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Ubor die Wirkung des Pikrotoxin und Pikrotoxinin sind
withrend der letzten 2 Jahre in dem hicsigen Institut wiederholt
Untersuchungen ausgefiihet worden, iiber die Sicgl, Keck und
Stiithlen genauer berichtet haben. Da das Krgebnis der letzten,
an Frischen vorgenommenen Versuchsreihen nicht als cindeutig
angesprochen werden konnte, so erschien es notwendig, dic Unter-
suchungen, zu denen bisher Tauben und Frosche dienten, auf
verschiedene Siugetierarten auszudehnen. Nachdem inzwischen
die wichtigsten Versuchsreihen der Art abgeschlossen sind, mdchte
ich in folgendem das Gesamiergebnis aller Versuchsreihen erdrtern.

Um dartiber Klarheit zu schaffen, was die Versuche be-
zweckten, erscheint es notwendig, hier die cinschligigen chemischen
Verhiiltnisse kurz zu erortern.

Nachdem das Pikrotoxin im Jahre 1320 ans den Kokkels-
kirnern zuerst dargestellt worden war, hat man dicsen intensiv
bittern und stark giftigen Stoff wicderholt chemiseh untersuchi.
Leider sind die bis in dic Neuzeit sich erstreckenden Arbeiten
nicht zu einem Abschluss gelangt; noch immer ist in gewissem
Sinne zweifclhaft, was uns unter dem Namen Pikrotoxin von der
chemischen Fabrik geliefert wird. In der That stimmen dic im
Verlauf der Zeit von den verschiedenen Chemikern gemachten
Verbrennungsanalysen nicht miteinander iiberein; auch sprechen
sich- zwei tiichtige Chemiker auf Grund ihrer umfangreichen und
zeitraubenden Versuche iiber das Pikrotoxin in entgegengesetztem
Sinne aus.

Barth & Kreischy wollen ndmlich bei ihren sehr sorg-
filtigen Versuchen einer Reinigung des Pikrotoxin sich davon
iiborzeugt haben, dass die Handelsware cin Gemenge von 2 resp.
3 verschiedenen Korpern darstellt, fiir die sie die Namen Pikro-
toxin, Pikrotin und Anamirtin angenommen haben. Sie gelangten
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zu diesem Ergebnis durch vielfach wiederholtes Umkrystallisieren
des von ihnen selbst aus den Kokkelskdrnern dargestellten Pikro-
toxin aus Wasser und darauf folgende Umkrystallisationen aus
Benzol. Sie erhielten so schliesslich zwei schon krystallographisch
gut charakterisierte Stoffe, deren chemische Zusammensetzung
unter einander bedeutende Unterschiede erkennen liess und von
denen der cine Stoff, das Pikrotoxin, sehr giftig, der andere, das
Pikrotin, ungiftig befunden wurde.

Fast zu derselben Zeit hatten sich Schmidt & Loewen-
hardt mit einer #hnlichen Untersuchung beschiftigt, bei der
Schmidt dieselben Kirper erhalten konnte, dic Barth & Kretschy
vorher dargestellt hatten. Schmidt hat aber nicht allein mit
Wasser und Benzol, sondern auch mit Chloroform und anderen
Reagentien das Pikrotoxin behandelt und schlicsst aus seinen
Beobachtungen und analytischen Bestimmungen, dass das Pikro-
toxin des Handels ein einheitlicher Kérper sei, der aber bei dem
Kochen mit Benzol und Chloroform schr leicht gespalten werde
in Pikrotoxinin (mit dem gereinigten Pikrotoxin von Barth iiber-
einstimmend) und Pikrotin, nach der Gleichung: Cso Hss O ==
Cis His Os + Cis His O7. Auf die im Jahre 1883 erschienene Ab-
handlung von Schmidt haben Barth & Kretschy bald darauf
erklirt, dass sie an ihrer Ansicht heziiglich des Pikrotoxin fest-
halten miissten.  Wohl mit Riicksicht hierauf finden sich in dem
Handbuch von Beilstein beide Ansichten unvermittelt neben-
einander aufgefiihrt, so dass man wohl behaupten darf, dass wir
beziiglich der chemischen Verhiltnisse des Pikrotoxin noch nicht
vollig aufgeklirt sind.

v Verschiedene Griinde veranlassten Herrn Professor Falek,
sich mil dem Pikrotoxin zu beschiftigen. Nachdem er die che-
mischen Arbeiten {iber den Gegenstand genauer kennen gelernt
hatte, hiclt er es fir moglich, durch genauere Versuche am Tier
dariiber cine Entscheidung zu bringen, ob das Pikrotoxin ein Ge-
menge oder ein leicht in zwei verschiedene Kérper spaltbarer
Stoff sei. Zu dem Zweck war cs notwendig, das Pikrotoxin selbst
chemisch zun verarbeiten. Wiederholtes Krhitzen der Substanz
mit Benzol, Chloroform ete. lieferte schliesslich kleinere Mengen der
beiden Produkte: Pikrotin und Pikrotoxinin. Letzteres wurde in
den von Barth beschriebenen charakteristischen Krystallen erhalten,
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die, um dariiber Gewissheit zu haben, dass sie wirklich mit den
von Barth dargestellten iibereinstimmten, einer genauen Unter-
suchung unterworfen wurden. Herr Professor Dr. Biicking in
Strassburg berichtete dariiber folgendes:

»Die krystallographische Untersuchung hat die vollkommene
Identitit mit den von Loschmidt gemessenen Krystallen ergeben:
System: rhombisch.

Loschmidt (1880): Burwell (1891):
a:b:c = 0,7481:1:1,350 0,7508: 1:1,3339.
Beobachtcte Formen:
vertikales Prisma p (110 p (110)
Pinakoid ¢ (001) - ¢ (001)
Oktaid == Pyramide o (111) o (111)
p:p — 73" 36 73 48'
p:c = 89?50 90 O
p:o = 2348 24 14
c:o = 66° & 67° 1’ (bercchnet 66° 24').<

Die hier weiter vorgenommencn Untersuchungen des fiir das
Pikrotoxinin charakteristischen ~Krystallwassergehaltes lieferten
folgende Werte: 6,36, 6,19, 5,5, 6,2, 6,21 %/, withrend die Formel
Cis Hie Os 4 H:20 5,8 %/ verlangt. :

Die wasserfreie Substanz schmolz, verschiedene Krystalli-
sationen wbereinstimmend, zwischen 200 und 201°, d. h. {iberein-
stimmend mit den von Barth und Schmidt gemachten Angaben.

