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Beim Abschluss meines Studiums an hiesiger
tlochschule st es mir eine angenchme Pflicht, allen
weinen hochverehrten Lehrern fur die mir zu Theil
gewordene wissenschaftliche Ausbildung meinen Dank
auzzusprechen.

Zu besonderemn Dank fihle ich mich Herrn
Prof. Dr. KR. Kobert verpilichtel, welcher mich
bei Ausfihrung vorliegender Arbeit in lichenswir-

digster Weise unterstiitzle,







I. Einleitung.

Der Wunsch, neben der Digitalis noch iiber
andere Herzmiltel zu verfiigen, ist vollkommen be-
rechtigt, da abgesehen davon, dass in der Drogue die
wirksamen Bestandtheile je nach dem Standort und
der Jahreszeit in verschiedenen Verhiltnissen neben
einander vorhanden sind, und dass ins Infus fast
nur das Digitalein allein @ibergeht und m Sommer
sich darin sehr schnell in das giftige Digitaliresin
umwandelt, wihrend die andern wirksamen Bestand-
theile, wie das Digitalin und Digitoxin, fast garnicht
in Betracht kommen, die Dosirung des Mittels also
nicht in unserer Hand liegt; da abgesehen davon
wir am Krankenbelt vollkommen machtlos sind, falls
einmal die Digitalis ithre Wirkung versagf, was oft
genug vorzukommen pflegt.

Ferner haben wir in vielen Fillen Mittel nothig,
die sich zur subcutanen Injection eignen, wiihrend
die Digitalizsstoffe dazun absolut unbrauchbar sind,
denn solche Substanzen miissen vor Allem in Wasser
leicht loslich, an der wiissrigen lLosung gul haltbar
sein und diirfen an der Injectionsstelle keine Reizung
hervorrufen.




Von den vielen Ersatzmilleln der Digitalis ist
vor den Augen eincr strengen Kritik kein einziges
befihigt, der Digitalis in der Wirksamkeit in jeder
Beziehung  gleichzukommen, geschweige denn gar
vor ihr in jeder Beziehung irgend welche Vorziige
zu haben.

Als mir deshalb Prof. Kobert vorschlug die in
Wasser leichl  1osliche  Bromwasserstoffverbindung
des Muawins, welche neben andern auch die Digi-
taliswirkung besitze, pharmakologisch zu unfersuchen,
ubernahm ich gern die Bearbeilung dieses Themas,
da ieh mir sagen durlle, dass, wie die Resultate
auch ausfallen witrden, ich in die Kette dieser =0
itheraus - wichtigen und  inferressanlen  pharmakolo-
gischen Gruppe ein neues Glied einfigen werde.
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II. Pharmakognostisches iiber die Rinde.

Nuch den Mittheilungen des Herrn E. Merck ')
in Darmsiadt ist dags Muawin ¢in Alkaloid, das aus
der Rinde des in Mozambique wachsenden Muawi-
baumes gewonnen wird.

Im Osten Africas findet die Drogue bel Goites-
urtheilen Anwendung.

Prof. Dragendor(f liess die Drogue pharma-
kognostisch untersuchen und halte die Freundlichkeit
mir die Resultate zur Verfugung zu stellen, wofiwr
ich ihm an dieser Stelle meinen Dank ausspreche.

Nach diesen Unfersuchungen weist der anafo-
mische Bau der Muawirinde keine deutliche Ver-
schiedenheit von dem der Cortex Erylhrophlei gui-
neensis auf.

