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Wiihrend durch Teile des Sturmhuts und aus diesen dar-
gestellte Priiparate (Tincturen, Kxtracle cte.) sehr hiinfig Vergiftungen
des Mcnschen hervorgerufen wurden, verfiigen wir zur Zeit nur
tiber einc ganz beschriinkte Zahl solcher Erkrankungsfille, die auf
die Wirkung des in dem Sturmhut enthaltenen Alkaloids zariick-
gefiihrt werden miissen.  Drei dieser Vergiftungen erscheinen des-
wegen besonders erwiihnenswert, weil sic mit den Anstoss dazu
gegeben haben, das Akonitin aus der deutschen Pharmakopoe zu
beseitigen.  Diese inzwischen oft erwihnten Ungliicksfille er-
eigneten sich im Jahre 1880 zu Winschoten in Holland.") Nach
dem von A. Busscher gegebenen Berichte wurde das Akonitin
von Dr. C. Mevyer als Antineuralgicamn verordnet. Die von zwei
Kranken benutzten Tropfen veranlassten schr heftige Vergiftungen,
von denen die beiden Kranken sich erst nach lingerer Zeit voll-
kommen erholten. Dr. Meyer selbst nahm, um die Angehérigen
von der Ungefiithrlichkeit der verordncten Arznei zu iiberzeugen,
50 bis 60 Tropfen der Lisung mit 4 mg Akonitin ein und ging
finf Stunden spiter zu Grunde. Die genauere Untersuchung
durch Plugge und Huisinga ergab, dass in der betreffenden
Apotheke zur Anferligung der Arznei slatt des sog. deutschen
Akonitin franzdsisches Akonitinnitrat von Petit in Paris benutzt
worden war. Im Anschluss an die gerichtliche Untersuchung
wurden damals von Plugge verschicdene Akonitinprobén unter-
sucht; die Krgebnissc dieser Versuche sollen spiter mitgeteilt
werden.

Schon lange vor dem Eintritte jener Vergiftungen war es
bei Untersuchung der Akonitinwirkungen aufgefallen, dass die
benutzten Priiparate sich ganz besonders in ihrer Wirkungskraft
wesenllich von einander unterscheiden. Die iltesten Angaben
dieser Art von englischen Beobachtern stammend waren ganz
~allgemein gehallen; erst Adelheim?) hat bei secinen exakien

1) Berl. Klinische Wochensehrift 1880, S, 33
%) Dissertation, Dorpat, 1869,

7.
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unter Dragendorff ausgefiihrten Untersuchungen genauer die
Abstammung der von ihm selbst dargestellten Priparate beriick-
sichtigt. Diesec bei den Tieren prifend, fand er das aus den
Knollen von Akonitum ferox erhaltene Priiparat, fiir das der von
Hithschmann zuerst gewiihlte Name Psendakonitin angenommen
wird, bedentend stirker wirkend als das von Akonitum Napellus
stammende  Alkaloid. Leider sind genauere Angaben fliber das
Verhiiltnis der Wirkungskraft beider Substanzen nicht moglich.

Dicses Pseudakonitin, auch Nepalin, Akonitum anglicum ge-
nunnt, wurde dann von C. Ewers ') untersucht und durch einige
Versuche  an Tieren festgestellt, dass dieser Korper eines der
cnergischsten Pflanzengifte ist und das sog. deutsche Akonitin an
Wirksamkeit wm das 17 fache iibertrifft: »Ks diirfte kaum cin anderes
Alkaloid imstande sein, Siiugetiere in so kleiner Dosis und in so
kurzer Zeit zu toten.« Qualilaliv dagegen wurde cine grosse Ubercin-
stimmung in den Wirkungen beider Priiparate nachgewiesen.

Im Anschluss an die oben bereits erwithnten Vergiftungs-
fille hat Plugge?) vergleichend untersucht Akonitinnitrat von
Petit in Paris, von Merck in Darmstadt und von Friedlinder
in Berlin. Zu den Untersuchungen dienten  verschiedene Tier-
arten, denen wechselnde Mengen der Gifte unter die Haut gebracht
wurden. Leider fehlen genauncre Mitteilungen iiber die Zahl der
Versiche, iiber die Benutzung nicht letaler Gaben ete., so dass
man nicht in der Lﬁg(' ist, die Genanigkeit der von Plugge ge-
machten Angaben zu beurteilen. Plugge selbst zieht aus seinen
Untersuchungen  folgende Schlitsse:  Akonitin von Petit wirkt
wenigstens 8 mal  stiivker als das von Merck und wenigstens
170 mal oder mehrmal stitvker als das von Friedlénder.