Obwohl der zweite bei der Behandlung des Pikrotoxin dar-
stellbare Kérper, das Pikrotin, fiir uns nur ein untergeordneles
Intercsse hat, so sei doch hier erwihnt, dass das bei der Dar-
stellung des Pikrotoxinin erhaltene Priiparat in der verschiedensten
Richtung untersucht wurde. Diese Substanz wurde in zweil
wesentlich von einander verschiedenen Krystallformen crhalten,
nimlich als weisse verfilzte glinzende krystallwasserfreie Nadeln —
Schmidt beobachtete nur dicse eine Form — und als derbe
kyystallwasserhaltige rthombische Séulen, deren krystallographische,
von Herrn Professor Dr. Biicking ausgefiihrte Untersuchung lehrte,
dass sie mit den von Barth frither crhaltenen iibereinstimmten.
Der Schmelzpunkt des Pikrotin wurde zwischen 246 und 248 °
gefunden. Die Ergebnisse der clementarcn Analyse stimmien am
. besten zu der von Barth fiir das Pikrotin angenommenen Formel
Cas Hso O12.
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Zum Vergleich mit dem Pikrotoxinin diente mehrfach bis
zu konstantem Schmelzpunkt aus Wasser umkrystallisiertes Pikro-
toxin. Beide Substanzen, Pikrotoxin und Pikrotoxinin, wurden
in Wasser gelost den Tieren unter die Haut eingespritzt. Die der
nachfolgenden Besprechung zu Grunde gelegten Giftmengen sind
Relativdosen bezogen auf die Kirpergewichtseinheit des Tieres
(1 kg). Da ich an allen in dieser Richtung ausgefiihrten Unter-
suchungen mich nicht beteiligen konnte, so hat Herr Professor
Falck mir giitigst die betreffenden Protokolle gleichfalls zur Ver-
fiigung gestellt.

1. Versuche an weissen Mausen.

Tabelle 1.

] . elativ
55| Korper-| Gift- R anve
£5 . Gift-
£ &| gewicht| menge Bemerkungen.
5207, . P71 menge
.| mg mnmg .

v in mg

‘ de

a. Versuche mit Pikrotoxin.
1! 2444 | 0,064 | 2,618 Krampf nach 11Y/sm 7 Anfille, Tod nach 34%/.m,

21 17,62 0,044 2 511 » » 19‘/2 m, 4 » » » 271/4 m,
3] 18,38 | 0,044 | 2,393 » > 9Yam 3 » :
4| 21,45 | 0,05 2,331 » > 11'%em 6 p
5| 1834 | 0,04 2,181 » 5 23m,
6| 21,83 | 0,046 | 2,107 » »  14m,
7 20,72 | 0,042 | 2027 v » 18Y4am 2 »
& 19,91 | 0,088 | 1,909 » » 28m, 2 »
9] 2401 | 0,044 | 1,832 | Schreckhait?
10| 19,81 | 0,028 | 1,418 » 29
b. Versunche mit Pikrotoxinin. -

ST 17,98 0,052 | 2,892 Krampf nach  8m, viele Anfille, Tod nach 20m,

12| 19,15 | 0,052 | 2,710 | > > 9Yem, s s s 98Ym,
131 18,15 | 0,046 | 254 s s Oem . » > 31m,

141 17,68 | 0,04 | 2,262 ! s 9m_ v 5 » 30m,

15| 18,10 | 0,082 | 1,768 > : 16Yam, 5 . > v 213fem,
16| 1947 | 0,032 | 1,644 > s 18Y%am, 5 » s » 29m,

17 21,2 | 0,033 | 1,558 : s 8lam 8 >

18] 22,83 | 008 | 1,343 . » 30m, 3 >

19] 23,28 | 0,026 ¢ 1,116 » v 33%am,

20 20,37 | 0,02 | 0,982 ! s v 19m,

211 188 | 0,017 | 0,900 | v » 241zm 3 >

22| 20,87 | 0,017 | 0834 . . s 19m,

231 2462 | 002 | 0812 | . > 82m,

24 223 0,018 | 0,78  Wirkung?

25 22,66 | 0017 | 0,755 | o2

260 20,49 ; 0,014 | 0,683 i Keine Wirkung.




Dic bei den Miusen durch die beiden Gifte hervorgerufenen
Erscheinungen stimmen im grossen und ganzen vollig iiberein.
Kieinste Mengen der Gifte liessen vielleicht cine stirkere Reaktion
auf Husserc Reize hervortreten, ctwas grésscre bedingten dann
stirkeres, krampfiges Zusaminenfahren, krampfige Zuckungen, die
dann meist in einen zuniichst kurzen und schwachen allgemeinen
klonischen Krampf iibergingen, von dem hin und wieder nach-
weishar war, dass er in dem Hinterkdrper anfing und von da
sich iiber den gesamten Kérper ausbreitete. Nach kurzer krampf-
freier Pause trat cin zweiter Anfall cin, vercinzelt beginnend mit
heftigem krampfigem Zittern. Mil Zunahme der Dosis wuchs die
Intensitiit und dic Zahl der Kriimpfe; der klonische Krampf niiherte
sich mehr und mehr der tonischen Form, schliesslich ging er in
den Tetanus iiber, der durchweg die Form des Emprosthotonus
hatte und durch den alsdann dem Leben des Tieres ein Knde
gemacht wurde.

Die wichtigsten Ergebnisse der an den Miusen ausgefiihrten
Versuche sind folgende:

Totlich wirkt von dem Pikrotoxin: 2,511 mg,

» » » »  Pikrotoxinin: 1,644 » |
Krampf bedingt von dem Pikrotoxin: 1,909 mg,
» » » »  Pikroloxinin: 0,812 -
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9. Versuche an Xaninchen.