Der anatomische Bau der Erythrophleumrinde
ist folgender:

«Dag Periderm besteht aus plattenformigen Zellen.
Vom Phellogen nach innen ist ein ’helioderm ge
bildet, in welchem Steinzellen eingelagert sind, deren
Lumen grosser ist, als das der iibrigen Steinzellen. In
der Mittelrinde ist eine {angentiale Rethe stark ver-

1" K. Merck. Jahresbericht, Januar 1891,
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dickter Steinzellengruppen wahrzunehmen, die sich
hiufig zu einem Ring zusammenschliessen. Die
Innenrinde ist gleichfalls durchselzt von grossen
Steinzellengruppen, die aus slark verdickten Stein-
zellen beslehen; am hiufigsten ist das Lumen der-
selben verschwunden; durch diese Gruppen schlin-
geln sich die Markstrahlen, welche zweireihig sind.
In dem zwischenliegenden Parenchym belinden sich
die collabirten Siebrohren; ausserdem in Gruppen von
6 oder auch mchr balsamfithrende Schliuche, welche
sich besonders zum Cambium vermehren und die
dem Cambium aufliegende Fliiche dunkel erscheinen
lassen.

Dic massiven Steinzellengruppen sind axial ge-
streckl: diese Steinzellengruppen sind durch Zellen,
welche jede einen einzelnen Krystall von oxalsau-
rem Kalk enthalten, umgeben

Bei Cortex Muawi konnte, wie ich bereits ge-
sagl, keine deutliche Verzchiedenheit im anatomi-
schen Bau wahrgenommen werden.
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ITI. Chemischer Theil.

Die freie Bage «Muawin: ist amorph, dick sy-
rupformig, leicht léslich in Alkohol, Aether und
Chloroformy und gleicht im Allgemeinen dem Ery-
throphlein ).

Von den bis jelzt dargesieilten Salzen des Mua-
wins konnte keines in krystallinischem Zustande er-
halten werden. — Das bromwasserstoffsaure Salz
ist ein weisses in Wasser, Alkohol und Chloroform
l16sliches Pulver #).

7Za meinen Versuchen benulzte ich das von
Merck dargestellte Muawinum hydrobromicum, auf
welches Salz sich alles Folgende bezieht.

In Bezug auf die Chemie meiner Substanz
stellte ich mir nur dic Aufgabe. Reactionen fir die-
selbe aufzulinden und eventuell Spaltungsproducte
derselben zu gewinnen.

Was die chemische Natur des Muawins betrifft,
so wird es von Merck als Alkaloid bezeichnet; es
erleidet dieses jedoch eine Kkleine Einschrinkung,
indem das Muawin, wie auch das Ervthrophlein, alle

1D Harnack und Zabrocki. Untersuchungen {iiber das
Erythrophlein, Schmiedeberg’s Arch, Bd. XV 1882, pag. 403.
2y E, Merck, Jahresbericht, Januar 1891,
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chemische Figenschaften ecincs Alkaloides aufweist,
andererseits aber sich auch wie ein Glycosid ver-
hilt, da es beimn Kochen mit concenlrirter Salzséure
ein Produkt lieferte, welches Kupfersulfat in alkali-
scher Losung zu Kupferoxydul reducirte, also Zucker-

reaction gab. — Ganz genau in derselben Weise verhilt
sich das Frvthrophlein. — Ob dieses reducirende Pro-

dukt wirklich Glycose isl und welche, wird sich erst
entscheiden lassen, wenn man grossere Mengen des
Giftes in Arbeit wird nehinen Kionnen.

Das Muawinum hvdrobromicim izl ¢in welsses,
seruchloses, stark bitterzchmeckendes Pulver, welches
sich unter dem Mikroskop alz aus rundlichen Kugeln
und Conglomeraten derselben bestehiend evweist,

s st in Wasgser,  Alkohol und  Chloroform
feicht lo=lich.

Concentrivte wiiszerige Lisungen sind von vorn-
herein  opalescirend, verdiinnle sind anfangs  ganz
klar, werden aber bald in geringem Grade opalescent.

Nach |—2-wichentlichem  Stehen  tritht sich
die Losung, indem sich leicht hewegliche I'locken,
dic bei der leisesten Bewegung der Ilasche vom
Boden auflliegen, sich ausscheiden, ohne dass das
Muawin dadurch an Wirksamkeit etwas einbiisste.

Ich habe bisweilen zu meinen Versuchen [-—2
Monate alte Losungen benutzt und fand, dass ihre
Wirksamkeit der einer Irisch bereitelen absolut gleich-
kommt.