R. Mennicke besprach in seiner Dissertation ) vergleichende
Untersuchungen it von Merck in Darmstadt bezogencen Prii-
paraten aus Akonitum ferox und Napellus und gelangte zu dem
Ergebnis, dass das deutsche Akonilin mindestens ebenso slark
wirke als das Pseudakonitin, withrend die Wirkungskraft des
sog. Duquesnel’schen (Pariser) Akonitin sich ungefiihr doppelt
so hoch stellte.

Y Diss. Dorpat, 1873,
% Archiv der Pharmacic 1882, Bd. 220, S 20,
# Dissert. Tlalle 1883,
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Der Vollstindigkeit halber sei hier erwéhnt, dass P. Wagner?)
ein unter Dragendorff's Leitung von Jirgens dargestelltes
kristallinisches  Akonitin an den verschiedensten Tieren priifte
und die letale Dosis pro Kilo Kérpergewicht schwankend fand
zwischen 0,06 und 1 mg [fiir Siugetiere und Vogel]l. Ein Ver-
gleich mit dem Pseudoakonitin wurde von Wagner nicht vor-
genommen,

fjberﬂiogt man die wenigen vorstehend mitgeteilien Zahlen-
angaben, so crkennt man leicht, dass heziiglich des Verhiiltnisses
der Wirkungskraft von Akonitin und Pseudakonitin Ubercin-
stimmung zwischen den verschiedenen Untersuchern nicht be-
steht. Nachdem in der Neuzeit Akonitinpriparate als  Arznei
wiederholt empfohlen worden sind, erscheint es wiinschenswert,
dic heutzutage im Handel befindlichen Substanzen mit einander
zu vergleichen.

Nachdem von O. Steckhan im hiesigen Institut genaucer
die Wirkungsintensitit des von Merck in Darmstadt in den
Handel gebrachten salzsauren Akonitin, das aus grossen, schnen,
glinzenden Kristallen bestand, festgesetzt worden war, sollte dicse
Untersuchung auf das von Merck ebenfalls dargestellte Akonitin
ex akonito feroce, sog. anglicum, ausgedehnt werden. Diese
Substanz, fiir diec wir den Namen DPscudakonitin withlen, bestand
aus kleinen Kristallen, die unter Benutzung entsprechender Mengen
ganz verdiinnter Salzsiinre in Losung gebracht wurden.  Abge-
messene Mengen des Giftes warden von Herrn Prof. Falck den
Tieren unter dic Haut cingespritzt. Uber dic von mir bei den Ver-
suchen gemachten Beobachtungen sei folgender Bericht erstattet.

1. Versuche an weissen M#ausen.

Da in der Literatur Angaben iiber die Einwirkung des aus
Akonitum Napellus dargestellten Priparates, fiir das wir, Huse-
mann folgend, den Namen Akonitoxin gebrauchen méochten, nicht
enthallen sind, so warden auch mit dem DPriiparate, das zu den
fritheren Versuchen im hiesigen Institute gedient hatte, cinige
Versuche ausgefiihrt, deren Hauptergebnisse ich hier in der Tabelle
mit vorfithre:

B Disscrt., Dorpal, 1887,
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Tabelle. 1.