Tabelle 2.
. | . !
gé Korper- | Gift- Ri?;’;‘ei
E% gewicht| menge menae | Bemerkungen. ‘
270 in g {inmg | . ®"| .
k: inmg |
l l “ ‘ a. Versuche mit Pikrotoxin.
271 1760 | 2,29 . 1,3 Ohrinjektion nach 9m, allgemeiner Krampf nach
‘ ‘, 44m, Tod nach 125m,
281 15620 1,9 1,25 “ 3 »  10m schwach krampfignach 47m,
29 1900 2,28 1,2 » » 1()m, » » »  39m,
30! 1160 ~ 1,28 ~ 11| , s osm . s 8T,
31 2190 | 2,19 1,0 [ » und Beschleunigung der Almung ]
\ ‘ nach 14m, \
32| 2880 | 1,16 04 » u. Beschleunig. . Atrnung nach 17m.
33 2130 075 | 035 | > » . . 28m,
34| 3000 | 1,0 0,335 | Wirkung?
35| 2230 \ 0,725 | 0,325 ° Keine Wirkung.
361960 | 059 | 03 [
87 2600 052 102 | > »
| | b. Yersuche mit Pikrotoxinin.
381 1620 | 3,24 ‘ 2 | Ohrinjektion nach 11Yem, Krampf nach 27'/am,
: L ! Tod nach 451/em.
89| 1550 \ 2,33 15 . - 7am, Krampf » 20Yam,
| i Tod » 49'sm,
40| 1670 | 2,25 1,35 | » : §m, Krampl » 33'am,
| ‘ Tod » 69m,
41l 1520 | 1,98 13 | 9m, Krampf » 48m,
421 1270 | 1,59 1,25 » s 8ligm, » > 45Yem,
431890 | 1,67 | 1,2 | > s TamT » 26m,
< 44| 2150 | 2,15 1,0 | » » ? m, » s 97m,
45| 2180 1,64 0,75 | » 12m, » s B34m,
46| 1820 | 1,09 06 » » 10m, » v BTl am,
471 2200 1 1,27 0,575 l » v 12'/am, beschleunigte Atmung
nach 14'/zm,
48| 1830 1 1,0 0,546 » v 11m, beschleunigte Atmung
nach 13m,
49| 2170 | 1,09 0,5 > 12'am, beschleunigle Atmung
nach 10m.
501 2070 . 0414 ;. 02 » > 18'2m_ heschleunigte Atmung
nach 23'/am,
517 3020 | 0,574 | 0,19 Wirkung ?
52, 2480 | 0,434 | 0,175 , Keine Wirkung.
53| 2850 | 0428 | 0,15 » »

541 1500 | 0,15 | 0,1 :




Um die bei den Tieren hervorgetretenen Krscheinungen an-
schanlich zu machen, teile ich hier cinige Protokolle im Auszug mit:

o . T

9h 43m;

Hlm:

H2m :
HH/am

10bh 3m:

DHin;
17m:
21m:;

22m ;
24m:

27m ;

32m :

LY

461/m

11h 30m:
47m ;

48m :

11h 46m:

27. Versuch.
Minnliches, 1760 g schwercs Kaninchen.
Einspritzung von 2,288 mg Pikrotoxin.
35 Atmungen in 15 Sek. Injektion der Ohren beginnt.
Maximale Injektion.
51 Atmungen in 15 Sek.
Schwache krampfige Zuckungen verschiedener Kopf-
muskeln (Kaukrampf), sich iiber den ganzen Korper
verbreitend.
55 Atmungen in 15 Sck. wiihrend krampfireier Zeit.
32 » » 1D »
Der Krampf beginnt mit Zittern der Ohren, breitet
sich schnell weiter aus.
Ruhe.
Heftiger Krampf, Kaukrampf etc.
Heftiger klonischer Krampf, in Tetanas mit unter-
driickter , Atmung Gbergehend, dann Kaukrampf,
Speichelfluss.
27 Atmungen in 15 Sck. Gleich darauf stirkerer
Krampf, der von jetzt an mit kurzen Unterbrechungen
andauert.
Tobt in manegeartiger Bewegung durch das Zimmer,
gleich darauf Tetanus von ciner halben Minute. Dann
wieder klonische Kriampfe, starker Speichelfluss; von
jotzt an fast andaucrnd Krampt.
Temperatur im Rektum 36,7°; dauernd Krampf.
Bis jetzt mil nur kurzen Unterbrechungen daucrnd
krampfig, sich hiufig nach hinten iiberschlagend, dann
wur Scite liegend. In dieser Halltung erfolgt plotzlich
Streckung des Korpers, dann schnelle Erschlaffung und
Tod.

32. Versuch.
Weibliches, 2880 g schweres Kaninchen.
Kinspritzung von 1,152 mg Pikrotoxin; gleich darauf
27 Atmungen in 15 Sck.
34 Atmungen in 15 Sek.




11h

12h

Oh

10h

DAm :
HBm
Jm:

6m :

8m:

11m:
15m :
21m:
25m ;
31m -
40m ;
4Hm ;

36m ;
43m ;
4dm ;
46m :
49m ;

52 1,/2”1 N

H4m;

Hom ;

HB/am

Gm

81/am

91/5m;
101/em ;
103/ m ;
11t/ ym;
13'/;m ;
18%/5m
21%/ym ;

35m ;

12 -

44 Atmungen in 15 Sek.

40 » » 15 »  Ohren noch bhlass.
52 » » 15 »  Ohren maximal injiciert und

heiss, Kopf gestiitzt.
50 Atmungen in 15 Sek.
15 »

Kopf, liegt langgestreckt.

61 » » Hetzend mit hochgehobenem

64 Atmungen in 15 Sek.
48 » » 15 »
40 » » 15 »  Ohren nochschwach injiciert.
39 » » 15 »  Schwiicher injiciert.
34 » » 15 »  Ohren blass.
29 » » 18 »
24 » » 13 »
40. Versuch.

Weibliches, 1670 g schweres Kaninchen.
Einspritzang von 2.2545 mg Pikrotoxinin.

23 Atmungen in 15 Sek. Ohren blass.

Maximale Injektion der Ohren.

52 Atmungen in 15 Sek.

42 » s 1D »

Krampfiges Zittern,

Krampf besonders des Koples.

Krampf, der sich deullich vom Vorderksrper nach
hinten zu ausbreitet, heftiger Zitterkrampt.

Nachlass.

20 Atmungen in 15 Sek.
Beben, starker Speichelfluss.,
Nachlass.

Tetanus,

Krampfiges Ziltern und

Nachlass, Streckungen besonders des Hinterkérpers.
Eine ticfe Inspiration. dann heftiger Trismus.
Atmung beginnt wieder.

Von jetzt an klonische Kriimpfe, ibergehend in
Tetanus.

Kramplflrei, bald daranf wieder krampfige Bewegungen.
25 Atmungen in 15 Sek. Das Tier liegt schon linger
dauvernd zur Scite, meist kranpfig; die Krimpfe sind

LR}
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=

10h

9h

10h

4Hpm :

38m ;
40m :
4om ;

45%/m ;

46! /pm ;

48m .

