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I. Abschnitt.

Verfuche iiber die Wirkung des in das Blut
injicirten Schlangengiftes.

Im hiefigen phyfiologifchen Inftitut befand fich ein

kleiner Vorrath von Schlangengift, mit welchem Verfuche
anzuftellen ich von Prof. Schmidt aufgefordert wurde. Der
Vorrath beftand aus 0,06 Grm Brillen{fchlangen- (Naja tripu-
dians, Cobra de Capcllo) Gift und 0,25 Grm. Klapperfchlan-
gengift, beide in getrocknetem Zuftande, in welchem fie ein
gelbes Gummi arabicum-dhnliches Pulver darftellten. Das
Cobragift war durch freundliche Vermittelung des Herrn
Prof, Klein in London von Sir Jofeph Fayrer M. D. eben-
dafelbft, das Klapperfchlangengift von Herrn Prof. Kiithne
Herrn Prof. A. Schmidt gitigft uberlafien worden.

Ich beabfichtigte zunichft das Blut von Kaninchen,
welchem Schlangengift in das Gefdsfyftem injicirt worden
war, zu unterfuchen. Es wird bekanntlich angegeben, dafs
das Blut der von Schlangen Gebiffenen dunkel ift und nicht
gerinnt, zuweilen foll es aber auch eine crhohte Neigung zu
gerinnen befitzen. Uebrigens {ind die Angaben in diefem
Puncte fehr verfchieden,

Felix Fontana?'), welcher das Blut je zweier Schlan-
genkdpfe (Vipera berus} Kaninchen in die vena jugularis

1) Felix Fontana. Abhandlung iiber das Viperngift ete. Bd.
I. und II. Berlin 1787 bei ¥Fr. Himburg.




injicirte, erhielt in feinen 6 diesbeziiglichen Verfuchen fogar
jedes Mal tédtliche Thrombofen in dem Herzen und den
grofsen Gefifsen ; vier Mal ftarben die Thiere wihrend der
durchfchnittlich 7 Secunden dauernden Injection, z Mal nach
12 refp. 24 Stunden.

Dr. Télcphe P. Desmartis?) ift der Anficht, dais
die chemifche Zufammenfetzung des Giftes bei allen Schlan-
gen, foweit bekannt, diefelbe ift, und dafs der eigentliche
Gififtoff, von Bonaparte®) zuerft Viperin oder Echidnin
genannt, nur hinfichtlich der Stirke der Wirkung differire.
Nach Desmartis firbt das Echidnin das Blut rothbliitiger
Thiere fchwarz, verhindert die Gerinnung desfelben und be-
wirkt, dafs das Serum fich von den iibrigen Blutbeftandthei-
len nicht trennt, wihrend diefes gefchieht, wenn Echidnin
mit dem Blut von Schlangen und Batrachiern zufammenge-
bracht wird,

Weir Mitchell?), der jahrelang Unterfuchungen iiber
die Natur und die Wirkung des Klapperfchlangengiftes auf
Tauben, gréfsere Thiere und Menfchen angeftellt hat, giebt
an, dafs in acuten Fillen Blut und Gewebe gefund erfchei-
nen; zu den acuten Fillen rechnet er die, in welchen der Tod bei
Tauben innerhalb einer Minute, beim Menfchen in circa zo
Minuten eintritt (untere Grenze). In folchen Fillen foll der
Tod durch Affection des Arterienfyftems und der Nerven-

2) Dr. Téléphe P. Desmartis, Beitrige zur Lehre von
den Thiergiften. Gaz. hebd. V. 36. 37. 41. 43. 1858. Referat:
Schmidt’s Jahrbiicher der in- und auslindischen gesammten Medi-
cin. Bd. 103. p. 166.

8) Luciano Luigi Bonaparte: Sul veleno della vipera,
I'Echidnina. Annali di chimica 66, 90. Referat: Maly, Jahresbe-
richt fiir Thierchemie. Bd. VIIL p. 805.

4) Weir Mitchell: Ueber das Gift der Klapperschlange.
Amer. med.-chir. Rev. V. p. 269-—311 May 186l. Referat: Schmidt’s
Jahrbiicher Bd. 111. p. 286.
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centra eintreten, wihrend die motorifchen L.md Sinnes-
Nerven intact bleiben. In chronifchen Fillen gefellen fich
weitere Symptome von Blutvergiftung, Ecchymofen, Blutun-
gen, Gelbfucht hinzu, und das Blut erfcheint bei der Section
dunnfliiffig, nicht coagulirend,

1. Gagec?® findet, dafs das Schlangengift cine Art
Ptyalin enthalte (identifch mit dem von Bonaparte bezcich-
neten Echidnin), welches im Thicrblut Coagulation bewirkt;
die Coagula 16fen fich aber nach 24 Stunden. (!) Beim
{chnell erfolgten Tode ift keine Verdnderung im Blute zu
conftatiren.

Halford?®) in Melbourne ftelite zunichft bei Gelegen-
heit eines Ungliicksfalles in Folge von Cobrabifs Unterfu-
chungen an, auf Grund derer er zu folgenden Anfichten ge-
langte: Beim Cobrabils gelangt keimfahige organ. Materie
ins Blut und entwickelt fich zu Zellen, deren Menge auf
Koften des bei der Infpiration aufgenommenen Sauerfloffs
in der kiirzeften Zeit auf Millionen und aber Millionen an-
wichft; bei Zufatz von Magentaroth bemerkbar werdende
rothe Flecken an befchrinkten Stellen der Peripherie unter-
fcheiden diefelben von Lymph- und Eiterkorperchen. Die
Entartung des Blutes it die Folge der Entwicklung diefer
Zellen, demgemifs findet man bei der Obduction ein dunk-
les, nicht oxydirtes und fibrinarmes Blut vor. In einer
fpiteren Mittheilung®) findet Verf. feine vorliufigen Anga-

5) L. G age: Zoologisch - chem. Untersuchungen iiber das Gift
der Kroten und Schlangen. Jowrn. de Chimie med. 5. Sér. IV. p. 178,
Avril 1868. Refer.: Schmidt’s Jahrbiicher ete. Bd. 139, p. 27.

6) Prof. G. B. Halford; Versuche iiber das Gift des Cobra di
Capella. Brit.-med. Journal July 20 p. 43. 1867. Refer,: Schmidt’s
Jahrbiicher ete. Bd. 136 p. 20.

7) 1. c. Dec. 21 p. 563, 1867. (Schmidt’s Jahrbiicher ete. Bd
138 p. 159)

L
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ben durch Verfuche an Hunden und Katzen beftitigt,
Gleich nach dem Biffe bildet fich eine fein granulirte
wolkige Materie, die fich zwifchen den rothen Blutkérper-
chen ausbreitet, nach Verlauf ciner Stunde hat fie bedeu-
tend zugenommen und zerfillt in Partikel, die fich nach ei-
ner weitcren Stunde zu Zellen gebildet haben. Nach 6—12
Stunden haben diefelben Nucleus und Nucleolus, der Zellen-
durchmeffer betrigt /1700 Zoll, der Diameter des Kerng
/es00”. 20 Stunden nach dem Bifs, wo die vergifteten Thiere
meift fterben, haben diefec Zcllen ihr grofstes Wachsthum
erreicht und vermehren fich in der Regel nicht weiter. Verf
hilt fie fiir belebte (fimply living) kleinfte Organismen; fie
follen den Thierleichnam vor der cadaverofen Faulnifs {chiitzen,

J. Shortt® liefs circa 14 Hunde von Cobras beifsen.
Die HMunde ftarben innerhalb 15—75 Minuten. Er fand bei
den Sectionen im rechten Herzen grofse weiche Blutgerinnfel,
im linken Herzen kein Blut, Die Refultate diefer Verfuche,
in welchen der Tod gleichfalls fehr rafch crfolgte, ftimmen
alfo mit denjenigen der Font ana'{chen Verfuche iiberein,

Lauder Brunton und Jofeph Fayrer? unter-
fuchten zunichft die Einwirkung von Cobragift auf Hunde,
Meerfchweinchen, XKaninchen und  Vigel. Im  citirten
Werk (Nr, 143, 1873) wird auf p, 371 die Anficht gec-
dufsert, dafs: ,,das Blut felbft durchs Schlangengift afficirt
wird; wenn auch iiber Verinderungen der Blutkérperchen
und des Chemismus im Blute vergifteter Thiere noch keine
Auffchliiffe gegeben werden kénnen, fo kann doch die Alte-

8, J. Shortt Das Gift der Cobra di Capella,  Tancet I,
17. May p. 556. 1868. Refer.: Schmidt's Jahrbiicher ete. Bd, 140 p. 165.

93 Brunton, Lauder und Fayrer, Joseph: On the
Nature aud Physiological Action of the Poison of Naja tripudians and
other Indian venomous snakes‘* Proceedings of the Roy. Soc. Nr. 143,
1873 p. 858—374 und No 149, 1874 p. 68—133.
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ration des Blutes kaum einem Zweifel unterliegen, Die in
England von den Verfaffern angeftellten Experimente bestd-
tigten nicht in jedem Fall die Regel, dafs ndmlich bei der
Section die Gerinnungsfihigkeit des Blutes nach Viperbifs
aufgehoben und nach Colubrinenbifs intact erhalten fei

In Proc. of the Roy. Soc. Nr. 149, 1874 werden die
Verfuche diefer Forfcher auch auf’s Gift der Daboia (einer
Viperart) ausgedehnt, p. 84 heifst es: ,,das Blut von Thie-
ren, die an Cobragift geftorben find, hat cine dunkle Farbe,
wie wenn der Tod in Folge mangelnder Refpirationsthatig-
keit eingetreten wire; der Luft ausgefetzt, nimmt es {chnell
eine helle Farbe an, daffelbe ift der Fall bei Daboiaver-
giftungen. Nach Cobravergiftung tritt poftmortal im DBlute
fchnell Gerinnung ein, und das Product derfelben ift cin feftes,
wiahrend die Gerinnung bei Daboiavergiftung hiufig nicht
eintritt; das letztere it bei den in Indien gemachten Experi-
menten die Regel. In den Experimenten I, V und VI (vide
pp. 76, 71 und 72) trat aber nach der Anwendung von Da-
boia-Gift Blutgerinnung e¢in, ein dhnliches Vorkommen hat
bisweilen Sir J. Fayrer!?) beobachtet.*

In einem ebenfalls von genannten Autoren {tammen-
den Werk?!) finde ich auf p. 263 eine Mittheilung tiber
die Refultate, zu denen Mr, Richards und das {og. Cal-
cutta-Comité auf Grund ihrer Unterfuchungen iiber die Wir-
kung wvon Schlangengift gelangten: Es heifst da: ,,Wir

10) Thanatophidia of India pp. 80, 100, 101, 104,

11) On the Nature and Physiological Action of the Crotalus-
poison as compared with that of Naja tripudians and other Indian Ve-
nomous Snakes; also Investigations into the Nature of the Influence
of Naja and Crotalus poison on Ciliary and Amoeboid Action and on
Vallisneria, and on the Influence of Imnspiration of pure Oxygen on

Poisoned Animals.‘ Proceedings of the Royal Society, Nr. 159, 1875
p. 261—78.
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find durch die von Mr. Richards und uns gemachten Beob-
achtungen zu folgenden Refultaten gelangt:

Das Blut erfcheint bleibend fliffiz nach dem Tode
unter nachftehenden Umftinden:

1) Wenn eine reichliche Quantitit Cobragift direct
in den Kreislauf z. B. in cine Arterie oder eine Vene injicirt
worden ift. (Hierzu bemerkt Jofeph Fayrer, dafs es fich
nicht immer fo verhalt.)

