch blieb dann die Olein-
schwefelsdure vollstindig unbeachtet, bis im Jahre 1877
A Muller-Jacobs ?) sich dieselbe als Beize fiir die
Zwecke der Tirkischrothfirberei pbatentiren liess. Hy

L) Fremy. Avnal. d. Chem. und Pharmac. Bd, XX 8. 50,
Citirt aus Liebig, Poggendoriy und Woehler — Handworter-
buch der reinen unid angewandten Chemie. Bd. 5. Artike] -
Oleinschwefelsiure pag. G72.

2) A.Muller-Jacobs.

a) Dingl. polyt. Journ., 229 pag. 8344,

by ” ” 251 pag. 499 und 547,

¢) - " " 254 pag. 502,

di Zeitschrity i Naturwissenschatten, begrindet von
Giebel Bd. LVIIT 1885 (der vierten Folge vierter
Band) pag. 249.




giebt der Beize den Namen Tiirkiscehrothél, welcher
Name jetzt schr allgemein wird und dic Bezeichnung
Oleinsehwefelsdure in der Technik ganz verdringt hat.

A. Miiller-Jacobs giebt eine schr ausfithrliche
und griindiiche chemische Untersuchung iiber alle bei
der Bildung von Tiirkischrothol aller Arten verlaufenden
Processe, wesshalb ich mich iiber scine Arbeit ans-
tithrlicher verbreiten werde.

2. Darstellung des Tiirkischrothdles.

Bei der Herstellung von Tiirkisehrothol und ana-
logen Verbindungen ldsst man auf irgend ein Oel vork.
der Constitution der dreisiiurigen Ester des Glycering,
z. . auf Mandelsl, Olivendl, Ricinusol, Riibol ete., nach-
dem dieselben gut gekithlt worden, concentrirte Schwefel-
siure einwirken. In gleicher Weise kann man an Stelle
der Fette die betreffenden reinen Fettsiuren setzen und
daraus das Tirkischrothél entstehen lassen. Man hat
genau darauf zu achten, dass dic Massen sich nichi
iber 50" erwarmen und keine Entwicklung von schwef-
liger Siure, Briunung und Zersctzung stattfindet, wobei
tiefere Oxydationen erfolgen, die hier nicht erwinscht
sind. Nach einigem Stchen wird die Reaction durch
rasches Hinzufiigen etwa des doppelten Volums mog-
lichst kalten Wassers unterbrochen.  Durch wisserige
Salzlésurigen wird endlich die aberschiissige H,S0,
zum Theil in Na,S0, umgewandelt, jedenfalls aber ver-
diinnt und unschidlich gemacht.

Dic bei diesem Process sich bildenden Koérper sind
jo nach der Menge, Concentration, Einwirkungsdauer
der angewandten Schwefelsiure, sowie nach der End-
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temperatur der Massen, schr verschieden, sowohl was
ihre chemische Zusammensetzung, als was ihre Eigen-
schaften angeht. Doch haben alle diese Producte das
Gemeinsame, dass sie sich, wic sie auch entstanden sein
mogen, nach Hinzufiigen von Wasser in einen wasser-
I6slichen und in einen wasserunléslichen An-
theil trennen. Man verfihrt zweckmissiger Weise S0,
dass man die Massen zuerst in ihrem gleichen Volum
Aether 1ost, dann etwa die 10-fache Menge Wassers
hinzufiigt und stark schittelt, worauf dann dic beiden
Schichten entstehen, welche sich nun leicht trennen lassen.

Ueber die bei diesen Reactionen verlaufenden che-
misechen Processe, haben Miiller-Jacobs, Liechti
und Suida, Ssabanejew und neuerdings Benedikt
und Ulzer Untersuchungen versffentlicht,

3. Eigenschaften des in Wasser unidslichen Antheils
des Tiirkischrothiles,

Der in Wasser unlésliche Theil besteht der
Hauptmasse nach aus Oxystearinsiiure und deren An-
hydrid, Oeclsdure und unter Umstinden auch aus un-
verdnderten Triolein. Die Umwandlung der Oelsiiure
in Oxystearinsiure erfolgt nach B enedikt und Ulzer!)
durch Wasseraufnahme:

CisH30, + H,O = CisHy; . OH . O,.

4. Eigenschaften des in Wasser loslichen Antheils
des Tiirkischrothdles oder des Solvins,

Die in Wasser l6sliche Verbindung reagirt
nach Miiller-Jacobs stark sauer, ist leicht léslich in

1) Wiener Monatshefte fir Chemie 1887, pag. 208,
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saurchaltigem Wasser, mischt sich iiberhaupt mit Wasser
und Alkohol in jedem Verhéltnisse. Der Korper hat
in concentrirtem Zustande ein spee. Gewicht von 1,026
(hei 17,59). Seine Lisungen schidumen beim Schiitteln,
und schmecken bitter, zusammenziehend und kratzend.
Mit geringen Mengen von Mincralsduren zusamimenge-
bracht entstchen leicht verschwindende Tritbungen,
nach Zu-atz grosserer Mengen scheidet sich der Korper
aus denscelben unverindert aus. Durch anhaltendes
Kochen mit Wasser, Siuren und Alkalien zersetzt er
sich, cbenso bei lingerem Stehen, sowohl in wisseriger
Losung als auch in cone. Zustande unter gleichzeitigem
Austritt von H.SO,.

Die Salze der Alkalien sind vollkommen bestindige
Verbindungen und bilden mehr oder weniger dicke,
syrupihnliche hellgelbe bis braune Flissigkeiten, welche
das Ausschen ecines etwas dunklen Rieinuséls haben.
Letztere Salze sind in Wasser und Alkohol klar loslich
~und lassen sich unzersetzt auf 1000—1100 erhitzen. Bel
Erhitzung iiber 1100 tritt Zersetzung und zugleich Un-
loslichkeit ein. Bei Null-Grad gerinnen die Alkalisalze
zu einer hellgelben Masse, welche die Consistenz von
Vascline besitzt. Eine Ausnahme macht das Am-
moniumsalz, welches sich schon bei weit niedrigerer Tem-
peratur als 100° unter Abgabe von freiem NHj zersetst.

Aus den Salzen der Alkalien stellt man die Salze
der Metalle und Erden dar, indem sie mit den Aecetaten
derselben versetzt werden. Sic bilden meist diekliche
Oele oder lackartige Nicderschlige.

Ein weiteres sehr wichtiges Characteristicam des
wasserloslichen Korpers und der wasserloslichen Salze
desselben ist nach Miiller-Jacobs sein bedeutendes




10

Liosungs- und Emu Isionsvermiégen fiir eine grosse Anzahl
anorganischer und organischer Kérper, welehe fiir sich
allein nur schwer, ja selbst ganz unléslich sind.  So wird
Selen und Schwefel geldst, vom Schwefel in der Wirme
7Y, % 5 beim Erkalten scheidet sich ein Theil des Sechwe-
fels in Form von rhombischen Nadeln und Blittchen aus,
withrend ca. 238 & in Lésung bleiben. Auch TPhos-
phor zeigt ein #hnliches Verhalten, nur ist die Lésung
nicht vollkommen klar. Ebenso werden Jod und Brom
gelost.  Ferner werden Alkoho!, Aether, Chloroform,
Schwefelkohlenstoft, Benzol, Terpentin, Petrolenm, Nitro-
benzol, Nitroglycerin gelost. Diesc Substanzen lassen sich
in den  Alkalisalzen der wassorloslichen Verbindung
gelést mit belicbigen Mengen Wassers klar mischen,
ohne dass Suspension oder Abscheidung an der Ober-
fdche erfolgt, besonders wenn dis Alkali in geringem
Ueberschusse vorhanden ist. Zuzatz von NH., erhoht
die Lislichkeit.

Ebenso I6sen sich siammtliche dtherische Oele und,
Fette, vom Terpentinol 50 # , ather. Senfsl 5 %, Citro-
nensl 2 ¢ ete.l)

Vou organischen Sduren, sowohl festen als Aijssi-
gen, sind Benzoésiiure, Salieylsiure, Carbolsiure 10 2,
Sulfocarbolsiure, Chrysophansiiuve 3 % ete. solbst in
grosseren Mengen mit den Alkalicalzen dos betreffenden
Korpers klar mischbar, ohne dass die Saure abgeschie-
den wiirde.

Ferner werden von organischen fosten Substanzen
noch gelést Camphor 95 % — dieser bildet dabei eine

1) Die genaueren Angaben iiber das Losungsvermogen fir

einzelne Stofle citire ich nach A. Gansw] ndt, Pharmaceutische
Centralhalle. 1886 pag. 410,
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gelbliche Lisung, welehe die Consistenz von Glycerin hat.
— Jodoform ca. 3/, %, Zucker 30 %, Thymol 2%, B-
Naphtol 1 %, Kohlenstofftrichlorid, Naphtalin, Anthra-
con, Cantharidin, Salicin, Anilin, Toluidin, Xylidin ete.
viele (ilycosidel), Gerbstoffe, fast simmtliche Farb-
stoffe, selbst Indigo, wenn auch;nur in schr geringem
Maassc, viele Alkaloide, so Morphium, Chinin, letzteres
beim Brwiarmen in namhafter Menge und auch nach dem
Erkalten bleiben noch 3—4 % in der Lésung.

Ferner vermogen die Alkalisalze der wasserlos-
lichen Verbindung 80—40 % unveriindertes Oecl aufzu-
nehmen und bleiben damit bei nieht zu hohem Wasser-
zusatz noch klar. Doch geschieht der Nachweis des
unverinderten Ocles leicht durch Auflosen der zu unter-
suchenden Substanz in ihrem 10—12fachen Volumen
an Alkohol. I8 tritt dabei eine Tritbung ein, die Aus-
scheidung des Triglycerids erfolgt in einigen Tagen
(natirlich Ricinusél ausgenommen). Doch ist dabei zu
achten, dass geringe Mengen Alkohol das Product
klar 16sen.

Mit dem Alter dés Tiirkischrothéles nimmt der
Gehalt an unverindertem Triglycerid ohne sichtbare
jussere Aenderung ab (durch Ranzigwerden?). Die
namliche Spaltung (?) erfolgt nach Miller-Jacobs
hi#ufig unter Mitwirkung cines Pilzes, welcher grosse

1) Als vor etwa 4 Jahren Miuller-Jacobs eine grossere
Quantitit Solvin durch Vermittlung des hekannten Physiologen
Tiegel an Prof. Kobert ubersandte, wurde in dem Begleit-
schreiben hervorgehoben, es sei sehr wahrscheinlich, dass das
Solvin zur Darstellung der bekanntlich sehr schwer loslichen und
schwer darstellbaren Digitalisbestandtheile, des Digitalins und
Digitoxins, sich sehr nitzlich erweisen werde. Leider zeigten
darauf beztgliche Versuche Kobert’s, dass sur Isolirung von der-
artigen Pflanzenstoffen das Solvin sich sehyr wenig eignet.
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Aehnlichkeit mit dem Saccharomyces cerevisiae
zeigt.  Dabei kommt es namentlich im Sommer zu
heftigen Giahrungserscheinungen mit reichlicher Kohlen-
saurc-Entwicklung, so dass oft Sprengung der Versand-
gefisse erfolgt. Da die Géhrung in chemiseh reinen
Oclen ausbleibt, so mogen die stickstofthaltigen schleimi-
gen Bestandtheile schlecht gereinigter Ocle die Gédhrung
begiinstigen. Zusatz von Salicylsiure oder Carbolsiure
verzogert dic Gihrung, Quecksilberchlorid hebt sie vollig
auf. — Hat die Githrung aufgehort, so hat sich sammt-
liches unveriindertes Triolein zersetzt. — Der Gehalt
an unverindertem Oel ist insofern von Bedeutung als
Metallsalze der anorganischen und organischen Siuren,
z. B. der Oclsiiure, um so leichter gelost werden, je reiner
die Priiparate sind. Im entgegengescetsten Falle ent-
stchen pfasterdhnliche Massen, weil sich unlésliche
Scifen bilden!).

Ein weiteres sehr interessantes Verhalten ist, dass
die wasscrlosliche Verbindung und deren Salze sehr
leicht durch thierische und pilanzliche Membranen dif-
fundiren und dabei keinerlei Zersetzung erleiden, und
noch die Diffuxionstihigkeit der in ihnen gelosten Stoffe
vergrésscern.  So diffundiren Eiweiss und Farbstoffe, wic
Indigo, in den erwihnten Substanzen gelost, durch
Membranen gegen Wasser in grosserer Menge, als dieses
ohne dieselben der Fall ist. Gegen Ricinusol diffun-
dirend, wird soviel der wasserloslichen Verbindung

1) Nach Convert (Pharmac. Rundschan 1855 pag. 154) ent-
stehen durch wechselseitige Einwirkungen von Losungen der
Alkalisalze der wasserloslichen Verbindung und Lésungen von
Metallsalzen unlosliche Verbindungen, welche sich zur Herstellung
schoner Pflaster auf kaltem Wege eignen wiirden.
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aufgenommen, dass es emulgirbar wird. ,Werden Mem-
branen mit der wasserloslichen Verbindung getrinkt,
so tritt eine Verlangsamung oder selbst Aufhéren der
Diffusionsstrémung cin, wenn in den diffundirenden
Losungen cin Korper vorhanden ist, welcher mit der
erwihnten Verbindung einen unléslichen Niederschlag
zu erzeugen im Stande ist,” so Calcium- oder Alumi-
niumnitrat. Im entgegengesetzten Falle wird die Diffu-
sion nicht wesentlich gestort. Dic Hauptmenge der
Salze der wasserloslichen Verbindung findet sich bald
auf der Seite dor Membran, auf welcher die Salzlésung
weniger concentrirt ist und zwar so lange, bis Gleichz—
gewicht cingetreten ist. e

Diese angcfithrten vielscitigen KEigenschaften der
Alkalisalze der wasserldslichen Verbindungen mogen
wohl A. Miller-Jacobs veranlasst haben, sich die-
sen Korper unter dem Namen Solvin oder Polysolve
patentiren zu lassen. (D. R.-P. vom 9. April 1836.) Der
Vertrieb fir Deutschland ist der bekannten Firma
W. Kirchmann in Hamburg-Ottensen iibergeben
worden. ‘

Schon frither hat Miller-Jacobs denselben Kor-
per aus dem Rieinusél unter dem Namen Tiirkisch-
rothol als Mordant fiir die Tirkischrothfarberei sich
patentiren lassen. (D. R.-P. Nr. 14838 vom 30. Septbr.
1877.)

Erwihnung verdient noch folgende Kigenschaft
des Solvins 1): Wenn in eine Mischung von Solvin mit
dem gleichen oder doppeltem Volum Wasser, Alkohol,
Aecther oder Schwefelkohlenstoff ein Tropfen einer con-

1) Miller-Jacobs. Pharmac. Rundschau 1885, pag. 203.
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centrirten Metallsalzlosung gebracht wird , 50 bildet sich
sofort um den Tropfen eine Hiille, welche durch einen
Niederschlag erzeugt wird. Ks entsteht dabei eine sogn.
kiinstliche Zelle nach Traube. Die Hiillen der Zellen las-
sen sich mit verschiedenen Farbstoffen prachtvoll farben.
So giebt eine concentrirte Lbsung von neutralem Alu-
miniumsulfat, die mit Alizarin versetzt worden ist,
eine prachtvoll tirkischrothe Zellwandung. Wird das-
selbe mit Eisenchlorid gemacht und enthilt das Solvin
nur Spuren von Tannin, so wird die Zellwandung intensiv
schwarz.  Dabei erfolgt cine Endosmose durch die Zell-
wandung, indem Acther, Alkohol, resp. Schwefelkohlen-
stoff gegen Wasser ausgetauseht werden und ins Innerc
dev Zelle treten.  Einige Farbstoffe durchdringen auch
leicht dic Aluminiummernbran und fiirben den Zellinhalt.
Soviel tiber die manniglaitigen Kigenschaften der
wasscrloslichen Verbindung oder des Solvins.

5. Chemische Constitution des Solvins.

Wibrend man, wie schon oben ausgefihrt, tiber
die Natur des wasserunléslich en Antheils des Tiir-
kischrothsles vollig im Klaren ist, gehen die Ansichten
Gber die Natur der wasserlgslic hen Verbindung
auseinander.

Liechti und Suida') fiihrten Anfangs die Um-
wandlung der Ocle auf die Bildung eines wasserljs-
lichen Monooxyoleinsiure- Glycerin-Schwefel-

1y L. u S.-Wagner's Jahreshericht: 1883, pag. 1089 und
1884, pag. 1122,

2) Mittheilungen des technologischen Geworbemuseums in
Wien I. Bd. pag. 7 u. 53 (diese Arboit war mir nicht zugingig.)
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siure-HEster zuriick, welcher gleichzeitig gebildeter
freier Oxyoleinsdure als Loésungsmittel dienen wiirde.
Die Schwefelsaure hiitte hier, neben der verseifenden,
wesentlich cine oxydirende Einwirkung. Nun stellte
aber Miiller-Jacobs fost, dass Licchti und Suida
die Entstchung von Oxystearinsaure CHs0; ent-
gangen war was sie auch spiter in den Mittheilun-
gen des technologischen Gewerbemuseums zu Wien
(pag. 64) zugeben. Darnach halten sie die wasserlos-
liche Verbindung fiir ein Gemenge von Oxystearin-
sidure und Oxyoleinsiure-Glycerin-Schwefel-
saure-Kster.

Da aber Oelsiiure dassclbe Product giebt, wie di€
Triglyceride, so war auch diese Ansicht nicht haltbar.
Letzteres wurde in jiingster Zeit auch von R. Benedikt
und K. Ulzer!) hestiitigt, welche zeigten, dass die von
Liechti und Suida zur Veranschaulichung des Pro-
cesses der Linwirkung von Schwefelsdure auf Tri-
glyceride aufgestellten Formeln neutralen Stoffen zu-
kommen, wihrend dic wasserlosliche Verbindung in
Wirklichkeit den Character einer starken Sédure hat.
Ferner miissten derartige Ester durch Kalilauge leicht
zu verseifen sein, was aber hier nicht der Fall ist.

Miller-Jacobs (1. e) erklarte im Gegensatze zu
Liechti und Suida die betreffende Verbindung fir
eine Sulfosiure (eigentlich richtiger Sulfoleinsdure.)
Im Wesentlichen schliesst sich auch Ssabanejew2)
dieser Ansicht an, und zwar erklirt er die im Reactions-
producte enthaltene Saure fiir Sulfooxystearinsiure.

1) Wiener Monatshette f. Chemie 1837. VIII. Bd. IV. Hft,
pag. 208.

2) Ber. d. deutsch. chem. Ges. XIX. 1886, pag. 239.
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Doch geniigte auch, wie wir sehen werden, die
Annahme, dass der loshche Theil des Turklschrotholes
eine Sulfofettsaure sei, nicht. Benediktund Ulzer
(1. e.) unterzogen die Frage nach der Natur der wasser-
Ioslichen Verbindung einer erneuten Priifung, wobei
sie auf folgende Weise verfuhren. Sie stellten sich
synthetisch eine Sulfosiure einer hiohern Fettsdure dar,
und verglichen deren Iligenschaften, mit denen des los-
lichen Antheils des Turklbchrotholes

Dureh Einwirkung von Schwefel auf chemisch-
reine Oelséiure, wurde zuerst ein schwefelhaltiges Oel-

siurederivat (Sechwefelélsiure nach Benedikt und
Ulzer) dargestellt, und dasselbe wurde darauf einer
Oxydation durch Permanganatlosung unterworfen.

Der Vergleich der so entstandenen Sulfofettsdure
mit der léslichen Tirkisehrothslsiure ergiebt nach 13.
und U. folgendes:

Beide sind mit Wasser in allen Verhéltnissen misch-
bar, ihre wiissrigen Lidsungen schiiumen beim Schiit-
teln.  Sie lassen sich daraus mit Kochsalz, verdiinnter
Schwefelsiiure und Salzsdure aussalzen und sammeln
sich als schwere Oele auf dem Boden der Gefisse an.

Mit den Salzen von Pb, Cu, Ca, Ba geben sie
amorphe, meist schmierige Nlederschlage

Auch gegen concentrirte Alkalien verhalten sie
sich ganz ihnlich, indem keine von boiden davon an-
gegriften wird.

In einem Punkte geht aber das Verhalten der
beiden Siuren auseinander. Wiihrend die Sulfofettsiure
wedcer durch verdiinnte kochende Salzséure, noch selbst
beim Erhitzen mit cone. Salzsiure im zugeschmolzenen
Rohre auf 1500 zerlegt wird, — wird die Tiirkischroth-
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olsdure leicht in Hy SO, und Oxystearinséure gespalten,
wenn sie mit verdiinnter Salzsaure oder Schwefelsiure
gekocht wird. In Folge dessen kann die Letz-
tere keine echte Sulfosdure sein.