| |

& . ! ¢
g5 Gowicht: |osis | Relaliv-|
Eg: des ‘ in ‘dosis in: Bemerkungen
52 Tieres . Lo gen.
< 3 in i 50 mg‘ /mn mg‘
= ‘ i
|
;‘ i i. Versuche mit Akonitoxin.
1 ‘f 1948 1,58 ‘ 81,13 ’[ Dyspnot nach 5'/sm, Speicheln naeh 7'/em, Krampf,
1 ‘ Tod nach 12m,
201689 - 0,8 1 4712 s 6m, ¥ nach 9m_ Krampf,
! ! Tod nach 28!'/sm,
3 0,57 | 32,90 s Tlam, 5 nach 8Ysm, Krampf,
‘ Tod nach 74'/sm,
1 048 31,45 N B 10m, v nach 17m,
i 0,65 20 .81 5 o 10%am, . > 14%/ym,
5 04 26,66 : > Gm . s 28m,
i 041 1 19,96 ) > &m, » v 36m,
8 0,375 | 17,55 > » 8m, » > 42m,
iy 039 1 1631 ° > y Tm,
10 034 1502 » 13m,
11 021 | 981 . > 12m
12 016 | 658 . . s 20m,
13 0,125 5,75 » » 26m,
1L 0,11 4,84  Keine Wirkung.
15 007 1 3,05 8 >
h. Versuche mit Pseudakonitin.
15 i 21,78 | 3,7 116998 Dyspnoépach 7m, Speicheln nach  9m Krampf,
‘ ! ! Tod nach 16m,
170 1999 . 3 150,09 . v Tlem, » » 10m, Krampf,
i - | Tod nach 9'/4h,
18 2055 . 2,88 14013 | s 7m, ?m Krampf,
! Tod nach 84m,
19 2223 2,9 130,48 » o 10m, B » 13 m,
200 10,82 1,98 99,91 > o 13m, » 23 m,
21209 | 170 | 8131, . > 14ijzm) ) > 85Yem,
22 18,62 1,30 G982 2 » 8m, 3 62m,
2:;J 1026+ 051 | 49,71 s 9lm, » > 38m,
241 1264 051 40,3 | » Hm, » > 05m,
20’ 10,68 0,4 [ 374 s s 22m, 5 > bBm,
261 22,90 0,79 | 85,44 . 20m
27 2115 0,71 33,87 > » 221/2m,
25 10,11 1 03 . 2060 S,
29‘ LIS | 028 | 2516 | » 991 m,
307 14,9 0.5 i20,06 » s 2Dm,
31,2049 037 | 17,22 : s B0m,
3201689 1 027 | 1605 | - s 83m.
331 17,88 0,27 | 15,10 » » 40m,
3 ‘ 2204 032 1 1452 " » » 90m,
351 2246 0 050 1836 | s om,
360 17,13 | 021 1248 | Wirkung ?

37 11,07 1 0,11 ' 994 . Keine Wirkung.
381 1221 ' 009 7
39 1058 005 | 4

s

P
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Es mogen an dieser Stelle einige Versuchsprotokolle mit-
geteilt werden,

3. Versuch.
17,526 g schwere Maus.

8h 47'/am: Einspritzung von 0,0067 mg Akonitoxin.

4Om ;

18 Atmungen in 5 Sec.

H5om: Ks wird zuerst das Zeichen der dyspnoischen Atmung

Him :

Oh Y-
m
12m;
13m:
1om:
21m:
23m -
38m;

10h —m:

9m -

j2);

)

Hihm

10h —m:

Im;

46m ;
49m ;
Ham ;

HhHm ;

heobachtet.

12 Atmungen in 5 Sec.; Speichelfluss beginnt.

14 » » 5 »

19 » » 100 »  das Tier geht sehr unsicher.

Sehr starker Speichellluss; das Tier versucht mit den
Vorderpfoten den Speichel zu entfernen; die Atmung
ist sehr erschwert, laut pfeifend.

Dyspnoé sehr stark, 5 Atmungen in 10 Sec., Thrinen-
fluss. '

Fallt anf die Seite.

Dyspnoé hat etwas abgenommen, 6 Atmungen in 10 Sec.
Dyspnoé nimmt wieder zu, 6 Atmungen in 15 Scc.:
das Tier reagicrt nicht aul #ussere Reize.

Licgt langgestreckt mit luftschnappender Almung.
4 Atmungen in 15 Sec.

Hochgradige Dyspnoé; wird umher geschleudert in-
folge allgemeiner Krimpfe, die sich schnell aufein-
ander folgen, bis zu

Tod.

16. Versuch.

21,767 g schwere Maus.

Einspritzung von 0,037 mg Pseudakonitin.

18 Atmungen in H Scc.

Beginn der Dyspnoé.

11 Atmungen in 5 Sec., geht sehr unbeholfen.  Be-
ginn des Speichelflusses.

Hochgradiger Speichelfluss.

Hettige Kriampfe, Streckungen, dann noch cinige kurze
Zuckungen und

Tod. — Herzschlag noch kurze Zeit nachweishar,




Oh

10h

11h
12h

3h
5h

Oh

10h

3Tm;
39m .
4:71//211’1 :
H0m ;
H21/em ¢
HTm ;
—m:
2m ;
17m ;
21m
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17. Versuch.