Ueber das Verhalten des Muawinum hydrobromi-
cum gegen Reagenlien ist Lolgendes zu sagen:
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Conec. Salzsdure lost Muawin ohne Farben-
veriinderung leichl auf.

Conc. Salpelersiure lost Muawin klar auf.
Beimm Stehen tritht sich dic Losung.

Conc. Schwefelsdure 16st Muoawin mit
schoner rosa Farbe auf. Nach lingerem Slehen blasst
die Farbe ab.

Verdiinnte Siduren geben beim Kochen
mit Munawin Tritbungen.

Ammoniak giebt mil wiisseriger Muawin-
16sung cinen weissen Niederschlag, der im Ueber-
schuss des Fiallungsmittels sich wieder lost.

Kali- und Natronlauge gehen weisse Til-
lungen, die im Ucberschuss des Fiillungsmittels sich
nicht losen, wohl aber beim Erhilzen.

Phosphorwolframsiiure erzeugt mil wiis-
seriger angesiiuerter Muawinlosung  einen weisgen,
amorphen Niederschlag.

Phosphormolybdinsiure giebl in wiisse-
riger angesiuerter Muawinlosung einen gelben oder
gelbgriinen, amorphen Niederschlag.

Meyer'sche Losung giebt einen gelblichen,
amorphen Nicderschlag, der nach elwa 12-sliindigem
Stehen kryslallinisch wird (Nadeln).

Mit Platinchlorid erhilt man in wisseriger
Muawinlosung einen gelben, Kkornigen, amorphen
Niederschlag.

Goldchlorid gicbt in wasseriger Muawinlosung
einen goldgelben, kornigen, amorphen Niederschlag,
der beim Umkrystallisiven aus Alkohol krystallinigch
wird (gelbe Tafeln). T
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Conc. Gerbsiurelosung giebl in wiisseri-
ger Muawinlosung einen braunschwarzen, harzigen,
amorphen Niederschlag.

Kaliumwismuthjodid erzeugt in wiisseriger
Muawinlosung einen orangerothen, amorphen Nieder-
schlag.

Kaliumcadmiumjodid giebt in wiisseriger Mua-
winlésung eine amorphe Fillung.

Pikrinsiure erzeugt in witsseriger Muawinlosung
einen krystallinischen Niederschlag in Form [einer
gelber Nadeln und Schollen.

Bromwasser giebt in wiisseriger Muawinldsung
eine weisse, opalescirende, amorphe Tribung.

Mit Jodjodkali erhilt man in wiisseriger
Muawinlésung einen braunen amorphen Niederschlag.

Essigsaures Thallium (neutr.) giebt eine
amorphe Fillung, die aber wohl nur durch den
BrH-Gehalt des Salzes hedingt wird.

Frohde'sches Reagens erzeugt mil Mua-
win eine Griinfarbung, die bald in goldgelb iber-
geht. Die Farbe blasst bald ab. Auf Zusalz von
Wasser keine Aenderung.

Vanadinschwefelsiurebihydrat giebt
mit Muawin erst eine intensiv dunkelgriine I'irbung,
diese geht vom Rande aus in ein schones Dunkel-
blau iiber. Spiter verwandell sich das Blau vom
Centrum aus und zwar immer in Secloren in gelb.
Wasserzusalz indert nichts, blasst aber die Farben ab.

Vanadinschwefelsiiuremonohydral giebt
mit Muawin erst eine grilne Firbung, die in Blau
iitbergeht. Die Farben sind sehr blass.
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Selenschweflelsiiure und Erdmann’sches

Reagens geben mit Muawin keine Farbenver-
dinderungen.

Kaliumbichromat, Kaliumbichromat
und Schwefelsiiure, Bleiessig und neutrales
essigsaures Blei veridndern wiisserige Muawin-
lésungen nicht.