2) In Fillen wo Thiere oder Menfchen durch den Bifs
von Vipern vergiftet worden find, wie z. B. von der Vi-
pera Ruffelii,

3) Inallen Fillen, wo Menfchen fei es durch Vipern-
oder Colubrinenbifs vergiftet worden find.

{Auch mit dicfer Angabe ftimmt Fayrer nicht Uberein),

Das Blut unterliegt einer partiellen oder vollftindigen
Gerinnung unter folgenden Bedingungen:

1) Wenn nur einc geringe Quantitit Cobragift in eine
Arterie oder Vene injicirt worden ift,

2) InFillen wo niedere Thiere (the lower animals} von
einer Cobra gebiffen worden find.

Warum aber eine reichliche und fchnell todtlich wirkende
Injection von Cobragift in das Gefifsfyftem eines Thie-
res ein relativ permanentes Fliffighleiben des Blutes be-
wirkt oder deffen gewdshnliche Gerinnungsfihigkeit fowohl vor
als nach dem Tode des Thieres behindert, und anderfeits
warum eine kleinerc und weniger fchnell tédtlich wirkende
Injection kein Hindernifs der fchnellen Gerinnung in den
Weg legt — find Fragen, die fich Hufserft fchwer klar be.
antworten laffen. Wir kénnen bei der gegenwirtigen Dunkel-
heit der Sache nur das Factum conftatiren, dafs, wihrend
in dem einen Fall die Gerinnung fchnell eintritt, fic in dem
andern verzogert oder ginzlich aufgehoben ift.«




W all??), der von der englifch-indifchen Regierung be-

auftragt war nach Mitteln gegen Schlangengift zu forfchen
und zunichft Verfuche iiber die Wirkung von Schlangengift
anftellte, unterfcheidet ebenfalls das Viperngift von dem
Natterngift, als zu zwei Klaffen gehorig, und fagt in Bezug
auf’s Erftere, dafs das Blut f{eine Gerinnbarkeit durch den
Bifs der Daboia Russelii verliere, wahrend in demfelben nach
Einwirkung von Cobragift folche Verinderungen fehlen.

Albertoni'®) hat unter Anderem conftatirt, dafs das
Blut vergifteter Hunde anderen injicirt werden kann, ohne
irgend cine Spur von toxifcher Wirkung zu entfalten '),
p. 264 heifst es:

wDas Blut der durch Vipernbifs vergifteten Hunde,
welches aus den Gefafsen genommen wurde, war mehr oder
weniger braun gefirbt, gerann langfam und nahm, wenn es
mit Sauerftoff gefchiittelt wurde, nur langfam und unvoll-
ftindig eine lebhaft rothe Farbe an. Unter dem Microfcop
fah man die rothen Blutkérperchen zwar normal an Geflalt
aber nicht immer normal an Farbe, denn in einigen Fillen
hatten fie ihren Farbftoff verloren, der in's Plasma iiberge-
gangen war, welches daher rothlich erfchien. Die weifsen
Korperchen waren, ftatt ifolirt und frei zu fein, mit einander

12) A.J.Wall: »Indian snake poisons their Nature and effects,«
London 1883 W, T Allen & Co, 171 pp.

13) P. Albertoni: >TUcher dic Wirkung des Viperngiftese.
Moleschotts Untersuchungen. Bd. XII, pp. 251—265.

14) Im Gegensatze hiezn behauptet F ayrer, Blut von Thieren
die an Daboia-Gift zu Grunde gegangen sind, sei auch fiir andere
Thiere sehr giftig. In seinem Vortrag: >Omn the nature of Snake-poison
its effects on living creatures, and the present aspect of , treatment of
the poisomed‘‘ Read at a Meeting of the Bedic. Soc. of London. by
John Bale and Sons 1884 London. p. 8. erwihnt er, dass er Daboia-
Gift durch eine Serie von 3 Thieren mit todtlichem Resultate iiber-
tragen habe.




vereinigt und zufammengehiuft, fo dafs fie grofse Infeln
bildeten. Die rothen Blutkdrperchen erwiefen {fich gegen
Reagentien verfchiedener Natur weniger refiftent wie im
Normalzuftande und wurden bald unfichtbar, %

Diefe Angaben widerfprechen fich zundchfl, namentlich
in Betreff der Frage der Gerinnungsfihigkeit des vergifteten
Blutes, aber es diirfte der Widerfpruch doch nur ein fchein-
barer fein. Nach Groths ) Erfahrungen ift nimlich ein
plétzlicher Schwund von farblofen Blutkérperchen im circu-
lirenden Dlut stets begleitet von ciner ebenfo plétzlichen Er-
héhung der Gerinnungstendenz des Blutes, die felbft zu intra-
vasculdren Gerinnungen fithren kann, regelmifsig aber, falls
das Thier dem Tode durch folche Gerinnungen entgeht,
mehr oder weniger fchnell voriibergeht, worauf ein Zuftand
entweder blofs mehr oder weniger verminderter oder, in
{chwereren Fillen felbft ganz aufgehobener Gerinnungsfahig-
keit des Blutes folgt; er machte diefe Erfahrungen bei In-
jection von Leucocyten, welche ftets einem fehr fchnellen
Schwunde im circulirenden Blute unterlagen.

Groth hat ferner gezcigt, dafs diefe voriibergehende
Erhéhung der Gerinnungstendenz Hand in Hand geht mit
einem plotzlichen Anfteigen des vitalen F ermentgehalts,
wihrend die unmittelbar darauf folgende relative oder abfo-
lute Gerinnungsunfihigkeit darauf beruht, dafs das Blutplasma
feine Fahigkeit, das Fibrinferment von feinen Mutterftoffen
abzufpalten, nachweisbar cinbiifst. Die Erhshung des an
fich fehr geringen vitalen Fermentgehalts ift aber auch nur
relativ bedeutend und fchwindet gleichfalls fehr fchnell.
Nicht felten ragt fie jedoch in die Periode der verminderten

15) Dr. Otto G roth. Ueber die Schicksale der farblosen Elemente
im kreisenden Blute. Eine Untersuchung aus dem physiologischen In-
stitut zn Dorpat. 1884.
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oder gefchwundenen Gerinnungsfihigkeit des Bluts hinein,
da fie aber eben nur relativ bedeutend ift, und die viel
gewaltigere, aufserhalb des Kérpers ftattindende Ferment-
entwickelung wegen der Unwirkfamkeit des Blutplasma nach-
weisbar ausbleibt, da ferner auch die priformirten Fibrin-
generatoren im kranken Blute irgend welchen Veréinderungen
oder hemmenden Einfliffen unterliegen. fo dafs felbft Fer-
mentzufatz ohne Erfolg bleibt, fo iibt eben auch der intra
vitam angefammelte relative Fermentiiberfchufs, auch wenn
er nicht fofort im Blute wieder fchwindet, kcine Wirkung
aufserhalb des Korpers aus.

Groth fand nun ferner, dafs die Phafe der crhohten
Gerinnungstendenz um fo rafcher in dic Phafe der Gerin-
nungsunfihigkeit umfchligt, je plotzlicher und intenfiver fie
fich entwickelt, d. h. je grofser die Gefahr der Thrombofe
ift, fo dafs in den fchwereren Fillen die erftere Phafe, nicht
ein Mal die Zeit der Injection iiberdauert und ihr regel-
mifsiges Vorhandenfein nur entweder durch den Eintritt von
momentan todtlichen Thrombofen oder durch Unterfuchung
des wihrend der Gerinnung abgenommenen Blutes auf
feinen Fermentgehalt conftatirt werden kamn, Nur in den
leichteren, von verhiltnifsmifsig geringerer Alteration des
Gefammtbefindens und rafcher Genefung begleiteten, Fillen
iiberdauerte die Erhshung der Gerinnungstendenz des Blutes
die Zeit der Injection, fchlug aber auch dann fchr bald in
ihr Gegentheil um. Beifpiclsweife fiihre ich als einen folchen
leichteren Fall den Verfuch VI aus Groths Arbeit an
Hier lag die Gerinnungstendenz des Blutes fchon 11 Min.
nach dem Momente der beendeten Injection unter dem Ni-
veau (Gerinnungszeit: unmittclbar vor der Injection = 4 Min.,
1 Min, nach der Injection = Ye Min.,, 10 Min. fpiter =
40 Min.) Diefe mehr allmihlich eintretende confecutive Ab-
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2) von der nicht vorauszubeftimmenden, individuellen
Widerftandsfihigkeit des in Betracht kommenden Thieres
gegen die Wirkung deffelben und

3) von dem Zeitpunkt der Blutbeobachtung

Durch Zufatz von Leucocyten, allo von fermentliefern-
dem Matcrial, wird die Gerinnung gcfunden Blutes bekannt-
lich wegen der dadurch bewirkten, gefteigerten Ferment-
entwickelung befchleunigt; auf das durch ginzlichen Ver-
lut der fermentabipaltenden Kriifte des DPlasma vollig
gerinnungsunfihig gewordene Blut bt Leucocytenzufatz
natiirlich gar keine Wirkung aus. Zwifchen diefen Extremen,
d. h. bei blos gefchwichter Spaltungscnergie des Plasma,
geftalten fich aber die Verhaltniffe in eigenthiimlicher Weife.
Bei wenig gefchwichter Gerinnungsenergie des Blutes nam-
lich gelingt es noch, die Gerinnung durch kleinere Zellen-
zufitze zu befchleunigen, wihrend grifsere Zellenzufitze,
welche bei gefundem Blute noch mit Erfolg angewendet
werden konnen, hier nicht blos nicht befchleunigend, fon-
dern fogar verlangfamend wirken; je mchr aber die Gerin-
rungscnergie abgenommen hat, defto fchidlicher wirkt Zellen-
zufatz zum Blut, {o dafs fchliefslich ein Stadium der Abnahme
beobachtet wird, in welchem das Blut an und fiir fich zwar
noch {chwache und fpiit eintretcnde Zeichen der Gerinnung
zeigt, nach Zellenzuiatz aber géanzlich gerinnungsunfihig wird,

Es ergiebt fich aus diefen Verfuchen alfo, dafs bei
krankhaft gefchwichter Gerinnungstendenz des Blutes ein
Zelleniiberfchufs hemmend wirkt, um {o leichter, je bedeuten-
der die Schwichung ift. Ganz entfprechende Wirkungen
iibten in den Verfuchen von Nauck? nicht blos die

18) August Nauck: Ueber cine neue Eigenschaft der Pro-
ducte der regressiven Metamorphose der Eiweisskorper. Inaug. Diss.
Dorpat 1886.
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Leucocyten, fondern auch die Producte der regreffiren Meta-
morphofe der Eiweifskorper auf folches Blut aus, deffen
Gerinnungstendenz durch Gallenfalzzufatz abgefchwicht wor-
den war. Nur in einer Beziehung verhielt fich das Gallen-
falzplasma gerade entgegengefetzt dem kranken Blute, info-
fern dem erfteren um f{o grofsere Quantititen von Leuco-
cyten bzhsw. von den Extractivftoffen zugefetzt werden konn-
ten und mufsten, bevor fie als tiber{chiiffige hemn:end wirkten,
— je grifser der dem Plasma gegebene Gehalt an Gallen-
falz war, d. h. je mehr die Gerinnungstendenz des Plasma
durch das Salz herabgefetzt worden war, wihrend bei dem
erwihnten kranken Blute gerade das Umgekehrte galt. Im
Allgemeinen aber gilt fiir beide Fille, dafs Ueber-
fchiiffe der betreffenden Zuthaten zum Blut die Gerinnung
hemmend beeinfluffen.