H50m:

59 1/',2 m:

4m;

13 I//Zln .

18 1_/”2 m;

20/ m
21 1/',2,"1 :

233/ym:
25%/3m ;

265/,m :

Hom :

13

zum Teil auf den Kopf beschrinkt, zum Teil all-
gemeine klonische Krimpfe, Schwimmbewegungen,
seltener  Streckungen.  Wihrend der Krampfpauscn
Atmung nicht beschleunigt. — Dies dauert bis
Einer kurzen vorhergegangenen Streckung folgt jetzt
Erschlaffung, dann wenige ganz oberflichliche At-
mungen und Tod.

43. Versuch.
Weibliches, 1390 g schweres Kaninchen.
Einspritzung von 1,668 mg Pikrotoxinin.
46 Atmungen in 15 Sek. Ohren blass.

48 » » 15 »  Ohrinjektion beginnt.

19 » » B »  Ohren stark injiciert.

50 » » 10 »

50 9 » 10 »  DPupillen etwas verengert.
45 » » 10 »  Kopf ist schon lingere Zeit
gestiitzt.

44 Atmungen in 10 Sek. Ohren noch injiciert, Pu-
pillen wieder weiter, Zusammenfahren.

Krampf mit Gegenzeigerbewegung.

39 Atmungen in 10 Sek. Speichelfluss.
Opisthotonus, dann klonische Krimpfe, Schwimm-
hewegungen. .
Nachlass, doch bald wieder krampfige Bewcgungen.
27 Atmungen in 10 Sck. Zwischendurch Krampf,
Zahneknirschen.

Kaukrampf.

30 Atmungen in 10 Sek. Allgemeiner Krampf.
Nachlass, Pupillen eng, atmet mit Maulaufreissen. —
Im grosscen Ganzen ist jetzt ein steter Wechsel zwischen
Krampfpausen und stirkeren und schwicheren
Krampfen, Kaukrampf, Zihneknirschen ete. Die Ohren
sind wihrend des Krampfes meist blass, in den
Pausen wieder etwas injiciert.,  Zwischendurch auch
Opisthotonus.

Das Ticr,-das bis dahin meist zur Seite lag, erhebt sich
jetzt auf den krampfig steifen Vorderbeinen hoch und
treibt dann krampfig riickwiirts, glejchzeitic Kaukrampf.
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11h 19m:  Temperatur 37,6° C.

29m: Nach Lingerer Klampfpduso wieder ein stirkerer
Anfall.

42m;: 21 Atmungen in 10 Sek. wiihrend lingerer Krampf-
pause.

12h - Tm: 18 Atmungen in 15 Sek. Das Tier sitzt schon einige

Zeit ruhig in normaler Haltung.
27m: 14 Atmungen in 15 Sek. Ohren blass. Normal.

Die Wirkung des Pikrotoxin ist vor uns hiiufiger an dem
Kaninchen untersucht worden, dic bei diesen Tieren hervortretenden
Erscheinungen sind demgemiss hiufiger beschrieben, stimmen
ausserdem bis auf wenige Ausnabmen mit den bei dep Hunden
zu beobachtenden Wirkungen iiberein, so dass ich — um mich
nicht wiederholen zu miissen — {iber dic Symptomatologic spéter
handeln mbchte.

Die wichtigsten Ergebmsse sind folgende:

Totlich wirkt von dem Pikrotoxin: 1,3 mg,

» » » » Pikrotoxinin: 1,35 mg
Krampf bedingt von dem Pikrotoxin: 1,3 mg,
» » » » Pikrotoxinin: 0,6 mg,
Beschleunigung der Atmung bewirkt von dem Pikrotoxin:
0,343 mg,
» » » bewirkt von dem Pikrotoxinin:

0,195 mg.
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3, Versuche an Hunden.
Tabelle 3.

. Relative
Kérper-| Gift- ca
2 Gift-
gewicht| menge Bemerkungen.
. . menge !
ing | inmg

‘ in mg I
\

Nummer
! der Versuche.

a. Versuche mit Pikrotoxin.

55| bH840 8,76 1,5 Krampf nach 22m, 41 Anfiille in 72m, Tod
nach 95'/4m,

56| 6920 9,69 14 » »  21m 13 B > HYYam,
57| 7180 9,35 1,3 » » 293fym 1 »

58| 5340 64 | 12 » » 24m. 4 > > 23m,
59| 6390 7,0 1,1 » » 26 4 » » 32m,

60 7410 7,8 1,0 » » o 29m. 10 > > H3m,

61| 5650 5,65 1,0 Zittern etc.

62| 7630 6,9 0,9 Erbrechen nach 17m, Speichelfluss nach 27m,
63| 6590 3,3 0,5 » > 23m,
64| HHS0 2,64 0,475 | Keine Wirkung.

.

b. Versuche mit Pikrotoxinin,
65 7080 7,7 1,08 | Krampf nach 20m, 28 Anfille in 48%am, Tod

) nach 70'/sm,

66| 6970 6,3 0,9 > > 2m. 7 » 30m,

67| 6750 5,4 0,8 E » 249am, 3 > > 23m,

68! H420 | 3,25 0,6 » > 42m,

69 6920 | 3,81 0,55 » » 38Yem,

70| 7000 3,7 0,529 » » G7m,

71 7440 3,72 0,5 Erbrechen nach 16'/:m, Speichelfluss nach 21%/sm,
Zittern.

72| B6T0 | 227 0,4 » v 47m, » > 23m,
Zittern.

73| 6310 1,89 0,3 Speicheltluss nach 17m,

74| 5600 1,4 0,25 > 21Yem,

| 1050 1,41 0,2 Trbrechen nach 32m, Speicheltluss nach 43m.

76| 7400 1,41 0,19 | Keine Wirkung.

77| 6880 1,24 | 0,18 » »

55. Versuch.
Weiblicher, 5840 g schwerer Hund.
3h 51m:  Einspritzung von 8,76 mg Pikrotoxin.
Bhm: 15 Almungen in 30 Sek.
Him: 12 » » 30 »  Hiufiges Gihnen.




4h V/sm:

3m:
8m ;

81/ym ;

13m;
13%/am ;
14m

]51/2171 :
174/m
18m :

18%/ym :
19Y/m ;
20'/ym ;

20‘/2"\ :
221/3m ;
231/om ;
26m :

281/am ;

20m ;

851/2]YI :

16
7 Atmungen in 5 Sek. Iletzend. Gleich darauf
Zuckungen einzelner Muskeln.