Dieses sind die Reaclionen, die von mir fir
Muawin gefunden wurden; doch liess ich es
nichl dabei bewenden, sondern suchle noch die
Empfindlichkeil des Muawins gegen die einzelnen
Reagenlien festzustellen, oder mit andern Worten
die Minimalmenge zu bestimmen, die durch ein
Reagens noch nachgewiesen werden kann.

Die Resultate nach dicser Seite hin erlauben
mir die unten folgende Tabelle aufzuslellen. Zur
Erlauterung derselben diene Folgendes:

Ich gebe die Zahlen in ziemlich weilen Grenzen,
da eine endgiiltige Grenze, bis zu welcher noch
eine Reaclion erfolgt, garnicht angegeben werden
kann, denn je mehr man sich der Grenze nihert
um so undeuflicher wird die Reaction; ich gebe in
der Tabelle nur diejenigen Minimalmengen, welche
mit dem betreffenden Reagens eine noch deutliche
Trabung resp. Firbung erzielen.

So findet man fiir Vanadinschwefelsiiurebihydrat
/4 mg. verzeichnet, obgleich ich einen Anflug zur
Farbenbildung schon bei einem '/, mg. zu sehen
vermochte: ‘aber die Farben sind ungemein blass,
die Ucberginge kaum wahrzunehmen und zeigen
nicht einmal das charakleristische Verhalten, so dass
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der Subjeclivilit ein weiter Spielranm gelassen wird.
Es konnen nachgewiesen werden mif

Phosphormolybdinsidure . /o '/, mg.
Phosphorwolframsiure . . /o—"/,
Meyer’sche Losung . . . Yyu—1/a
Platinchlovid - . . . . . 3
Goldehlovid . . . . . Y=/
Gerbsidure . . o e
I\ahumcadmlum]0(]1(1 e
Kaliom wismuthjodid . . '/jo—"/4
Bromwasser . . . . . 1
Thallium . . . . . . 1
Jodjodkali . . . o Y=
Frohde'sches ]%mﬂon% A
Vanadingchwelels. monohydrat '/,
» bihydral '/, — /s
Pikrinsiture . . . . . o=

Am empfindlichsten erweist sich also Muawin ge-
gen Phosphormolybdiinsiiure. — Zum Nach-
weis des Muawins speciell kann Vanadin-
schwefelsiurebihydrat dienen, da, obgleich dieses
Reagens mit schr viclen Alkaloiden Farbenreactionen
giebl, die frither beschriebenen Farbeniiberginge bei
keinem andern Alkaloid auftreten V).

Harnack und Za brocki?® erhielten durch
Erhitzen des Erythrophleins mit slarker Salzsiure

1) Dragendorff. Ermittelung von Giften ete. Gottingen
1888, Dritte Auflage.
2 1 e
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ausser einem intermediiiren Producte, das Zuckerreac-
tion gab, zwei weitere (eine Sdure und eine N -freie
Base).

Da ich es im Muawin mitl einem dem Erythro-
phlein  sehr #dhnlichen Korper zu thun halte, so
durfte ich hoffen, bei gleicher oder iihnlicher Be-
arbeitung der Substanz gleiche oder idhnliche Spal-
tungsproducte zu erhalten; doch erfullte sich leider
diese Hoffnung nicht.

Ich erhitzte das Muawinsalz mil concentrirter
Salzsiiure sowohl aul dem Dampfbade, wie auch
im zugeschmolzenen Glasrohr im Kanonenofen auf
120—1H0°%; es enlsprach jedoch der Erfolg nicht
den Erwartungen.

Aeussere Umstiinde verhinderten mich weiter
in meinen diesbeziiglichen Versuchen fortzufahren.
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IV. Pharmakologischer Theil.

Bei der Unlersuchung von Stoffen aul ihre
pharmako-physiologische Wirkung auf den Thierorga-
nismus ist es vor allen Dingen gebolen, aul folgende
Punkte zu achten.