19,988 g schwere Maus.
Einsprilzung von 0,03 mg Pscudakonitin.
15 Atmungeu in 5 Seec.
Beginn der Dyspnoé.
8 Atmungen in 10 Scc.
Speichelfluss heginnt.
Krampfartige Bewegungen der Vorderbeine infolge der
starken Dyspnoé.
Atmung sehr unregelmiissig, Speichelfluss schr stark.
19 Atmungen in 10 Scc.

: 15 » » 10 »
25 » » 10 »
19 » > 10 »
2 2 . » » 1 0 »

Dyspnoé wieder ctwas stirker, licgt reaktionslos aunf
der Seite.

18 Atmungen in 10 Sec., Speichelfluss nur noch gering.
Wieder stidrkerc Dyspnoé, die in den niichsten Stunden
bald stirker, bald schwiicher auftritt.

10 Atmungen in 10 Seec.

Plétzlich treten heflige Kriimpfe auf, krampfartige
Streckungen und' Zuckungen und

Tod.

20. Versuch.
19,816 g schwere Mans.

Einsprilzung von 0,0198 mg Pscudakonitin.

23 Atmungen in 5 Sec.

18 » » 5 »

Beginn der Dyspnoé.

16 Atmungen in H Sec.

Stiarkere Dyspnoé.

Beginn des Speichelflusses.

11 Atmungen in 10 Scc.

21 » » 10 » °
27 » » 10 »  unter Maulaufreissen, laut '
hérbar,




11h
12h

3h

9l

=

10k

1h

3h

10h

11h

37m ;

lm :

H0m ;
20m ;

35H1/em
19m ;
H0m ;
11m:
15m :
16m:
31m:
10m ;

H0m -

Sm :
Ym ;
18m:
28m ;

27m

30m ¢
36m
1m:

3m:
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Wieder stirker dyspnoisch, wird plétzlich krampfig
emporgeworfen.

14 Atmungen in 5 Sec.

Wieder stirkere Dyspnoé und starker Speichelfluss.
10 Atmungen in 10 Sec., sehr dyspnoisch.

8 » » O » geht sehr unsicher. — Die
dyspnoische Atmung dauert noch lingere Zeit an,
das Tier crholt sich aber wieder.

21, Versuch.
20,901 g schwere Maus.

Einspritzung von 0,017 mg Pscudakonitin.

13 Atmungen in 5 Sec.

Beginn der Dyspnoé. .

17 Atmungen in 10 Sec., Speicheln beginnt.

Wird in die Hohe geschleudert, starke Dyspnog.
Tier liegt reaktionslos da, starke Dyspnoé.

10 Atmungen in 15 Seec.

22 » » 10 » | immer noch starker Speichel-
fluss und Dyspnoé.

21 Atmungen in 10 Sec., die dyspnoischen Atemziige
immer noch zu bemerken und dauern auch noch den
nichsten Tag an.

25. Versuch.

10,68 g schwere Maus.

Kinspritzung von 0,004 mg Pseudakonitin.

20 Atmungen in H Soc.

16 » » D »  unregelmiissig.

Beginn der Dyspnoé.

10 Atmungen in d Sec., sehr unregelmissig. 14
krampfige Inspirationen in einer Minute.

Starke Dyspnoé mit Mauldffnen.

17 Atmungen in 5 Sec.

13 » s Doy

Krampfige Affektion der Vorderbeine gleichzoitig mit
der dyspnoischen Atmung; Speichelfluss.
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11h 54m: 14 Atmungen in 5 Sec., die krampfigen ca. 4 mal in
1 Minute.

2h 17m: 16 Atmungen in 5 Sec., noch immer dyspnoische
Atmung,

4h 50m : 16 Atmungen in 5 Secc. noch immer Speichelfluss.