Aus dem oben erwiahnten Verhalten gegen kochende
Alkalien und verdiinnte Sduren schliessen Benedikt
u. Ulzer, dass sie zur Classe der Aetherschwefelsiuren
gehéren muss. Eine Stiitze hat diese Angicht in dem
Verhalten der Aethylschwefelsdure, welche sich beim
Kochen, aber auch schon bei liangerem Stehen, in Alko-
hol und Schwefelsiure spaltet, was man durch Zusatz
von verdiinnten Mineralsiuren noch besehleunigen kann. |
Kochen mit eoneentrirter Kalilauge ldsst sie unverindert.™

~ Somit haben wir in den Solvinpriaparaten
mit Alkalien neutralisirte saure Schwefelsiu-
redther oder, was dasselbe ist, Aetherschwefel-
sduren der verschiedenen Fett- resp. Oelsduren.

6. Synonyma des Solvins.

Hier widre es auch am Platze auf einen Uebel-
stand hinzuweisen, dass fir dic Solvinpriparate so ver-
schiedenc Bezeichnungen gebriauchliech geworden sind.
Fremy nennt das Product der Einwirkung von Schwe-
felsdure auf OQele — Oleinschwetelsiure; — Miiller-
Jacobs —Tirkischrothol, — den wasserléslichen An-
theil des letzteren eine Sulfoséure resp. das Alkali-
salz dieser Sdure- Solvin oder Polysolve. Im An-
schlusse daran nennt der Patentinhaber Kirchmann
die Salze — Sulfolecate oder Sulfoleinate. Benedikt
und Ulzer — Alkalisalze einer Aetherschwefel-
saure. Ganswindt fithrt cinen ganz neuen Namen
ein, wenn er die Priparate Sulfoseifen nennt.
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Dass diese vielen Bezeichnungen nicht wesentlich
dazu beitragen, ein Studium der cinsehliigigen Litera-
tur zu erleichtern, ist wohl selbstverstindlich.

7. Eigenschaften der von mir untersuchten Solvine.

Bei meinen Versuchen hatte ich es mir zur Auf-
gabe gemacht, zuniichst die von Prof Kobert!) mit
dem Ricinusél- Solvin v. Miille r-Jacobs angestellten
Versuche zu wiederholen, theils um sie zu bestitigen,
theils umi mich selbst mit den Eigenschaften dieses
Korpers bekannt zu machen. Nichstdem wollte ich
die bisherigen Untersuchungen fortsetzen und inshe-
sondere dic mit dem noch rolativ unreinen Solvin-Pri-
parate Mialler-Jaocobs gewonnenen Resultate miit
einigen cigens zu diesem Zweecke dargestellten chemisch-
reinen Solvin-Priiparaten vergleichen. Diese zu meinen
Untersuchungen dienenden Priparate wurden aus der
Fabrik chemischer Specialititen von W. Kirchmanun
in Hamburg-Ottensen bezogen.

Zur Untersuchung gelangten erstens das von Miil-
ler-Jacobs dargestellte Ricinusb‘l—Solvin, von desscn
Kigenschaften oben die Rede ist; zweitens ein chemisch
reines Ricinusol-Solvin v, Kirechmann, welches
in seinem #ussern Verhalten einige Unterschiede vom
ersten zeigte, indem es dickfliissiger und bedeutend dunk-
ler gefirbt war, als das Solvin von Miiller-Jacobs.
Ein weiterer wesentlicher Unterschied bestand ferner
darin, dass es sich in jedem Verhiiltnisse mit Wasser
mischte und stets wasserklare Losungen gab. Concen-

1) Kobert. Ueber den therapeutischen Werth des Solvins,
Therapeutisclie Monatshefte 1887, December,
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trirte Liosungen in diinnen Lagen der Luft ausgesetzt
erstarrten zu einer harzihnlichen Masse.

Als drittes Untersuchungsobject diente ein aus
Oleum Rapac dargestelltes Solvinpraparat.
Dasselbe hatte eine stark dickfliissige, fast harzige
Consistenz, war von hellgelber Farbe, war auch in Was-
ser in allen Verhd#ltnissen loslich, zeigte aber immor
tritbe Liosungen.

Ein viertes Priparat war endliech ein aus che-
misch reiner Oelséure durech Einwirkung che-
misch reinerconcentrirter Schwefelsdure dar-
gestelltes Solvin. Daselbe stellte cine leicht flissige,
bernsteinfarbene Lisung dar, die in der Kiilte foinste™
kornige Partikelechen ausscheiden liess, welehe in der
Losung suspendirt gehalten wurden. Bei gelindem Kr-
warmen schon schwanden diese Partikelchen und traten
dann erst wieder bei bedeutender Abkithlung auf. Die
durch Erwirmen geklirte Flissigkeit mischte sich mit
Wasser in jedem Vecerhéltnisse und gab vollstindig
klare Losungen.

In ihren sonstigen chemischen Eigenschaften
stimmten die von mir untersuchten Solvinpriparate
in jeglicher Bezichung mit dem von Miiller-Ja-
cobs dargestellten Priparate iiberein, und verweise
ich daher in Betreff des sonstigen chemischen Verhal-
tens auf die pag. 9 ausfithrlich dargelegten Eigen-
schaften.

Als wichtiges Factum muss ich jedoch anfiihren,
dass gleiche gewogene Mengen der verschiedencn Sol-
vinpriparate, bis zur Gewichtsconstanz getrocknet, vollia
von einander abweichende Zahlen gaben, was durch einen
verschiedenen Wassergehalt der Praparate bedingt ist.

or




Veraschungen gewogener Mengen gaben uns fol-
gende Resultate:

Ricinusdl - Solvin Miiller - Jacobs 1,4157
gab Trockensubstanyz 1,0659
Aschenbestandtheile 0,1209
(bestechend aus Na, CO, und Na SO,).

Daraus berechnete sich der Procentgehalt an
an organischer Substanz 66,75 o

Aschenbestandtheilen 3,54 7.
Ricinusbl - Solvin Kirchmann 1,7444
gab Trockensubstanz 0,9279
Aschenbestandtheile 0,1494
Daraus berechnete sich dor Procentgehalt an
organischer Substanz 44,62 o/

an Aschenbestandtheilen 8,00 &,

Olenm Rapae - Solvin 1,6798
gab Trockensubstanz 0,9455
Aschenbestandtheile 0,1839.
Daraus berechuete sich der Procentgehalt an
organischer Substangz 45,33 %
Aschenbestandtheilen 10944

Oelsdure-Solvin puriss. 1,7863
gab Trockensubstanz 0,6630
Aschenbestandtheile 0,1879.
Daraus berechnete sich der Procentgchalt an
organischer Substang 26,60 &
an Aschenbestandtheilen 10,50 2.
Aus diesen Zahlen bercchnete sich der Procent-
gehalt der einzelnen Préparate an Wasser folgender-
maassen:
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Ricinusél-Solvin Miiller-Jacobs 24,70 ' Wasser

Ricinussl-Solvin Kirchmann 46,80 %
Oleum Rapae-Solvin 43,71 %
Oelsdure-Solvin puriss. 62,88 % -

Da nach den angofithrten Untersuchungen von
Benedikt und Ulzer!) die Solvinpriparate, chemisch
ausgedriickt, als dtherschwefclsaure Salze der Fettsduren
aufzufassen sind, so haben wir in dem von uns unter-
suchten Ricinusiol-Solvin ricinoldtherschwe-
felsaures Natron als wirksame Substanz zu nehmen.

Bei dem aur Oleum Rapae dargestellten
Solvin liegen die Verhiltnisse nicht so einfach. Da

nach ciner neueren Arbeit von C. L. Reimer und ™

W. Will?) sich das Oleum Rapac erstens aus Trieru-
cin, zweitens aus dem Glycerid der Rapinsiiure und
drittens aus dem einer bei 759 schmelzenden Sdure zu-
sammensetzt, die vielleicht Behenséure ist, — so
haben wir im Oleum Rapae-Solvin cin Gemenge
von #dtherschwefelsaurem Natron der Eruneca-
sdure, der Rapinsdure und einer dritten noch
nicht genauer bestimmten Saure.

Im Oeclsidure-Solvin wére als wirksames Princip
das &dtherschwefelsaure Natronsalz der Oel-
sdure aufzufassen.

8. Reactionen der Solvine.

Diesclben sind mit dem Ricinusél - Solvin Kireh-
mann und dem Qelsiaurc Solvin angestellt worden, da
dieselben sich in jedem Verhéltnisse mit Wasser klar
mischten.

1 loe
2) Reimer und Will. Ber. d. deutsch. chem. Ges. XX,
1887, pag. 2385.
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Concentrirte Schw cfelsdure giebt eine leichte
weigse Tribuug, zugleich kommt es zur Abscheidung
von Fetttropfchen an der Oberfliche; verdiinnt e
Schwefelséiure giebt einen weissen Niederschlag.

Salzsdure

Salpetersiure

Phosphorsiure

Essigsdure

Weinsdure

Oxalsiure

Citronensiure

Milehsaure

geben weisse N iederschlige.

Cone. Gerbsdure und Gallussidure geben
weisse Niederschlige, die sich in KOR Iésen.

Bromwasser (sauer) weisse Féllung, durch KOH
sich losend.

Kalilaunge ist mit beiden Priparaten klar
mischbar.

Natronlauge giebt mit dem Riecinussolvin e inen
weissen Niedersch lag, wihrend es sich mit dem
Oelséure-Solvin klar mischt,

Barythydrat giebt einen weissen Niederschlag.

Ammoniak N ] mit beiden Substan-

Kohlensaures Natron 1 )

Kohlensaures Ammon J %1 klar mischbar.

Schwefelammonium giebt eine leichte Triithung,
die im Ueberschusse schwindet.

Chlornatrium, Chlorkalium, Chlo realeium,
Chlorbaryum geben weisse Niederschlige,

Jodkalium und By omkalium ist mit beiden
Substanzen klap mischbayr.




_

Schwefelsaurcs Ammonium gicbt eine weisse
Tritbung.

Schwefelsaure Magnesia und schwefel-
saures Caleium geben weisse Nicderschlige.

Schwefelsaures Natron giebt eine spurweise
Tritbung.

Schwefelsaures Ku pfer giebt einen blan grinen
Niedersehlag.

Kssigsaures Ammonium gicbt eine weisse
Fiallung.

Essigsaures Kupfer gicbt cine blaue Fillung.

Bleiessig und neutrales essigsaures Blei geben<
weisse Niederschlige.

Essigsaures Thallium (neutral) gicbt einen volu-
minésen Niederschlag.

Essigsaures Kali giebt cine leichte weisse
Tritbung.

Salpetersaures Silber giebt cinen weissen Nie-
derschlag.

Alaun giebt einen weissen Niederschlag.

Zinnchloriir und Zinnchlorid geben weisse
Niederschlage.

Kisenchlorid giebt einen gclben Niederschlag.

Quecksilberchlorid giebt ecinen weissen
Niederschlag.

Quecksilberjodidjodkalium und Jodjodka-
lium sind mit den Solvinen klar mischbar.

Ferrocyankalium giebt einen weissen Nic-
derschlag.

Millon’s Reagens giebt cine weisse Fallung, die
sich auch in der Hitze nicht verdndert.
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Kaliumbichromat (cone.) giebt eine Tritbung,
die auch in der Hitze sich nicht 15st.

Kali hypermanganicum wird reduecirt unter
Bildung eines schwarzbraunen Niedersehlages.

Zuckerkalklésung giebt einen weissen Nie-
derschlag.

Chloralhydrat 15sst sich klar in Solvinen.

Nitrobenzol wird weder gelost, noch emulgirt,
entgegen den Angaben von M.-Jacobs.
Phenol-Salol .

B-Naphtol-Saloel -
Naphtol . . . . . - ( 16sen sich in Solvin.
- und B Oxynaphtoésiiure
Nitronaphtalin .

Dinitronaphtolnatrium und Calcium Iésen
sich in der Wirmeo in Solvin, fallen aber in der Kilte
wieder aus.

Harnsidure wird nicht gelost.

Was das Verhalten der Solvinpriiparate zu Fett,
Oel, Wachs, Vaselin und Lanolin angeht, so mischen
sich Vaselin und Wachs in der Wirme gut mit Sol-
vinen und geben auch nach dem Erkalten salbenihn-
liche Massen. Fette, Oele und Lanolin mischen sich
theilweise in der Wiirme mit Solvinen, aber scheiden
sich beim Erkalten nach einigem Stehen an der Ober-
Hache ab.

Das Gesammtresultat wiére, dass die Solvin-
praparate keineswegs fast alles 16sen, ja nicht
einmal gut emulgiren, Miiller-Jacobs hat somit
das Verhalten der Solvinpriaparate unrichtig
dargestellt.




B. Pharmacologischer Theil.

1. Versuche friitherer Autoren.

P

Die interessanten oben ausfiihrlich besprocheneﬁ"
Eigenschaften der Solvinpriparate waren recht dazu
angethan zu einer pharmacologischen Untersuchung des
Stoffes aufzufordern. Prof. Kobert ist der KErste
gewesen, der diese Fragen in die Hand genommen hat.
Die dariiber angestellten Untersuchungen finden sich im
December -Heft der therapeutisehen Monatshefte
von 1887. (hrsg. von Liecbreich, Langgard und Rabow.)
unter dem Titel: ,Ueber den therapeutischen
Werth des Solvins.©

(In der Folge will ieh in dieser Arbeit mich nur
der Bezeichnung ,Solvin® bedienen, indem ich jedes-
mal den Namen des Oeles resp. der betreffenden Siure
hinzufiige, dem das Solvin seine Entstehung verdankt.
So nenne ich Ricinusél-Solvin ein durch die Einwirkung
von Schwefelsdure auf Ricinusdl entstandenes Solvin;
Oelsdure-Solvin ein solches, welches durch Einwirkung
von HoS0, auf Oelsdure entstand. ete.)

Da die erwahnte Arbeit von Prof. R. Kobert die
einzige bisher erschienene pharmacologische Unter-
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suchung iiber das Solvin enthiilt, sei es mir gestattet,
ausfihrlicher iiber die Resultate dersclben zu berichten.

Zu den Untersuchungen diente ein von Miiller-
Jacobs zum Zwecke physiologischer Untersuchungen
dargestelltes Ricinusbl—b‘olvin, welches cine klare gelb-
liche Fliissigkeit von oliger Consistenz darstellte. Dio
Eigenschaften desselben stimmten mit dem oben be-
schriebenen Verhalten des wasserloslichen Antheils des
Tirkischrothils genau iiberein, Nur fand Kobert, dass
bei etwas stirkerer Verdiinnung des Solvins mit Wasser,
als im Verhiltnisse 1:2, die Lésung opalescent, ja bei
sehr starker gangz aufgehoben wurde, was wohl durch
cinen Fettgehalt bedingt wurde. Nach Miiller-.J acobs
sollte es in Wasser in allen Verhiiltuissen 16slich sein,

Von dem Gedanken ausgehend, dass das Solvin
bei energischem EKinreiben anf die Haut in grosserer
Menge in den Organismus ibergehe, und so eventuell
speeifische Wirkungen cntfalten kbnne, — was ja nach
den oben erwiihnten Diffusionsversuchen recht wahi-
scheinlich war, — wurde der Einfluss des Solvins auf
defibrinirtes Blut untersucht. Hicerboj wurde constatirt,
dass das Solvin noch bei ciner Verdiitnnung von 1: 2000
sofort, bei einer von 1: 5000 im Verlaufe ciniger Stunden
rothe Blutkérperchen in toto aufiést, wobei das Blut
lackfarben wird. Controllportionen zeigten nichts von
diescr Auflésung. Diese Eigenschaft kommtnach K obo rt
der Ricinusiitherschwefelsiure oder richtiger threm Na-
tronsalz zu, welche das wirksame Prineip des Ricinus-
dlsolvins vorstellen. Die eben angefiihrten Zahlen fiir
den Grad der Blutkérporchcnauﬂbsung sind noch viel
Zu gering angesetzt, da die Ricinusitherschwefelsiure
nur zu etwa 33% im Ricinusol-Solvin enthalten ist.
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Daher miisste theoretisch die Auflssung der Blut-
kérperchen noch bei eciner Verdiinmung von 1: 15000
erfolgen.

Was die Einwirkung des Solvins auf Frosche an-
betrifft, so wurde gefunden, dass subeutane Injectionen
von 0,05 — 0,06 Grm. auf Friosche von 30 — 40 Grm.
Gewicht sehr giftig wirkten. Die Vergiftungserscheinun-
gen bestanden im Schwinden der Willkir- und Reflex-
bewegungen und cntweder gleichzeitiger oder bald darauf
erfolgender Lihmung des Herzens. Da soleche Er-
scheinungen weder dem ricinolsauren Natron, noch dem
Ricinusdl, die gleichzeitig im Ricinusél - Solvin als Vers
unreinigungen vorhanden waren, in kleinen Dosen zu-
kommen, so muss die Giftigkeit auf Rechnung der
Ricinusitherschwefelsdure gesetzt werden, welche somit
fiir Gehirn und Riickenmark der Frische ein speeifisches
Gift ist, und zwar selbst als neutrales Alkalisalz.

Am Williamg’schen Apparate wurde festgestellt, dass
Solvin noch in einer Verdiinnung von 1: 7500 (auf Aether-
schwefelsiure berechnet) die Herzthitigkeit schwicht,
bei 1:5000 in kurzer Zeit dic Herzthatigkeit ganz auf-
hebt, somit aber fiir das Froschherz ein recht starkes
Gift ist. Natiirlich betriftt die schidigende Einwirkung
sowohl Ganglien, als Musculatur.

Denselben deletiren Einfluss, wie auf die Herz-
museculatur, iibt das Solvin auch auf die quergestreifte
Extremitatenmusculatur des Kaltbliiters aus. Dieisolirten
Muskeln eines Frosches sterben in eine Liésung von
Solvin gethan, schon bei einer Concentration von 1: 500
(auf Ricinusitherschwefclsiiure berechnet) rasch ab.

Was dic Versuche mit intravendser Injection
von Solvin bei Warmbliitern anbetrifft, so fithrt uns
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Kobert 'Versuche an Hunden vor. Es wird durch
intravendse Injectionen eine schwere Allgemeinvergif-
tung veranlasst. Die Injection selbst ruft keine Aende-
rung in Frequenz der Respiration und des Pulses her-
vor. Nach der Injection sind die Thiere lingere Zeit
ganz wohl, bis schliesslich Mattigkeit, Brechdurchfall,
der gegen Ende blutig wird, eintritt, worauf auch bald
der Tod erfolgt.

Die Section ergiebt Auflésung der rothen Blut-
kérperchen und eine haemorrhagische Entziindung des
ganzen Magendarmkanals.

Eine einheitliche Krklarung fir die genannten Er-
scheinungen, wenigstens beim Frosch glaubt Kobert
in der Lecithine-losenden Eigenschaft des Solvins ge-
funden zu haben, da ja die Lecithine in den Ganglicn-
zellen eine wichtige Rolle spielen.

Im Allgemeinen hat das Bild einer Solvinvergif-
tung grosse Achnlichkeit mit den durch die Substanzen
der Saponingruppe bedingten Vergiftungen.

Kobert zogert auch nicht in sciner Toxicologie 1)
dem Solvin einen Platy unter den Saponinsubstanzen
einzurdumen.

Was die therapeutische Secite der Frage angeht,
so rdth Kobert das Solvin von Miiller-Jacobs nur mit
grosser Vorsicht in die Praxis einzufiihren, entgegen
Angaben aus Amerika, iiber die der Patentinhaber
des Solvins W, Kirchmann brieflich berichtet, wonach
grosse Dosen Solvin, innerlich gegeben, vollstindig in-
different gewesen sein sollen, ferner dass es fiir dusser-

1) Kobert, R., Compendium der practischen Toxicologie.
Stuttgart 1887, pag. 97.
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liche Medicamente als ein reizloser, vorziiglicher Zusatz,
sogar fiir Klystiere zu empfehlen sei.

Ausser den Kobert’schen Untersuchungen fiihrt
A. Ganswindt (1. ¢) Angaben iber die therapeu-
tische Verwendung der ,Sulfoseifen® auf, wo nach
Jodoform, Chloroform, Campher in Solvin oder ,Sul-
foseifen gelost sich gegen Rheumatismus, neuralgi-
sche Schmerzen, Ischias bewahrt haben sollen. Liésun-
gen von Jodoform sollen gegen lymphangitische und
serophulise Affectionen und Parotitis gute Dienste ge-
leistet haben. Mit Jodoform und Chloroform gemischt
sollen Solvinpriiparate bei Colica uteri und Oophoritig’
cine fast momentan schmerzstillende Wirkung gehabt
haben. — Diesen Angaben glaube ich keine grosse Be-
deutung zumessen zu diirfen, zumal auch Gans-
windt nicht anfihrt, ob er die Versuche selbst ge-
macht oder sic aus andern Arbeiten eitirt hat. Quellen
dariiber finden sich wenigstens in sciner Arbeit nicht
angegeben.

2. Wirkung der Solvinpdparate aufs Blut.

a. Auf das Spectrum.