11 Atmungen in 5 Sek. Beginn des Speichelflusses.
13 , » » B »  Sehr starker Speichelfluss,
Beginn der krampfigen Zuckungen, die von jetzt an
immer stirker werden und hiufiger sich einstellen,
bis zu

Allgemeiner Krampf, mechr tonisch, mit Maulaufreissen.
Nachlass, dann Schwimmbewegungen.

Setzt sich wieder auf. Wieder krampfige Stisse,
hetzende Atmung, Kopf zuriickgeschlagen,

21 Atmungen in 5 Sek.

Wieder stiirkerc Zuckungen,

Zweiter allgemeiner Anfall.

Nachlass.

Gegenzeigerbewegung.

19 Atmungen in 5 Sek. Der Hund sitzt jetzt, den’
Vorderkorper durch die krampfig steifen Beine hoch-
gehoben, Kopf in den Nacken geschlagen.
Erbrechen.

Dritter Anfall.

Gegenzeigerbewegung, dann  wieder die  sitzende
Stellung.

Vierter Anfall. Bald darauf Trismus, dann Schwimm-
bewegungen.

Der Kérper ist fast krampffrei bis auf die Gesichts-
und Kaumuskeln, die tonisch afficiert sind.

Fiinfter Anfall. Dann wieder Gegenzeigerbewegung,

Schwimmbewegungen etc. — Es folgen von jetzt an
in immer kiirzeren Pausen dic Anfille anfeinander.
15. Anfall. — Von jetzt an unterscheiden sich die

Anfille darin, dass zu Beginn das Maul nicht mehr
krampfig aufgerissen, sondern trismalisch geschlossen
ist, der Kopf anfangs in den Nacken geschlagen, dann
mehr der Brust zugedreht wird und der Hinterkdrper
am geringsten afficiert ist; das Maul bleibt lingere
Zeit trismatisch geschlossen, wird hin und wicder zu
cinem Atemzug geifinet. Die anfangs tonische Affektion
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geht bald in die klonische iiber, doch ist das wech-
selnd verschieden.

40. Anfall.

Nachlass.

41. Anfall.

Nachlass.

Sehr verlangsamte Atmung, Luft schnappend.

Sehr schwache Atembewegungen.

Tetzte Atmung.

65. Versuch.

Minnlicher, 7080 g schwerer Hund.
Einspritzung von 7,7 mg Pikrotoxinin.
16 Atmungen in 30 Sek.
10 » » B »  Hetzend, Beginn des
Speichelflusses.

Krampfige Zuckungen des Kopfes beginnen.
Zwischen den einzelnen Zuckungen nur noch kurze
krampffreie Pausen.

1. allgemeiner Anfall, tonisch mit Maulaufreissen.
Nachlass; dann klonische Kriimpfe; dann Schwimm-
bewegungen ote.

Wiirgbewegungen.

2. Anfall, dem dann mit immer kiirzeren Pausen
andere folgen.

12. Anfall.

Nachlass.

Tetanische Streckung.

: Tiefe Inspiration.

» »

In einer Minute 6 Inspirationen.

» » » 16 »

Dic Gesichtsmuskeln wieder krampfig.

Der Hund ist starker krampfig.

7 Atmungen in 5 Sek. Hetzend.
Schwimmbewegungen.,

Kaukrampf, dann Trismus.

13. Anfall. — Die sich jetzt wieder schnell folgenden
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Anfille sind von den fritheren darin unterschieden,
dass sie mit Trismus verkniipft sind.
4h 46%/,m: 28, Anfall.,
47m Bs: Nachlass; es folgen jetzt Inspirationen 34, 39, H8s,
48m 5, 10s die letzte Inspiration.
Die wichtigsten Ergebnisse sind folgende:
Totlich wirkt von dem Pikrotoxin: 1,5 mg,
» » » » Pikrotoxinin 1 mg,
Krampf bedingt von dem Pikrotoxin: 1,0526 mg,
» » » » Pikrotoxinin: 0,5285 mg,
Speichelfluss bedingt von dem Pikrotoxin: 0,5 mg,
» » » »  Pikrotoxinin: 0,2 mg.

Die Wirkung des Pikrotoxin auf Kaninchen und Hund
wurde zuerst von Vossler, dann von C. Ph. Falck eingehend
untersucht; mit den Angaben dieser beiden stimmit im grossen
und ganzen das iiberein, was spiter von andercn Experimenta-
toren tiber die Wirkung angefiihrt wurde und was wir selbst bei
unseren Versuchen gesehen haben. Fiihrt man ganz kleine Gift-
mengen in den Korper des Tieres ein, so stellt sich bei den
Kaninchen bald Beschleunigung der Atmung und Injektion der
Ohrgeféisse ein, die bis zur maximalen Erweiterung fiihrt. Bei
dem Huonde war die Einwirkung auf die Atmungsthiitigkeit bei
den kleinen Dosen nicht sicher festzustellen und wurde hier von
uns als erste Wirkung Speichelfluss nachgewiesen; ebenso sind
Wiirgbewegungen und Erbrechen mehrfach hervorgetreten. Erst
eine ctwas grosscre (Gabe fiigt dann beschleunigte, hetzende
Atmung hinzu. — Geht man mit der Giftmenge langsam in die
Hohe, so stellt sich hin und wieder an dem Kérper von Hund
und Kaninchen Muskelschwirren ein, ferner Muskclzuckungen, dic
ausnahmslos an dem Kopf zuerst wahrgenommen werden und
hier zu Verzerrungen des Gesichts fithren, auch Verdrehungen
des Kopfes bedingen. Die Zuckungen breiten sich dann vom Kopf
ither den iibrigen Korper aus, folgen sich schneller, werden inten-
siver und gehen schliesslich in einen allgemeinen Anfall {iber.
Diese Anfille sind anfangs entschieden tonischer Art und zeigen
hiiufig opisthotonische resp. cmprosthotonische Formen, sind aber
‘von dem typischen Strychnintetanus, ganz besonders beim Hunde,
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darin verschieden, dass der Trismus fehlt, dass im Gegensétz
hierzu das Maul der Tiere krampfig maximal aufgerissen wurde,
eine Erscheinung, auf die bisher nicht besonders aufmerksam ge-
macht worden ist. Die tonische Affektion geht dann meist nach
einer kurzen Krampfpause in die klonische Form iiber, die sich
meist in Form von Schwimmbewegungen und in heftigem Kau-
krampf zeigt. Nach diesem allgemeinen Krampf stellten sich dann
wieder Zuckungen der verschiedensten Muskelgruppen ein, krampfige
Affektionen, die zu den eigentiimlichsten Haltungen und Stellungen
der Tiere fithrten, Anstoss gaben zu Riickwiirtsbewegungen und
wiederholtem Uberschlagen des Ticres (Kaninchen), sowie hin und
wieder zu Manegebewegungen resp. Gegenzeigerbewegungen fiithrten.
Je nach der Gabe nahmen die Krampfaffektionen dann wieder ab,
oder die allgemeinen Kriimpfe folgten sich schneller und schneller
und fihrten schliesslich infolge von Erschépfung zum Tode.