Dic bei den Miunsen hervortretenden Erscheinungen der
Pscudakonitinwirkung kénnen also geschildert werden Kleinste,
aber wirksame Gaben des Giftes lassen an der Mauns zuniichst
und fiir lingere Zeit nichts Abnormes hervortreten. Erst 1!/s Stunden
oder sogar noch liinger nach dor Einspritzung bemerkt man bei
scharfer Beobachtung des Tieres, das im allgemeinen ruhig dasitzt
und 14-—17 mal in 5 Sec. regelmiissig atmet, dass dic Atmung
zuweilen unterbrochen wird durch cine forcicrte Alembewegung,
dic mit Maulaufreissen verkniipft und von cigentiimlichen Ande-
rungen der Kérperhaltung begleitet ist: Das Tier kriimmt den
Riicken etwas aufwiirts und streckt den-Kopf vor; gleichzeitig
werden diec Haare des ganzen Kérpers nach hinten an die Haut
angelegt, die Riickenhaut und mit ihr die Ohren nach hinten
zurtickgezogen, die Vorderbeine nach aussen rotiert und die Zehen
flektiert. Diese Erscheinung, deren Eintritt in den oben mitge-
teilten Protokoll- Ausziigen als Beginn der Dyspnoé bezeichnet
wurde, schob sich zwischen die regelmiissige Atmung ecin, anfangs
mehrfach in der Minute erfolgend, dann aber so hiufig sich ein-
stellend, dass auf 4—5 kurze Atemziige eine tiefe krampfige In-
spiration folgte.

Bei vielen unserer Tiere blich das oben geschilderte die
einzige Giftwirkung; erst hherc Gabe figt zur Dyspnog, die
iibrigens mit Erhohung der Dosis stirker und stirker wurde, als
neue KErscheinung den Specichelfluss hinzu, der nach verschieden
langer Zeit (siche die tabellarische Zusammenstellung) bemerkbar
wurde und, in der Stirke wohl eclwas wechselnd, stundenlang
bestehen bleiben konnte. ’

Bei allen den Ticren, bei denen Speichelfluss hervortrat,
traten auch die Erscheinungen, die als dyspnoische bezeichnet
wurden, in verstirktem Masse hervor und gesellten sich ganz bc-
sonders krampfige Bewegungen der Vorderbeine hinzu, die ataktisch
erfolgend, jedenfalls wohl den Zweck hatten, das Atemhindernis
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zu beseiligen. Diese krampfigen Affcktionen, wie sie doch wohl
auf Grund unserer Beobachtungen genannt werden diirfen, wurden
zeitweilig gleichzeitig mit der dyspnoischen Atmung derartig ver-
stirkt, dass das Tier hoch empor, auf dem Tisch umher ge-
schlecudert wurde ete. Diese Krampfaffcktionen dauerten in der
Regel nur kurze Zeit, um dann wicder ciner mchr geregelten
Atemthiitigkeit Platz zu machen. Dieser Wechsel zwischen ruhiger
Haltung des Tiercs und schr starker, von krampfigen Bewegungen
begleiteter Atemnot, der ganz besonders hei Gebrauch letaler oder
fast letaler Dosen bemerkbar wurde, konnle mehrfach in kurzer
Zeit sich cinstellen. War dic Gabe gering, so wurden die Pausen
zwischen derartigen Anfillen liinger und trat schliesslich Erholung
ein. War eine letale Dosis appliciert, dann machte schliesslich
ein solcher Krampfanfall, bei dencn ¢s zu den verschiedensten,
z. T. tetanischen Streckungen des Korper: kam, schnell dem Leben
des Tieres ein Ende. '

Durch unsere Versuche ist fos{gestell, dass von dem Pseud-
akonilin 1,4013 mg pro Kilo Maus appliciert werden muss, um
den Tod des Ticres herbeizufithren, dass aber schon 26,8 %/ jener
Gabe genligt, um den intensiven Speichelfluss zu bringen, ja sogar
schon 10,36 %, um die ersten Anzcichen der Giftwirkung, die oben
geschilderten dyspnoischen Inspirationen, hervortreten zu lassen.

Es eriibrigt noch der Vergleich zwischen der Wirkung des
Pseudakonitin und des Akonitoxin. Nach den von uns gemachten
Beobachtungen unterscheiden sich dic Wirkungen des Akonitoxin
von denen des Pscudakonitin garnicht, soweit die Erscheinungen,
d. h. dic Qualiliit inbetracht kommi. Dagegen ist quantitativ ein
ganz gewaltiger Unterschied: stcllt sich doch fiir das Akonitoxin
die minimal-letale Gabe zu 0,32898 mg dcs Hydrochlorat, ent-
sprechend 0,2893 mg unverbundencr Base, withrend sic von dem
Pseudakonitin 1,4013 mg betriigt. Hicraus berechnel sich, dass
das Akoniloxin 4,843 mal stiirker wirki, als das Pscudakonitin.
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2. Versuche an Tauben.
Tabelle 2.

orper- | Dosis | Relativ-
gewicht| in |dosis in Bemerkungen.
in g |Yio mgltie0 mg.