Fir das Ricinustl-Solvin Miiller-Jacobs hatte schon
Prof. Kobert ein Lackfarbigwerden defibrinirten Blutes
durch die Substanz selbst bei einer Verdiinnung von
1:5000 constatirt. Ich liess es mir nun angelegen sein,
daraufhin auch die iibrigen Solvinpréparate zu unter-
suchen. Zu diesem Zwecke wurden cinige gleichgrosse
Probirrdhrehen mit defibrinirtem Blute, welches im Ver-
hiltnisse von 1:10 mit physiologiseher ClNa-lésung
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verdiinnt war, gefiillt und einige Tropfen einer 10 %
Losung der verschicdenen Priiparate zu dem Blute zu-
gesetzt.  Hs erfolgte fast momentan eine Dunkelfirbung
des Blutes unter Schwinden der Deckfarbe, Im durch-
fallenden Lichte hatte das Blut dabei eine prachtvoll
dunkelvothe Farbe, dic besonders bei Verdiinnung mit
0,75 2 ClNa-lésung deutlich wird. Kine Controllportion
ohne Solvinzusatz zeigte nichts dergleichen.

Wird mit Solvin versetztes Blut mit Kochsalz-
lésung verdiinnt und vor ein Spectroscop gebracht, so
sind die beiden fiir Oxyhaemoglobin characteristischen
Absorptionsstreifen sichtbar. FFiigt man zu so behan-
deltem Blute reducirende Substanzen hinzu, wie Schwe-
felammonium, so tritt ganz wie bei normalem Blute einc
Verschmelzung beider Streifen zu cinem breiteren ein
d. h. zum Speetrum des reducirten Haemoglobins.

Wurde einem Thier einige Zeit nach ciner intra-
venosen Vergiftung Blut durch einen Aderlass entnom-
men, s0 zeigte sich, dass die Absorptionsstreifen des
Oxyhaemoglobins erhalten waren und auch nicht bei
einer letalen Dosis sich #nderten. — Wir kommen also
zu dem Resultat, dass cine Wirkung auf das Spec-
trum nicht vorhanden ist.

b. Wirkung auf die Blutkérperchen.

Eine mikroskopische Untersuchung des Blutes von
an einer intraventsen Injection verstorbenen Thieren
zeigte die rothen Blutkérperchen grosstentheils noch
recht gut crhalten. Nur wenige erschienen gequollen
und blassgriinlich gefiirbt. Ausserdem fand sich reich-
lich Detritus im Blute.
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Eine directe Beobachtung der Einwirkung der
Solvine auf Blutkérperchen, ‘speciell Frosehblutkorper-
chen, unter dem Mieroscop, bietet in jeglicher Beziehung
dieselben Verhiiltnisse, wie die von Prof. Kobert!),
Tufanow?, Pachorukow?3) und Atlass?) unter-
suchten Saponinsubstanzen, so dass ich von einer Schil-
derung der Verhiltnisse wohl abstehen darf.

Vergleichende Blutkérperchenzihlungen an gesun-
den und vergifteten Thieren waren wohl in Aussicht
genommen, mussten aber aus dusseren Griinden unter-
bleiben. »

Nachdem so im Allgemeinen eine Trennung des
Haemoglobins vom Stroma durch die Solvine constat]‘r"t:
worden war, wurde noch genauer untersucht, bei welcher
Concentration des Giftes im Blute iiberhaupt noch ein
Lackfarbigwerden des Blutes erfolgt. Gleich grosse
Probirrohrchen wurden mit Blut gefillt, welches mit
physiolog. C1Na-losung im Verhiltnisse 1:10 resp. 1:20
verdiinnt worden war (9 Cem. in jedes (ldschen), wor-
auf in jedes Rohrchen 1 Cem. einer Solvinlosung von
verschicdener Concentration gegossen wurde. Zur Con-
trolle wurde ein Probirréhrechen nur mit verdiinntem

Blute genommen.

Die Versuche wurden mit Menschen-, Hunde-,
Katzen-, Kaninchen- und Rinderblut bei gewohnlicher
Zimmertemperatur angestellt.

1) Archiv f. exp. Pathologie und Pharmakolog. 1857, pag. 235.
2) 8) 4) Arbeiten des pharmakol. Tnstituts zu Dorpat,
hsgbn. von Kobert, Band I, 1888
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a. Rieinussl-Solvin M. Jacobs.

Verhalt- Zeit bis
niss des zur voll-
Grm. Giftes z. stind. Auf-
. .. . Losung losung.
1 Cbem. einer Lésung in — — Z0Sung

Glas T gebracht, enthielt 0,1000 1: 100 1 Min.

» II - N 0,0200 1: 500 6 "

» I1I " 0,0100 1: 1000 10 "

» IV ” 0,0040 1: 2500 90

9 VT 2 . 0,0020 1: 5000} ca 12 St

” Vi " - 0,0015 1: 7000 ) ’
» VII " " 0,0010 1:10000 keine Aufl.

b. Ricinussl-Solvin Kirechmann.

1 Cbem. einer Losung in
Glas 1 gebracht, enthielt 0,1000 1: 100 1 Min.

" II - " 0,0500 1: 200 ea. 10 Min.

» 110 - " 0,0100 1:1000 ea. 90 Min.
: » IV » - 0,0075 1:1333 e¢a. 5 Stund.
i " VvV " " 0,0040 1:2500 e¢a. 15 St.

. VI " " 0,0020 1:5000 keine Aufl

¢. Oleum Rapae-Solvin Kirchmann.

1 Cbem. einer Lésung in
Glas I gebracht, enthielt 0,1000 1: 100 1 Min.

,, II ” " 0,0500 1: 200 10 Min.

» 11 ” " 0,0100 1:1000 eca. 90 Min.
. v . ” 0,0075 1:1333 ¢a. 5 St

» \4 ” . 0,0040 1:2500 eca. 15 St.
» VI o . 0,0020 1:5000 keine Aufl

d. Oelsidure Solvin.

1 Cbem. einer Lésung in
Glas I gebracht, enthielt 0,1000 1: 100 1 Min,

N II » » 0,0500 1: 200 10 Min.
- - III . . 0,0100 1:1000 ca. 2 St
; " v . . 0,0075 1:13833 ea. 5 St.
. A% - . 0,0040 1:2500 ca. 15 St.
» VI ” . 0,0020 1:5000 keine Aufl.
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Der Auflosungsgrad fir die einzelnen Prédparate
wire somit flir das

Riecinusol-Solvin Miiller-Jacobs 1:7000.

Ricinusol-Selvin Kirchmann

Oleum Rapae-Solvin 1:2500.

QOelsdure Solvin

Somit kommt allen Solvinpriparaten eine blut-
korperchenauflisende Wirkung zu. Eine theilweise Auf-
losung fand noch bei hoherer Concentration statt. Ich
habe dieselbe jedoch nicht quantitativ gemessen.

In den Controllportionen hatten sich die Blut-
korperchen zu Boden gesenkt, wihrend sich oben eine
klare nicht gefiarbte Flussigkeit abgesetzt hatte.

Bei Korpertemperatur aufgestellte Blutproben mit
Solvin ergaben guantitativ dieselben Resultate, nur dass
die Trennung des Haemoglobins vom Stroma etwas
rascher vor sich ging.

Aus diesen Versuchen crschen wir, dass dem Ri-
cinusol-Solvin Miiller-Jacobs die grosste losende Kraft
anf Blutkdrperchen zukommt, indem noech bei einer
Verdiinnung von 1:7000 cine Trennung des Haemo-
globins vom Stroma statt hat. Die drei andern Solvine
bieten wesentlich gleiche Verhéltnisse dar, indem hier
das Lackfarbigwerden des Blutes bei einer Concentration
von 1:2500 erfolgt; also wirken sie viel weniger stark
destruirend auf die Blutkérperchen ein. Die verschie-
denen Blutarten verhielten sich in dieser Beziehung
ganz gleich.

Genauere zeitliche Beobachtungen sind nicht an-
gestellt worden, da die Blutproben meist die Nacht iiber
stehen blieben. 1m Allgemeinen scheint das Liackfarbig-
werden des Blutes am schnellsten beim Miiller-Jacobs-

3
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Solvin einzutreten; die drei andern Priparate wirken
schwiicher, aber zeigen unter einander keine Unterschicde.

¢. Wirkung der Solvinpridparate auf die
Blutgerinnung.

Es kam uns darauf an zu constatiren, ob die Solvin-
praparate in irgend welcher Weise im Stande wiren,
die Gerinnung zu alteriren, sie eventuell zu beschleumgen
oder zu verzogern

Zu diesem Behufe wurden Gerinnungsversuche an-
gestellt, indem man Blut direet aus der Art. Carotis in
eine Reihe von Probirréhrchen in Quantititen von b
oder 10 Cbem. einflicssen liess. In den Probirréhrehen
befanden sich Solvinlosungen von vorher genau be-
stimmter Concentration, nur eines derselben blich zur
Controlle ohne bolvmzumtz.

Ricinus6l-Solvin Kirehmann,

Pferdeblut 10 Chem. zeigt Gerinnung in 10 Minuten.
mit Solvin 0,100 iiberhaupt keine Ge-
rinnung, nur Dickfliissigkeit.

zeigt Solv. 0,080 Gerinnung in 85 M.

0

, Wow 0040 . 25
» i3 B M 0,010 bl » 10 al
” » » » 0,006 P ,, 10 .-

Oleum-Rapae-Solvin.

Pferdeblut 5 Cbem. zeigt Gerinnung in 10 Minuten.
. " mit Solv. 0,100 tiberhaupt keine Ge-

rinnung.
" mit Solv. 0,040 Gerinnung in 40 M.
. - s » 0010 " . 15
. . » w0006 " » 10

Oelsdure Solvin.

Hundeblut 10 Cbem. zeigt Gerinnung in 6 Minuten.
mit Solvin 0,08 , 93

e
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Hundeblut 10 Cbem. mit Selvin 0,04 in 20 Minuten.
- » -~ 001 ., 6

Oelsdure Solvin.
Pferdeblut 10 Chem. zeigt Gorinnung in 45 Minuten.

- mit Solvin 0,050 keine Gerinnung.
- - - ~  0,020Gerinnung in ea. 6 St.
- " - . 0010 - . ca. 25t
- - - - 0,003 ” . 40 Min.
” - . 0002 I SR

Aus diesen Versuchen konnten wir nun folgende

Resultate ziehen: Die Solvinpriiparate haben in gros- ~

seren Dosen die Higenschaft, die Gerinnung um ein
bedeutendes zu verzogern, eventuell sie sogar ganz
aufzuheben. Ob hingegen kleineren Quantititen einc
gerinnungsheschleunigende KEigensehaft zukommt, war
nicht unbedingt bewiesen, da nur in einem Falle cin
positives Resultat erzielt worden war. Um letztere Frage
weiter zu studiren, wurde frisch der Carotis entnom-
menes Hundeblut mit coneentrirter Natriumsulfatlosung
im Verhidltnisse 1:4 vermischt, um die Gerinnung
etwas zu verzogern, und dann in gleich grosse Probir-
glischen gebracht, in denen Solvinlssungen (Ricinusil-
Solvin K.) verschiedener Concentration sich fanden. Kine
Controllportion blicb ohne Solvinzusatz. Hierbel wurde
fiilr grosse Dosen dasselbe Factum wie oben beobach-
tet, fiir kleinere Doscn fand ich nur, dass das Gerinnsel
in der gleichen Zeiteinheit in den Réhrchen mit Sol-
vinzusatz consistenter war, als in der Controllportion.
Eine auffillige Beschleunigung habe ich nicht finden
kénnen. — Auch ein zweiter in gleicher Weise ausge-
fithrter Versueh bot dieselben Verhiltnisse.
3%
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Alle Solvinpriparate thaben in grésseren
Dosen die Eigenschaft, die Gerinnung des Blu-
tes um ein bedeutendes zu verzogern, sie even-
tuell ganz aufzuheben; kleineren Dosen schoint
eine gerinnungsbeschleunigende HEigenschaft
zuzukommen.

Die Versuche iiber dic Wirkungsweise der ver-
schiedenen Solvinpriparate auf den Thierkérper wurden
an verschiedenen Thieren angestellt. Insbesondere er-
wiesen sich von Warmbliitern Hundo als sehr geeignete
Versuchsobjecte. Ausser an Hunden wurde an Katzen,
Kaninchen und Ratten experimentirt. Die Substanzen
wurden den Warmbliitern auf verschiedene Weise dem
Kbrper einverleibt, theils intravenis, theils per 0s, theils
subcutan, endlich auch in die Haut verrieben.

In den Bereich der Untersnchungen wurden ferner
Kaltblitter gezogen und zwar Frésche (rana temporaria);
ferner von niedern Organismen Bandwiirmer (Taenia ser-
rata und cucumerina, Botriocephalus latus), von Ascari-
den Ascaris mystax aus dem Katzendarm, und nigrove-
nosa aus dem IFroschdarm ; endlich einzellige Lebewesen,
wie Flimmerzellen so wie Flagellaten und Opalinen aus
dem Froschdarm.

3 a. Ergebnisse der Untersuchungen mit intrave-
ndser Application der verschiedenen Solvinpréparate.

Die diesbeziiglichen Versuche wurden zumeist an
Hunden angestellt. Injicirt wurden die Substanzen in
eine an der lateralen Seite der Hinterbeine befindliche
grossere HHautvene. Die Injection erfolgte schr langsam,
da rasche Injectionen in mehreren Fillen plotzlichen




37

Tod des Versuchsthieres zur Folge hatten. Dabei war
das Sectionsresultat fast immer vollstindig negativ. In
einzelnen Fillen nur, wo der Tod auch plotzlich, und
zwar unter dyspnoischen Erscheinungen crfolgte, fand
man bei der Section recht typische Erstickungssymp-
tome mit fliissigem Blute, Blutstauung im Herzen, im
Bereiche der untern Hohlvene, zugleich zahlreiche ke-
chymosen am Herzen und an der Lungenoberfliche.
Auf Katzen wurde eine merkwiirdige Einwirkung
der Solvinpriiparate constatirt. Hs traten hier, auch
wenn die Injection moch so subtil und langsam ausge-

fithrt wurde, die Dosis minimal und die Substanzen

selbst stark verdiinnt waren, fast regelmissig Reizungs-
erscheinungen von Seiten des Nerven- und Muskelsys-
tems auf, die sich in Zuckungen oder Krimpfen dusser-
ten. Letzterc hatten zumeist einen tonischen Cha-
racter und traten zuerst in den vordern und hernach in
den hintern Extremititen auf. Spiiterhin erfolgten die
Krampfe gleichzeitig in allen 4 Extremitdten. Auch
nachdem die Versuchsthiere losgecbunden waren und
man die Injeetionen unterbrochen hatte, dauerten die
Kriampfe noch einige Zeit an. Ausserdem konnte man
cine recht gesteigerte Reflexerregbarkeit constatiren,
denn schon kleine mechanische Reize, so Beriihrung
des Riickens mit dem Finger, ricfen Krimpfe hervor.
Wihrend der ganzen Zeit der Krimpfe sind die Pupil-
len ad maximum dilatirt und reagiren nicht auf Licht.
Mit dem Schwinden der Krimpfe schwindet auch die
Mydriasis.

In einigen Fillen crholten sich die Katzen von
diesen Erscheinungen und waren schon am néchsten
Tage in nichts von einem gesunden Thiere zu unter-
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scheiden. Trotzdem wurde einmal ein Thier 10 Tage
nach der Vergiftung getodtet, um sich vom Zustande
der innern Organe zu liberzeugen. Diese zeigten aber
weder macroseopisch noch microscopisch irgend welche
pathologische Verdnderungen.

In den meisten Fillen trat der Tod unter Zunahme
der Krscheinungen und schr beschleunigter Respiration
in kiirzester Zeit ein. In solchen Fiillen ergab auch die
Section keine geniigende Erkléarung fir den Tod. Ge-
woéhnlich fanden sich einige kleine Eechymosen an der
Lunge, sonst zeigte die Lunge aber kein Oedem, war
cher blutarm, als blutreich und durchweg lufthaltig.
Auch die librigen Organe zeigten nichts Pathologisches.

Zu erwihnen wire nur, dass in allen Fillen, die
nicht sofort mit Tode abgingen, ausgedehnte Eiterungen
an der Injectionsstelle eintraten, selbst wenn dieselbe
mit Sublimat behandelt worden war. Diese Versuche
wurden mit dem Ricinusél-Solvin Miller-Jacobs und
Kirchmann und mit dem OL Rapae-Solvin angestellt.

Erwihnung verdient wohl auch folgender Fall:
(Exp. Y.) Einer Katze von 1700,0 Grm. wurde 2,0 Grm.
Oleum-Rapac Solvin: gelost in 80 Wasser langsam im
Verlauf von 80 Minuten intravenss njicirt. Schon nach
dem zweiten Ce. traten die Krimpfe auf und war stark
erhohte Reflexerregharkeit vorhanden. Allméhlich nahm
letztere ab, die Krimpfe wurden seltener und es trat
Schwund aller willkiirlichen und reflectorischen Bewe-
gungen auf. Die Pupillen waren dabei eng. In diesem
Zustande wurden Nadelstiche, die die ganze Beinmus-
culatur durchsetzten, absolut nicht empfunden. Die
Respiration, welche anfangs etwas dyspnoisch gewesen
war, wurde jetzt ruhig. Dieser narkotische Zustand
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dauerte ca. 15 Minuten, dann erwachte das Thier, es
traten abermals Kriampfe und Dyspnoe auf, und nach
weiteren 20 Minuten und soeben beendeter Injection
erfolgte der Tod des Thieres. — Die Section ergiebt
ausser geringem Lungentdem nichts Pathologisches.

Versuche an Katzen mit verschiedenen Selvinen.

‘\ ections-
| betund.
|

|
\ Gewicht des| - :
Thieres.

Dosis.
Pauer.

“ Erscheinungen
| in vita.

Inject.- |

Laufende
Nummer

I Rlunuml Solvin l:lf ¢ h mann (12 %)

|
1 ‘ 1950 Grm. 2’() 11 1’02 35 M.! Krampfe. Todin Negativ. L/
1 ‘ & Mm. nach been- .
1 1‘ \ I deter Injection.
> L1900 1,5 10,7830 Krampte. Bleibt | Section d.
i 12 am Leben. Eite-| getodte-
! | rung an der Injee- | ten Thic-
i ! tionsstelle. re ergiebt
a Py e - ichts
3 12100 \ _3’2 1’()4 45 Krampfe. Bleibt Plzll,ltcn;li)-
am Leben. FEite- ] .
| gisches.
| ! rungen.
4 1650 . ‘ 1”5 ()9() 30 . Krampfe. Tod in I\egatn
. ' i ? v 10 Minuten.

1L meuqol Solvin \Iuller Jac obs (»i‘) % ).

1.4 ’ 0, 80‘ 35 M., Krampte Tod in | Nea,an\

l 1750 Grm,

LJ Minuten.

HI. Oleum Rapae Solvin (12%).

3 . o aal - L .
6 l1700(;am\ 1,5 \088 45 M. 145%%”?&3 Tod in | egariv
[ ‘,1 850 \ 0, R0,32\ 40 .. ‘ Krampte. Bleibt |

i : am Leben. Xite-!

11 \ lrungen l

031140 . | Ersmpfe. Bleibs
| am Leben. Eite-!
l\ rungen 1

81 1600 ., 0,5
1700 ., \ 2,0 \ 1,17‘ {0 .. |  Tod am ~chlusse
oo

Negativ.

| der Injection. of. pag.25.
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Von Katzen werden nach diesen Versuchen von
den Solvinpriparaten 0,3 bis ea. 0,8 Grm. pro Kilo ver-
tragen, trotzdem es wihrend der Injection zu Krimpfen
kommt. In einem Falle wurde sogar 1,04 Grm. pro Kilo
gut vertragen. Es handelte sich aber in dicsem Falle
um ein sechr kriftiges, grosses Thier. (Exp. 3).

Grossere Dosen fiihren unbedingt zum Tode und
die Lebensdauer berechnet sich dann nur nach Minuten.
Der Sectionsbefund ist immer vollstindig negativ. Ob
man den schnellen Tod durch capillare Embolien er-
kldren kann, was lbrigens beim volligen Mangel von
Lungenerscheinungen etwas gewagt erscheint, oder auf
eine specifische Giftwirkung, in Form einer anfinglichen
Reizung der nervissen Centralorgane, die schliesslich in
Lihmung tibergeht, zurickfiihren soll, ist schwer zu ent-
scheiden. Mbglich, dass beide Momente hier mitspielen.

Gerade dieses rasche Absterben der Katzen boj
volligem Mangel pathologisch-anatomisch nachweisbarer
Verénderungen, zwangen mich die Untersuchungen iiber
die Einwirkung der Solvine auch auf andere Thiere
auszudehnen.

Bei Hunden habe ich nicmals Erscheinungen
auftreten gesehen, die den soeben beschriebenen ent-
sprachen. Wenn auch cinige Mal der Tod des Versuchs-
thieres auf dem Operationstische erfolgte, so fand man
doch immer, wie schon erwidhnt, typische Lungener-
scheinungen, die den Tod dann bei der relativen Dick-
flissigkeit der injicirten Flissigkeiten rein mechanisch
erkliren liessen. Krampfe habe ich bei Hunden
niemals auftreten gesehen.