In erster Reihe ist einc genaue Beobachlung
der Allgemeinerscheinungen nach der Vergiftung an-
gezeigl. Ich war deshalb bemitht, nicht nur die
fiir Muawin bei allen unlersuchten Thierspecies all-
gemein charakleristischen Symptome zu beobachten,
sondern auch aul die f{ir verschiedene Thiergat-
tungen specifischen mein Augenmerk zu richlen,
und ich habe mir nur in wenigen Prolocollen eine
grossere Kiirze erlaubt, um mir nicht zu sehr
allzuhiufige Wiederholungen zu Schulden kommen
zu lassen. Ferner ist es bei toxisch wirkenden Sub-
stanzen erforderlich, fiir jede untersuchte Thierspe-
cies die kleinste noch todtliche Dosis festzustellen,
was ich erreicht habe, indem ich von einer anfangs
beliebigen Dosis in auf- oder absteigender Richtung
bei den wecileren Versuchen fortschritt, ohne darauf
zu achten, dass ich durch dieses willkiirliche Ver-
fahren einige Thiere mehr vergiftete, als grade noth-
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wendig gewesen wire, um meinen Zweck zn erreichen.
Hatte ich doch duarch dieses Vorgehen den Vortheil,
verschiedene Grade der tloxischen Wirkung beob-
achlen zu konnen.

Um endlich iiber das innere Wesen der Gift-
wirkung orienlirl zu sein, habe ich es in keinem
Falle unlerlassen, nach dem Tode eine genaue Sec-
tion vorzunehmen und die Krgebnisse, so gering-
figig und einformig sie auch waren, in den Proto-
collen zu verzeichnen.

Es ist selbsiredend von ganz besonderer Wich-
ligkeil, tiber die Ausscheidung und den Verbleib des
Gifles im Organismus Klarheit zu erhalten. Je nach
der Substanz, mil welcher gearbeilel wird, hal man
aul gewisse Organe und Organsysteme ganz beson-
ders sein Augenmerk zu richten. — Ich habe fin
diesbeziigliche Versuche auch eigene Kapitel ein-
gerichtel.

4. Wirkang auf einige wirbellose Thiere
und einige kleinere Wirbelthiere.

Von solchen uniersuchie ich:
Regenwiirmer,
Wasserschnecken,

Muscheln,

Tritonen und Froschembrvonen.

Ich brachle diese Thiere in Gefisse mit ver-
schieden concentririen Giftlosungen und beobachlete
die Wirkung des Gifles auf dieselben.
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Regenwiirmer slarben bei einer Concentra-
tion des Giftes von 1 : 25000 in 40 Minulen ab,
wogegen Wasserschnecken in einer Concen-
tration des Giftes von 1 : 30000 mehrere Stunden
lebten. Muscheln ertrugen cine Concentration des
Muawin von 1 : 50000 etwa 12 Stunden. Wiihrend
Froschembryvonen in einer Verdiinnung des
Gilles von 1 : 10000 nach 5—8 Minuten und einer
von 1 : 5000 nach elwa einer Slunde zu leben aul-
horten, erlrugen Tritonen erslere Lisung mehrere
Stunden und wurden duarch letzlere itherhaupt nicht
getodtet.

Dass die untersuchten niedern Thiere ecine un-
gleiche Resistenz gegen unsere Giftlosung zeigen, isl
wahrscheinlich von der Beschalfenheil ihrer Ober-
flichenbedeckung, d. h. von der Durchgiingigkeil ihrer
Hille abhiingig und nimmt kein grosses Interesse
fur sich in Anspruch; die Versuche mil vorge:
nannten Thieren zeigen uns aber, dass wir es im
Muawin mit einem starken Protoplasmagift zu
thun haben.

B. Versuche iiber die toxische Dosis und die
Allgemeinerscheinungen.

I. bei Kaltbliitern.

«a) Frosche.

Zu meinen Versuchen benulzie ich im Institut
iberwinterle Ranae temporariae.

Die Applicationsweise war hier, wie auch bei
Kroten und Schlangen eine subcutane.
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Versuch 1.