Ferner hebe ich noch befonders hervor, dafs in allen
bisher beobachteten Fillen von mangelnder Gerinnungsten-
denz bei krankem Blute, diefelbe nicht auf einer Ver-
anderung des fermentliefernden Materials oder
auf einem Mangel an demfelben beruhte, fondern
immer nur auf dem Verluft der fpaltenden Krifte
des Plasma. Dieles ergiebt fich daraus, dafs das kranke,
kein Ferment bildende, Blut bei Zufatz von gefundem,
filtrirten Blutplasma ausnahmslos die normalen ja {elbft tiber-
normalen Fermentmengen entwickelte, fo dafs die Gerinnung
des Plasma in hoéchftem Grade befchleunigt wurde.

Indem ich nun auf meine Verfuche mit Schlangengift iiber-
gche, eriibrigt es mir, einige Worte iiber Zweck und Ziel der
felben anzugeben. Es waren wefentlich drei Fragen, welche ich
durch meine Injectionsverfuche beantwortet zu fehen wiinfchte:

1) Ist als nichfter Effect der Injection von Schlangen-
gift ein Leucocytenfchwund wahrnehmbar? Diefe Frage

2"
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konnte nur durch vergleichende Zihlungen vor und nach
der Injection beantwortet werden., Ob  eventuell zugleich
auch eine Erhohung des vitalen Fermentgchaltes die Folge
der Injection bezhw, des Zellenfchwundes war, konnte nicht
durch die betreffenden Verfuche feftgeftellt werden, da zu
denfelben grifsere Blutmengen ndthig find, als die Kanin-
chen mir liefern konnten, an welche ich doch andererfeits
wegen der Geringfiigigkeit meines Giftvorrathes gebunden
war. Je nach dem Ausfall der Antwort auf die folgende
Frage konnte indefs ein Riickfchlufs in Betrefi der Verdn-
derung des vitalen Fermentgehaltes gemacht werden, Die
zweite Frage lautete namlich:

2) It weiter, den Leucocytenfchwund vorausgefetzt,

der nichfte Effect der Injection eine Erhthung der Neigung
des Blutes zu gerinnen, unmittelbar gefolgt von einer mehr
oder weniger lange daucrnden Herabfetzung derfelben? Die
Beantwortung diefer Frage erfordert die Beftimmung der
Gerinnungszeiten an, vor und nach der Injection den Ver-
| fuchsthieren entnommenen, Blutproben. Lautet die Antwort
auf diefe Frage pofitiv, fo war die Erhchung des vitalen
Fermentgehaltes crwiefen, und es mufste dann auch moglich
erfcheinen, dafs nach Injection gré(serer Giftmengen Wir-
kungen zum Vorfchein kidmen, wie fie z. B. Fontana und
Shortt beobachtet haben, nimlich rafcher Tod durch
intravasculire Gerinnungen; aus Sparfamkeitsriickfichten ver-
zichtcte ich aber von vorn herein auf die experimentelle
Erzeugung folcher Wirkungen. Die dritte Frage war:

3) Beruht die eventuelle, confecutive relative od. abfo-
lute Herabfetzung der Gerinnungstenz des Blutes, wie in den
Verfuchen Groth's, auf einem Schwunde der {paltenden
Krifte des Plasma oder aber auf einer durch das Gift bewirk-
ten Verdanderung des Subftrates der Fermententwickelung,
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vermige welcher daffelbe feine Spaltbarkeit durch das Blut-
plasma einbiifst? Auch auf die letztere Weife wiirden dem
weitern Fortgange der Spaltungen und der drohenden iiber-
fchiiffigen Fermententwickelung Schranken gefetzt werden,

In dem einen diefer beiden, im letzten Punkt gefetzten,
Fille wiirde das inficirte, mangelhaft gerinnende Blut bei
Leucocytenzufatz entweder eine Verzdgerung refp. abfolute
Hemmung feiner Gerinnung erfahren, oder der Zellenzufatz
wiirde (bei abfoluter Gerinnnngsunfihigkeit des Blutes) iiber-
haupt gar kecinc Wirkung ausiiben; dagegen wirde eben
dieses Blut die Gerinnung des filtrirten Pferdeblutplasma
unter erhohter Fermententwickelung befchleunigen, Im an-
deren Falle aber wiirde der Lrfolg diefer beiden Verfuchs-
methoden gerade der entgegengefetzte {ein.

Nebenbei wollte ich noch ermitteln, ob das Schlangen-
gift fich imn Organismus potenzirt (erneuert), in welchem Falle
das Blut der inficirten Thiere auf andere Thiere ebenfo ver-
derblich wirken miifste wie das Gift felbft. —

Aus den angegebenen Zwecken der Unterfuchung er-
giebt fich die Verfuchsanordnung von felbft, daher ich mich
in Betreff derfelben kurz fafien kann.

Von der getrockneten Giftfubstanz wurde zu jedem
Verfuche eine fehr kleine Quantitit anfangs nach Augen-
maafs, in den meiften Verfuchen jedoch mit Hilfe der Waage
abgemeflen und in einem kleinen gliferncn Morfer mit 1
Ccm. aq. deftill. '/o Stunde lang verrieben, dann ein paar
Stunden gut bedeckt fiehen gelaffen, die ganze Quantitit in
eine Pravdz'fche Spritze aufgenommen und dem aufgefpann-
ten Thiere, mittels LEinftich in die eine (gewdhnlich linke),
mittlerweile blosgelegte und peripherwirts abgeklemmte,
Vena jugularis injicirt, wobel durch gehérig tiefes LEinfihren
der Caniile dafiir geforgt wurde, dafs nicht ein Theil des zu
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injicirenden Materiales verloren ging, refp. nicht in die Vene
gelangte. Kurz vor der Injection wurden aus der andern
gleichfalls bereits freigelegten Tugularvene 1%/:—2 Cem. Blut
in einem, in Eiswaffer befindlichen, Reagirglischen aufgefan-
gen, hievon ein Theil zu {ofortiger Herftellung der Zihl-
mifchung verbraucht, wihrend cin Asfiftent am Reft die Ge-
rinnungszcit beftimmte; eben diefelbe Manipulation fand
auch unmittelbar nach der Injection ftatt; jetzt folgten die
Zibhlungen in den betreffenden beiden Zahlmifchungen.

In Betreff der Verdinnungsfliffigkeit meiner Zihl-
mifchungen entfchied ich mich nach einer Reihe von Vor-
verfuchen fiir eine e %ige Chlornatronlsfung, die Verdiin-
nungszahl betrug 60 (1:59). Die Zihlung begann immer
erft nach Sedimentirung der Blutkorperchen in der Zihl-
kammer, welche fehr rafch von Statten ging. Bei der Her
ftellung der Zihlmifchungen bediente ich mich einer 1 Cem.
faffenden Pipette, dic bis zur obern Marke mit Blut vollge-
fogen, dann in die bereitftehende Verdinnungsfliffigkeit
ganz ausgelpritzt und dann, damit nicht durch die an der
Wand adhirirende Blut{chicht ein grober Fehler entftiinde,
durch mehrmaliges Anfaugen und Wiederzuriick{pritzen der
Mifchung ausgewafchen wurde. Die Pipette war bis zur
Spitze calibrirt worden, und die Verdiinnungsfliiffiigkeit wurde
fo abgemeffen, dafs das Mifchungsverhiltnifs 1:59 betrug.
Bei allen Zidhlungen bediente ich mich des bekannten Zzhl-
apparates von Thoma und Zeifs, wobei ich zugleich ein von
dem Ietzteren zu Zahlungszwecken angefertigtes Microfcop
benutzte (Ocular III Objectiv D). Da ich nur die farblofen
Blutkorperchen zahlen wollte, bediente ich mich aus leicht
begreiflichen Griunden nicht des Gitterwerkes am Boden der
Zihlkammer, fondern erftreckte die Zihlung jedes Mal iiber
das ganze Gefichtsfeld unter Renutzung eines Netzoculares.
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Der micrometrifch beftimmte Durchmeffer des Gefichts-

feldes betrug 0,485 Mm. Der Flicheninhalt demnach
(\0_—4&’1)2.
2

mertiefe 0,0185 oder /sa Cmm. Die conftante Zahl, mit wel-

7 = 0,185 (Jmm. und der Cubikraum beio, 17 Kam-

cher ich bei dem angegebenen Verdiinnungsgrade die Mittel-
zahlen der Zellen zu multipliciren hatte, war alfo == 60.
54 = 3240

Weder das Cobra- noch das Crotalusgift 16fte fich voll-
ftandig im Waffer auf; die Kornchen verloren ihren Farb-
ftoff und quollen zu kleinen durchfichtigen fehr refiftenten
Kliimpchen auf, welche rafch fedimentirten; ein Theil der-
fclben wurde durch das Verreiben feiner vertheilt und blieb
in der Fliiffigkeit fufpendirt. Beim Auffaugen in die
Pravaz’'fche Spritze blicben die groberen Kérnchen zuriick,
es konnte aber nicht vermieden werden, dafs dic Injections-
fliiffigkeit ein triilbes Ausfchen befals, Die Klapper{chlangen-
gift-1.o6fung reagirte fchr fchwach alealifch, in Betreff der
Cobragift-L.6fung hat ein Theil der Autoren faure der andere
alcalifche Reaction gefunden, ich fand neutralc.

Endlich fithre ich noch an, dafs in allen Fillen, in
welchen dem vergifteten Blut Zufitze von Leucocyten oder
von Blutplasmia gemacht werden foliten, grofsere Blutmengen
(etwa 4—35 Ccm.) den Thieren cntzogen wurden.

Ich laffe jetzt meine Verfuche an Kaninchen folgen:

Versuch 1.

Cobragift

12", Erfte Blutabnahme. Gerinnungszeit = 2 Min,

Leucocytenzahl = 3026 (in 1 Cmm.).
12" 30’. Injection einer hochft verdinnten L.ofung
von Cobragift,
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12" 31'. Zweite Blutabnahme, Gerinnungszeit = 1 Min,
45 Sec. (Zahlmifchung mifslang.)

1®.  Dritte Blutabnahme. Gerinnungszeit = 2 Min.
30 Sec. Leucocytenzahl = 1297 (= 42 % der Normalzahl),

Das Thier bleibt leben, ohne Vergiftungsfymptome
zu zeigen. Die Verminderung der farblofen Blutkérperchen
ift deutlich. Die Gerinnungstendenz zeigt unmittelbar nach
der Injection eine geringe Erhohung, welcher eine gleich-
falls geringe Verminderung folgt. Die Differenzen find aber
fo klein, dafs ich nichts auf fie geben mochte. Jedenfalls
war die Giftwirkung eine fehr unbedeutende. Auch die Ab-
nahme der Leucocytenzahl allein fiir fich will nicht viel be-
deuten, zumal wenn fie voriibergehend ift, was auch hier
der Fall gewefen fein konnte. In den Verfuchen von Hoff-
mann!®, Bojanus, Sach{endahl und Anderen kommen
Fille von viel ftirkerer Abnahme der Leucocytenzahl vor,
ohne dafs die Thiere in Folge der betreffenden Injectionen
krank erfchienen.