Wiihrend der intravenssen Injection oder sehr bald
nach derselben, trat bei allen Versuchsthieren, sowohl bej
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Hunden, als Katzen, eine bedeutend gesteigerte
Peristaltik auf, die theils durch die Bauchdecken
ausserlich sichtbar wurde, theils sich durch andauerndes
Gurren dem Gehore manifestirte. Schliesslich kam es
zu profusem Kothabgang. Ferner trat Urinent-
leerung und mehrfaches Erbrechen auf —
Respiration und Herzthitigkeit schienen durch die intra-
venose Injection garnicht alterirt zu werden, da weder
eine Beschleunigung noch Verlangsamung constatirt
werden konnte.

Von den Fesseln befreit, zeigten die Thiere kanm
etwas Pathologisches. In den nichsten Stunden stellte C
sich dann gewdohnlich grosser Durst cin, die Schnauze '
der Thiere fihlte sich heiss an, vorgelegte Nahrung
blieb unberiihrt, dic Thiere waren fiir alle Liebkosun-
gen unempfinglich.

Dieser Zustand dauerte mehr oder weniger lange
an, um dann entweder in véllige Genesung iiberzugehen,
oder unter Zunahme der Erscheinungen und Auftreten
von profusen Durchfillen, die in einzelnen Féllen reich-
liche Blutbeimengungen’ zeigten, unter starker Abmage-
rung und hochgradiger Prostration zum Tode zu fithren.
Aufeefangener Urin zeigte in allen zum Tode fiihrenden
Fallen reichlichen Albumingehalt. Blut war nur in
wenigen Féllen im Harn nachzuweisen. Microscopiseh
zeigten sich im Harn neben zahircichen vielgestalteten
isolirten Epithelien gut ausgebildete Epithelial-Cylinder.

An der Respiration ist im Verlaufe der Ver-
giftung nichts Abnormes zu constatiren, nur gegen das
letale Ende hin wird sie frequenter und erschwert.

Ueber die Herzthatigkeit ldsst sich wenig
Sicheres aussagen. Einige Male wurde wenige Stunden
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vor dem Verenden des Thicres Arthythmie der Herz-
pulsation beobachtet.

Der pathologisch-anatomische Befund bei den mit
Tode abgegangenen Vergiftungen durch die vier oben
erwihnten Solvinpriiparatc war im Wesentlichen ein
gleicher. Es zeigten sich hierbei nur einige graduelle
Untersehiede in der Wirkungsweise. Die schwersten
Hrscheinungen machte ohne Zweifel das von Miiller-
Jacobs dargestellte Ricinusél-Solvin. An Stelle einer
allgemeinen Schilderung des Scetionsbefundes, mogen
einige Versuchsprotocolle die Verhiltnisse klar legen.

Versuch 10Y). Kin ganz gesunder Hund von
17500 Grm. Gewicht erhilt frith 10 Uhr in eine
kleine Fussvene binnen eciner Stunde 4,0 Ricinus-
0l-Solvin Mialler-Jacobs verdiinnt mit 16 Ce,
Wasser, ohne dass er dabei irgend cin Zeichen
von Unruhe oder Schmerz gedussert und ohne dass
sich in der Frequenz der Respiration und des
Pulses irgend etwas geiindert hiitte. Losgebunden
war das Thier von ecinem normalen Hunde nicht
zu unterscheiden. So blieb der Zustand auch am
Nachmittag. Nach 924 Stunden war das Thier
jedoch auffallend matt, nach 30 Stunden trat Brech-
durchfall ein, der bald blutig wurde und in der
90. Stunde den Tod herbeifiihrte.

Section. Herz schlaff; Atrioventricular-
klappen sulzig infiltrirt mit lackfarbenem Blute.
Unter dem Endocard aller vier Héhlen kleine
Hacemorrhagien.

Lunge in den untern Lappen fast blutleer: in
den obern nussgrosse haemorrhagische Herde.

1) Kobert, Ueber den therapeutischen Werth des Solvins. e
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Magenschleimhaut auf der Hdhe der Falten
im Fundus blutig durchtrinkt von dem im Magen

enthaltenen reichlichen fliissigen Blute. An vielen

Qtellen des Fundus finden sieh unabhiingig von
der blutigen Imbibition auch kleine IHaemorrhagien
in der Substanz der Mucosa.

Ileum auf fast Meterlinge mit blutigem, sehr
mucinhaltigem Schleim gefilllt. Mucosa durch-
weg stark verdickt, so erweicht, dass sic sich auf
den leisesten Druck abstreifen lidsst, und von zahl-
losen kleinern und grossern Ecehymosen durch-
setzt, die an vielen Stellen fast confluiren. \h(m~
scopisch sicht man, dass der Dar minhalt aus lﬂplth(‘l—
zellen, ganzen Fpltholiet/en rothen und weissen
Blutkérperchen besteht. Im untern Theil des Dinn-
darm werden dic Blutaustritte seltener, finden sich
aber doch noch dutzendweis, namentlich dem Ver-
lauf der submucosen Venen cutsprechend.

Qeorosa des Darms iiberall normal, lisst aber
die Mucosa blauroth durchschimmern.

Harnblase enthilt citrigen aber blutfreien
Harn. Unter und im Gewebe der Mucosa mchrere
stecknadelkopfgrosse Blutungen.

In der Nierencorticalis beiderseits einzelne
punktformige frische Eiterherde.

Milz und Leber (macroscopisch) normal.

Mesenterialvenen zum Theil mit kleinen
Haemorrhagien besctazt.

Versuch 111). Ein Hund von 22300 Grm. erhélt
40 Ricinusdl-Solvin M. -J. intravenés, bleibt

1) Prof Kobert. (1. c.)
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40 Stunden ganz normal, héchstens dass er in der
Annahme der Nahrung sehr wihlerisch ist. Von
diesem Zeitpunkte ab aber wird or schnell matt
und bekommt erst Erbrechen, dann auch Durch-
fall. Das Erbrochene ist Anfangs blutfrei, dann
schaumig hellroth und zuletzt schwarzroth. Mit
dem Kothe wird nur sub finem Blut entleert. Nach
etwa 130 Stunden erfolgt (unbeobachtet) der Tod.

Das Gewicht des Thieres betrug jetzt nur noch
18050 Grm.

Scetion: Herz bis auf einige punktformige
Blutaustritte dicht neben und in den Tricus-
pidalklappen normal.

Lunge zeigt mehrere nussgrosse luftleere Herde,
deren Gewebe auf der Schnittfldche vorquillt.

Magenschleimhaut fast in toto wie schwarzer
Sammet aussehend infolge ausgedehntester Flichen-
blutungen, deren Hacmoglobin in Siurehaematin
umgewandelt ist. Auf dem Querschnitt sieht man,
dass die Schleimhaut enorm stark verdickt ist und
fast in toto schwarz tingirt ist. Auch die Mus-
cularis und Subserosa ist blutig imbibirt.

Der Magen enthilt etwa 5 L. flissiges schwar-
zes Blut; eine noch gréssere Menge derselben Fliis-
sigkeit findet sich im Darmeanal.

Von aussen betrachtet sieht der Magen blaugrau
aus, indem die schwarze Farbe der Mucosa, durch-
schimmert. Die Serosa selbst ist an einzelnen
mehr als 2 Cm. im Durchmesser haltenden Stellen
cbenfalls von Blutaustritten durchsetzt, welche aber
von aussen verlaufenden Gefiisschen herstammen.
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Duodenum und Jejunum sind mit schwarzem
Blute prall gefiillt. Mucosa derselben ebenfalls
stark geschwollen, entziindlich erweicht und mit
Tausenden von kleineren und grosseren Haemor-
rhagien durchsetzt.

Im Ileum nehmen die Haemorrhagien an Menge
etwas ab, horen aber selbst im Dickdarm nicht
auf, sondern finden sich vereinzelt bis zum Anus hin.

Harnblase enthalt gelben eiweissreichen Harn;
im Gewebe der Blasenwandung sitzen jedoch theils
in der Subserosa, theils in der Submucosa einzelne
Blulaustritte.

Milz, Leber und Nieren ohne Besonderheiten.

Pancreas von viel rotherer Farbe als normal,
scheinbar entziindlich geschwollen.

Mesenterium zeigt an mechreren Stellen
Reihen von punktférmigen Blutaustritten.

Im Versuch 10 und Versuch 11 betrug die Dosis
Solvin pro Kilo 0,23 und 0,17 (oder auf das wasser-
freie Priparat berechnet 0,17 und 0,13 pro Kilo). Die
krankhaften Erscheinungen traten erst nach 24 resp.
40 Stunden auf, der Tod crfolgte unter hochgradiger
Prostration und profusen Durchfillen nach 90 resp.
130 Stunden. Der wesentliche Sectionsbefund war eine
haemorrhagische Entziindung des ganzen Gas-
trointestinaltractus und Erscheinungen einer
Blutdissolution.

In einem von mir angestellten Versuche (Exp. 12),
wo es sich um einen Hund von 8500,0 Grm. han-
delte und derselbe 85 Grm. Ricinusbl-Solvin M.-J.
intravenos crhielt, zeigten sich nach ca. 24 Stunden
einige krankhafte IErscheinungen, bestehend in
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Durst, Appetitlosigkeit und Schwiiche. Diese Er-

scheinungen dauerten jedoch nur kurze Zeit an,

und bald war der Hund in nichts von einem ge-
sunden Thiere zu unterscheiden. Beobachtet wurde
das Thier 14 Tage.

In diesem Falle sehen wir, dass kleinere Dosen
des Ricinusél-Solvin auch vertragen werden konmnen.
Auf das wasserfreie DPriiparat berechnet betrug die
Dosis hier 0,075 pro Kilo Thier.

Nichst dem Rieinusél-Solvin M.-J. kiime an (if-
tigkeit das chemisceh reine Oelsdure-Solvin,
welehes in grosseren Dosen Erscheinungen bedingte,
die in nichts von den vorigen zu unterscheiden waren.
Dieses Factum war fiir uns von der grissten Bedeutung,
da uns der Vorwuwrf gemacht werden konnte, die inten-
sive Giftigkeit des M.-J. Solvins beruhe nicht auf ciner
specifischen Solvinwirkung (vesp. Ricinusiitherschwefel-
sdure-Wirkung), sondern kénne auch theilweise in
den vielen Verunreinigungen des erwiihnten Praparates
thren Grund haben. Diesem Iinwande konnte aber
mit diesen Befunden, wo wir mit chemisch reinen Prii-
paraten arbeiteten, ohne weiteres der Boden entzogen
werden.

Trotzdem unterliessen wir es nicht, alle Praparate
auf einen eventuellen Arsengehalt zu untersuchen, da
dersclbe doch zu den hiufigsten Verunreinigungen der
zur Herstellung der Solvine nothwendigen Schwefcl-
sdure gehdrt. Mit chemisch reinen Reagentien ange-
stellte Untersuchungen zeigten, dass alle von uns be-
nutzten Prdparate arsen-frei waren.

Da man ferner im Ricinusil-Solvin als Verunrei-
nigung wolil auch ricinolsaures Natron supponiren
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musste, so habe ich auch damit einige Thierversuche
angestellt, iiber deren Resultate ich anhangsweise be-
richten will. Hier mige nur vorausgeschickt werden,
dass das ricinolsaurc Natron in solchen Dosen, in wel-
chen es im Solvin cnthalten sein kann, kaum eine
sichtbare Aenderung im Vergiftungsbilde des Solvin
herbeizufiihren im Stande ist.

Was die mit dem Oelsiure-Solvin gemachten
Versuche angeht, so mogen hier folgende Platz finden.

Versuch i3. Hund von 12100 Grm. erhalt
6,0 Oelsdure -Solvin intravenos (0,5 pro Kilo
resp. 0,18). Withrend der Injection Erbrechen, Koth-
abgang. In den nichsten Stunden grosser Durst,
Sehwiichegefiihl, Durchfall, der jedoch erst gegen
das Ende hin blutig wird. Im Urin ist Eiweiss
nachzuweisen. Tod nach 3 Tagen.

Sectionsresultat: Hiterung an der Injections-
stelle. Nach Broffnung der Bauehhshle sehen die
Darmschlingen dunkelviolett roth aus. In der
Bauchhéhle selbst keine freic Flissigkeit.

Magenschleimhaut zeigt eine dunkelrothe
Farbung, den Inhalt bilden schwirzliche Massen
(umgewandeltes Blut).

Duodenum zeigt hoechrothe Injection, Tritbung
und Schwellung der Schleimhaut.

Jejunum und Ileum innen stark dunkelroth
gefirbt, Ecchymosen unter der Schleimhaut, der In-
halt zeigt ahnliche Beschaffenheit, wie im Magen.

Im Dickdarm flisssiger Koth, der auch r&thlich
tingirt ist. Schleimhaut hochroth.

Nieren stark hyperaemisch, mieroscopisch bieten
sich Zeichen ciner acuten parenchymatosen Nephritis.

\
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In der Milz, die sehr blutreich ist, ldsst sich
ein stark vermchrter Eisengchalt nachweisen, nach
einer im hiesigen pathologischen Institute ausge-
fihrten Untersuchung.

Leber blutreich.

Lungen zeigen einige Eechymosen und klei-
nere blutleere Stellen

Herz in Diastole, einige Eechymosen unter dem
KEndocard. Im Herzen einige Gerinnsel.

Versuch 14. Hund von 5100 Grm. erhilt 5,1
Oelsiure-Solvin intravenss (1,0 resp. 0,37 pro
Kilo). Wiahrend der Injection Erbrechen, Koth-
entleerung, Urinentleerung nicht blutig. Schon
gleich nach der Injection hochgradige Schwiiche,
das Thier liegt auf der Seite. Nach einigen Stun-
den entleert sich ein blutiger Urin, bald auch
blutiger Durchfall. Nach 26 Stunden erfolgt der Tod.

Section wie oben, nur dass sich in der Harn-
blase blutiger Urin findet.

Versuch 15. Hund von 8500 Grm. erhilt 9,1 Grm.
Oelsédure-Solvin intravenss (0,6 resp. 0,22 pro
Kilo). Erbrechen wihrend der Injection. Hund
bleibt gesund. Kein Eiweiss im Urin. Beobach-
tungsdauer 10 Tage. Geringe REiterung an der
Injectionstelle.

Versuch 16. Hund von 5000,0Grm. erhilt 2,0 Grm.
Oelsdure-Solvin intravenss (0,4 resp. 0,148 pro
Kilo). Wihrend der Injeetion Defdecation und
Erbrechen. Nach beendigter Injection ist der Hund
munter und bleibt es auch wihrend der ganzen

Zeit der Beobachtung, die sich durch 9 Tage
hinzieht.




Vom Oeclsiure-Solvin wire also zu sagen, dass
Kkleinere Dosen von 0,14 Grm. des wasserfreien Priapara-
tes pro Kilo Thier unbeschadet vertragen werden. Ein-
mal wurde sogar cine Dosis von 0,22 pro Kilo gut ver-
tragen, obgleich in einem andern Falle eine Dosis von
0,18 pro Kilo schon in 3 Tagen todtlich wirkte. Kine
grossere Dosis von 0,37 pro Kilo tidtete schon im Ver-
laufe von 26 Stunden. Die Erscheinungen wihrend
und nach der Injection und die pathologisch-anatomi-
sehen Befunde bei den Sectionen waren dieselben, wie
beim Ricinusol-Solvin, nur dass der Tod im Allgemei-
nen bei den Vergiftungen mit dem Qelsdure-Solvin in
kiirzerer Zeit eintrat.

Was diec Versuche mit dem Ricinuso6l-Solvin
Kirehmann angeht, so waren die bei den diesbeziig-
lichen Vergiftungen auftretenden Erscheinungen kaum
in etwas von den soeben beschriebenen zu unterschei-
den, sowohl was die Allgemeinerscheinungen, als was
das Sectionsresultat betrifft. Nur zeigte sich, dass etwas
grossere Dosen dieses Priiparats, als bei den bisher
untersuchten, ohne Reaction vertragen wurden.

Versuch 17. Einem Hunde von 7800,0 Grm. wer-
den 40 Ricinusdél-Solvin Kirehmann intra-
venis beigebracht (0,5 resp. 0,27 pro Kilo). Wiih-
rend der Injection Erbrechen, Defaecation, Urin-
entleerung. Nach der Injection ist der Hund matt.

Nach einigen Stunden treten Durchfille auf, die

bald Blutbeimengungen aufweisen. Krbrechen ist

dabei nicht vorhanden. Unter Zunahme der Mat-
tigkeit erfolgt nach 24 Stunden der Tod.

Section: In der Bauehhéhle reichliche
Mengen haemorrhagischer Flissigkeit, aber ohne

4
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Blutkorperchen (lackfarben). Alle Dirme sehen
von aussen etwas dunkelblauroth aus. Darm-
mesenterium an einzelnen Stellen durch lack-
farbiges Blut imbibirt, resp. abgehoben. Mesen-
terialdriisen vergrissert, dunkelroth verfirbt.

Harnblase leer, aber ihre Schleimhaut nicht
weiss, wie beim normalen Thier, sondern intensiv
roth, namentlich am Fundus und am Blasenhals.

Magendarmkanal von der Cardia bis zum
Anus mit reichlichen Mengcen eines rothschwarzen
Breies gefiillt, der sich als Gemisch von abgestos-
senen Kpithelfetzen der Mucosa, Blut und sehr
viel Mucin erweist. Nahrungsreste sind nur spir-
lich darin.

Magenschleimhaut statt weiss tief dunkel-
roth, fast schwarz (-hacmatinfarbig), nur die Py-
loruspartie blasser. Dicht hinter dem Pylorus
beginnt von mneuem, und zwar ganz scharfrandig
sich vom weissen Pylorus abhebend, dieselbe Ent-
zindung, nur ist hier die Farbe nicht schwarz,
sondern dunkelroth. Mucosa stark verdickt ge-
lockert; Submucosa odematés, ebenso die Sub-
serosa. Die Entziindung betrifft otwa 25—98 Cm.
des Darms, dann lisst sie nach, und hért, je weiter
nach unten, desto mchr auf, wihrend der Darm
auch hier mit dem rothen Brei noch vollgepfropft
ist. Diekdarm nur wenig entziindet.

Niere auf dem Querschnitt dunkelblutroth, selbst
in der Marksubstanz, die sonst ja weiss ist.

Leber und Milz blutreich.

In der Liunge einzelne Himorrhagien ins Ge-
webe und unter den Pleuraiiberzug.




Herz von aussen normal. Simmtliche Klappen,
namentlich aber die Mitralis, 6dematds-himorrha-
gisch durchfeuchtet und dadureh verdickt.

Gallenblasenwandung stark verdickt durch
ein lackfarbiges rothes Oedem. Galle durch Blut-
beimischung deutlich roth.

Versuch 18. Hund von 82000 Grm. erhélt
4,1 Grm. Ricinussl-Solvin Kirechmann intra-
vends (0,5 resp. 0,26 Grm. pro Kilo). Wihrend der
Injection Erbrechen und Kothentleerung. Nach
der Injection ist der Hund munter, wird aber nach
10 Stunden matt, verweigert Naluung, zeigt gros-
sen Durst. Auftreten blutiger Durchfille. Kein Er-
brechen. Tod erfolgt nach 48 Stunden.

Seetion bictet im wesentlichen denselben Be-
fund, wic er soeben geschildert worden.

™\

Versuch 19. Hund von 10 Kilo erhalt 3,0 Riei-
nus6l-Solvin Kirechmann intravends (0,3 resp.
0,16 pro Kilo Thier).. Wihrend der Injection Kr-
brechen. Nach der Injection ist der Hund einige
Stunden matt und zeigt grossen Durst, erholt sich
aber bald und bictet withrend einer durch 15 Tage
fortgesetzten Beobachtung nichts Krankhaftes.

Versnch 20. Hund von 84500 Grm. erhilt

3,4 Ricinussl-Solvin Kirehmann in eine Fuss-

vene (0,4 resp. 0,20 pro Kilo Thier). Erbrechen,

Kothabgang bei der Injection. Nach der Injection

ist der Hund munter und bleibt es auch. Beobach-
tungsdauer 14 Tage.

Nach dicsen Beobachtungen werden von Hunden

0,16, ja selbst 0,20 Grm. des Ricinus 6l-Solvin

4*
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Kirchmann pro Kilo Thier unbeschadet vertragen,
wihrend Dosen von 026 Grm. pro Kilo den Tod ver-
ursachten, der cinmal schon nach 24 Stunden, in einem
anderen Falle nach 48 Stunden eintrat.

Wihrend nach den bisherigen Versuchen mit intra-
venoser Beibringung der Substanzen das Ricinussl-Solvin
von Miiller-Jacobs, das von Kirehmann und das Oel-
saure-Solvin, sowohl was die Allgemeinerscheinungen, als
was den Sectionshefund angeht, wesentlieh die gleichen
Giftwirkungen entfalten, bietet das Oleum-Rapae-Sol-
vin lange nicht so intensive Verindcrungen. Es wer-
den von diesem Priparate Dosen unbeschadet vertragen,
die bei den andern schon intensiv giftig, ja selbst letal
wirken kénnen. Durch den verschiedenen Wasserge-
halt der Praparate ldsst sich dieses FKaetum nicht er-
kliren, es muss sich um eine speeifisch schwichere
Giftwirkung handeln.