Nummer
der Versuche

401 333 5,0 15,02 | Atembeschleunigung, Schwiiche, Tod nach H4m,

410 857 | 48. | 1845 > »  38%em,
42 817 3,6 11,36 s s 5w 3Blam,
43" 283 | 30 | 10,60 . 2 89m,

4 316 38 1024
45 330 | 326 988 |

46 349 - 82 9,17 ' Unsicherheit, Ténzeln.
47 321 29 9,03 | . > ,
48 300 ! 295 75 | . :
49 311 | 204 6,56 |

50 876 | 2.2 5,85

5l 340 | 1,84 5,36 .

520 28 | 15 5,25 : ?

53 332 | 165 | 497

54| 391 1,87 1 46 | Unsicherheit.

55| 395 1,38 | 849 | , Tanzeln,

56| 342 | 1,0 | 292 ; s

57| 320 08" 1 25 s »

581 301 | 05 } 1,66

591 336 0,52 1,55  Keine Wirkung.
60| 218 | 04 1,44 .

61| 348 0,4 1,15 |
62| 360 02 | 056 i

40. Versuch.
333 g schwere Taube.
Yh 52m:  Einspritzung von 0,05 mg Pseudakonitin,
53m: 15 Atmungen in 15 Sec.

H8m ; 17 » » 1D »

10h 2—4m; 20 » »> 16 » etwas unregelmiissig,
2im; ¢ » > 15 » Schnabelklappern.
40m ; 9 » » 30 »

41m:  Halbsitzende Stellung.

15m Filltauf die Scite in allgemeinen Krampf, dann Nachlass,
cinige Atemziige mil weitem Offnen des Schnabels und

46m:  Tod,




Oh 21m;
24m ;
2bHm ;

34m .

43m ;
406m ;
49m ;

Him :

9h 40m :
41m;
47m ;
a6m ;

10h Ym .
11m;

18m ;
28m ;
24m ;
25m ;
3{m:
4Tm ;

11h  Hm -
8m ;

Ym :

251/ ,m

D33/ m

H4lem
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41. Versuch.
307 g schwere Taube.

Einspritzung von 0,048 mg Pscudakonitin.
14 Atmungen in 5 Scc., Tinzeln.

19 » > D »

27 » » D » unter zitternden Bewegungen
des Tieres,

29 » » b » — es wechseln jetzt sehr

rasch Zeiten mit sehr starker Beschleunigung und
solche mit verlangsamter ruhiger Atmung.

11 Aimungen in 5 Sec.

14 » » 15 »  unregelmiissig,

9 » » 1D »

Fillt zur Secite.

8 Atmungen in 10 Sec. laut hirbar mit weitem Offnen
des Schnabels, dann stirkere Krimpfe mit heftigem
Fligelschlagen, die Fliigel dabei an den Korper an-
gedriickt.

Tod.

43. Versuch.

283 g schwere Taube.
Einspritzung von 0,03 mg Pseudakonitin.
9 Atmungen in 15 Scec.
10 » » 15 »
15 » s> 15 »  unregelmiissig.
Zittern, Atmung etwas vertieft,
10 Atmungen in 15 Sce., unregelmiissig.

36 » » 15 »
19 » » 15 »
22 » » 15 »
32 » » 15 »  sehr wechselnd.

Atmung wechselnd zwischen 2 ind und 12 in b Sec.
Selzt sich, 7 Almungen in 15 Sec.

9 Atmungen in 15 Sec.

Fallt nach vorn, dann auf dic Secite, atmet laut hor-
bar mit weitem Schnabelaufreissen und stirbt

ohne Krampf.
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49. Versuch.
311 g schwere Taube.
9h 23m:  Einspritzung von 0,0204 mg Pscudakonitin.