Wihrend, wie oben bereits erwiihnt, das Pikrotoxin Ofters
an Thieren gepriift wurde, ist das Pikrotoxinin dagegen —
abgesehen von den im hiesigen Institut ausgefiihrten Versuchen —
nur cin einziges Mal gepriift worden von v. Fleischl, dem
Barth sein gereinigtes Pikrotoxin — Pikrotoxinin — zu Versuchen
iibergeben hatte. Das, was v. Fleischl iber die Wirkung des
Pikrotoxinin beobachtete, ist nur ganz kurz in der chemischen
Abhandlung von Barth & Kretschy mitgeteilt worden.

v. Fleischl benutzte zu seinen vergleichenden Versuchen
Frosche und Kaninchen und fand, »dass die Effekte der Ver-
giftung mit Pikrotoxinin den Effekten der Vergiftung mit Pikro-
toxin zum Verwechseln #hnlich sahen, nur war die Wirkung noch
viel intensiver, die Zeitdauer bis zum Eintreten der ersten Er-
scheinungen resp. des Todes eine wesentlich kiirzere.« Bei den
viclen hier mit Pikrotoxin und Pikrotoxinin ausgefiihrien Ver-
suchen konnte chenfalls ein wesentlicher Untlerschied in
der Wirkungsart dieser beiden Stoffe nicht nachgewiescn
werden, so dass wir uns in dieser Beziechung durchaus an
v. Flcisehl anschliessen kénnen.

Dem gegeniiber konnen wir aber v. Fleischl nicht bei-
stimmen beziiglich sciner Angabe, dass die Wirkung des Pikro-
toxinin schneller cintrete und schneller zum Tode fiihre, Die in
Tabelle 1—3 aufgenommenen Bemerkungen sind dieser Annahme
durchaus nicht glnstig. Zwar trat der Tod in dem 27. Versuch
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{Pikrotoxin — Kaninchen) erst nach 125 Minuten ein, wihrend in
den Versuchen 38-—40 (Pikrotoxinin) die Kaninchen schon nach
45H1/,—69 Minuten starben, anch erlag der Hund des 55. Versuchs
der Pikrotoxinwirkung erst nach 95 Minuten, wihrend in dem
65. Versuche (Pikrotoxinin) das Tier schon nach 70 Minuten starb.
Aber diesen mit Fleischl’s Angabe iibereinstimmenden Ergeb-
nissen unserer Untersuchung stehen alle anderen gegeniiber!
So starben die Miuvse durch Pikrotoxin nach 27Y%: resp. 33%a,
durch Pikrotoxinin nach 29, 21%,, 30, 31, 28!, Minuten,
also nach Zeiten, dic doch kaum von den crsten sich unter-
scheiden. — Bei der Durchsicht der 3 Tabellen wird man sich
leicht davon lberzeugen, dass die Zeilen, die bis zum Ausbruch
des Krampfes verflossen, in den an Miusen angestellten Versuchen
im allgemeinen gleich waren, cinerlei, ob Pikrotoxin oder Pikro-
toxinin wirkten. Aus Tabelle 2 geht zweifellos hervor, dass fiir
die Kaninchen Ahnliches gilt beziiglich des Krampfes, der Ohr-
injektion und der beschleuniglten Atmung. Die in Tabelle 3 auf-
genommenen Zeitangaben lehren weiter, dass auch bei den Hunden
Krampf und Speichelfluss im allgemeinen nach gleichen Zeit-
rdumen hervortraten, ja, man kann sogar das Enigegengesctzte
herauslesen, da der Krampt durch Pikrotoxin spitestens nach
30 Minuten, durch Pikrotoxinin spiitestens nach 67 Minuten her-
vorgerufen wurde, da weiter Speichelfluss durch Pikrotoxin spiite-
stens nach 27 Minuten, durch Pikrotoxinin dagegen spitestens
nach 43 Minuten bewirkt wurde.

Es schien mir von Wichtigkeit, auf diese Verhiiltnisse hier
hinzuweisen, weil Barth & Kretschy zu dem oben wortlich
angefiihrten Satze von v. Fleischl folgende Bemerkung machen:

»begreiflicherweise, denn im urspriinglichen Gemische war die

eigentlich giftige Sunbstanz ja mit mehr als 60°%, unwirksamer
Kérper gemengt.«

Zur Betrachtung der Wirkungskraft der beiden Substanzen
iibergehend, gcbe ich zuniichst hier eine Ubersicht aller in dem
hiesigen Institut erhaltenen Versuchsergebnisse und bemerke dazu,
dass die fiir die Tanbe aufgenommenen Werte den Arbeiten von
Siegl und Keck entnommen wurden.
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Tabelle 4.
i . i o ! In °o der Tétungsgaben
Pikrotoxin. | Pikrotoxinin.
i | Pikrotoxin. | Pikrotoxinin.
) - - 1 _ —
% | Tod . ....... | 2511 1,644 100 100
2 | Krampf . ... .. Lo1,909 0,8123 76 49,4
. ! , .
S1Tod ........ | 1,30 13 | 100 100
S | Krampf . ... .. 1,30 C08 100 444
.E i‘ Beschleunigung ‘ ‘
; i der Almung . . l 03425 | 0,195 26,3 ‘ 14,4
w Lo | i o
slmoa oo T s 1,0 I 100 | 100
2! Krampt . ... .. ‘ 1,0626 | 0,528 \ 702 52,9
= || Speicheln . . . . . 05 Lo02 333 | 20,0
P | \
cfTed O 11 S SR 012 S S 160 B '
2 ) Krampf ... ... 1,408 15010 & 100 ! 91,5
Z [ Zittern. . ... .. [ 00T 0,949 } 69,4 i BT,8
| Erbrechen . . . . . \ 0518 | 0206 | 364 12,5