Versuch 21. Hund von 91000 Grm. erhilt
75 Grm. Ol. Rapae-Solvin intraveniss (0,8 resp.
0,46 pro Kilo Thier). Erbrechen, Kothentleerung
bei der Injection. Nach beendeter Injection ist der
Hund etwas matt, zeigt grossen Durst, verweigert
vorgelegte Nahrung. Nach 6 Stunden treten Durch-
falle auf, die ohne Blutbeimengungen sind und
auch bis zum Tode, der nach 50 Stunden erfolgt,
keine solche zeigen.

Secetion: Darmschlingen sehen von aussen
nur wenig gerdthet aus. In der Bauchhohle
keine freie Flissigkeit.

Magen zeigt eine hochrothe Schleimhaut, die
recht bedeutend geschwellt ist. Mageninhalt bil-
den normale Speisereste ohne Blut.




Duodenum, Jejunum und Ileum zeigen
hochrothe Gefassinjection, Tritbung und Schwellung
der Schleimhaut; Inhalt nicht blutig.

Dick darm relativ wenig roth; flussiger nicht
blutiger Koth in demselben.
Leber und Milz blutreich.

Nieren zeigen eine dunkelrothe Marksubstanz;
microscopisch bieten sich Zeichen ciner aeuten
parenchymatésen Nephritis.

Herz in Diastole, Blut fussig. Herzklappen
zeigen Imbibitionserseheinungen.

Liungen zeigen einige subpleurale Ecchymosen,
sonst nichts Pathologisches.

Versuch 22. Hund von 12050 Grm. erhilt 84
Ol Rapae-Solvin in eine Fussvene (0,72 resp.
0.4 pro Kilo). Erbrechen, Koth- und Urinentlee-
rung. Grosse Schwiiche nach derInjection; er liegt
auf der Seite, erholt sich nach einigen Stunden, wird
aber nach 10 Stunden wicder matt. Grosser Durst.
Biweiss im Urin. Durchfille treten auf, unter hoch-
gradiger Prostration erfolgt am 5. Tage der Tod.

Durchfiille zeigen in der ganzen Zeit keine Blut-
beimengungen.

Die Seetion bot genau denselben Befund wic
im Versuche 21, wesshalb ich von einer Schilde-
rung abstche.

Versuch 23. Hund von 7200,0 Grm. erhilt 50 Ol
Rapae-Solvin intravends (0,7 resp. 0,39 pro Kilo
Thier). Beobachtungsdauer 14 Tage. Nichts krank-
haftes am Thicr wahrnehmbar.

AN
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Versuch 24. Hund von 8100,0 Grm. erhilt 4,9 Grm.
Ol.Rapae-Solvin intravenss (0,6 resp. 0,34 pro Kilo
Thier). Das Thier bleibt 10 Tage in Beobachtung
und zeigt in der ganzen Zeit keinerlei krankhafte
Erscheinungen.

Vom Ol Rapae-Solvin werden also noch grossere
Mengen intravenss vertragen, als von den 8 andern
untersuchten Solvinpriiparaten. 0,34, selbst 0,39 Grm.
pro Kilo Thier, licssen trotz 14 tigiger Beobachtungs-
zeit nichts Krankhaftes an den Thieren constatiren
Eine Dosis von 04 pro Kilo tédtete cinen Hund in
5 Tagen, eine solche von 046 in ca. 50 Stunden.

Die aueh bei diesen Versuchen beobachtete Ent-
zindung des Gastrointestinaltractus war eine schr ge-
ringe, im Verhéltnisse zu der durch die andern Solvin-
praparate hervorgebrachten. Dementsprechend war auch
im Verlaufe der Vergiftung nie blutiger Durchfall
aufgetreten.

Fassen wir noch einmal kurz die pathologisch-
anatomischen Befunde bei den durch intravenése Bei-
bringung der Solvinpriiparate hervorgebrachten Vergif-
tungen zusammen, so ergiebt sich folgendes:

Alle 4 Solvinpriiparate machen an Hunden eine
Entztindung des Gastrointestinaltractus, die
nur beim Ol. Rapae-Solvin einc leichte, bei den an-
dern aber eine schwere himorrhagische ist. Zu-
gleich kommt allen Préparaten eine mehr oder
minder hochgradige Blutdissolution gzu. Die
Nieren zeigen microscopisech die Erscheinungen
etner acuten parenchymatosen Nephritis.  Die
Milz zeigt einen vermehrten Blutgehalt, in
einem Falle wurde ein sehr vermechrter Eisenge-
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halt constatirt, wohl durch den Untergang zahl-
reicher rother Blutkérperchen bedingt. Die Leber
ist blutreich, bietet microscopisch nichts auffilliges.
In den Lungen finden sich manchmal luftleere
Stellen im Gewebe und einzelne Eechymosen. Das
Herz steht gewohnlich in Diastole und ist meist
durch fliissiges, theilweise lacktarbencs Blut aus-
gedehnt, welches auch die Klappen imbibirt.
In der Giftigkeit fiir Hunde folgen aufeinander
absteigend.

Grosste Dosis, die
eben noch vertra-
gen wurde pro

Kilo Thier.
1. Ricinusol-Solvinvon Miller-Jacobs 0,075,
9 Qelsidure Solvin . . . . . . - - 0,140.
3. Oleurn Ricini Solvin Kirchmann . ‘ 0,210.
4. Oleum Rapae-Solvin . 0,390.

3 b. Wirkung der Selvinpréparate auf den Blutdruck.

Schon frither bei Gelegenheit der Versuche mit
intravenosen Injectionen an Hunden wurde ausgefiihrt,
dass weder am Pulse, noch an der Respiration sich
susserlich sichtbare Alterationen nachweisen liessen.
Nichtsdestoweniger wurde dieses in bhesonderen Ver-
suchen genauer gepriift. Dabei liess sich weder durch
kleine, noch grossere Solvindosen irgend eine Kinwir-
kung auf das vasomotorische oder das Respirations-
centrum constatiren. Puls, Blutdruck und Respiration
wurden durch intravendse Injection von Solvin (Oel-
siure-Solvin) wihrend der ganzen Beobachtungszeit
in keiner Weise beeinflusst.

AN
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Der Versuch wurde in der gewohnlichen Waeige
gemacht, dass die rechte Carotis cines Hundes (11500
Grm. schwer) freigelegt wurde und eine Caniile einge-
fiibrt wurde, welche durch cine mit einem Gemisch
aus Natriumbie.~ und Natriumearbonatlésung gefiillte
Bleir6hre mit cinem Quecksilber-Manometer in Verbin-
dung stand. Die Schwankungen im Blutdruck wurden
an einer Secala abgelesen (verdoppelt) und bezichen sich
anf Mm-Quecksilber. In die gleichfalls freigelegte Vena
jugularis dextra wurde in verschiedenen Zwischenriu-
men Oelsiure-Solvin (62,82 % Wasser enthaltend)
im Ganzen 12,0 Grm. = 446 des wasserfreien Pripara-
tes injicirt.

Zeit. \lnﬁction. &IIL Blutdruck. Respiration.
11 h. 46 m. — 150 140 20
47 . — 140 136
48 — 134 130
49 — 140 140
50 ., — 136 150
51 ., — 138 148 20
53 . 14 140 150
o4 — 140 150
a6 — 140 130—150
12h — 1.4 188 140—150 20
2, — 142 140—150
3 ., — 146  140—150
6 ., 14 146 140—150
8 . — 136 140—150 22
9., — 144 150156
12, 14 146 136—142
14 — 146 140—144

15 — 144 140—144
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__Zeit  Injection Puly  Bhhmok Respirafior
12h. 16 m. 14 140 140—144
18 — 146 186—140 a0
29 ., 14 148 140—144
21 ., — 144 140—146
23 1,4 144 180—142 20
24 — 140 140—144
2% ., — 188 136140 29
27 . 14 140 136—142
30 . — 140 136—140 20)
32 . 0.8 140 136—142
33 — 40 136—140 20

Der Hund wird, nachdem die Caniilen entfernt
und die Wunden verniht worden sind, weiter beobach-
tet. Zuniichst erscheint er noch ziemlich normal ; aber
schon in den niichsten Stunden stellt sich hochgradige
Mattigkeit ein, cs treten Durchfiille auf, dic aber nicht
blutic sind. Die Section ergiebt einen Befund, der im
Wesentlichen mit dem im Versuche 13 und 14 beschrie-
benen iibereinstimmt. Is fehlte nur der blutige Inhalt
im Gastrointestinaltractus.

Den Solvinpriaparaten kommt somit keine
aunmittelbare Einwirkung auf das vasomoto-
rische Centrum zu.

4. Wirkung der Solvinprdparate bei localer Application.

a. auf die Schleimhaut des Auges.
Grelegentlich der Eigenschaften der Solvinpriparate
wurde schon erwihnt, dass denselben auch in verdiinnten
Lisungen ein recht unangenehmer hitterer, zusammen-
ziehender, kratzender Geschmack zukommt, der cinige

LAY
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Minuten anhilt und zu lebhaftem Riuspern und Speien
Veranlassung giebt. Alle vier Priparate zeigen darin
gleiche Eigenschaften, was ich durch Versuche an mir
selbst bestdtigen kann.

Werden einige Tropfen einer concentrirten Solvin-
losung in den Conjunctivalsack eines Thicres (Katze)
gebracht, so wurden die Lider sofort spontan geschlossen
und zugleich tritt durch den sensiblen Reiz eine Ver-
engerung der Pupille ein, die jedoch nur voriibergehend
ist. In den niichsten Stunden producirt die Conjunectiva
ein reichliches wissriges Secret. Diec Schleimhaut der
Conjunctiva zeigt eine gleichmissige Rothung, die immer
mehr an Intensitit zunimmt. Bald tritt cine Schwellung
der Conjunctiva ein, sodass die Thiere die Augen ge-
schlossen halten. Aus der Lidspalte quillt ein reichliches
Seeret hervor, welches anfangs diinnfliissig, spiiter aber
gelblich triitbe wird und einzelne Flocken enthilt und
schliesslich rein eitrig wird. Das Oeffnen der Lidspalte
gelingt nur schwer. Nach Abspiilen des Secrets iiber-
zeugt man sich, dass auch die Hornhaut in Form ober-
flichlicher Epithelverluste mit afficirt ist. Die Pupille
ist dabei eng und reagirt nicht.

Dabei zeigt die andere Conjunctiva, auf weleche kein
Solvin eingewirkt hatte, ein ganz normales Verhalten.

Genauere Studien iiber den Verlauf dieser Con-
junctivalaffection sind nicht angestellt worden. Immer-
hin muss die Moglichkeit, dass es auch wie bei der
Quillajasdure zur Ausbildung wirklicher Lenkome
kommen kann, nicht in Abrede gestellt werden. — Diese
Versuche sind mit dem Ricinusél-Solvin Miiller-Jacobs
in Substanz (24,72 Wasser enthaltend) und einer ca 20%
Losung des Ricinusél-Solvin Kirechmann angestellt
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worden. Das den andern Priparaten dieselben Wirkungen
zukommen, glaube ich wohl annehmen zu konnen.

Starkverdiinnte Losungen aller Priparate machen
nur eine kurzdauernde Hyperiimie, ohne dass es zu ciner
eigentlichen eitrigen Conjunctivitis kommt.

Werden Stiickehen der Rachenschleimhaut von
Froschen, deren Zellen Flimmerbewegungen zeigen, mit
1—29/, Solvinlisungen zusammengebracht und unter
dem Microscop beobachtet, so findet man, dass die
Flimmerbewegungen sehr bald verlangsamt werden und
nach 15 resp. 8 Minuten schliesslich ganz aufhéren, und
dass auch nach Abspiilung mit physiol. Kochsalzlosung
keine Erholung cintritt. 1n physiolog. Kochsalzlosung
ohne Solvin liegend, zeigten Flimmerzellen durch meh-
rere Stunden die lebhaftesten Bewegungen. — In dic-
ser Beziehung gleicht also Solvin nach Wagner!) dem
Sublimat, Phenol, der Quillajasdure und dem
Chininum muriaticum, welche alle die Klimmer-
bewegung schnell aufheben.

b. Versuche mit stomachaier Application der
Solvinpraparate.

Da Injectionen der Solvinpriaparate dircet ins Blut
lebhafte Vergiftungserscheinungen hervorriefen, lag es
nahe ihnliche Erscheinungen auch bei Injectionen in
den Magen zu vermuthen. Die Versuche wurden in der
Woeise angestellt, dass die verschicdenen Praparate
immer im Verhiltnisse 1: 4 in Wasser geldst, mit Hiilfe

1) Wagner, P. Beitrag zur Toxicologie des aus dem Aconitum
Napellusknoten dargestellten reinen Alkaloids Aconitum erystal-
lisatum purum und seiner Zersetzungsproducte. Inaug. Diss. Dor-
pat 1887.
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ciner Schlundsonde den Thieren in den Magen ge-
bracht wurden.

Versuch 25. Hund von 7500 Grm. erhilt 20
Oleum Ricini-Solvin M.-J. in den Magen per
Schlundsonde. Der Hund bleibt munter, kein Er-
brechen, kein Durchfall, auch sonst keine Allgemein-
crseheinungen in den niichsten Tagen nachzuweisen,

Derselbe Hund erhiilt nach einigen Tagen 10,0
Grm. Ol. Riceini-Solvin M.-J. in den Magen.
Erbrechen sofort nach der Injection. Nach dem-
selben ist der Hund munter, frisst mit gutem Appetit.

Auch mehrere Male hintercinander in ¥, stiindigen
Pausen gegebene Mengen von 20 Ol Ricini-
Solvin M.-J. rufen, nachdem ca. 80 in den
Magen injicirt worden sind, Krbrechen hervor.
Sonst keine krankhaften Iirscheinungen auch in
den niichsten Tagen sichtbar.

Versuch 26. Xaninchen von 2500 Grm. er-
hélt 25 Grm. Ol Rieini-Solvin M.-J. in den
Magen. Kein Durehfall, keine Allgemeinerschei-
nungen. — Dasselbe Thier erhdlt nach einigen
Tagen 15,0 Ol. Ricini-Solvin M.-J. innerhalb
einiger Stunden in den Magen. Nach ca. 5 Stunden
ist das Thier deutlich unwohl, frisst nicht, verkricht
sich in einen stillen Winkel. Zugleich Auftreten
von Durchfillen, doch ohne Blutbeimengungen.
Die Respiration und die Herzthitigkeit wird sehr
beschleunigt, und unter hochgradiger Mattigkeit
erfolgt der Tod, nach 30 Stunden.

Die sofort ausgefiihrte Section ergiebt, dass die
Dérme schon #usserlich stark gerithet aussehen.
Nach Aufschneiden des Magens erscheint dessen
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Schleimhaut im Bereiche der Cardia stark gerdthet,
geschwellt, trithe, und lasst sich an einzelnen Stellen
ohne Weiteres in grossen Stucken ablésen. An
einigen Stellen finden sich im Magen kleine, etwa
linsengrosse Ulcerationen ( wahrscheinlich #lteren
Datums).

Diinndarm zeigt sich in toto stark gerdthet,
Sehleimhaut geschwellt, triibe, zeigt starke Gefass-
injection bis in die feinsten Verzweigungen hinein.
Keine Ecchymosen. Inhalt des Diinndarms bildet
ein flissiger, nicht blutiger Koth. Diekdarm stark
von fliissigen Massen ausgedehnt. Stiarkere Gofiiss-
injection nur auf der Hohe der Falten.

Leber, Nieren, Milz blutreich.

Lungen und Herz normal, im letzteren einige
Blutgerinnsel.

Versuch 27. Kaninchen von 1300 Grm. erhilt
Morgens 7,5 Grm. OL R ¢ini-Solvin M.-J. in den
Magen. Naeh der Injection ist das Thier munter
and bleibt es auch bis zum nichsten Tage (24
Stunden), wo os abermals 7,5 Grm. erhilt. Un-
gefihr 2 Stunden darauf tritt Durchfall auf, das
Thier wird sehr matt, liegt auf der Seite und nach
36 Stunden crfolgt der Tod.

Die Seection ergiebt im Allgemeinen denselben
Befund, wie im Versuche 26, nur fehlen die Uleera-
tionen im Magen.

Versuch 28. Kaninchen von 1200 Grm. er-
hiilt 1,5 Ricinusol-Solvin K. in den Magen und
bleibt bei einer durch 6 Tage fortgesetzten Beob-
achtung gesund. Am 7. Tage erhilt dasselbe Thier
5,0 dersclben Substanz in den Magen. Bald nach

AN




62

der Injection wird das Thier matt, bekommt pro-
fuse Durchfille, unter denen nach 15 Stunden der
Tod erfolgt.

Section: Naech Herausnahme der Didrme in
toto schen dieselben stark gersthet aus, der Dick-
darm nur in seinem obern Theile. Beim Auf-
schneiden des Magens zeigt derselbe dickbreiigen
Inhalt, die Schleimhaut erscheint im Bereiche des
Pylorus blass, im Bereiche der Cardia stark ge-
rothet, geschwellt, getriibt; keine Eechymosen,
keine Uleera.

Der Diinndarm. Beim Aufschneiden desselben
zeigt dersclbe reichlichen flissigen, nicht blutig ge-
firbten Koth. Die Gefisse sind bis in die feineren
und feinsten Verzweigungen stark injicirt. Keine
Ecchymosen. lm obern Theile des Dickdarms
stdrkere Gefissfiillung, fliissiger Koth in demselben,
ohne Blut.

Leber, Milz, Nicren blutreich.

Herz in Diastole, einzelne Gerinnsel in dem-
selben.

Lungen zeigen nichts Pathologisches.

Versuch 29. Kaninchen 2100 Grm. schwer, er-
halt Morgens 5,0 Ol Riecini Solvin K. in den
Magen. Nach der Injection ist das Thier munter
und bleibt es auch den Tag iiber. Am Abend er-
hédlt es abermals 5,0 Substanz in den Magen. Im
Verlaufe der Nacht haben sich Durchfille einge-
stellt (nicht blutig). Kurz vor dem Tode ist dic
Athmung sehr beschleunigt, wird aber dann in der
Weise vertindert, dass auf 12—13 oberflichliche
Inspirationen und Exspirationcn eine tiefe Inspiration




folgt. Dieses Athmen hielt ungefihr eine Stunde
an. Das Thier lebte im Ganzen 36 Stunden.

Diec Section bot genau den gleichen Befund,
wie im vorigen Versuche.

Versuch 30. Kaninehen von 1900 Grm. er-
hiilt Morgens 5,0 Ol. Rapae-Seolvin in den Ma-
gen. Des Thier zeigt im Verlauf des ganzen Tages
nichts Krankhaftes. Am nichsten Tage wurden
abermals 5,0 Ol. Rapae-Solvin in den Magen
gcbracht. Auch diese Dosis wurde ohne cine Reae-
tion ertragen. Am dritten Tage erhielt das Thier
wieder 5,0 derselben Substanz in den Magen. —
Das Thier bleibt 11 Tage in Beobachtung und zeigt
in der ganzen Zeit keine pathologischen Erschei-
nungen.

Versuch 31. Hase von 1400 Grm. erhilt 5,0 Ol
Rapac-Solvin in den Magen. Schon nach
3 Stunden treten Durchfille auf, die bis zum Tode,
der nach 10 Stunden erfolgt, andauern.

Section: Magen und Darm zeigen schon
dusserlich starke Gefiissinjection. Peritoneum pa-
rietale stark roth gefiirbt {Gefassinjection). Magen-
schleimhaut blutroth, stellenweisse in grosseren
Stiicken sich ablisend.

Diinndarm zeigt schwichere Gefissinjection,
als der Magen. Inhalt des ganzen Darmes flissig.

Dickdarm zeigt nichts Auffilliges.

Leber, Milz, Nieren blutreich.

An Herz und Lungen findet sich nichts
Auffilliges.

™
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Versuch 32. Kaninchen von 1800 Grm. er-
: hilt 20 Oelsidure Solvin in den Magen. Nach
der Injection ist das Thier munter und bleibt es
auch in den niichsten Tagen. — Nach cinigen Tagen
erhilt dassclbe Thier 4,7 Grm. Oelsdure Solvin in
den Magen. Schon nach 2 Stunden stellen sich
; Durchfille ein und nach 12 Stunden erfolgt unter
‘ hochgradiger Schwiiche und Mattigkeit der Tod.
Scetion: Magensechleimhaut im Bereiche der
Cardia lebhaft entziindet. Mesenterialgefisse stark
getullt bis in die feinsten Verzweigungen. Dinn-
darmschleimhaut zeigt nur schwache Gefissinjec-
tion, nach unten zu abnehmend. Darminhalt in
Dinn- und Diekdarm fliissig. Leber, Nieren,
Milz blutreich.
) An den Lungen und am Herzen nichts
, Besondercs.

Versuch 33. IHasc von 2100 Grm. crhalt im
Verlaufe von vier Tagen 15,2 Grm. Oclsiure-
Solvin (3,8 pro die) in den Magen. FErst am
4. Tage stellen sich Durchfille ein. Der Tod er-
folgt am 7. Tage.