Nach 3 Tagen ftirbt das bis dahin gefund erfcheinende
Thier in der Nacht. Durch ein Mifsverftindnifs war die
Section unmoglich gemacht,

Zu dem folgenden Verfuch nahm ich etwa die doppelte
Quantitit des Giftes.

Versuch Il.

Cobragift

h

1" 30'. Erfte Blutabnahme, Gerinnungszeit = 2‘

50 Sec, Leucocytenzahl = 2710.

19) F. Hoffmann. Ein Beitrag zur Physiologie und Pathologie
der farblosen Blutkérperchen. Inaung. Dissert. Dorpat 1881,
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1" 35. Injection. Das Thier wird {ehr unruhig und
in Erwartung des Todes wird kein Blut mehr abgenommen.

1" so’. Tod.

Der Thorax wird fofort erdfinet. Das Blut im noch
fchwach pulfirenden Herzen und in den grofsen Gefifsen
durchaus fliffig. Die Unterfuchung des Herzblutes ergab:
Gerinnungszeit = 55‘. I.eucocytenzahl = 1124 (== 41,47 %
d. Normalzahl.)

Die Gerinnung war fehr unvollitindig, nach Zufatz von
frifchen Lymphdriifenzellen aber erfolgte fie in wenigen
Augenblicken und lieferte ein derbes Product.

Auffallend ift hier, dafs, allen bisherigen Erfahrungen
zuwider, das Blut mit derart herabgefetzter Gerinnungsten-
denz doch durch Zellenzufatz in feiner Gerinnung in fo hohem
Grade befchleunigt wurde. Die fpaltenden Krifte des Plasma
waren alfo noch vorhanden, und wenn das Blut dennoch faft
gerinnungsunfihig erfchien, fo wird man zundchft daran
denken miiffen, dafs das Gift im Subftrat der Fermentent-
wickelung eine Aenderung bewirkt oder dafs es in irgend einer
anderen Weife die normalen Wechfelbeziehungen zwifchen
Plasma und Protoplasma geftort hatte.

Versuch lil.

Cobragift

1® 20/, Erfte Blutabnahme. Gerinnungszeit 23 Sec,

1* 25’. Injection einer Giftlofung von ungefihr der-
felben Concentration wie im vorigen Verfuch.

1" 26, Zweite Blutabnahme. Gerinnungszeit= 1 Min,

1* 55/, Tod. Sofortige Section, das Herz {chldgt noch
fchwach, Herz und grofse Gefifse enthalten fliffiges Blut
ohne Gerinnfel. Das herausgenommene FHerzblut gerinnt
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nach 20 Minuten bei Zufatz von Lymphdriifenzellen nach
'fe Min. Auch hier alfo hat bei, vom Moment der Injection
an, deutlich abnehmender Gerinnungstendenz das Plasma feine
fpaltend=n Krifte fich, wie es fcheint vollkommen erhalten.

Eine Pravaz’{che Spritze voll diefes Herzblutes wird
fogleich einem anderen Kaninchen in die vena jugularis inji-
cirt.. Das Thier fcheint nicht zu erkranken; eine nach
24 Stunden abgenommene Blutprobe ergiebt: Gerinnungs-
zeit = 10 Min.

Quantitativ verfchiedene Zufitze von Lymphzellen er-
geben, dafs die Gerinnung um f{o {chneller eintritt, je gro-
fser der Zufatz war, die kiirzefte Dauer war 45 Sec, Die
Verlangfamung der f{pontanen Gerinnung weift hier aller-
dings auf eine Verdnderung des Blutes hin, aber diefelbe
ift nicht bedeutend, wie ja auch das Thier nicht Krank-
heitsfymptome aufwies; aufferdem verhilt fich die Blut-
fliiffigkeit gegen Lymphdriifenzellen wie gefundes Blut,

Hienach fcheint die Wirkung des Schlangengiftes eher
eine toxifche als eine infectidfe zu fein. Von jetzt ab wurde
das Gift zu den Verfuchen jedes Mal abgewogen,

Versuch 1V,
Cobragift

12 Milligramm in o,5 gr. aq. geloft.
12" 50'. Erfte Blutabnahme. Gerinnungszeit = 4 Min.
(mit Lymphdriifenzellen = /2 Min,) Leucocytenzahl = 4324.
1. Injection,

Ih

1. Zweite Blutabnahme. Gerinnungszeit = 2 Min.
1" 40'. Dritte Blutabnahme. Leucocytenzahl = 1513
= 34,73 % der Normalzahl).

1 45 Tod,
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Herz und grofse Gefifse wiederum ganz frei von Ge-
rinnfeln.  Die Unterfuchung des Herzblutes ergiebt: Gerin-
nungszeit — 23 Min. Leucocytenzahl = 1297 (== 30,0 % d. N).

Bei einem f{ehr kleinen Zellenzufatz erfolgt die Gerin-
pung des Herzblutes nach 1!/ Min., bei einem etwas gros-
feren nach 1 Min. und bei einem {ehr grofsen wieder lang-
famer, niamlich nach 2 Min. Sehr grofse Zellenzufitze kon-
nen aber auch im gefunden Blut als uber{chiiffige wirken und
demgemifs die Gerinnung verlangfamen. Jedenfalls war auch
hier die Spaltungsenergie der Blutfliiffigkeit noch vorhanden
bei trotzdem verlangfamter Gerinnung.

Deutlich fiecht man ferner, dafs in diefem Verfuche der
Abnahme der Gerinnungstendenz eine Erhohung derfelben
vorangeht, deren Maximum wol fchon vor dem Moment
der zweiten Blutabnahme lag.

Versuch V.
Cobragift.

Kraftiger Kater,

12 Milligramm Cobragift in 0,5 ag. deft. geloft.

1" 10'. Erfte Blutabnahme. Gerinnungszeit = einige
Secunden. Leucocytenzahl = 64836.

Da fich aber in der Zihlmifchung einige Fibrinfldckchen
befanden, fo ift diefe Zahl wol als zu niedrig zu betrachten.

1* 25‘. Injection,

1" 26’. Zweite Blutabnahme. Leucocytenzahl 3026
(46,65 % der Normalzahl).

Zwei Minuten fpidter wird, da fich aus der Jugularvene
nicht geniigend Blut entleeren lifst und die Refpiration fehr
g efchwicht war, das Thier erdrofielt,
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Das Herz und die grofsen Gefifse enthalten fliiffiges,
dunkles Blut, frei von Gerinnieln. Unterfuchung des Herz-
blutes: Gerinnungszeit = iiber 2 Stunden (mit Lymphdrii-
fenzellen 1 Min.). Leucocytenzahl == 3450 (= 53.33 %
der Normalzahl).

Ich brachte 1 Ccm. diefes Herzblutes zu 3 Cem. kalt
filtrirtem Pferdeblutplasma; die Mifchung gerann erft nach
30 Min.; das ift fiir eine folche Mifchung eine fehr lange
Gerinnungszeit. Diefes Refultat, zufammengehalten mit dem
mehrfach beobachteten Effect des Zufatzes von Lymphdrii-
fenzellen, wiirde alfo wiederum dafiir fprechen, dafs nicht
etwa das Plasma fcine fpaltenden Krifte eingebiifst, fondern
dafs die Subftanz der Zellen, bezichungsweife ihrer Zerfalls-
producte, als Queclle des Fibrinfermentes durch das Gift eine
Verdnderung erlitten hat.

Da der Reft des Cobragiftes zu anderen Zwecken auf-
bewahrt werden follte, fo benutzte ich zu den folgenden, nur an
Kaninchen angeftellten, Verfuchen das Klapperfchlangengift.

Versuch VI,

6 Milligramm Gift werden in 1,0 Waffer gelsft, davon
jedoch nur die Hilfte dem Thiere beigebracht.

1*. Erfte Blutabnahme. Gerinnungszeit = 2 Min,
10 Sec. (Mit Lymphdriifenzellen keine Befchleunigung, Leu-
cocytenzahl = 4281).

1" 3°. Injection.

1" 8'. Zweite Blutabnahme. Gerinnungszeit = 1 Min.

1" 25’. Dritte Blutabnahme. Gerinnungszeit = 1 Min.
10 Sec. (Mit Lymphdriifenzellen 15 Sec.).

1" 30°. Vierte Blutabnahme. Gerinnungszeit = 2 Min.
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In diefem Verfuche, in welchem dem Thiere eine fo
geringe Dofis Gift applicirt worden war, bemerkt man deut-
lich die Erhshung der Gerinnungstendenz des Blutes, die
fich noch 22z Min. nach der Injection beobachten lifst; erft
5 Min. fpiter ift fie auf die Norm zuriickgegangen, um wahr-
fcheinlich {piiter vorilibergehend unter diefelbe zu finken.

1* 40, Das Thier wird freigelaffen und erfcheint
durchaus munter, Nach Verlauf von 20 Min. aber treten
befchleunigte oberflichliche Refpiration, Zittern der hintern
Extremititen und cyanotifche Verfirbung der Schnauze ein.
Allmihlich jedoch erholt fich das Thier wieder.

gt 3¢’, TFiinfte Blutabnahme. Gerinnungszeit == 45
Sec. Leucocytenzahl == 1080 (= 25, 23 % der Normalz.).

Am nichften Tage zeigt fich, dafs die Wunde trotz
afeptifchen Verbandes eiterig infiltrirt ift und ein iibelrie-
chendes Secret abfondert, das Thier frifst nichts, ift matt.

11% Sechfte Blutabnahme. Gerinnungszeit = 1 Min,
g Sec. ILeucocytenzahl = 2046 (=47,79% der Normalz.).

Am Abend deffelben Tages ftirbt das Thier ; Section unter-
blieb wegen der hinzugetretenen (wahricheinlich feptifchen)
Erkrankung des Thieres; Microorganismen aller Art, mit denen
in Folge der verfchiedenften Thierverfuche die Atmofphire
des Zimmers, in welchem ich arbeitete, gefchwingert war,
konnten durch ihren nicht zu befeitigenden Einflufs das Bild
der Section triiben.

Versuch VIl

22 Milligramm Gift in 1,0 aq. geldft; das ganze Quan-
tum wird zur Injection benufzt.
1" 30’. Erfte Blutabnahme. Gerinnungszeit = 2 Min.
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50 Sec. (durch Zellenzufatz befchleunigt). I.eucocytenzahl
= 5188.

1" 45°. Injection,

1" 50’. Zweite Blutabnahme. Gerinnungszeit = 3 Min.

2", Dritte Blutabnahme. Gerinnungszeit = 3 Min.
30 Sec.

2" 15'. Stillftand der Refpiration, Herftellung der Zihl-
mifchung noch aus dem Ingularvenenblut.

Leucocytenzahl = 1828 (= 35,24 % der Normalz.)

Nach dem Tode Eréffnung des Thorax und des noch
pulfirenden Herzens, daffelbe fowie die grofsen Gefifse frei
von Gerinnfeln,

Gerinnungszeit des Herzblutes = 15 Min, (Mit viel
Lymphzellen = /e Min))

Versuch VIII.