25m : 19 Atmungen in 15 Sec.
34—42m; 12 » » 1D »
H3m ; 25 » » 15 »
H6—60m: 16 » » 15 » sehr unregelmiissig.
10h  8m: 30 » » 1D »
10Y/2m ; 10 » » 15 »
13m; ol » » 1D »
17m; 52 » » 1D »
27m ; i » » 15 »
39m ; 29 » » 1D »
p2m; 17 » > 10 »
11k 2m: | 49 » » 15 »
21m: 31 » > 15 »
H1m: 20 » » 15 »
1h —m: 16 » » 1D

50. Versuch.
376 g schwere Taube.
9h 33m: ° Einspritzung von 0,022 mg Pscudakonitin.

38m : 18 Atmungen in 15 Sec.
49m . 21 » » 15 »
H4m: 24 » » 1D »
10h 10m: 38 » » 15 »
16m . Hd » » 15 »
20m ; 04 » » 1D »
2Hm ; 69 » » 15 »
3bm ; Hb » » 1D »
48m: 36 "y » 1H »
11th —m 22 > » 1D »
2bm ; 15 » » 15 »
Hb8m: 11 » » 1D »
12h 38m; 11 » > 1B »

Auch hier ist zuniichst zusammenhiingend darzustellen, welche
Wirkung durch das Gift bei unseren Tauben hervorgerufen wurde.
Kleinste Gaben des Giftes, wie sie in den Versuchen H0—5H2 an-
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gewendet wurden, &nderten in dem Verhalten der Taube kaum
etwas; es ist wenigstens schwer, absolut sicher zu stellen, dass
das, was in der Tabelle als [Insicherheit und Ténzeln bezcichnet
ist, in der That als eine specifische Giftwirkung angesprochen
werden darf. Dic Tauben waren zeitweilig sehr unruhig, gingen
unsicher, mit etwas steifen Beinen, hoben abwechsclnd dic Beine
in dic Hohe ete., kurz, sic unterschieden sich jedenfalls in dieser
Beziehung von nicht vergifteten Ticren.

Stirkere Verdnderungen wurden erst durch erheblich grisscre
Gaben, etwa von der Hilfte der minimal-letalen Dosis an, hervor-
gerufen. Es gescllte sich zu den Zeichen der Unsicherheit und
der Unruhe eine zum Teil sehr starke Beschleunigung der Atmung
hinzu, die, wie besonders ans den genauer gegebenen Protokollen
des 49. und 50. Versuches entnommen werden kann, sich erst
spit nach der Einspritzung bemerklich machie, aber lingere Zeit °
beobachtet werden konnte. '

Die letale Gabe brachte beziiglich der Atmungsthiitigkeit
einen grosseren Wechsel hervor. Die Atmung war bald sehr be-
schleunigt, bald wieder ungemein verlangsamt, und konnte hiufig
dieser Wechsel im Laufe einer Minute mehrmals beobachtet werden.
Sonst war im allgemeinen auch bei Gebrauch dieser Gaben an
den Tieren nichts besonderes wahrzunehmen, bis die Taube pltz-
lich zur Seite fiel, die Atmung unter weitestem Offnen des Schnabels
noch einige Male erfolgte und nun der Tod eintrat ohne irgend
eine Korperbewegung, oder nachdem kurz vorher ein allgemeiner
Krampf mit heftigem Fliigelschlagen sich eingestellt hatte.

Mit Akonitoxin hat vor einiger Zeit O. Steckhan .im hiesi-
gen Institut Versuche an Tauben ausgefiihrt, bei denen im grossen
und ganzen diesclben Erscheinungen hervortraten, die vorstehend
von uns geschildert wurden. Nur in einer Beziehung weicht
vielleicht das Bild der Akonitoxinvergiftung von der durch Pseud-
akonitin veranlassten etwas ab. Steekhan giebt niimlich an, dass
bei cinigen Tauben Erbrechen eingetreten sei, eine Krscheinung,
die nach dem Pseudakonitin nicht hervortrat.

Der wichtigste Unterschied zwischen den beiden von uns
verglichenen Giften tritt bei der quantitativen Vergleichung unserer
Ergebnisse mit den von Steckhan festgestellten hervor. Letzterer
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bestimmte die minimal-lctale Dosis des von ihm benutzten Hydro-
chlorat zu 00,0745 mg, entsprechend 0.0655 mg freiem Akonitoxin,
pro Kilo Taube. Wir fanden, dass das Pseudakonitin, das als
freie Base abgewogen, zur Herstellung der Giftlosung benutzt
wurde, zu 0,106 mg die Tiere zu tdten vermag. DBeide Werte
mit cinander verglichen ergeben, dass das Akonitoxin 1,62 mal
stdrker wirkt als das Pseudakonitin.