Es erscheint mir zweckmiissig, hier zuniichst die Procent-
werte zu betrachten. Berficksichtigen wir zunéchst dic fiir das
Pikrotoxin ermiltelten Werte, so konnen wir die 4 benutzten
Tierarten in 2 Gruppen bringen: Kaninchen und Taube verhalten
sich in bhestimmlen Punkten gleich und unterscheiden sich wesent-
lich von Maus und Hund. Wir sechen, dass bei den zuerst ge—
nannten Tieren die Giftmenge, welche den charakieristischen Krampi
hervorruft, schliesslich auch dem Leben der Tiere ein Ende setzt,
demgemiss also Krampf- und Totungsdosis zusammenfallen,
wihrend filr Maus vnd llund diese Gaben sich um ctwa 25 %o
(29,8 resp. 24%) unterscheiden. Kin weiterer Vergleich ist
leider nicht moglich, weil fiir die Maus nur Totungs- und Krampi-
dosis festgestellt werden konnten, fiir das Kaninchen noch die
Mecnge, welche beschleunigte Atmung bedingt, fir den Hund
dagegen die Gabe, welche Speichelfluss hervorruft, fir die
Taube endlich die Gabe, durch welche Zittern resp. Erbrechen
bedingt wird.

Fiir das Pikrotoxinin kinnen wir unsere Versuchstiere in
gewissem Sinne ebenfalls gruppieren, nur steht jetzt die Taube
allein den Silugeticren gegeniiber. Denn, withrend fiir ersterc ctwa



22
90 %o der Tétungsdosis den allgemeinen Krampf hervorruft, hat
bei den Sdugetieren, im allgemeinen ziemlich ithereinstimmend,
ungefiihr dic Hilfte (49,4 %, resp. 44,4 %, resp. 52,9 /) jener
Gabe dic gleiche Wirkung.

Vergleichen wir «.ie fiir Pikrotoxin und Pikrotoxinin berech-
neten Relativwerte, so finden wir, dass die 4 Tierarten, wenn
man etwa die Totungsgabe als Kinheit zu grunde legt, gegen die
Wirkung des Pikrotoxinin z. T. ganz erheblich viel em-
pfindljcher sind als gegen die Wirkung des Pikrotoxin.
So brachte bei der Taube schon 12Ya %, der Titungsgabe des
Pikrotoxinin das erste Zeichen der Wirkung, das Krbrechen,
withrend vom Pikrotoxin fast das Dreifache aufgewendet werden
musste. Bei dem Kaninchen stellten sich die entsprechenden Werte
beziiglich der beschleunigten Atmung wie 14,4 %/, : 26,3 %, bei
dem Hunde beziiglich des Speichelllusses wie 20 %, : 33,3 %0, bei
der Maus beziiglich des Krampfes wic 49,4 %/ : 76 %,

Auch die auf die Korpergewichiseinheit berechneten Gift-
mengen sind naon noch zn beriicksichtigen. Vergleichen wir zu-
nichst nur ganz oberflichlich die in Tabelle 4 fiir Pikrotoxin und
Pikrotoxinin eingctragenen Werte, so finden wir mit Ausnahme
von 3 Paaren (Kaninchen: Totungsgabe, Taube: Tétungs - und
Krampfgabe) alle Pikrotoxininwerte kleiner als dic enisprechenden
Werte des Pikrotoxin. oder mit andern Worten, wir sehen, dass

das Pikrotoxinin im allgemeinen stirker wirkt als das
Pikrotoxin.

Das Verhiltnis der Wirkungskraft der beiden Substanzen
wurde aus den. erhaltenen Wertenn bercchnet und in der folgenden
Tabelle zusammengestellt, wobei anch noch Beriticksichtigung
fanden die Ergebnisse, die Stiithlen an dem Frosch erhalien hatte,
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Tabelle b.
. . 1 Th. Pikrotoxinin
Pikrotoxin Dikro- | wirkt gleich x Th.
i | toxinin. |ipjyyotoxin| Pikrotoxin «
\ \ o X == X =
2l Tod ... ... .. _ H 9511 | 411 | 1,644 1,528
= || Krampf ... ... .. i 1,909 | 2,031 | 08123 2,35
L N
ElTod ... .. 1,3 3375 | 135 0,963
2| Krampf ........ 1,3 15 0,6 2,166
2 || beschleunigte Atmung 0,3425 | 0,488 0,195 | 1,756
2 |
| |
<lmoa ..o T I 15
2| Krampf .. ...... S 1,088 1,321 | 0,528 1,992 & 25
= ! Speicheln . . ... .. |05 | 05 \ 0,2 |25
S Ted oLl \ 1,408 | 4,103 | 1,641 0,858
Z | Krampf . ....... | 1408 | 375 1,501 0,938
Z| Zittern. .. ... 0977 | 2872 | 0,949 1,029
Erbrechen. . .. ... ‘ 0,513 | 0,51 0205 | 2,502
o o ) i
2 | Kampf .. ...... 9 2,775 1,11 1,8
&

Wir sehen aus dem Inhalt der vorletzten Spalte, dass das
Verhiltnis der Wirkungskraft von Pikrotoxinin und Pikrotoxin
fiir dic cinzelnen Tierarten cin wechselndes ist. Auch hier kdnnen
beziiglieh der Tétungsgaben wieder 2 Gruppen gebildet werden |
(Kaninchen-Taube, Maus-Hund). Fiir Kaninchen und Taube ist,
wie man sicht, das Pikrotoxin ctwas stirker wirkend, als das
Pikrotoxinin, fiir Maus und Hund dagegen das Dikrotoxinin er-
heblich stirker als das Pikrotoxin und zwar fiir beide Tierarten
iibereinstimmend gleich.

Beziiglich des Krampfes steht die Taube in gewissem Sinne
isoliert, da fiir sie das Pikrotoxin noch immer stirker wirkt als
das Pikrotoxinin; bei allen andern Tierarten dagegen itibertrifft
beziiglich dieser Wirkung das Pikrotoxinin ganz erheblich das
Pikrotoxin, und stellt sich im Mittel die Wirkungskraft wic 1: 2,077,
d. h. auf das Doppelte der Wirkung des Pikrotoxin.

Hinsichtlich der andern Giftwirkungen sind auch hier leider
weitere Vergleiche nicht moglich. .

e




Wie in der Binleitung bereits hervorgehoben. wurden die
vorstchend besprochenen Versuche besonders in der Absicht aus-
gefiihrt, ev. beizutragen zur Enlscheidung der Frage, ob das
Pikrotoxin des Handels. der chemischen Fabrik, cin Gemenge sei
oder ein einhceitlicher Korper, der leicht in verschicdene Produkte
gespalten werden kann. Welche Antwort kinnen wir, auaf die
Krgebnisse unsercr Versuche gesliitzt. auf diese Frage geben?