32 Milligramm Gift in 1,0aq. geldft; das ganze Quantum
wird zur Injection verbraucht.

2" 20'. Erfte Blutabnahme. Gerinnungszeit == 3 Min.
30 Sec. (mit Lymphdriifenzellen = 1 Min.). Leucocyten-
zahl = 3179.

2" 26‘. Injection.

2" 30’. Zweite Blutabnahme, Gerinnungszeit == 1 Min.
(bei Zellenzufatz = 1%/s Min.).

Alfo grade in dem Stadium der Gerinnungsbefchleu-
nigung, das in diefem Verfuche trotz der verhiltnifsmifsig
grofsen Giftdofis doch noch deutlich zur Wahrnehmung ge-
langt — {ibt Zellenzufatz eine verlangfamende Wirkung aus,
welche, wie fich fogleich zeigen wird, in ihr Gegentheil um-
fchligt, fobald das Stadium der herabgefetzten Gerinnungs-
tendenz des Blutes eintritt,




31

2* 35, Dritte Blutabnahme. Gerinnungszeit = 1
Stunde zo Min. (mit Lymphdriifenzellen 1 Min.). Leuco-
cytenzahl = 1729 (= 54,39 % d. Normz.),

Etwa ecine halbe Minute nach der letzten Blutabnahme
Stillftand der Athmung (alfo 9'/e Min, nach der Injection).
Der Thorax wird erdffnet und das lebhaft pulfirende Herz
aufgefchnitten; es enthdlt dunkles, fliffiges (lackfarbenes)
Blut; keine Gerinfel,

Gerinnungszeit des Herzblutes —= 2 Std. 15 Min. ; es ent-
fteht ein derbes Gerinnfel. (Mit Lymphzellen = 1 Min.)

Gleich nach Eréffhung des Herzens wird eine Pravaz’'{che
Spritze voll von diefem Blute einem anderen Kaninchen in
die Jugularvene injicirt. Nicht die geringften Krankheits-
fymptome bei wochenlanger Beobachtung.

Versuch [X.

40 Milligramm Gift in 1,0 aq. gelsft, die ganze Maffe
wird bei der Injection verbraucht. '

2b 45°. Erfte Blutabnahme. Gerinnungszeit = 42
Sec. (Zellenzufatz be{chleunigt.) Zihlmifchung mifslang.

2" so. Injection.

2" 55, Zweite Blutabnahme. Gerinnungszeit = 50
Sec. (mit Zellen verlanglamt).

Alfo auch hier eine Verlangfamung bet Zellenzufatz
zu einer Zeit, wo zwar das Stadium der erhéhten Gerin-
rungstendenz eben voriiber, aber auch dasjenige der ver-
minderten eben erft begonnen hat.

2" 59’. Krampfhafte Refpiration,

2® 60, Refpirationsftillftand, Tod.

Thorax fofort erdffnet das Herz pulfirt {chwach, ent-
hilt ebenfo wie die grofsen Gefifse dunkles, Afliffiges
Blut, keine Gerinnfel.
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Gerinnungszeit des Herzblutes = iiber 3. Stunden;
fchlaffes, unbedeutendes Coagalum (mit gleicher Menge
Lymphdriifenzellenbrei 2 Min.,, mit fehr wenig 18 Min,
Leucocytenzahl 1297).

Auch von diefem Herzblut wird ein Gramm einem
anderen Kaninchen in die Jugularvene injicirt; es zeigen fich
nicht die geringften Symptome von Erkrankung.

Aus den obigen Verfuchen ergiebt fich nun, dafs das
Blut meiner Verfuchsthiere in Folge der Giftinjectionen ge-
wiffen conftanten Verdnderungen unterlag, welche insbefon-
dere 1. die Leucocytenzahlen und 2. die Gerinnungsver-
hiltniffe betrafen.

Betrachten wir zunichft die Leucocytenzahlen, welche
tiberall ein Abnehmen in Folge der Injection zeigen. Ich
ftelle die Zahlen fiir die Leucocytenrefte in Folgendem zu-
fammen, und zwar in Procenten der, fiir die Zeit unmittel-
bar vor der Injection geltenden, Zahlen, welche ich als
Normalzahlen betrachte,

Der procentifche Leucocytenreft betrigt in:

Verfuch I~ — 42,86 (Tod nach 3 Tagen)
’s I — 41,48 ( ,, » 15 Min,)
" IV — 30,00 ( ,, » 45 Min.) 3
R V. — 46,65 ( ,, durch Erdroffeln.)

» VI — 25,23 ( ,, am 2. Tage nachdem fich die
Leucocytenzahl bereits wieder auf
47,79 % gehoben.)

’ VII — 35,24 (Tod nach 30 Min.)

» o VID— 5439 ( ,, , 9% Min.)
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In Verfuch Il und IX find die Leucocytenzahlen nicht
beftimmt worden, auch in diefen Verfuchen ftarb das Thier
in Verfuch III nach 30, in Verfuch IX nach 10 Min,

Ueberall alfo finden wir dic Leucocytenzahlen betracht-
lich vermindert, aber es ift kaum madoglich in diefem Um-
ftande allein die Todesurfache zu erblicken. Aus dem im
hiefigen phyfiologifchen Inftitut angeftellten Verfuchen hat
fich ergeben, dafs die Leucocytenzahlen unter Umftanden,
z. B, nach Injection von Jauche und von Leucocyten felbft
bis auf 10 % der Normalzahl herabgehen konnen, ohne
dafs die Thiere deshalb zu Grunde gehen miiffen, fie er-
krankten zwar mehr oder weniger {chwer aber fie genafen
fehr hiufig wieder, wobei die Lecocytenzahl fich wieder hob
und gewohnlich dann {chliefslich die Norm iiberftieg; ftar-
ben aber die Thicre, fo trat der Tod doch immer erft nach
lingerer Zcit, nach mehreren Stunden bisweilen felbft erft am
folgenden Tage ein. In mcinen Verfuchen aber finden wir
den Zecllenreft gar nicht fo klein, am kleinften noch im
Verfuch VI, cr betrigt hier jedoch immer noch 25 %, und
und gerade diefes Thier ftarb erft am folgenden Tage, nach-
dem die Leucocytenzahl fich wieder auf beinahe 30 °% der
Normalzahl gehoben hatte. Diefen Verfuch fowohl als den
Verfuch I, in welchem der Tod erft nach 3 Tagen eintrat
mochte ich hier zunichft gar nicht in Betracht ziehen, weil
es zweifelhaft erfcheint, ob die betreffenden Thiere iiberhaupt
an Schlangengift zu Grunde gegangen find. Schen wir vom
Kater im Verfuch VI. welcher erdroffelt wurde, ab, fo fin-
den wir keineswegs extrem niedrige Leucocytenzahlen, und
doch erfolgte der Tod in allen ubrigen Fillen fo {chnell
nach der Injection, dafs an feiner directen Abhingigkei
vom Schlangengift nicht gezweifelt werden kann. Aber wenn
wir {ehen, dafs die Thiere in Fillen viel bedeutenderen
3
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Leucocytenfchwundes entweder genefen oder erft nach
lingeren Zeitraumen fterben, fo erfcheint es, was meine
Verfuche anbetrifft, nicht moglich, in dem durch das
Gift bewirkten relativ geringen Leucocytenfchwunde die
unnmittelbare Urfache des hier fo rafch eintretenden Todes

zu erblicken.

Wenden wir uns jetzt zu den durch das Gift bewirk-
ten Verdnderungen der Gerinnungsverhiltniffe des Blutes:

In der Mehrzahl der Fille fanden wir in unferen Ver-
fuchen die Gerinnungstendenz des Blutes eine Minute nach
der Injection {chon unter dem Niveau liegend. Aber in ein-
zelnen Verfuchen kam doch die von der Theorie geforderte,
voriibergehende, anfingliche Erhshung der Gerinnungstendenz
zum Vorfchein (Verfuch 1. IV, VI und VIII), gefolgt von
einer fchr bald darauf eintretenden Herabfetzung derfelben.
Wir konnen alfo, da die letztere niemals fehite, wohl an-
nehmen, dafs beide Phafen der Blutverinderung in allen
Fillen vorhanden waren. Die voriibergehende Erhohung der
Gerinnungstendenz des Blutes ift ja, wie alle bisherigen beziig-
lichen Verfuche ergeben, die nothwendige Folge jeder
plotzlichen Steigerung des Leucocytenumfatzes im circuliren-
den Blute, wie fie in meinen Verfuchen das Schlangengift
offenbar jedes Mal bewirkt hat.

Es ldfst fich denken, dafs jede einzelne diefer beiden Phafen
der Blutverinderung zur Todesurfache werden kann. Die rafch
voriitbergehende Phafe der Erhshung der Gerinnungstendenz
konnte zu cinem Maximum anfteigen, und zu intravasculiren, den
dies Tod augenblicklich verurfachenden, Gerinnungen fiihren;
wiirde gefchehen, wenn grofse Giftmengen plétzlich ins Blut
gelangen; die Refultate Fontana's und Shortt's liefsen
fich auf folche Weife erkliren, Aber in meinen Verfuchen kam
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diefe Todesart thatfichlich eben niemals vor, wol weil die
injicirten Giftmengen dazu zu klein waren, Die Thiere ftar-
ben zwar fehr bald nach der Injection {von g'/: bis 45 Mi-
nuten), aber doch immer erft im Stadium der herabgefetzten
Gerinnungstendenz des Blutes. Auch aus den Berichten der
Reifenden iiber Vergiftung durch Schlangenbifs erfieht man,
dafs wenigftens gewohnlich der Tod doch immer erft nach
relativ langen Zeitrdumen, jedenfalls nicht einige Secunden
nach dem Bifs eintritt. Das Gift mufs alfo noch andere
Verinderungen bedingen, welche den Tod in meinen Ver-
fuchen herbeifithrten, nachdem die Thiere die Gefahr, welche
die erfte Phafe der Blutverinderung mit fich fithrt, {chon
itberwunden hatten, und dasfelbe gilt wol auch von den mei-
ften Vergiftungen durch Schlangenbifs; diefen Verdnderun-
gen gegeniiber erfcheint der Tod in Fontanas Verfuchen
als durch cine cnorme Steigerung eines Umftandes bedingt,
der die Bedeutung eines Ncbenumitandes hat, alfo als unge-
wohnlich, wie es vorkommen kann, dafs ein Krebspatient
auch den Verblutungstod ftirbt.