Wie aus den in der Einleitung zusammengestellten Angaben
hervorgeht, stimmen die Ansichten der Experimentatoren iiber die
Wirkungskraft des Pseudakonitin und Akonitoxin nicht mit cinander
iberein. Denn wiihrend Ewers die erstere Substanz fiir das
stirkste bekannte Gift erklirte, hilt Mennicke das deutsche
Akonitin fiir mindestens ebenso stark wirkend, als das Pseud-
akonitin.

Die von den genannten Autoren gezogenen Schliisse stlitzen
sich, sowcit aus den Abhandlungen entnommen werden kann,
zum Teil nur auf eine sehr kleine Zahl von Versuchen, durch
die eine schr scharfe Bestimmung der Wirkungskraft der Gifte
nicht mdoglich ist, zum Teil sind sie aber auch an verschiedencn
Tierarten ausgefiihyt und ist mithin ein Vergleich der Versuchs-
ergebnisse unter cinander gar nicht zuldssig. Dass letzterer Ein-
wand begriindet, geht aus den wichtigsten Ergebnisscn unserer
Versuche zweifellos hervor.

Akonitoxin: Pseudakonitin:

Tauben: 0,0655 mg 0,106 mg wie 1:1,6183
Maus: 0,2893 » 1,401 » » 1:4,843
Taube zu Maus wie 1:4,42 13,22

Vorstehende Zusammenstellung lisst erkennen, dass das Ver-
hilltnis von Akonitoxin zu Pseudakonitin ganz hesonders abhiingt
von der Wahl der zu den Versuchen bestimmten Tiere. Benutzt
man, wie das in einer unserer Versuchreihen geschah, Tauben,
so findet man, dass die Wirkungskraft der beiden Gifte nicht sehr
von einander abweicht, freilich immer noch so stark, dass die
Unterschiede nicht auf die unvermeidlichen Versuchsfehler zuriick-
gefiihrt werden konnen. Diencn zom Vergleiche Siugetiere, so
diirfte das Endergebnis sich wesentlich anders gestalten, als bei
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Benutzung der Tauben. Wir fanden wenigstens, dass fiir die
weisse Maus das Verhiltnis der Wirkungsintensitiit sich vielmehr
zu GGunsten des Akonitoxin verschob, denn dieses iibertrifft an
Giftigkeit das Pseudakonitin ganz betriichtlich, ist ungefiihr 5 mal
stirker als letzteres. Mit Riicksicht auf diese Versuche gelangen
wir zu dem Ergebnis, dass das Pseudakonitin in der Reihe der
Gifte doch weil hinter dem Akonitoxin einzufiigen ist.

Aus obiger Zusammenstellung ist ferner ersichtlich, dass die
Tauben erheblich empfindlicher gegen beide Gifte sind, als die
Miuse, dass aber auch in dieser Bezichung wesentliche Unter-
schicde bestehen zwischen dem Akonitoxin und dem Pseudakonitin;
stellt sich doch das Verhilltnis der Gaben fiir Taube und Maus
bei dem Akonitoxin wie 1: 4,4, beim Pseudakonitin wie 1: 13,2,
Werte, aus denen man wieder folgern ‘konnte, dass Akonitoxin -
zu Pseudakonitin sich verhiilt wie 1: 3.

Zum Schlusse erfiille ich die angenchme Pflicht, Herrn Pro-
fessor Dr. Falek, meinem hochverehrten Lehrer, auch an dieser
Stelle meincn aufrichtigsten Dank fiir die Uberlassung der Arbeit
und die freundliche Unterstiitzung bei ihrer Ausfilhrung auszu-
sprechen.



Vita.

Iech. Franz Kramer, evangelischer Confession. wurde
gehoren am 13, November 1864 zu Essen a Ruhr. Nach Absol-
vierung des Gymnasiums studierfe ich von Herbst 188 bis Herbst
1828 Baufach an der Kinigl. Technischen Hochschule zu Berlin.
Herbst 1888 liess ich mich in Freiburg bei der medicinischen
Fakultiit inscribieren. ging nach 3 Semestern nach Wirzburg und
bestand dort am 17, Juli 1800 das Tentamen physicum.  Seit
Herbst 1891 studierte ich in Kiel, wo ich am 27, Juni 1293 das
Staatsexamen beendete und am 1. Juli das Examen rigorosam

bestand.