Der Sectionsbefund stimmt genau mit dem
soeben geschilderten tiberein.

Aus diesen Versuchen ist ersichtlich, dass von
Hunden per os von den Solvinpriparaten 0,3 — ca.
1,0 pro Kilo ganz ohne Reaction vertragen werden,
grossere Dosen rufen regelmiissig Erbrechen hervor, und
1 bleiben daher im Uebrigen wirkungslos (Vers. 25). Das
Erbrechen ist wohl rein reflectorisch durch die von dem
Gift bedingte Reizung der sensiblen Magennerven durch
die Substanzen bedingt.
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Versuche an Thieren, die naturgemiss nicht er-
brechen koénnen, so Kaninchen und Hasen, liessen da-
gegen bei der Application per os schwere Allgemein-
erscheinungen wahrnchmen.

In kleinen Dosen so ca. 1,0 pro Kilo Thier rufen
die Solvinpriparate an Hasen und Kaninchen keinerlei
Storungen im Wohlbefinden der Thierc hervor (Ver-
such 26, 28, 30 und 82). Vom OL Rapae-Solvin wurden
sogar in einem Falle von einem kriftigen Kaninchen
3 Tage hintereinander gereichte Dosen von 24 pro Kilo
Thier ohne Reaction vertragen (Vers. 30). Das Thier
blieb munter und frass mit gewohnlichem Appetit.

Grossere Dosen, die iibrigens bei den einzelnen
Priiparaten verschicden gross ausfielen, gaben zu schwe-
ren Allgemeinerscheinungen Veranlassung.

Die krankhaften Erscheinungen waren bei allen
Thieren die gleichen. Nur in den ersten Stunden zeigten
die Thiere nichts Pathologisches, sondern hiipften mun-
ter im Zimmer umher. Dann stellte sich Mattigkeit
ein, die Thiere verkrochen sich in einen stillen Winkel.
Zugleich traten profuse Diarrhoen auf, die jedoch nie-
mals blutige Beimengungen zeigten. Unter Zunahme die-
ser Erscheinungen trat dann unter hochgradiger Pro-
stration der Tod ecin. Ein Mal wyrde vor dem Tode
-eines Kaninchens eine merkwiirdige Alteration der Res-
piration beobachtet, die eine gewisse Achnlichkeit mit
dem Cheyne-Stokes’schen Respirationsphiinomen
hatte (Vers. 29). Trotzdem ich bei den iibrigen Ver-
suchen eifrigst darauf achtete, wurde obige Erschei-
nung nicht mehr constatirt.

Was dic Giftigkeit der einzelnen Priparate angeht,
so entfaltete das C1l. Rapae-Solvin die geringste

b
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Giftigkeit. Von dieser Substanz wurden 3 Tage hinter-
cinander wiederholte Injectionen in den Magen von 2,6
pro Kilo Thier ohne nennenswerthe Stérung vertragen
(Vers.30). Bei einem Hasen wirkten 3,5 pr. Kilo schon inten-
siv giftig, indem der Tod nach 10 Stunden erfolgte (Vers. 31).

Nach dem Ol. Rapae Solvin kiime wohl an Giftigkeit
das Ol Rieini-Solvin M.-J, von dem 6,0 pro Kilo Thier
den Tod nach 30 Stunden (Vers. 26). 11,0 pro Kilo Thier
den Tod nach 86 Stunden (Vers. 27) erfolgen licssen 1,

In dritter Reihe wire das Oelsiure Solvin zu nennen.
[ine Dosis von 2,6 pro Kilo bedingte den Tod in 12 Stun-

den, eine solche von 7,2 pro Kilo nach 7 Tagen (Vers, 82 33).
5 3= T )

Die intensivste Giftwirkung scheint dem O1. Ri-
¢ini-Solvin Kirehmann zuzukommen. Kine Dosis
von 41 pro Kilo Thier tidtete in 15 Stunden, cine
solche von 4,8 pro Kilo in 36 Stunden (Vers. 28 u. 29).

Was den Sectionsbefund angeht, so war dersclbe
bei allen 4 Priaparaten ein gleicher. Im Wesentlichen
handelt es sich um eine den Aetzgiften iihnliche Af-
fection des Magens, was wohl zumeist auf die localrei-
zenden Higenschaften der Selvinpriparate zuriickzufiih-
ren sein wird. Die Schleimhaut des cardialen Theiles
zeigte in allen Fillen eine gleichmiissige Réthung und
Schwellung mit Triilbung des Epithels. In cinem Falle
fanden sich kleine linsenformige Geschwiirchen (viel-
leicht alteren Datums). Am Darmtractus zeigte sich
nur eine stirkere Iillung der Mesenterialgefiisse und
der Schleimhautgefisse bis in die feinsten Verzweigun-
gen hinein. Auch die parenchymatosen Organe des

1) Das Ungleiche in den Resultaten mit dem Ol Ricini-
Solvin M.-J. findet vielleicht eine Erklirung in einem verschiede-
nen ¥Yullungsgrade des Magens, eventuell in der Art der Nahrung.
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Unterleibes zeigten DBlutiiberfilllung.  Erscheinungen
der Blutdissolution, wie sie sich wohl hiitten einstellen
miissen, wenn das Solvin in grisserer Menge ins Blut
iibergegangen wire, habe ich nicht auftreten goschen.

Das Absterben der Thiere allein durch die Durchfille
erkliren zu wollen, scheint wohl nicht ausreichend. s
muss wohl auch eine Alteration des Centralnervensystems
durch die Solvine angenommen werden, wodurch eine
Lahmung derselben bewirkt wurde. Kine Stiitze hat
dicse Ansicht noch in der Leeithin-losenden Figenschaft
der Solvine.

Von den Solvinpriaparaten werden demnach
kleine Mengen vom Verdauungstractus unbe-
schadet vertragen. Wahrscheinlich werden die
Priiparate verdaut. Grossere Mengen werden von
Thieren dic erbrechen konncn, erbrochen,
und es kommt so zu keinen Allgemeinersehei-
nungen. Bei Thieren, die nicht erbrechen kon-
nen, wirken grossere Mengen intensiv giftig,
indem profuse Durchfidllc auftreten, unter dencn
auch der Tod erfolgt.

Einc innerliche Darrcichung der Solvin-
priaparate erscheint demnach bei Menschen
nicht rdthlich.

c. Wirkung der Solvinprdparate auf die Haut.

I. Versuche mit Dialysenapparaten,

Nachdem schon Miiller-Jacobs die auffillige
Thatsache angefithrt, dass Solvin sehr leicht durch
Membranen diffundirt, dabei sogar im Stande ist, schwer
diffundirende Stoffe, wenn dieselben nur in Seolvin ge-
lost sind, mit grosser Schnelligkeit durch diec Mem-

XY
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branen durchzubringen, habe ich diese Versuche wieder-
holt und dieselben bestitigen konnen.

Bevor ich die Versuche iiber Wirkung der Solvine
auf die Haut berichte, will ich einige verglcichende endos-
motische Versuche mit wasserhaltigem Liebreich’schen
Lanolin-, mit Vaselin-, Adeps- und Solvinsalben an Perga-
mentpapier, thierischer Blase, und Hautstiicken anfiihren.

1. Meine Versuche wurden mit 10 % Ferrocyan-
kalium-Salben angestellt, welche theils Solvin, theils
Lanolin, theils Vaselin und theils Adeps zu Grund-
substanzen hatten. Von diesen Salben wurden je 5,0 Grm,
in Dialysenpapicrsehliuche (15 Cm. lange Stiicke;
die Peripherie des Schlauches betrug 10 Cm.) gebracht,
und nachdem beide Enden des Schlauches um einen
breiten Kork gebunden waren, gegen 50 Cem. aq. dest.
zur Endosmose aufgestellt, wobei der Kork und die
beiden Schlauchenden aus dem Wasser herausragten,
und nur ein 9 Cm. langes Stiick des Schlauches mit
einer Knickung in das Wasser tauchte.

Hierbei fand sich, dass nach 20 Min. in der Dia-
Iysenfliissigkeit der Solvinsalbe mit verdiinnter Eisen-
chloridlésung ein tiefblauer Niederschlag nachzuweisen
war; bei der Vaselinsalbe trat durch Hisenchlorid eine
blaue Firbung ein, bei der Adepssalbe war sie hell-
grin, wihrend bei der Lanolinsalbe die Reaction voll-
stindig negativ ausfiel. Erst nach 7 Stunden wird bei
der Lanolinsalbe durch Eisenchlorid einc leicht hell-
grine Firbung sichtbar, und auch nach 24 Stunden
sind nur Spuren diffundirten Ferroecyankaliums nach-
zZuwelsen.

Am schnellsten gelangte also in diesen
Versuchen das Ferrocyankalium der Solvin-
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salbe zur Endosmose, nichstdem das der Va-
selinsalbe und Adepssalbe, am spitesten das
der Lanolinsalbe.

Dass es sich hicr niecht um Zufall handeln kénne,
zeigte eine Wicderholung dieser Versuche mit 2,5 Grm.
Salbe, die genau diesclben Verhéltnisse darbot, nur dass
das Auftreten der Reaction entsprechend spiter erfolgte.

2 Ausser diesen Versuchen mit Dialysenpapier-
Schliuchen wurden auch Bechergliser, die ihres
Bodens beraubt und mit Pergamentpapier ab-
gebunden waren, zu endosmotischen Versuchen mit
den oben genannten Substanzen benutzt. Auch hier
ergab sich das gleiche Endresultat, wie oben.

3. In gleicher Weise wurden die Glaschen auch
mit Harnblase eines socben gesehlachteten
Thieres (Rind) abgebunden, wobei die nach innen ge-
kehrte Mucosa mit der Salbe bestrichen wurde (2,0 Girm.),
die Scrosa nach aussen kam und in physiologische
CINa-Lésung tauchte. Dds Endresultat fiel hier ebenso
aus, wie oben, nur trat im Verhiltnisse zum Pergament-
papier die Deutlichkeit der Berlinerblau-Reaction spiter
ein. So war ecin dunkelblauer Niederschlag mit Kisen-
chlorid erst nach 15 Stunden in der Dialysenfliissigkeit
der Solvinsalbe nachzuweiscn, obgleich schon 20 Mi-
nuten nach Beginn des Versuches eine hellblane Far-
bung durch Eisenchlorid eintrat. Dementsprechend
trat auch bei den andern Salben die Reaction spiiter ein.

4. Bei den Versuchen mit Stiicken thierischer
Haut (von Kaninchen, Katzen, Hunden und Rindern)
wurde ebenso vertahren, wie bei den Versuchen mit
Blase. Hicr wurde nun die Thatsache registrirt, dass
das Ferrocyankalium der Solvinsalbe in allen Fillen
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m der Dialysenfliissigkeit nachzuweisen war, nur je
nach der Dicke des betreffenden Hautstiickes in mehr oder
weniger kurzer Zeit. Das Ferrocyankalium der iibrigen
Salben gelangte in der Zeit, welche wir zur Beobach-
tung bestimmten, d. h. 2—3mal 24 Stunden, nicht zur
Endosmose. Nur einige Male gelang es mir durch Ein-
dampfen der ganzen Dialysenfliissigkeit nach c¢a. 36 Stun-
den auch bei der Vaselinsalbe cine Grinfirbung durch
Eisenchlorid zu erzielen.

Versuehe mit Menschenhaut (einem amputirten
Vorderarm entnommen) boten nichts Abweichendes.

I, Versuche am lebenden Thier.

Nachdem so fiir die todte Haut festgestellt worden
war, dass in Solvin geléste Stoffe auch ohne Druck
durch dicselbe zur Osmosc gelangen, und zwar betricht-
lich schneller, als bei Liésung in Vaselin, Adeps und
Lanolin, kam es uns darauf an, das Verhalten der lebenden
Haut gegeniiber Solvinsalben zu untersuchen, wenn die-
selben in die Haut verrieben wiirden. Zu diesen Versuchen
wurden namentlich Albino-Ratten benutzt. Den Thic-
ren wurden, nachdem dieselben in Riickenlage gefesselt
waren, die zu untersuchenden Salben mit Hiilfe eines
Spatels auf dic vorher geschorenc Brust- und Bauch-
haut verrieben. Schon vorher war festgestellt worden,
dass Einreibungen von Solvin allein, selbst iiber Stunden
lang fortgesetzt, gut vertragen wurden. Einem afrika-
nischen Hunde¢ (haarlos) wurden 4 Tage hintereinander
taglich 15,0 Grm. Solvin in die Haut verriecben. Dabei
zeigte das Thier keinerlei pathologische Krseheinungen,
hatte guten Appetit und war munter. Auch im Barn liess
sich in dieser Zeit weder EKiweiss, noch Blut nachweisen.
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Durch cinen Versuech an mir selbst konnte
ich constatiren, dass 3 'Tage hintercinander gemachte
Einreibungen von Solvin 10,0 Grm. in die Haut des
Vorderarms ganz ohne nachtheilige Folgen blieben.

7u den Salbeneinreibungen an Ratten wurden Sub-
stanzen benutzt, die zu den intensivsten (Giften gehdren,
welche die Toxikologic kennt, Aconitin (1 % Salbe), Ni-
cotin (2% Salbe), Strychnin (5% Salbe). Die Sub-
«tanzen wurden in Solvin gelost und in die Brust- und
Bauchhaut der Thicre verricben. Man ging bei dicsen
Versuchen von der Voraussctzung aus, dass selbst wenn
minimale Mengen der wirksamen Substanzen zur Resorp-
tion gelangten, es bei der intensiven Griftigkeit derselben
zu typischen Vergiftungserscheinungen kommen miusse.
Man fand nun, dass keine Allgemeiner seheinungen auf-
traten, die sich auf eine Wirkung der betreffenden Sub-
stanzen zuriickfithren liessen. Dic Thiere hlicben viel-
mehr die ganze Zeit hindurch munter und reagirten
wie normale gegen die Fesselung. Das Verreiben der
Salben (10,0 Grm.) wurde im Verlaufe einer halben
Stunde vollzogen und darauf die Thiere in der erwihn-
ten Stellung 5 Stunden gefesselt erhalten und beob-
achtet. Das Resultat war bei allen in Solvin
gelésten Substanzen vollstindig negativ, was
bei den die Haut sogar an sich reizenden Kdérpern, wie
Niconitin und Aconitin, besonders auffillig ist.

Ebenso negativ fiel cin mit einer Aconitin-T.anolin-
salbe (0,1:10,0) ausgefiihrter Versuch aus.

leh versuchte ferner die Durchgiingigkeit der Haut
fiir einzelne starkwirkende Gifte, welche auf dic mit
Solvin imprignirte Haut applicirt wurden, mit Hiilfe der
kataphorischen Wirkung des electrischen Stromes zu
erhithen, bekam aber absolut negative Resultate.
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Vergleichen wir die hier gefundenen Thatsachen
mit den gegenwiirtigen Lehren iiber die Hautresorption,
so finden wir, dass dicselben mit ihnen im besten Ein-
klange stehen. Der gegenwirtige Stand der Lehre iiber
Hautresorption diirfte kurz folgender sein!). Eine von
einer gesunden und mit intacter Epidermis verschene
Haut, ist villig impermeabel fiir feste, fliissige oder in
Fliissigkeiten geloste Substanzen, wenn dieselben nicht
chemisch, oder mechanisch, oder physiologisch eine
Alteration des Horngewebes der Maut hervorrufen. Wo
es sich aber um Ve anderungen der Haut, resp. Fehlen
der Hornsehicht und LEntziindungsvorginge handelt,
die auch durch mechanische Einwirkungen (Iiinreiben)
kiinstlich zu Stande gebracht werden kénnen, — da
kann es zu einer Resorption und specifischer medicamen-
toser Wirkung kommen. Eine Absorption aus Um-
schligen oder Bidern von der intacten Haut ist bisher
in keiner Weise begriindet. Fiir gasférmige Substanzen
muss eine Resorption durch die intacte Haut als bewie-
sen angesehen werden schon in F olge der physiologisch
constatirten Hautathmung.  Ausserdem ist der stricte
Beweis fiir Kohlensiiure und Schwefelwasserstoff erbracht
worden. Dass zerstiubte Flissigkeiten sich &hnlich
verhalten sollen, wie gasformige, ist nach Versuchen
von Juhl und Maas wohl angenommen worden, jedoch
hat eine unter allen Cautelen angestellte Wiederholung
der Juhl’schen Versuche von Ritte r, unter Fleischer
vollstindig negative Resultate ergcben.  Auch giebt

1) Eine ausfithrliche Anfubrung der einschlagigen Literatur
kann hier unméglich gegeben werden, und beschrinke ich mich
daher auf die ausgezeichneten Untersuchungen von Kraus e,
Roehrig, Fleischer, Joseph, Juhl und Maas.
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Juhl selbst zu, dass wenn man eine Absorption auch
annehme, dieselbe immerhin nur sehr minimal sei und
sich jedenfslls therapcutisch nicht verwerthen lasse.

Sehen wir nun zu, ob wir die von uns gefundenen
Thatsachen mit den socben angcfithrten I.ehren der
Hautresorption in Einklang bringen konnen.

Der Unterschied im Verhalten der todten Haut
zur lebendigen war cin sehr auffallender. Wiéhrend
die todte Haut ohne weiteres, selbst ohne Druck, in
Solvin geloste Kirper zur Osmose brachte, zeigte die
lebende Haut nichts, was fiir eine Resorption spricht.
Auch Fleischer kennt cinen solechen Unterschied im
Verhalten der lebenden zur todten Haut. — Auffallend
erscheint, dass Krause bei seinen endosmotischen Ver-
suchen an isolirten Stiicken thierischer Haut zu voll-
stindig negativen Resultaten kam, wihrend Roehrig
positive Resultate erhielt, und auch ich fiir mit Solvin
und Vaselin vermischtec Substanzen ein Durchtreten
constatiren konnte. Die Versuche zeigen uns jedenfalls
dass man aus dem osmotischen Verhalten einer
todten Haut, nicht so ohne weiteres auf das
einer lebenden schliessen darf.

Auffallend ist, wie wenig bisher vergleichende endos-
motische Versuche mit in den versehiedenen Salbengrund-
substanzen verriebenen Korpern angestellt worden sind.
Meines Wissens ist Joerss!) der erste, der an thierischer
Haut und Blase vergleichende Versuche tiber Salben aus
Ung. Paraffini und Adeps anstellte. Er tritt gegen die
Behauptung z. B. die von W. H. Mielck?) auf, dass man

17 Joerss, E. Archiv t. Pharmacie. Dritte Reihe, Bd. XXIII,
1835, pag. S02.
2) Monatshette f. pract. Dermat. 1885 Nr. 1 und Nr. 13.

LA\
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Ung. Paraf. verwerfen solle, indem er zeigt, dass Jodka-
lium-Salbe mit Adeps als Grundsubstanz viel schwieriger
zur Osniose gelange, als mit Ung. Paraffini. An Lebenden
hat Joerss keine Versuche angestellt. — In neuester
Zeit hat Guttmann') vergleichende Untersuchungen
tiber Resorption aus Lanolin und Adepssalben an Leben-
den angestellt.  Als wirksame Substanzen fungirten
Jodkalium mit Jodum purum gemischt und Salicylsaures
Natron. Guttmann schloss auf cine Resorption, indem
er die Substanzen im Harn nachwics. Er kommt zum
Schluss, dass dem Lanolin jedenfalls kein Vorzug vor
dem Adeps gebiihit.  Leider sind aber diese Versuche
nicht unanfechtbar, da Jod fliichtig ist, und so leicht
dureh die Respirationswege aufeenommen werden konmnto.
Auch findet Ritter, dass Jodkalium und Salieylsaures
Natron von einer intacten Haut iiberhaupt nicht resor-
birt werden. — Woeitere vergleichende Untersuchungen
habe ich nicht finden kénnen.

Ieh bin weit davon entfernt aus meinen wenigen
vergleichenden cndosmotisehen Versuchen mit Salben
aus Adeps, Vaselin, Lanolin und Solvin schon Schliisse
ziehen zu wollen, inwieweit der einen Salbengrundsub-
stanz ein Vorzug vor der andern gebiihrt. Immerhin
ist die Sache weiterer Untersuchungen werth.

Vor allzu energischer Anwendung des
Solvins in der dermatologischen Praxis, glaube
ich doeh abrathen zu miissen, da demselben doch
loeal rcizende Eigenschaften zukommen. Wie Jodoform
in Solvin gelsst als Verbandmaterial auf frische Wunden
gebracht unschiidlich gewesen ist, (was in einem Briefe

1) Guttmann, P, Zeitschrift f klin. Medicin. 1887. Heft 5.
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von Kirchmann wohl nach amerikanischen Mitthei-
lungen berichtet wird,) erscheint kaum verstandlich.

d. Wirkung auf den isolirten Muskel.