Man konnte fich nun vorftellen, dafs die Todesurfache
in der, durch das Gift herbeigefiihrten, zweiten Phafe der
Blutverinderung f{elbft lige; aber auch diefe Annahme ldfst
fich nicht halten. Man kann diefe Art der confecutiven
Blutveranderung auf die verfchiedenfte Weife herbeifiithren;
es kommt nur darauf an, eine Steigerung des Leucocyten-
umfatzes im circulirenden Blute zu bewirken; dics kann ge-
{chehen durch Injection von putriden Stoffen, von Fibrinfer-
ment, von aufgelsften rothen Blutkérperchen, von Lymph-
driifenzellen, frifchem FEiter ctc. Beachtet man nun die
Verfuche von Bojanus, Sachfendahl und befonders von
Groth, in welchen letzteren die Gerinnungszeiten gemeffen
wurden, fo ficht man, dafs von denjenigen Thieren, welche

5
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der, wihrend der Injection drohenden, Gefahr des Lintritts
intravasculdrer Gerinnungen entgangen waren, (und das waren
die meiften) zwar fehr viele fpiter im zweiten Stadium der
Blutverinderung zu Grunde gingen, und zwar um fo ficherer
je ausgeprigter diefe Verinderung war, aber - felbft in
den ausgepriigteften Fillen der betreffenden Blutverinderung
— erkranken dic Thiere zunichft und fterben erft nach
Verlauf mehrerer Stunden und felbft erft am folgenden Tage.
Des befferen Ueberblickes halber ftelle ich hier aus den
Verfuchen von Groth die Angaben iiber die lingften, be-
obachteten Gerinnungszeiten, welche meift auf die zunichft
nach der Injection entnommenen RBlutproben entficlen und
iber das Schikfal der Thiere (Tod oder Genefung) zufammen;
es find das Angaben, die in den Verfuchen feiner Vorgin-
ger ihre Erginzung finden. Selbftverftindlich kann ich mich
nur an die Verfuche Groths halten, in welchen die Gerin-
nungszeiten gemeffen wurden. Das Zeichen oo bedeutend
abfolute Gerinnungsunfihigkeit.

Versuns| Ver- | Langste beobach- |

DURET | suchs- | tete Gerinnungs- Schicksal des Thieres.
Groth. | thier. zeit *).

II Hund | oo Tod cca 24 Std. nach d. Inj.
v Katze | 60 Minuten Genefung.

A% Katze | 1 Min. Genefung (kaum krank).
VI Katze ' 40 Min. | Genefung (kaum krank).
VI | Kater | 2 Std. 30 Min. | Tod (31 Std. nach d. Inj.)
VII | Kater | 2 Stunden Tod (*: Std. , , )

20) Die grossen Differenzen in den Zallen dieses Stahcs erkliren
sich, abgesehen von den individuellen Verschiedenheiten der Versuchs-
thierc, aus den meist willkiirlich gesetzten qualitativen und quantita-
tiven Differenzen des Injsctionsmateriales.




Versuehs-} Ver- Lingste beobaci-i 7
nUMIMEr . guehs- | tete Gerinnungs- Schicksal des Thicres.
Groth, 1 thisr. zeit,
19,6 Katze | Keine Verlangsamung | Genefung (kaum krank).
X Hund | oo Genel. am folgenden Tage.
XI Hund | oo Genefung,
XII | Kater ! 20 Min. Genefung (kaum krank).
X1V  Hund | o< Tod 8 Std. nach d. Inj.
XV | Hund | 29 Min, Genefung.
XVI | Hund | oo i Tod #/a 5td. nach d. Inj.
XX Katze | 1Y/2 Min. Genefung.

Wir fehen aus diefer Zulfammenftellung, dafs nur {olche
Thiere den Folgen der Injection erlagen, bei welchen die in
Rede ftehende zweite Phafe der Blutverdnderung wirklich fehr
prignant war; auch unter diefen Féllen giebt es indefs folche, in
welchen die Thiere felbft bei abfoluter Gerinnungsunfahigkeit
des Blutes doch wieder genafen (wobei die Gerinnbarkeit
des Blutes fich wieder einftellte), Aber auch in den Fil-
len mit todtlichem Ausgange erfolgte der Tod, verglichen
mit den Ergebniffen meciner Verfuche, doch immer fehr
fpit. Nur in Verfuch VIII und XVI iberlebten die Thiere
die Injection um nicht mehr als %s Stunden; die Gerin-
nungszeit des Blutes betragt hier aber immer noch 2 Stun-
den refp. fie ift oo,

Ganz anders geftalten fich die betreffenden Ergebniffe
meiner Verfuche mit Schlangengift, wie die folgende Zu-
fammentftellung zeigt, in welche ich gleichfalls fiir jeden
Verfuch die lingften beobachteten Gerinnungszeiten (welche
ftets das Herzblut betrafen) aufgenommen habe,
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R4 Langste beobach- - - -
der Ver-| tete Gerinnungs- Schickfal des Thieres.
suche, zeit.

I 55 Minuten Tod nach 15 Minuten.

11 20 " . s 30 '

v |23 T L

% 2 Stunden n. 23 M. fterbend, wird erdroffelt,
Vil 15 Minuten Tod nach 30 Minuten,

VIII | 2 Std. 15 Min. I

IX 3 , 30 , ' » 10 »

Es erfcheint kaum denkbar, dafs eine Blutverinderung,
welche, wie in der angefiihrten Verfuchsreihe von Groth
in ihrer denkbar ftirkften Ausprigung entweder vom Thier
Uberwunden werden kann, oder demfelben doch erft nach
Verlauf mehrerer Stunden tédtlich wird, in meinen Verfuchen
bei geringfter Ausprigung (fo dafs die Gerinnungszeit
die innerhalb der Grenzen der Gefundheit vorkommenden
Schwankungen nur wenig iiberfchreitet) den Tod herbeige-
fiihrt haben follte und zwar in Zeitriumen, weclche nach
Minuten zihlen. In der That ftellen die Gerinnungszeiten
von 15, von 20 und 23 Minuten (Verfuch VII, III und IV)
zwar in jedem der drei vorligenden Fille, verglichen mit
der beziiglichen Normalzeit, einc Verlangfamung der Ge-
rinnung dar, aber an fich ift diefelbe doch viel zu unbedeu-
tend, als dafs fie den nach 30— 45 Min., eintretenden
Tod zu erkliren verméchte. Dafielbe gilt von den Verfu-
chen V, VIII und X, in welchen die lingft beobachteten
Gerinnungszeiten zwar {chon 2, 2'/e und 3 Stunden betra-
gen, der Tod aber fchon nach refp. 23, 9!z und 10 Min, eintrat.

Wir werden durch diefe Beobachtungen zur Anpnahme
gedringt, dafs das Gift noch irgend etwas Anderes im Or-
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ganismus bewirkt, was als die eigentliche Todesurfache in
denjenigen Fillen, in welchen der von Fontana beobachtete
Erfolg nicht cintritt (alfo in der Mehrzahl der Fille) zu
betrachten ift, und es fragt fich, ob das vergiftete Blut im
Stadium der herabgefetzten Gerinnungstihigkeit nicht noch
gewiffe Befonderheiten zeigt, durch welche es fich von dem
dufserlich ganz idhnlichen Blut in allen andercn bisher be-
trachteten Fillen von Intoxication unter{cheidet, In der
That bin ich auf einen folchen, wie mir {cheint {ehr wefent-
lichen Unterfchied geftofsen.

In allen bisherigen Fiallen von Blutvergiftung hat fich
nimlich gezeigt, dafs die confecutive relative oder abfolute
Gerinnungsunfihigkeit dcs Blutes darauf beruht, dafs das
Blutplasma fehr fchnell feine Fahigkeit das Protoplasma zu
fpalten einbiifst.  Leucocytenzufatz  befchleunigt alfo in
folchen Fillen die Gerinnung nicht, ja bei einigermaafsen
herabgefetzter Gerinnungstendenz verlangfamt er diefelbe
fogar, um fo mehr je grofser er ift, fo dafs bel geringeren
Graden der Herabfetzung kleine Leucocytenzufitze noch be-
fchleunigend, grofsere aber bereits hemmend wirken, bei
hsheren Graden aber fchon der kleinfte I.eucocytenzufatz
die Gerinnung mehr oder weniger verlangfamt oder felbft
gar nicht zu Stande kommen Jifst. In meinen Verfuchen
aber wurde die Gerinnung des Blutes mit herabgefetzter
Gerinnungstendenz durch Leucocytenzufatz ohne Ausnahme
enorm befchleunigt, fo dafs das Plasma feine Fahigkeit, das
Protoplasma unter Fermententwickelung zu zerlegen, offen-
bar fich erhalten hatte.

Wo in meinen Verfuchen die Gerinnungsfahigkeit des
Blutes cine Abnahme geringeren Grades zeigte, da konnte
man daran denken, dafs diejenige Grenze der Abnahme,
von welcher an der Zellenzufatz hemmend einwirkt, noch
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nicht erreicht war, fo dafs die Blutfliiffigkeit fich noch ganz
oder doch nahezu ganz normal verhielt: auffallend war aber
dann doch immer, dafs nicht blos kleine, fondern auch
grofse Zecllenzufitze immer noch befchleunigend wirkten,
Wo aber die Gerinnungszeit fich iiber mehrere Stunden er-
ftreckte, da wird eine folche Erklirung der Erfcheinung um
fo mehr unmoglich, als wir auch hier finden, dafs {felbft
koloffale Zellenzufitze die Gerinnuug nicht blos nicht ver
langfamen, fondern fogar enorm befchleunigen (Herzblut im
letzten Verfuch).

Da nun die Blutfliiffigkeit ihre fpaltenden Krifte be-
wahrt hatte, fo wiirde die nichfte Erklarung fiir die trotez-
dem eintretende Herabfetzung der Gerinnungstendenz des
Blutes zundchft in demn Umftande zu fuchen fein, dafs das
Gift das Protoplasma der farblofen Butkérperchen fo ange-
griffen und verindert habe, dafs die betreffenden Beftandtheile
deffelben ihre Spaltbarkcit einbiifsten. Die Verhiltniffe
wiren alsdann dencn in den bisher beobachteten Fillen von
Intoxication gerade entgegengefetzt.

Ich will in diefer Hinficht kein Gewicht darauf legen,
dafs, wihrend in meinen Verfuchen der Leucocytenzufatz
bei herabgefetzter Gerinnungstendenz gegen alle bishe-
rigen Erfahrungen dem Procefs der Gerinnung férderlich ift,
er gerade in dem erften Stadium der Blutverianderung ein
hemmendes Moment darzuftellen {cheint (cf. Verfuch VIII
und IX), und zwar darum nicht, weil keine Unterfuchungen
dariiber vorliegen, wie er in diefem Stadium in anderen
Fillen von Intoxication wirkt; aber nicht ohne Bedeutung
fcheint mir die freilich nur cin Mal gemachte Beobachtung
zu fein, dafs ein Gemifch von gefundem filtrirtem Pferdeblut-
plasma mit dem vergifteten Blute erft nach 30 Minuten
gerann {Verfuch VI),
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Nach den bisherigen Erfahrungen handelt es fich bei
folchen Gemifchen immer um eine Gerinnungszeit von einer,
héchftens ein Paar Minuten, befonders wenn fie, wie das
hier der Fall war, rothe Blutkdrperchen enthalten, welche
den Gerinnungsprocefs bekanntlich fo aufserordentlich be-
fchleunigen, und zwar, wie Nauck neuerdings bewiefen
hat, weil die Subftanz ihrer Stromata fich gerade ebenfo
gegen das Blutplasma verhilt wie diejenige der Leucocyten.
Auch diefe Beobachtung wiirde darauf hinweifen, dafs das
Gift nicht fowohl auf die Blutfliiffigkeit als vielmehr auf das
fermentbildende Material verindernd gewirkt hat.

Ich bedauere, dafs die Quantitit Gift, die mir zu Gebote
ftand, zu Kklein war, um die Verfuche mit Leucocyten und
filtrirtem Pferdeblutplasma in grofserem Maafsftabe zu wie-
derholen; ich mufste f{paren, da ich die Abficht hatte mit
meinem Giftvorrath noch eine andere Verfuchsrcihe wenig-
ftens zu beginnen.