Das neben dem Pikroloxinin erhialtene Pikrotoxin wurde von
v. Fleisehl sowie von Koberl heziiglich der Wirkung auf Warm-
und Kalthlitter gepriifl und von beiden FExperimentatoren iiberein-
stimmend  als unwirksam erkannt. Liegl in dent Pikrotoxin des
Handels ein Gemenge zweier Subsianzen vor. von denen die eine
slark giftig, die andere vollig unwirk=an ist. <o mdisste das Ver-
hiiltnis der WirkungsintensiGit fiie alle von ans beriieksichtiglon
Tiere, sowie fine alle Testgestellten Frscheinugen der Giftwirkung
gleich oder doch, wm cinen bestimmten Mitlelwert schwinkend,
annithernd gleich =ein. Wie oben bereits erwitlmt. halten Barth
& Kretsehy dag Pikreotoxin fiir ein mit mehr als 60 %o unwirk-
samer Substanz  vermischites  Gift, Hitten  wir unn it Hiitfe
unseres Pikrotoxinin und Zucker oder irgend einer andern leicht
Wslichen, aber unwirksamen Substanz eine 40 " Mischung he-
gestellt und diese anadog zie Ticrversuchen verwendel. so hiitten
wir von diesem Pikrotoxin ¢ - unreinem Pikvotoxinin die in Tab. H
in der Spalte Pikroloxin ¢ cingetragenen, wm ca. 60 Yy hiheren
Gaben den Tieren einverleiben miissen, uwm gleiche Wirkung zu
erzielen und bhiitten dann als Verhiltnds der Wirkungskeaft von
Pikrotoxinin und Pikroloxin « Werle erhalten, die iiberall 1: 2.0
betriigen.

Ein Blick aul die Ietzten Spalten der Tabelle 9 lehel, dass
die von uns in Wirklichkeit gefundenen Werte der Wirkungskraft
nur 2- resp. 3mal (Taube: Erbrechen, Huand: Speichehn, Maus:
[Krampf) dieser Forderung entsprechen. dass aber alle anderen
weit davon abweichen, zum Teil so stark. dass es absolul nus-
geschlossen  ist. diese Unterschicde auf die bei Tierversuchen
unvermeidlichen Versuchsfehler zurtickzufithren.

Wir gelangen mithin zu dem Ereebnis. diss das von uns

gepriifte Pikrotoxin nichl als unreines Pikrotoxinin
belrachtet werden kann. dass mithin der mit dem Pikro-
toxin vorgenommene Process nichl als Reinigung auf-
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gefasst werden darf. sondern dass das Pikrotoxinin
sowohl wie das Pikvotin bei der Belhandluny des Pikro-
toxin mit Benzol, Chloroform ete, erst entstanden sind.

Mit  dieser Anmalimie  ciner Zersetzung  des Motekils  des
Pikrotoxin unter Bildung von 2 besonderen Molekillen stehen die
Ergebnisse  unserer Versuche villig im Kinklang:  konnte doch
cine solehe Zoervlegung licfern: 1) 2 vollie anwirksame Produkte,
20 2 mehr oder weniger stark wirkende Korper and 3) eine
wirksame and eine ungiftige Substanz,

Soweil giflige Produkle ans dem urspreiinglichen Gifte ent-
stefien. konnen jene als cinheitliche Korper qualitative und quanti-
tativ in ihorer Wirkune mit der der Muattersubstanz iibercinstimmen
resp. mehr oder weniger von b abweichen, Letzteres st nueh
deme Freebnis  unscrer Versuche  beziiglich  der Zerlegung von
Pikrotoxin und der Bildong von Pikrotoxinin und Pikrotin der
Fall: das wirksame Pikrotoxinin wirkt geecntiteatie we-
senthich anders wie die Muttersubstanz aul dice Tiere ein.
Dass das Pikrotoxinin ein Gift (e sich st geht auch daraus
hervor. dass die von unx beritekzichtigten Tierwrten gegen  die
Pikrotoxinin-Wirkung viel empfindlicher sind als gegen die Wir-
Kune des Pikrotoxin,

Qualitatie konnten bishier Unferschicde in der Wirkung
boider Substanzen  nicht nachgewiesen werden . doch muss s
weiteren Untersuchiungen vorbehalten bleiben. zu entscheiden, ob
nicht doch Verschiedenheiten in der Wirkung auf Herz. Blut-
druck ote, bestehen.

Unentgehieden bleibt. wie die Zerlegung  des Pikrotoxin
erfolat. ol im Sinne der oben erwithmten. von Scehmidt auf-
gestellten Spaltungseleichung oder in anderer Weize, Ks muss der
weiteren  chemizehen Untersachuny  dberlassen bleiben . uns in
dicser Richtung Aufklivrung zu verschaffen.

Zaun Schlusse crfiitle ich die angenchme PHicht. meinem
verehrien Lehrer. Heren Professor Do Falek, filr die giitige
Chervlassune  der Arbeit und  des =chon teilweise  vorhandenen
Matervials. sowic tiir =cine liebenswiirdive Unferstittzung  meinen
verbindlichsten Dank auszusprechen,



Vita.

Der Verfasser, Wilhelm Brockmann, wurde am 12, Fe-
bruar 1869 zu Liineburg geboren. Er besuchte von Ost! 1875 bis
Mich. 1876 das Johanneum seiner Vaterstadt, daraut die Kieler
Gelehrtenschule, welche er Ost. 1888 mit dem Zeugnis der Reife
verliess. Kr studierte von Ost. 1888 bis Ost. 1891 in Kiel, das
Sommer-Scmester 1891 hindurch in Rostock, dann wieder in Kiel.
KEr geniigle der militirischen Dienstpflicht mit der Watfe SS. 1889
bei der 9. Comp. Inf-Regt. Herzog von Ilolstein (Holsteinisches)
Nr. 85 in Kicl; ebenda bestand cr im Februar 1890 das Tentamen
physicum, vollendete am 18. Januar 1893 dic Staatspriifung und
legte am 13. Februar desselben Jahres das examen rigorosum ab.
Jetzt leistet cr die zweite Hiilfte seiner aktiven Dicnstpflicht ab

als einjihrig-freiwilliger Arzt bei der 1. Matrosen-Division in Kiel.
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