In diesen Versuchen, die an isolirten Froschmus-
keln angestellt wurden, dienten die unter grisstmog-
lichster Schonung an ihren Insertionsstellen abpripa-
virten Musculi Sartorii, resp. Gastrocnemii. Die Mus-
keln wurden in Solvinlosungen verschiedener Concen-
tration gebracht, wihrend zur Controlle immer ein ent-
sprechender Muskel in physiologische Kochsalzlosung
gethan wurde. Diesen letzteren in Kochsalzlésungen
befindlichen Muskeln kommt niimlich die Féhigkeit zu,
iiber viele Stunden lcbenstihig zu bleiben und ihre
Erregbarkeit gegeniiber dem faradischen Strom zu be-
wahren. Die in Solvinlosungen befindlichen Muskeln
dagegen sterben je nach der Concentration der Losung
in mehr oder weniger rascher Zeit ab, zugleich sinkt
mehr und mehr die electrische Erregbarkeit, bis schliess-
lich selbst bei fiibereinander geschobenen Rollen des
Du Bois’schen Schlittens und selbst directer Reizung
keinelZuckung cintritt. Aeusserlich macht sich dieses
Absterben schon dadurch kenntlich, dass der Muskel
seine natiirliche Firbung #dndert und eine weissliche
annimmt, und sich immer mechr und mehr verkiirzt, in
einzelnen Fillen sich férmlich aufrollt.

In einer 0,75% Losung des Ricinustl-Solvin
M.-J. starb ein M. Sartorius in 5 Minuten ab und rea-
girte dann nicht mehr auf die stiirksten electrischen
Reize. Der Controllmuskel blieb mehrere Stunden hin-
durch lebensfithig. 1m Beginne des Versuches hatten

2N
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beide Muskeln eine gleiche clectrische Erregbarkeit ge-
zeigt. — In derselben Lésung starb ein M. Gastrocne-
mius in ea. 60 Minuten ab.

Ricinusél-Solvin Kirchmann tédtet in
0,75 % Lisung einen Sartorius in 4 Minuten, einen
Gastrocnemius in ea. 40 Minuten.

In 0,5 % Lésung einen Sartorius in 13 Minuten,
einen Gatroenemius in ea. 90 Minuten.

Ol Rapae-Solvin tédtet in 0,5 % Lossung
einen Sartorius in ca. 20 Minuten, cinen (Gastroe-
nemius in 2 Stunden.

Oelsdure Solvin tédtet in 0,5 % Lbsung einen
Sartorius in 16 Minuten, einen Gastrocnemius in
ca. 2 Stunden.

Aus diesen Versuchen ist ersichtlich, dass allen
vier Priparaten so ziemlich eine gleiche Giftwirkung
auf die quergestreifte Extremititenmuseculatur der Frij-
sche zukommt, die sich in einer Functionseinstellung
dussert. In dieser Beziehung gleichen also die Solvine
vollstindig den Saponinsubstanzen.

Fertigt man sich von auf diese Weise abgestorbe-
nen Muskeln Zupfpriaparate an und untersucht sie micros-
copisch in ClNalésung, so zeigt sich je mach der Dauer
der Einwirkung der Giftsubstanzen ecine verschieden
hochgradige V erinderung. TIst der Muskel in etwa,
10 Min. abgestorben, so zeigt sich nur ein leichter Zerfall
in der Richtung der Lingsstreifung, von einer Quer-
streifung ist fast nichts zu sehen. Wo aber die Einwir-
kung eine lingere gewesen, da findet man einen Zeor-
fall nach allen Richtungen. In einzelnen Fillen
hatten die Fasern keine scharfen Rénder mehr und
boten durchweg ein korniges Aussehen. Da diese
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Versuche, oft wiederholt, stets dieselben Bilder ergaben,
so geben sie damit den Beweis, dass durch die Kin-
wirkung der Solvinprdparate auf die Muskeln
des Frosches, wie durch die Saponinkérper, eine
Structurverinderung bewirkt wird, die mit
Abnahme, resp. Verlust der Contractilitit ver-
bunden ist.

e. Wirkung auf periphere Nerven.

Es wurde an Froschen der nervus ischiadicus an
sciner Austrittsstelle aus dem Riickenmarke mit méglich-
ster Schonung frei priaparirt, dort abgeschnitten und in
Verbindung mit dem Unterschenkel belassen, nachdem
der Oberschenkel kurz oberhalb des Kniegelenks dureh-
trennt worden war. Der eine Nervus ischiadicus wurde
in ein Uhrschilchen mit Solvinlésung gethan, der andere
kam in physiologische Kochsalzlésung. Vorher hatte
man sich davon iiberzeugt, dass bei Reizung des Nerven
beide Unterschenkel gleichméssig reagirten. Der in
Solvinlosung liegende nervus ischiadicus zeigte schon
nach kurzer Zeit ecine Abmnahme der Erregbarkeit, bis
auch schliesslich selbst bei iibereinandergeschobenen
Rollen des Du Bois’schen Schlittens keine Zuckung in
dem zugehérigen Unterschenkel eintrat.

In einer 0,75 % Ricinusdl-Solvin Losung (K) blieb -
der N. ischiadicus 42 Minuten erregbar, in ciner 0,6 %
Losung ca. 3 Stunden. Nach dieser Zeit losten selbst
die stirksten Strome keine Zuckungen in den zuge-
hérigen Untersechenkeln aus. Die Controllpraparate
zeigten nach dieser Zeit keine nennenswerthe Acnderung
in der Zuckung des zugehérigen Schenkels, im Ver-
hiiltnisse zum Anfang des Versuches.
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In ihrer Wirkungsweise auf den Nerven
zeigten alle 4 Substanzen ein gleiches Ver-
halten, bestehend in einecr Aufhebung der
Funetion desselben.

Wird ein Stiick cines normalen N. ischiadicus vom
Frosch zerzupft, mit einem Tropfen cone. Solvinlgsung
zusammengebracht, und dann microscopisch untersucht,
so tritt bald folgende Verinder ung der Form auf. Der
Axeneylinder tritt deutlich hervor, dhnlich wie bei Be-
handlung des Nerven mit Osmiumsiure, doch nur fiir
kurze Zeit, dann entstehen kornige Tribungen, Liicken
im A}wneylmdm und nach einigen Stunden ist nur noch
wenig von den Structurelementen des Nerven zu erken-
nen. U5, und 1% Losungen zeigen ein iihnliches Ver-
halten, nur dass die Erscheinungen Iangsamer auftreten.

Zur Deutung dieser Erscheinungen miisste das
chemiseche Verhalten der einzelnen Bestandtheile der
Nervenfasern zu den Solvinen genaueruntersucht werden.
Ich begniige mich damit, das Factum dor % Zerstorung
der Strueturclemente des Nerven constatirt zuy
haben,

f. Wirkung auf das isolirte Herz.

Die Versuche wurden an Williams’schen Apparate
mit dem ausgeschnittencn Froschhoerzen gemacht, dessen
Einrichtung ich wohl als bekannt vorausscetzen daif.
Zuerwiahnen wiire nur, dassich mich zur Durchstromungs-
fliissigkeit frischen Pfordeblutserums bediente, welches
im Verhiiltnisse 1: 4 mit 0,759 ClNa- ]osung versetzt
worden war. Serum wurde angewandt, weil den Solvin-
priparaten Blutkérperchen losende Kigenschaften zu-
kommen.
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Nachdem die Herzthiatigkeit cine gleichmissige
geworden war, wurden Solvinlésungen zum Serum zu-
gesetzt, so dass dic Concentration eine verschicdene war.
Die Herzthitigkeit wurde durch kleine Solvindosen
nur um cin weniges abgeschwicht, sowohl was das
Pulsvolum, als was die Pulsfrequenz anbetrifft. Bei
grosseren Dosen zeigte das Herz keine eigentliche Systole
mehr, die Contractionen wurden schwicher und folgten
langsamer auf einander, bis schliesslich der Herzstill-
stand in missiger Diastole erfolgte. Seclbst Auswaschen
des Herzens mit frischem Serum, brachte das Herz nicht
mehr zum Schlagen. Ui nun zu entscheiden, ob es
sich um Reizungs- oder Lihmungsstillstand des Herzens
handle, wurde ein Tropfen einer 1% Atropinlosung aufs
Herz getriufelt. Dadureh musste das Herzhemmungs-
centrum sehy bald gelihmt werden. Da aber in unseren
Fillen das Herz trotzdem in Diastole stelhien blicb, so
folgt daraus, dass es sich hier um ecinen Liahmungs-
stillstand des Herzens handelt. Wahlrsceheinlich
werden exceitomotorische Ganglien und Herz-
muskel ziemlich gleichzeitig geldhmt.

Je concentrirter die Solvinlésung war, desto rascher
tritt im Allgemeinen ein Aufheben der Funktion des
Herzens ein. Es kann zn Anfang auch cine Steigerung
der Leistungsfihigkeit eintreten. Doch wurden durch
Lisungen gleicher Concentration kleinere Froschherzen
natiirlich raseher abgctodtet, als grissere. Daher ver-
zichte ich darauf, genauerc Angaben iiber maximale
Dosen fiir das Froschherz zu machen. Ich habe einmal
eine Functionseinstellung selbst bei einer Verdinnung
von 1 : 60000 in relativ kurzer Zeit (ca. 24 Minuten)
gesehen.
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Protocolle zu den Durchstrémungsversuchen am
Williams’schen Apparate.

Versuch a.
Ricinussl - Solvin K.

. g 2 2 Blutmenge
Zeit. %"g-g in Cbem.
& =
10h. 48 m. 31 2
50 31 2
54 3
56 31 85
58 3.5
60 30 4
11h. 4 , Solv. 0,005: 30 Ser
6 . 27 4
7. 27 4
10 50 1
12, 30 1
15 80 1
18 50 0
20 26 0
24 17 0
26 0 0
Versueh b.
Rieinusisl - Solvin K.
6h. 20m. 38 4
22 87 35
24 39 3
26 ., 39 45
28 89 4
30 39 4

32 _Solv. 0,0005 : 30 Ser.
34 36 25

A S’Blutmen e
Zeit. |2EE . &
=2 | in Cbem.
a A
6h. 3Tm 34 15
40 32 1
42 31 1
45 32 1
47, 36 0,5
49 36 0
55 32 0
58 20 0
60 0 0

Versuch e
Ricinusél - Solvin K.

5h. 5m.
8
10
12
15
17
19
21
22
24
20 n
31
34
36
39
41

”

28 5
30 45
30 4
30 4
30 4
Solv. 0,001 : 30 Ser.
31 7
33 6,5
33 6,5
32 6,5
33 6
34 6
34 5
36 45
20 2
0 0




it ;E -% ; B.lutmenge Zeit. gg § Btluttjaenge
=78 in Cbem. =75 in Cbem.
& = £ =
Versuch d. 12h. 48 9 2,5
. 51 7 2
Ol. Rapae -Solvin. 54 G L5
5h. 88m. 26 15 " '
57 , 5 15
40 26 15 a0 4 )
42 28 L5 1h. 0O ’ 3 05
44, 28 2 ] o o
a 28 2 Lo .
50 30 5 Frisches berunf“n durchgeleitet
52 , 80 1,5 1h. 12 m' B ]1
55 30 1,56 o1 m 9 0
57 31 1,5 o4 v 0 0
59 31 15 "
0Ol. Rapae-Solv. 0,005 : 80 Ser. Versuch f
fh. 5m. 24 05 (sehr grosser Frosch)
1: » Z’i g Ol. Rapac-Solvin.
. 11h. 85m. 32 45
20 5 0 0 87 32 45
39 ., 32 45
Versuceh e 4 30 45
Ol. Rapae - Solvin. 01. Rapae-Solv. 0,001 : 30 Ser.
121, 20 m. 14 3 47 28 45
2 12 3,5 50 28 4
25 13 35 52 28 4
o, 13 3,5 55 26 4
Ol. Rapae-Solv. 0,001 : 30 Ser. 57 o 25 4
29 14 4 59 22 3
31 , 14 3,5 12h. 1 ,, 26 35
33 15 3,5 3, o1 3,5
35 ., 13 3 5 o7 35
36 ., 13 3 T, 2 3
39, 12 3 9 ., 26 3
41 13 3 1, 26 3
43 9 2,5

Ol. Rapae-Solv.

0,001 : 30 Ser.
6




4 P g Blutmenge E = 3 Blutmenge
Zeit E%’,E i Ch Zeoit i;’,g‘g in Cbem
£ g in Cbem. Gl .
12h. 15 m. 23 3 1h, 87m 27 2,5
18 25 3 38 , 27 2,6
20 25 3 Ol Rapae-Solv. 0,050 : 30 Ser.
22 25 3 40 21 1
24 25 3 42 | 18 0
Ol Rapae Solv. 0,001 :30 Ser. 4 10 0
12h. 28 m. 24 3 46 6 0
30 24 3 49 0 0
Ol Rapae Solv. 0,002:80 Ser.
37 24 3 Versuech g,
39 24 3 Oelsdure Solvin.
42 24 3 10h. 556 m. 25 5,5
45 , 24 3 58 32 55
Ol Rapae Solv. 0,005: 30 Ser. 60 32 5,5
50 24 8 11h. 8m. 32 5,5
52 25 3 Oelsaure Soly. 0,01: 30 Ser.
b4 27 2,5 7, 32 5,5
55 28 2,5 9, 32 5,6
57 , 27 2,5 11 82 55
1h. — 27 25 12, 32 55
2, 27 2,5 Oelsiure Solv. 0,01: 30 Ser.
OL Rapae Solv. 0,005:380 Ser, 15 82 5,6
7, 26 2,6 o, 32 5,5
9, 27 25 18 , 32 6,5
12 ., 27 2,6 Oelsiure Solv. 0,01: 30 Ser.
15 27 2,6 20 32 5,5
16 27 2,5 23 32 5,6
OL Rapae Solv. 0,005: 380 Ser. Oelsiure Solv. 0,03:80 Ser.
20 ,, 26 2,5 25 , 20 4
22 27 2,6 26 18 2,5
25, 27 2,5 27, 18 2
Ol Rapae Solv. 0,005:30 Ser. 30 ,, 20 0
80 ,, 27 25 32 11 0
33 , 26 25 33 ,, 0 0
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Der Grad der Verdiinnung, bei dem noch ein Ab-
todten des Williams’schen Froschherzens erfolgte, betrug
beim Ricinusidl-Solvin K. im Versuche a) 1: 6000,
b) 1:60000, c) 1:30000, beim Ol Rapae-Solvin
d) 1:6000, ¢) 1:30000, ) 1:400, beim Oelsidure Solvin
Versuch g) 1:500. Nach diesen Versuchen scheint dem
Oelsdure Solvin dic geringste Giftigkeit zuzukommen,
nichstdem folgte das Ol Rapac Solvin und als letztes
und am intensivsten wirkendes Préaparat das Ricinusol-
Solvin Kirchmann. Doch, wic gesagt, haben diese
Angaben nur relativen Werth, da die Versuche an ver-
schieden grossen und noch dazu an Winterfroschen an-
gostellt wurden. Dalier sind wohl auch die Resultate,
was die Zeit anbetrifft, in der das Absterben des Her-
zens crfolgte, so verschiedene, und schwanken im All-
gemeinen zwischen 10 Min. und 2 Stunden.

Microscopisch zeigten solche in Folge der Durch-
stromung mit vergifteter Nihrflissigkeit abgestorbene
Kroschherzen eine hochgradige Zerstirung der feineren
Structurelemente des Herzmuskels, dhnlich der durch
Solvin an der quergestreiften Extremititenmusculatur
bewirkten.

Versuche mit Freilegung des Herzens eines Frosches
und directer Application von Solvinlésungen auf dasselbe,
fiihrten auch zu Functionseinstellung des Herzens. Doch
erfolgt dieselbe, wie leicht erklirlich, bei der gleichen
Dosis wie am Williams’sehen Apparate, spéter als bei
diesem. Auch hier handelt es sich um einen Lihmungs-
stillstand des Herzens.

Es kommtalso allen Solvinprédparaten, 4hn-
lich wie dem Cyclamin und Sapotoxin, die
Fihigkeit zu, exeitomotorische Ganglien und

6*
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Musculatur des Froschherzens ziemlich gleich-
zeitig zu lihmen, sodass es zu einer Funections-
einstellung desselben kommt. Letztere ist mit
einer pathologisch histologisch nachweisbaren
Verinderung des Herzmuskels verknupft.

.

g. Wirkungen der Solvinpriparate auf isolirte Organe.

Die Versuche wurden an frisch herausgeschnittenen
Nieren von Rindern angestellt, nach den von Kobert 1
und Thomson?) gemachten Angaben. Nachdem das
Organ mit normalem Blute durchstromt und die Aus-
flussmenge in den cinzelnen Minuten eine gleichmaissige
geworden war, wurde dem Blute die zu untersuchende
Substanz zugesetzt und nun beobachtet, ob eine Beein-
flussung der Ausflussmenge zu Stande kam oder nicht.

Versuch a. 2 Min. 16 Cbem.

Niere, mit unverdiinntem 8 o,

Blute desselben Thieres 4 B,
durchstromt. Normales Blut.
Normales Blut. 1 Min. 15 Cbhem.

1 Min. 25 Chem. 2 15 "

2 2 3 9,

8 50 4 24

4, 29 5 o1,

5 50 6 84

6, 29 7T, 85

T, 2 8 34,

Oelsanre Solvin 0,63 |- 200 Blut. | Oelstiure Solvin 0,63 + 200 Blut.

1 Min, 28 Cbem. 1 Min, 29 Cbem.

1) Arch. f. exp. Pathol. und Pharmakol. 1886, Bd. XXII. S. 77.

21 Thomson, Diss. Dorpat 1886. Ucber die Beeinflussung
der peripheren Getisse durch pharmakolog. Agentien.




2 Min. 11 Cbem.

3, 10

Normales Blut.
10 Cbem.

2 mo,

3 17,

4 22 .,

5 ., 3T,

6 ., 33
Qelsiure Solvin 0,63 + 200 Blut.
1 Min. 25 Cbcem.

2 8
5 ., 9
Normales Blut.
1 Min. 9 Chem.
2 ., o,
3 4 25
4, 29
5 30
6 32
T, 32
Versuch b.

Niere, ebenso durchstromzt.

Normales Blut.

1 Min. 98 Cbem.

2 , 10

3 120
Qelsinre Solvin 1,0:200 Blut

1 Min. 59 Chem.
2 54 »
3 30 ”

4 9
Normales Blut.
1 Min. 8 Cbem.

2., 13 "

14 Chem.
10
9
9
11
11
11

Versuch e

Niere, ebenso durchstromt.

Normales Blut.

1 Min. 18 Cbem.
2 . 12 -
3, 0,
4 12 .
5 . 12,

G 12 "
Qelsiure Solvin 1:1000 Blut.
1 Min. 21 Cbem.
2 17 "
3, 16,
4 14
Normales Blut.
1 Min. 14 Chem.
2 4
3 17 "
1, 7,
5 20
6 . 20
T, 21 "

Oelsaure Solvin 1: 1000 Biut.
1 Min. 22 Chem.

2 20
3 %,
4 4,
5 12,

%
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Normales Blut. 2 Min. 80 Chem.
1 Min. 13 Cbem. 3 . 26 n
2 . 13 Normales Blut.
3 1w, 1 Min, 22 Cbem.
4 8, 2 23
5 " 19 » 3 . 25 »
6 20 4 21
(- 21 » 5 25 »
8 " 6 20
Oelsaure Solvin 1:8000 Blut. T, 21 "
1 Min. 23 Cbem. 8 21 "
2, 2 9 2
3 17 " 0, 20 "
i, B, 1, 19
5 » 15 ” Oelsaure Solvin 1:10000 Blut.
Normales Blut. 1 Min. 20 Cbem.
1 Min. 13 Cbom. 2 52,
2, 5, Normales Blut.
3 B, 1 Min. 52 Cbem.
4 18 2 m o,
5 20 3 14,
6 19 4 14,
T, 22 5 6
Oelsidure Solvin 1:9000 Blut. 6 17 »
1 Min. 26 Chem. T, 5,
Aus den Versuchen a und b ist ersichtlich, dass
bei einer Comentration des (Giftes im Blute von 1 : 300

resp. 1:200 eine Abnahme der Strombreite erzielt wird,
die auch durch darauffolgende Durchstréomung mit nor-
malem Blute nur im Versuche a wieder riickgéngig
gemacht werden konnte, was im Versuche b nicht
erreicht wurde.

Im Versuche ¢ sehen wir beim Einstromen der
ersten Portionen des vergifteten Blutes (1: 1000) eine
deutliche Erweiterung des Strombettes, dann eine Ver-
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engerung. Allmihlich erfolgte eine Einstellung des
Blutstromes auf 20 Cbem. pro Minute. Dieselbe Gift-
menge, die vorher auf das noch ganz normale Organ
erweiternd gewirkt hatte, machte bei eincer erneuten
Durchstrémung eine deutliche Verengerung, die aber
durch normales Blut wieder schwindet. Auch bei einer
Concentration von 1:3000 war noch eine verengernde
Wirkung wahrnehmbar.

Durchstromung mit normalem Blute schaffte, wenn
auch langsam, wieder die friheren Verhéltnisse.

Bei einer Verdimmnung von 1: 9000 erfolgte dagegen
eine deutliche Verbreitung des Stromes. Sogar eine
Verdiinnung von 1: 10000 machte ebenfalls einc starke
Verbreiterung, die sich dureh normales Blut noch theil-
weise zur Norm zuriickfithren liess.