Von dem eben angedeuteten Gefichtspuncte nimlich
ausgehend, dafs das Schlangengift auf Protoplasma moglicher-
weife in irgend einer Weife verderblich wirkt, wollte ich
Verfuche mit demfelben an den niederften pflanzlichen und
thierifchen Organismen anftellen. Es war ferner denkbar,
dafs die eventuelle Wirkung des Giftes {ich nicht blos auf
das Protoplasma in feiner einfachften Geftalt befchrinkt,
fondern, vielleicht fogar in noch hdherem Grade, fich auch
iiber die Derivate deffelben, wie das Stroma der rothen Blut-
korperchen, die Subftanz der Nerven den Muskel etc. erfireckt.
Deshalb beabfichtigte ich zugleich meine beziiglichen Unter-
fuchungen in auffteigender Reihe, mit den niederften Lebewefen
beginnend, bis zu den Wirbelthieren hinaufzufithren, um zu er-
fahren, ob das Gift fchon ganz im Anfange diefer Reihe fchid-
lich wirkt, oder obh diefe Wirkung erft irgendwo in ihrem
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Verlauf beginnt. Ich habe hauptfichlich im Auge gehabt
zu crfahren, ob das Auftreten des Nervenfyftems fiir die
Wirkung des Schlangengiftes von Bedeutung erfcheint. 1Ich
bedauere auch hier, das mcine Reihe wegen Mangel an Ma-
terial nur {ehr unvollftindig ausfallen konnte.

Im folgenden Abfchnitt will ich liber die Refultate
diefer Verfuche berichten.

II. Abschnitt,

A. Versuch in Betreff der Diffundirbarkeit des
Schlangengiftes.

Als Dialyfator diente cin an dem einen Ende mit Per-
gamentpapier unterbundene pallende Glasrshre, in welche 0,5
Cem. einer 0,3 o igen Lofung von Crotalusgift gebracht
wurde; einige Tropfen diefcs Giftes einem Frofch unter die
Riickenhaut gebracht, tsdteten denfelben in 1Y/3—2 Stunden.
Den Dialyfator tauchte ich in ein {ehr klcines, tiefes Schil-
chen, welches 1Y: Ccm, Waffer enthielt. Zur Verhiitung
der Verdunftung wurde befeuchtetes Filtrirpapier nebenbei
hingelegt und das Ganze mit einer Glasglocke bedeckt,
Nach Verlauf von 20 Stunden wurde das dufsere Waffer zu
je einigen Tropfen unter die Riickenhaut mchrerer Frofche
applicirt, fammtliche ftarben in 2—2's Stunden, Das Uhr-
fchilchen wurde gut ausgefpiilt, nochmals mit einem Cem,
deftillirten Waffers verfehen und derfelbe Dialyfator noch-
mals hineingetaucht, Nach 24 Stunden wirkte das Hufsere
Waffer kaum weniger giftig auf Frofche, wie nach der erften
Dialyfe. Vor der erften und nach der zweiten Dialyfe iiber-

zeugte ich mich in gewshnlicher Weife von der Fehlerlofig-




43

keit des zu diefem Verfuch angewendeten Stiickes Perga-
mentpapier. Ich bemerke hierbei, dafs die mit Schlangen-
gift inficirten I'rofche fehr bald das Bild vollftandiger Lih-

mung darboten und in diefem Zuftande bis zum Tode
verharrten.

B. Versuche mit Spalt- und Schimmel-Pilzen.

Die betreffenden Verfuche wurden angeftellt mit: Ba-
cillus anthracis, Raufchbrandbacillus (bactéridie du charbon
fymptomatique), Coccus (unbekannter Art), mit Aspergillus
niger und Penicillium glaucum?!). Der Nihrboden beftand
aus einigen Cem. Fleifchwaffer-Pepton-Gelatine. Die in den
fiinf fterilifirten Reagenzglifern enthaltene Gelatine wurde
durch Erwidrmen auf wenig iiber 20° verfliifligt, mit einem
fterilifirten Glasftabe einige Tropfen der Naja- Giftlofung
(0,5 %) darin vertheilt und nach dem Erkalten die Inoculation
der genannten Pilze vorgenommen. Fiinf giftfreie Praparate
dienten zur Controle.

Es erwies fich, dafs das Naja- Gift das Wachsthum
der Pilze nicht im Mindeften ftorte. Die Raufchbrandba-
cillen, dic ich ihrer Béweglichkeit halber gewihlt hatte,
zeigten diefe Eigenfchaft im vergifteten Priparat nicht weni-
ger als im unvergifteten. Ebenfo fand das Fortwachfen der
Colonieen bis zum Boden in dem erfteren durchaus nicht
langfamer fiatt, als in dem letzteren.

Mit diefem Verfuch war der aus 11 Milligramm be-
ftehende Reft des Najagiftes verbraucht. Ich wiederholte
diefen Verfuch nun mit einer 0,3 % igen Crotalus-Giftlsfung,
mit der Abidnderung, dafs den Pilzen, nachdem fie 624

21) Die genannten Pilze erlangte ich aus den Reinculturen von
Herrn Dr. Wilhelm Koch.




44

Stunden der Einwirkung der Giftlofung  ausgefetzt gewefen,
die Néhrgelatine hinzugefiigt wurde. Auch bei dicfer Ver-
fuchsanordnung erwies fich das Gift als durchaus indifferent.
Von nun an habe ich nur mit Klapperfchlangengift gearbeitet.

C. Versuche mit Pflanzenprotoplasma.

In diefen Verfuchen befchriinkte ich mich auf Vallisneria
{piralis und Tradescantia virginica. Von der erfteren wurde
durch cinen feinen Schnitt ein Stiickchen von der Epidermis-
fchicht des Blattes abgehoben, von der letzteren dienten die
Hédrchen an der Blithe zum Verfuch. Ich bettete die Pri-
parate jedesmal in einen Tropfen der Giftlsfung, deren Con-
centration 0,3—0,5 betrug, ganz ein. Da es fich aber
eben um microscopifche Objecte handelte, fo war der Gift-
verbrauch cin fchr geringer und ich konnte die Verfuche
daher mehrfach wiederholen und variiren. In cinem Schrei-
ben an Brunton und Fayrer fagt Charles Darwin,
dafs nach feinen Unterfuchnngen das Cobragift die Bewegung
des Pflanzenprotoplasma (der Drofera) zu einer Lebhaftig-
keit gefteigert habe, wic er fie nje frither beobachtet habe.
Beim Klapperfchlangengift habe ich nichts dcrartiges beob-
achtet, ebenfowenig aber auch irgend eine Abnahme oder
Storung  der Bewegung. Indem ich meine Priparate in
feuchten Kammern aufbewahrte, gelang es mir die Proto-
plasmabewcgungen, namentlich der Vallisneria {piralis fehr
lange im Gange zu erhalten, aber es erwics fich dabei als
vollig gleichgiiltig, ob die Objecte in Brunnenwaffer oder in
der Giftlsfung eingebettet waren, In einem Talle hiclten
die Bewegungen in zwei Vallisneriapriparaten, von welchem
das eine fich in Giftléfung befand, 11 Tage an. Erft am

I2ten Tage war in Beiden Stillftand eingetreten,




D. Versuche mit thierischen Organismen in auf-
steigender Reihe.

1) Einzellige Organismen. Als folche dienten mir
die im Maftdarm des Frofcheslebenden O palinen, Paramae-
cien und Flagellaten, ferner Vorticellen (Epiftylis
{p.?), von welchen ich die erfteren in Ranvier{chen feuchten
Kammern, dic letzteren in kleinen Uhrfchilchen bei paffender
Vergrofserung beobachtete; {elbftverftandlich wurde das Ein-
trocknen der Priparate durch Aufbewahrung derfelben in
grossen feuchten Kammern verhiitet. Die Thiere wurden ent-
weder ohne Weiteres in die Giftlofung, deren Concentration
0,2-—0,4 % betrug, eingebettet, oder es wurde zuerft ein
Tropfchen Waffer auf fie gebracht und dann ein Tropfen
der Giftlofung hinzugefiigt.

Auch in diefen Verfuchen habe ich nicht die mindefte
Wirkung des Schlangengiftes wahrgenommen. Die Thiere
bewegten fich und flimmerten in der Giftlofung nicht weni-
ger lebhaft als im Waffer. Die Parafiten lebten 3—s5 Tage
die Vorticellen 8—10 Tage, ohne dafs das Gift irgend einen
wahrnehmbaren Einflufs auf die Lebensdauer ausgeiibt hitte.
Es kam picht felten vor, dals einer Opaline oder einem
Paramaecium bei Herftellung der betreffenden Priparate cin
Stiick vom Leibe abgeriffen worden war, fo dafs das Gift
jetzt nicht erft die cuticula durchdringen mufste, um zur
innern Leibesfubflanz zu gelangen. Solche rudimentire
Exemplare bewegten fich nicht weniger munter, als die in-
takten, und auch bei diefen verhielt fich das Gift durchaus
indifferent. Diefe Beobachtungen beweifen zugleich, dafs
auch dic Subftanz der Muskelftreifen bei den Opalinen und
der centrale Muskelfader bei den Vorticellen durch das Gift
nicht afficirt worden waren.
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2) Hydra viridis. Bei diefen Thieren begann das
Gift feine verderbliche Wirkung zu dufsern, Die Beobachtung
fand ftatt in kleinen glifernen Salzdoschen, welche mit einer
Glasplatte lofe bedeckt wurden, Das Medium, in welchem
die Thiere fich befanden, beftand aus etwa /e Cem. Waller
und einigen Tropfen Giftléfung. Das hiezu fowohl als auch
fir die Controlethiere benutzte Waffer ftammte aus demfel-
ben Gewiiffer, welches die Thiere felbft geliefert hatte ; diefes
gilt auch von den folgenden Verfuchen,

In allen Verfuchen ftarben die in der Giftlofung be-
findlichen Exemplare, andererfeits war die Wirkung des
Giftes, nach der Zeitdauer gemeffen, doch eine geringere
als in den folgenden Verfuchen mit den héher organifirten
Thieren.  Frither als nach 6 Stunden erfolgte bei keiner
Hydra der Tod, wol aber auch erft nach 20—24 Stunden.
Man kann diefen Thieren bekanntlich, ohne dafs fie Scha-
den leiden, von den Tentakeln ein Stiick abfchneiden; ich
fuhrte diefe Operation bei den in der Giftlofung befindlichen
Thicren hin und wieder an zwei Tentakeln aus und fand,
dafs die Wirkung des Giftes dadurch bedeutend befchleu-
nigt wurde. Todt lagen fie zufammengezogen und unbe-
weglich da und zerfielen bald zu einem Komerhaufen, der
nur aus Chlorophyllkérnern zu beftehen {chien.

Ich ging nun zu Thieren iber, welche bereits ein Ner-
venfyftem befitzen:

3) Turbellaria. Es wurden unterfucht: Mefoftoma
(fp.?) und Planaria (fp. ?), Simmtliche in der Giftlofung gehalte-
nen Exemplare ftarben aber doch auch erft nach mehreren
Stunden. Abfchneiden eines Stiickes vom hinteren Korper-
ende der Planarien befchleunigte die Giftwirkung.

4) Rotatorien. Meine Verfuche befchrinkten fich
auf Megatrocha (fp.?) und Conochilus (fp.?). Die Giftlsfung
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war hier mit Waffer ftark verdiinnt worden, da ich keinen
Vorrath an getrocknetem Gift mehr befafs. Conochilus
ftarb nach einigen Stunden, Megatrocha aber erwies fich
als auffallend wiederftandsfahig, ging aber fchliefslich doch
zu Grundc; ob das Thier durch feine Bedeckungen etwa
befonders gefchiitzt gegen das Gift ift, oder ob feine Wider-
ftandsfihigkeit auf ciner relativen Immunitit beruht, wage
ich nicht zu entfcheiden.

Die Annahme, dafs die Thiere in allen diefen Ver-
fuchen durch das Gift getédtet worden waren, beruhte
durchweg auf der Vergleichung mit in Waffer gebetteten
LExemplaren, die fimmtlich leben blieben.

Ich mufs hiebei bemerken, dafs ich in den {piteren
unter den bisher erwihnten Verfuchen mit einer befchrink-
ten Quantitit einer 0,3 % igen Giftlofung arbeitete. Diefelbe
wire viel frither verbraucht worden, wenn ich nicht ftets,
nachdem ich ihr einige Tropfen entnommen, den Verluft
durch etwa eben fo viel Waffer erfetzt hitte, dadurch fank
aber die Concentration der Léfung mehr und mehr. Die
Turbellarien und Rotatorien iiberftanden die Giftwirkung
jedenfalls nicht lingere Zeit als Hydra viridis, durchichnitt-
lich ftarben fie fchneller; bei gleichbleibender Concentration
der Giftlsfung wiren fie wohl noch frither erlegen. Dem-
nach wichft die Wirkung des Giftes mit der Hohe der Or-
ganifation.

5) Flufskrebs. Ich vergiftete 4 Krebfe ; zweien brachte
ich je 3.Tropfen (circa) mittels cines glifernen Capillar-
rohrs bei, indem ich deffen Spitze von der Riickenfeite aus
zwifchen Riickenpanzer und Schwanzringen vorfichtig unter
die diinne Haut ftefs und das Gift hineinbliefs. Bei den
zwei anderen EXemplaren wurde die Chitinfcheide zwifchen

cinem Paar Schwanzringen an der Bauchfeite durchtrennt
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und dort das Gift auf die nimliche Weife inoculirt. Nach
12 Stuuden gaben die Thiere noch fchwache Lebenszeichen
von f{ich, nach 15 Stunden waren {immtliche todt. Vier in
shnlicher Weife verwundete Controlethiere blicben alle am
Leben. Sowohl die vergifteten als unvergifteten Thiere
wurden unter Glasglocken mit Waffer und Gras gehalten.

6) Axolotl von mittlerer Grifse, Subecutane Applica-
tion von 3—4 Tropfen der Giftléfung mittels einer Pravaz'-
fchen Spritze. Nach 6 Stunden lebend, iiber Nacht geftorben.

7) Fréfche ftarben nach Application von einigen Trop-
fen der Giftlofung im Laufe von 1—3 Stunden unter den
Erfcheinungen vollftindiger Lihmung., —

Mit diefen Verfuchen hatte mein Giftvorrath fein Ende
erreicht. Den letzten im Glischen zuriickbleibenden Trop-
fen nun wieder zu verdiinnen um weitere Verfuche anzuftel-
len, hitte mich in die Grenzen der Homoopathie gefiihrt.
Leider mufste ich nun auf die von mir beabfichtigten Ver-
fuche mit Lencocyten, Spermatozoen und Flimmerepithelien
hiherer Thiere Verzicht leiften.

Beriickfichtigt man wie fehr in meiner Verfuchsreihe
die hoher organifirtcn Thiere die niederen, namentlich in
Relation zu den ihnen beigebrachten Giftmengen an Gréfse
iberragen, fo unterliegt es wol keinem Zweifel, dafs die
Hohe der Organifation maafsgebend ift fiir die Verderblich-
keit der Giftwirkung. Diefe Verderblichkeit beginnt aber
nicht mit dem Anfang der Reihe, fondern erft in deren Ver-
lauf, in meinen Verfuchen mit der Hydra viridis. Hienach
hitte fich das Schlangengift gegen die ,,Urzelle” ganz un-
fchuldig verhalten,

Man konnte vielleicht daran denken, dafs die fchidd-
lichen Wirkungen diefes Giftes mit dem Auftreten des Ner-
venfyftems beginnen und mit deffen Entwickelung zunehme n
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aber in der Hydra hat meines Wiffens noch Niemand Ner-
ven aufgefunden. Oder foll man fich vorftellen, dafs dasje-
nige Protoplasma, welches die Potenz in fich birgt, die Be-
frandtheile des Siugethierleibes zu bilden, von vorn herein
ein anderes, hoher ftehendes und zugleich der Wirkung des
Giftes mehr ausgefetztes ift als dasjenige, aus welchem der
Krebs die Hydra oder Opalina fich entwickelt, derart dafs
alle Gewebe mehr oder weniger an der graduellen Empfind-
lichkeit des Grundftoffes, aus welchem fie entftanden, gegen
das Gift participiren? Dann ware eben nicht das Nerven-
fyftem, fondern die Hohe und Complicirtheit der Organifation,
im Allgemeinen maafsgebend fiir die Wirkung des Giftes
und es wire zu erwarten, dafs daffelbe auf ein farblofes
Blutkérperchen der hoheren Thiere ganz anders einwirkt als
etwaaufeine Amdbe, fo fern nimlich das farblofe Blutkérperchen
die Eigenfchaften des hoher angelegten Protoplasma theilt
und nicht vielmehr einen Riickfall auf den Stand der Urzelle
oder Amébe darftellt. Wenn mein Giftvorrath nicht zu Ende
gewefen wire, fo hitte ich das Unternehmen nicht gefcheut,
diefe Fragen auf experimentellem Wege zu beantworten. —

Zum Schluffe fiihre ich noch einen Verfuch an, welcher
die Frage der Immunitit gewiffer Sdugethiere gegen den
Bifs von Schlangen betrifft. Bekanntlich wird dem Igel eine
folche Immunitit gegen das Gift unferer Kreuzotter (Vipera
berus) zugefchrieben. Ich befafs ein Exemplar diefer Gat-
tung, das ich in einer fehr grofsen Flafche von weifsem
Glafe mit-abgefprengtem Halstheil aufbewahrte. Ich ver-
fchaffte mir nun noch einen Igel, band ihn in Riickenlage

auf ein Brettchen mit langem Handgriff, und tauchte daffelbe

in den Behilter, indem ich die Schlange moglichft aufzu-

reizen verfuchte. Er war ganz am Anfange des Friihjahrs

1885 und die foeben gefangene Schlange noch fehr trige.
4
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s dauerte lange, bis fle fich zu einem Biffe in .den Bauch

T
aes §

gels entfchiofs, der aber nicht von den geringften abeln
Folgeu flir den letzteren zu fein fchien. Der Igel frafs, trank
und bewegte fich nach dem Bifie ebenfo wie frither und
zeigte keinen Augenblick Symptome von Erkrankung. Drei
Wochen fpiter, in welcher Zeit ich dafur forgte, dafs der
Jehdlter mit der Schlange moglichft viel den Strahlen der
immer intenfiver wirkenden Sonne ausgefetzt wurde, wieder-
holte ich den Verfuch mit demfelben Igel.  Diefes Mal warf
fich die Schlange fofort auf den Igel und bifs ihn drei Mal
nach cinander in Bauch und Bruft. Der Tgel erkranlkte,
horte auf zu freffen, und ftarb am dritten Tage.

Dic Scetion wurde im hiefigen pathologifchen Inftitut
(in meiner Abwefenheit, da ich gezwungen war, gerade zu
diefer Zcit Dorpat zu verlaffen) ausgefihrt. Das Scetions-
protocoll lautet:

+In fdmmtlichen Organen nichts Befonderes gefunden
aur im Darmtractus  ftarke Hyperamien und  betrichliche
Schleimablagerungen, befonders im unteren Theil.  Das
Blut uberall dunkel, in manches Gefifsen geronnen. Die
Schleimablagerungen am unteren Theil des tractus intesti-
aalis an manchen Stellen mit Blut imbibirt; an diefen Stellen
die Hyperamie in der Schleimhaut befonders fltark.«

Hicnach konnte man doch héchftens nur von ciner
relativen Iminunitit des Igels {prechen und zwar mit Riick-
ficht- auf die Erfolglofigkeit des erften Schlangenbiites.
Wahrf{cheinlicher erfcheint mir die Annahme aber, dafs dic
Schlange damals tberhaupt noch kein wirkfames Secret
producirt hatte. Ich vermuthe demnach, dafs die foge-
nannte Tomunitdt des Igels auf feinem Stachelpclz beruht
und darauf, dafs er im freien Zuftande mit der Schlange

umzugehen verfteht, —
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Auf der Etiquette des Glasréhrchens, welches das
Klapperfchlangengift enthielt, befand fich die Weifung, man
{olle daffelbe in Glycerin-haltigem Waffer (fchwache Lofung)
auflofen. Wie man fieht, erhielt ich auch ohne diefe Zu-
that durchaus wirkfame Giftlofungen, andererfeits machte ich
dic Erfahrung, dafs das Glycerin fiir alle von mir unter-
fuchten Organismen bis zum Frofch hinauf ein intenfives
Gift ift; nur den Axolotl habe ich in diefer Hinficht nicht
geprift, und auf die Spalt- und Schimmelpilze tbt das Gly-
cerin keine Wirkung aus. Zwei bis drei Tropfen Gly-
cerin auf '/» Cem. Waffer geben ecine Lofung, in welcher
dic Protoplasmabewegungen in der Pflanzenzelle unter Ab-
lofung des Protoplasma von der Wand und Zufammenballung
des Primordial-Schlauches fehr bald ftille fteht. Viel inten-
fiver wirkte diefe Fliffigkeit auf dic thicrifchen Organismei;
Opalinen, Paramaecien, Vorticellen etc. verfchrumpften fofort
und zerbrockelten nach einiger Zeit, die Képfe der Vorti-
cellen fielen ab, und ihre zufammengerollten Stiele zerbrachen
in Stiicke. Frofche, welchen ich etwa 0,5 Cem. einer folchen
verdinnten Glycerinlofung unter die Rickenhaut brachte,
{tarben nach Verlauf einiger Stunden unter ganz dhnlichen
Erfcheinungen wie nach Application von Schlangengift.
Demnach ift Glycerinzufatz bei Verfuchen mit Schlangengift
durchaus zu vermeiden.

Dorpat, physiologisches Institut, Mirz 1886.




Thesen.

Die Trennung der verfchiedenen Schlangengifte in Nerven-
und Blut-Gifte ift unhaltbar.

Bei den Apparaten fiir Blutkorperzihlung follte die Gitter-
theilung im Ocular angebracht werden.

Bei {pectrophotometrifchen Beftimmungen mit dem Hiif-
ner'fchen Apparat ift die Lichtquelle in eine unabinder-
lich-fefte Stellung zum Apparat zu bringen.

Bei chronifcher Proftatitis wiare Maffage anzuwenden.

Das Verordnen von Recepten aus dem Grunde: ut ali-
quid fiat, ift ein tadelnswerther Ufus.

Der Unterricht in den Grundziigen der Hygiene ift au?
die mittleren Lehranftalten auszudehnen.
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