Das Resultat dieser Untersuchungeu wire somit
folgendes: Durch wenig Solvin kommt es, wie
beim Natrontauro choili(aumJ zu einer Erweilte-
rung der Gefasse durch Abschwichung der
Vitalitat der Gefassganglien (peripheren vasomo-
torischen Centren); Durch viel Solvin kommt es
zu einer Verengerung der Gefiasse durch Starre
der abgetodteten Gefasswinde.

Anmerkung: Die Durchstrimungsversuche wur-
den bei sehr niedrigem Drucke (2 XX 55 Mm. Hg)
angestellt.

5. Wirkung der Solvinprdparate bei subcutaner
Application.

Schon bei den intravendsen Injectionen war es mir
aufgefallen, wie leicht an der Injectionstelle Eiterungen
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auftraten, wenn einzelne wenige Tropfen der zu injiei-
renden Flissigkeiten dabei ins Zellgewebe gelangten.
Die Eiterungen waren in einzelnen Fillen so hoch-
gradig, dass bei Injectionen in die vena jugularis ext.
einc dort am Halse aufgetretene Eiterung, zu Sen-
kungsabscessen Veranlassung gab, die schliesslich die
Haut des Halses, der Brust und des Bauches unter-
minirte und damit natiirlich eine Beobachtung der ei-
gentlichen Solvinvergiftung unméglich machte. Selbst
peinlichste Sauberkeit bei den intravenssen Injectionen,
Anwendung von Antisepticis, hinderten keineswegs
immer das Auftreten einer Eiterung.

Trotzdem es unter solechen Umstinden schon von
vorn herein wahrscheinlich war, dass auch bei Injee-
tionen ins subcutane Zellgewebe Eiterungen auftreten
wiirden, habe ich doch alle 4 Priiparate noch genauer
daraufhin untersucht. Auch war ja nicht ausgeschlos-
sen, dass dic bei Application ins Blut auftretenden
typischen Vergiftungserscheinungen, nicht auch bei dic-
ser Applicationsmethode zu Tage treten wiirden. Die
Versuche wurden an Katzen und Ratten gemacht. Die
Resultate waren dabei folgende: Es traten regelmis-
sig bei allen 4 Prédparaten, selbst in 3—bH9 Lob-
sungen, bei subeutaner Injection ausgebreitete
Eiterungen auf Selbst Desinficiren der betreffen-
den Hautstelle, wo injicirt wurde, Desinfection der
Pravaz’schen Spritze, Zusatz einiger Tropfen Subli-
matlosung (1 pro mille) zur Injectionsfliissigkeit, konnte
das Auftreten einer Eiterung nicht hintanhalten.

Allgemeinerscheinungen, wie sie bei intra-
vendsen Injectionen vorkamen, traten hier niemals
auf.
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Es hat also den Ansehein, als ob die Solvinpra-
parate vom Unterhautzellgewebe iiberhaupt nicht resor-
birt werden, oder aber die resorbirten Mengen sind so
geringe, dass es zu keinen nachweisbaren Stérungen
kommt. Sollten wirklich etwa grissere Mengen resor-
birt werden, so miisste man annehmen, dass dieselben
withrend der Circulation im Kérper zerstort, resp. un-
schiidlich gemacht werden. Dieses letztere ist jedoch
sechr unwahrscheinlich, da Injectionen ins Blut recht
eminent giftig sind.

Wic wir uns gegeniiber der Frage nach der Ent-
stehung der Eiterung stellen sollen, ist mnicht ohne
Weiteres zu sagen. lxperimentell die Angelegenheit
zur Entscheidung zu bringen, war mit den uns zu
Gebote stehenden Mitteln unmbglich. Nachdem aber
jetzt von einigen Autoren, Schcuerlen!), Grawitz?),
angenommen wird, dass es auch ohne Einwirkung
nicderer Organismen zum Auftreten eitriger Entzin-
dungen (chronisch granulirender Entziindungen) kommen
kann, wire es wiinschenswerth das Solvin nach dieser
Richtung hin zu untersuchen. Ich habe diese Discus-
sion desshalb angestellt, weil bei meinen Vivisectionen
trotz peinlicher Antisepsis, regelmissig Eiterungen auf-
traten, wihrend in demselben Lokale andere Vivisee-
tionen, ganz ohne Antiseptica gemacht, ohne Reaction
heilten.

Auch in dennachsubcutaner Injectionauf-
trctenden Eiterungen gleicht das Solvin in
hohem Grade den Saponinsubstanzen.

1) u. 2) Referate in TFortschritte der Medicin. 1887, pag. 762
und 763. Ferner Rosenbach, Vort. auf dem Chirurgencon-
gress 1888,
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Dass wir bei den subeutanen Injectionen keine All-
gemeinerscheinungen auftreten sahen, mag vielleicht sei-
nen Grund darin haben, dass die localen entziindlichen
Processe eine Resorption der injicirten wirksamen Sub-
stanzen, wenn auch nicht unméglich machten, so doch
in bedeutendem Masse beschrinken konnten.

Bei subcutaner Injection an Warmbliitern
wird demnach von den Solvinen wenig oder
garnichts resorbirt, ¢s kommt dabei ganz wie
bei den Kérpern der Saponingruppe nur zu
heftigen localen Reizerscheinungen.

Wiahrend bei Warmbliitern nach subcutanen Injee-
tionen von Solvin nic Allgemeinerscheinungen auftraten,
zeigten sich solche bei Frosch en sehr deutlich.

Die Solvinpraparate wurden in verschiedener Con-
centration in den Riickenlymphsack von Frioschen in-
Jieirt. Sofort nach der Injection sind die Frosche dus-
serst unruhig, springen unter der (Glasglocke einige
Zeit (1—2 Minuten) unruhig umher, was wohl als
Schmerzdusserung aufgefasst werden kann, da den Sol-
vinen local -reizende Eigenschaften zukommen. Haben
die Thiere sich beruhigt, so ist das Bild ein verschie-
denes, je nachdem Dosen von 0,05—0,1 oder 0,01—0,05
injicirt worden sind. Im ersten Falle wird der Frosch
bald apathisch, liegt aut dem Bauche, reagirt nur trige
oder garnicht auf Hussere Reize. Selbst electrische
Reize der cinen Extremitit rufen keine Abwehrbewe-
gungen in der andern hervor. Manchmal konnte man
durch Reizung der Haut iiber dem Riickenmark doch
noch Zuckungen in den Extremititen auslosen. Meist
geht aber die Vergiftung so rasch vor sich, dass selbst
Reizung des freigelegten Riickenmarks keine Zuckung
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dor Extremitiiten hervorruft. Mit der Zunahme der
Lihmung wird die Respiration auch oberflichlicher
und sistirt schliesslich ganz. Das Herz ist in den
meisten Fallen das ultimum moriens. Frosche von
30—40 Grm. Gewicht leben bei Dosen von 0,06—0,1 ca.
1—10 Stunden.

Bei kleineren Dosen zeigen die Friosche am crsten
Tage kaum etwas Krankhaftes. Erst am nachsten Tage
stollt sich dann Mattigkeit ein, bald treten auch die I
Lihmungserscheinungen auf und nach ca. 3
erfolgt der Tod der Thierc.

Nach subeutaner Injeetion von 0,1 Rieinusél-Solvin
am Unterschenkel eincs Frosches, trat schon nach
15 Minuten einc deutliche Abnahme der Reflexe in der
betreffenden Extremitiit auf, dic schliesslich nach 40 Mi-
nuten in vollstindigen Schwund derselben liberging,
worauf bald der Tod eintrat,

Tosen von 0,05 liessen dasselbe constatiren.

Nach allem diesen gleicht das Solvin auch hierin
den Saponinsubstanzen.

5 Tagen

Dic Resorption nach subcutaner Injection muss
auch bei Froschen eine beschriinkte sein, da der dor-
sale Lymphsack selbst nach 3—4 Tagen noch theil-
weise Fiillung zeigte. Hine Resorption ist aber jeden-
falls vorhanden, da Allgemeinerscheinungen auf-
treten, welche sich im Schwunde der willkiirlichen
und reflectorischen Bewegungen #ussern. Is
wird sich also, um einc durch die Solvinpriparate
hervorgerufene Lahmung des Gehirns und
Riickenmarks der Frosche handeln. Reizerschei-
nungen von Seiten des Norvensystems, wie Krampfe,
habe ich nie auftreten gesehen.

1 ‘




Der Sectionsbefund bei solechen nach subecutaner
Injection von Solvin verstorbenen Froschen war ziem-
lich negativ. Nur die in der Nachbarschaft der In-
jectionsstelle belegenen Muskeln zeigten dhnliche Ver-
anderungen, wie auf pag. 76 beschrieben.

6. Wirkung der Solvinprdparate auf Darmparasiten.

Kiichenmeister!) war wohl der Erste, der Ver-
giftungsversuche an Darmparasiten anstellte. Die Thiere
wurden bei einer Temperatur von 25° in verdiinnte
Hiihnereiweisslosung gesetzt, worin sie sich mehrere
Tage lebend erhielten. Zu dieser Lésung wurden nun
verschiedene Anthelminthica zugesetzt und deren Ein-
wirkung auf die Thiere beobachtet. Letztere Versuche
sind nicht mit aller Exactheit ausgefiihrt und will ich
daher mich nicht weiter iiber dieselben verbreiten.
Im Jahre 1883 versffentlichte Bunge 2 eine Arbeit
iiber das Sauerstoffbediirfniss der Darmparasiten, wo
er cine ausgezeichnete Flissigkeit fiir Parasiten, resp.
Ascariden angiebt, worin sich diese tagelang halten,
die aus einem Gemisch von 1% CINa und 0,1 % CozNa,
bestcht. Darin halten sich Ascariden lebend 7—10—14
Tage. Ausserdem findet Bunge, dass Darmparasiten
im Verhiiltniss zu andern Thieren ein Ausserst minimes
Saucrstoftbediirfniss haben. Eigentliche Vergiftungs-
versuche bietet die Bunge’sche Arbeit nicht.

Gelegentlich seiner Untersuchungen iiber das Pel-
letierin studirt W. v. Schrioder?) die Einwirkung des-

1) Archiv f physiol. Heilkunde Bd. X, pag 630, 1851.
9) Zeitschrift f. physiol. Chemie Bd. VIIL, pag. 48, 1883.
8) Archiv f. exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. XVIII, p. 394, 1884.
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selben auf Bandwiirmer, wobei er sich der Bunge-
schen Losung bedicnte. Hierbei fand sich, dass Taenia
serrata in ciner Lésung von Pelletierin 1:10000 nach
5 Minuten bewegungslos wurde, aber in reiner Salz-
losung noch zum Leben gebracht werden konnte, wilh-
rend nach 10 Min. die Thiere schon todt waren. Neue
Untersuchungen von Schrioder!) tiber Wirkung ver-
schiedener Gifte auf Ascariden, zeigen das auffallende
Factum, dass letzteren Thiere gegen gewisse intensive
Giifte, so Coniin, Cyankalium, arsenigsaures Natron er-
staunliche Toleranz zukommt. Am toxischsten wirkten
Nicotin und Sublimat.

Hier michte ich auch anfihren, dass Santonin
keineswegs ein Ascariden abtodtendes Mittel ist, wie
Versuche von Falk?), Neumann?) und Schroder?)
zeigen, sondern dass, wic Schroder meint, Santonin
ihnen den Aufenthalt im Darm verleidet. Die Ascariden
verlassen sclbst mach grossen Santoningaben lebend
den Darm ihres Trigers, was man leicht durch Hin-
sotzen derselben in erwirmte Bunge’sche Losung nach-
weisen kann. Auch Coppola?) bestitigt diese An-
gaben, und findet, dass durch Santoninzusatz zu Salz-
losungen, in denen Ascariden liegen, letztere zu tagelang
andauernden rhytmischen convulsivischen Bewegungen
gebracht werden. Coppola glaubt, dass diese Bewe-
gungen die Aseariden unfihig machen, sich gegen den
peristaltischen Strom zu halten. .

1) Archiv £ exp. Pathol. u. Pharmakol. Bd. X1X, p. 290, 18%5.

2) Froriep's Tagesberichte 1852, pag. 341 u. 381

3) Neumann. Diss. Dorpat 1883. Forensisch-chemischer
Nachweis des Santonins u. sein Verhalten im Thierkérper.

4) L c.

5, Referat in Fortschritte dexr Medicin i887, pag. 760.
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Mit den Solvinpriparaten habe ich einige Ver-
suche iiber Kinwirkung derselben auf Darmparasiten
angestellt. Untersucht wurde die Einwirkung auf
Ascaris mystax und Taenia serrata aus dem Katzen-
darm, Taenia cucumerina und Botriocephalus latus
aus dem Hundedarm. Die Parasiten wurden sofort
nach dem Abtodten der Thiere in erwirmie Bunge-
sche Losung gebracht. In solechen Losungen hielten
sich die Parasiten bei einer Temperatur von 35-—380
mehrere Tage. Von den Solvinpraparaten gelang-
ten zur Verwecndung das Ricinus-Solvin M.-J. und
das Ricinusdl-Solvin K. TLeider nicht alle Priparate,
da die Parasiten nicht immer in geniigender Anzahl
zu beschaften waren.

Dic beiden Solvine zeigten keine aufféllige Unter-
schiede in ihrer Giftigkeit auf Darmparasiten. Taenia
serrata und eucumerina wurden in einer Salzlsung,
die Solvin im Verhaltnisse von 1:100 enthielt, in einer
Stunde abgetodtet. Bei einer Concentration von 1:200
erfolgte das Absterben in ca. 5 Stunden, bei einer sol-
chen von 1:400 in ca. 16 Stunden. Die Controllthiere in
Salzlosungen lebten mehrere Tage. Kin Botriocephalus
latus, in Bung¢’scher Losung liegend, war bei ciner
Concentration des Solvin von 1:100 nach 16 Stunden
vollstindig zu Detritus zerfallen. Microscopisch waren
nach dieser Zeit von den Structurelementen nur die
Eier intact.

Ascariden zeigten sich im Vergleich mit Band-
wiirmern, wie gegen alle Gifte, so aueh resistenter gegen
die Solvinpraparate. In einer 1% und 2 % Losung
lebten die Thiere unbeschadet mehrere Tage. In einer
3 o Lisung trat der Tod nach ca. 24 Stunden ein, bei
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einer 5 % Losung in 8 Stunden. Diese Versuche sind
mit der Ascaris mystax aus dem Katzendarm ange-
stellt worden. Wahrscheinlich wird Asearis lumbri-
coides noch grossere Resistenz gegen das Solvin zeigen.
Von andern niedern Organismen wurden noeh
Ascaris nigrovenosa, Opalinen und Flagellaten aus dem
Froschdarm in ihrem Verhalten zu Solvin untersucht.
Die Asearis nigrovenosa lebte in einer 1 % Losung ca.
95 Minuten. Opalinen und Flagellaten wurden selbst
in einer 0,5 Losung in wenigen Minuten abgetodtet. £
Dass das Solvin, infolge seiner deletaren
Einfliisse auf Darmparasiten als Anthelmin-
thieum Verwendung finden kénne, glaube ich
nieht annehmen zu konnen, da es erstens nicht
fiir den Triger der Parasiten unschidlich ist und zwei-
tens wohl schon im Magen zum Theil zur Resorption
gelangen dirfte und somit nicht mehr geniigend in-
tensiv seine Wirkungen im Darm entfalten konnte.

7. Versuche iiber das ricinolsaure Natron.

Da man in dem relativ unreinen Ricinusil-Solvin
M.-Jacobs wohl auch ricinolsaures Natron als Ver-
unreinigung -voraussetzen konnte, habe ich einige Ver-
suche iiber dessen Binwirkung auf den Thierkorper
angestellt.

Ueber diesen Korper habe ich in der dltern Literatur
nur eine einzige kurze Angabe finden konnen. Krich?)
und Buchh eim, unter dessen Leitung die Arbeit Krichs
gemacht wurde, nahmen jeder eine halbe Unze riein-

1) Krich F. G. Experimenta quaedam pharmacologica de
Oleis Ricini, Crotonis, et Euphorbiae Lathyridis. Diss, Dorpat 1857.
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olsaures Natron innerlich, und beobachteten naehher
mehrere wissrige Stublentleerungen. (Die halbe Unze
des Natronsalzes entsprach 2,5 Drachmen Ricinus-Ocl-
sdure, und wirkte cbenso stark abfithrend wie die Unze
Ol. Ricini.) Die faeces wurden eingedampft, pulverisirt,
mit Alkohol ausgekocht. Der alkoholische Auszug
wurde verdampft und mit Wasser behandelt. Diewissrige
Losung schied auf Zusatz von HCI keine Oeltropfen ab,
onthielt also keine Oclseife. Sie schliessen daraus,
dass das ricinolsaure Natron resorbirt wurde.

Kinem Kaninehen von 1500 Gim. habe ich 50
ricinolsaures Natron per Schlundsonde in den Magen
gebracht. Das Thier blieb 8 Tage in Beobachtung und
zeigte in der ganzen Zeit keinerlei pathologische Kr-
scheinungen.  Ausdriicklich will ich bemerken, dass
keine Durchfille auftraten und dass das Thier in dev
ganzen Zeit einen guten Appetit zeigte.

Woeitere Versuche mit stomachaler Application sind
nicht gemacht worden.

Versuche mit intravendser Injeetion er-
gaben, dass Dosen von 0,1—02 Grm. pro Kilo Thier
(Hund) gut vertragen wurden. Die Thierezeigten wahrend
der ganzen Beobachtungszeit, die sich tiber 2 Wochen
ausdehnte, nichts Krankhaftes. Kine Dosis von 0,3 pro
Kilo Thier (Hund 5900 Grm.) riel dagegcen den Tod
des Versuchsthieres in 40 Stunden herbei, bei einer
Dosis von 04 pro Kilo (Hund von 7300 Grm.) erfolgte
der Tod schon in 2 Stunden.

Bei der Seetion zeigte sich in hohem Grade der
Gastrointestinaltractus afficirt. Schon jusserlich
zeigte derselbe hochrothe Injection. Nach Eroffnung .
der Diume priisentirte sich eine dunkelrothgefirbte,




stark geschwellte und getribte Schleimhaut. Am stidrk-
sten zeigte sich der Diinndarm afficirt, nichstdem der
Magen, relativ am wenigsten der Dickdarm. Ecchw mosen
waren nicht sichtbar. Mesenterialgefisse stark
gefiillt; Leber, Niere und Milz waren schr blutrelch.
Die Lun ge zeigte ausgedehnte infiltrirte Stellen, welehe

auf der Schnittfliche vorquollen. Das Herz in Diastole,
einige Gerinnsel in demselben, das Blut stellenwelse
lackfarben. — Der zweite Versuch bot genau denselben ¢
Befund.

Auf defibrinirtes Blut zeigte das ricinolsaure
Natron eine ihnliche Einwirkung, wic die Saponinsub-
stanzen, bestehend in einer Auflosung der rothen Blut-
kérperchen. Fine vollstiindige Trennung des Haemo-
globins vom Stroma erfolgte noch bei einer Verdimnung
von 1:3000, eine theilweise noch bei 1:5000.

Bei Frosehen riefen subcutanc [ujectionen von
0,1 ricinols. Natron den Tod in ca. 20 Stunden herbei.
Der Tod erfolgte unter Aufhebung der Willktr- und
Reflexbewegungen. Die Herzthittigkeit iiberdauert die
Respiration. Bei der Section fand sich cinige Mal ein
Blutaustritt in die Musculatur des Bauches.

Somit hat die Vergiftung mit rieinolsaurem Natron
in gewissem Grade Achnlichkeit mit der Solvinver-
giftung. Doch darf die Wirkung der Solvine nicht
durch die Beimengungen von ricinolsaurem Natron
erklart werden, da diesc Beimengungen erstens nur
minime sein kénnen und zweitens auch chemisch reine
Priparate solche Wirkungen entfalten.

-1
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Ueberblicken wir noch einmal die ganze

Arbeit, so kommen wir zu dem Resultate, dass

pharmakologisch und toxikologisch die Sol-
vine den Saponinkérpern ungemein dhnlich
wirken und dass vor ihrer Einfihrung in die
medicinische Praxis nur gewarnt wer-
den kann.




Thesen

Die Exstirpation der erkrankten Thymusdriise ist
physiologisch nicht zuldssig.

Die Electrodiffusion ist fiir therapeutische Zwecke
nicht verwendbar.

Die mechanische Behandlung der Magenkrank-
heiten sollte auch auf die Kinderpraxis ausgedehnt
werden.

Mit den Desinficientien wird in der Chirurgie Miss-
brauch getrieben.

Es sollten nur genau 1 Cbem. fassende Pravaz’-
sche Injectionsspritzen in der &rztlichen Praxis
geduldet werden.

Zur Zeit von Epidemien sind alle grosseren Lei-
chenkondukte zu untersagen.

Das beste Mittel zur Verhiitung von Medicinal-
vergiftungen wére eine obligatorische Einfiihrung
verschiedengefirbter Flaschen fiir Medicamente fiir
den innerlichen und #usserlichen Gebrauch.
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