25. X, go. [s wird einem minnlichen Frosch vom 23,5
Korpergewicht 2 mg. M, subcutan injicirt, oder 85 mg. pro Kilo.
1oh. 35m. Injection.
1oh. gom. Dic willkiirlichen Bewegungen werden spur-
weise triger.  Der Trosch hilt die Extremitaten
nicht mehr in normaler Weise, sondern gespreizt,
besitzt aber die Fiahigkeit zu springen.

1oh, som. Der Frosch liegt mit gespreizten Vorderbeinen
oline Bewegung und macht nur auf starkere
mechanische Reize schwache Sprungbewegungen.
Er vertrigt dic Riuckenlage und hilt dic Iinter-
beine gestreckt.

11t h. — m. Extramitaten gelahmt.  Der Irosch liegt wic
leblos da und reagirt kaum auf die stirksten
mechanischen Reize.  Iindlich hort jede Reaction
auf.

Krampfanfalle sind nicht gewesen; nur
hin und wieder einige zuckende Bewcegungen in den
hintern Extremititen, Beim Anfassen der Zunge reagirt er
nicht, zicht sie aber beim Loslassen derselben schnell zuriick,
11 h 1om Tod

Scctionsbefund: Bei Freilegung des Herzens wird
dasselbe in ausgesprochener Systole gefunden. Ausserdem
bedeutende Schleimmengen im Munde.

Versuch 4.

Es wird einem mannlichen Frosch von 36,0 Gewicht

2 mg. in den Riuckenlymphsack injicirt = 55 mg. pro Kilo.

1oh. tom. Injection. Gleich darauf lebhafte Sprungbe-
wegungen,

roh. 15 m. Sitzt rchig. Auf mechanische Insulte sind die
Sprungbewegungen noch lebhaft

toh. zom. Dic willkiirlichen Bewegungen haben an I.eb-
haftigkeit verloren,
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10h. 3om. Es sind schon starke Insulte erforderlich, um
Bewegungen hervorzurufen, die aber schr trige
bleiben.

12h. gom. Vorderbeine gespreizt; Hinterbeine gestreckt.
Auf den Ricken gelegt macht cr vergebliche
Versuche, sich umzudrchen.

1zh, som. Der Herzschlag noch sichtbar, der Frosch liegt
aber in der vorhin beschricbenen Stellung wie
todt da. Auf starke mechanische Reize macht
er schwache bald vorubergehende, zuckende Be-
wegungen,

th. — m. Herzbewegung noch sichtbar, der Irosch rea-
girt nicht mechr auf mechanische Reize, wohl
aber auf clectrische Reizung der Haut iiber dem
Rickenmark, wic auch auf local electrische.

rh. 5sm. Tod. Nach dem Ilfcrestillstand macht der
Frosch noch Bewegungen und respirirt.

Section: Ventrikel hochgradig systolisch.

Versuch 5.

Ein Frosch (Weibchen) von 38,0 erhalt 1t mg. in den
Rickenlymphsack == 20 mg. pro Kilo.
9h gom. Die Symptome bestehen in Tragheit und pare-

tischem Zustand. Zweimal traten Krampfe auf,
1th zom., Tod.

Section: Nach Abtragung des Sternums findet
sich der Ventrikel in hochgradiger Systole.
Nach wenigen Augenblicken beginnt das Ilerz, wahrschein-
lich durch den Einfluss der Atmosphire und der Berithrung,
in unregelmissiger Weise zu schlagen, was etwa 15 Minuten
anhilt, um dann in Systole stehen zu bleiben.

Versuch 6.

Einem Frosch (Midnnchen) von 32,5 Gewicht wird 1 mg.
in den Rickenlymphsack injicirt == 30 mg. pro Kilo.
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1oh. 33 m. Injection. Kurze Zcit sehr unruhig.

1oh. 45 m. Reagirt trige auf tactile Reize. Ruckenlage
wird nicht vertragen.

1oh. 55 m. Die active Bewegungsfahigkeit ist sehr gering.
Prompte Reaction auf electrische Reizung der
ITaut iiber dem Riickenmarlk, ebenso auf local
clectrische Reize,

t1h 1om Tod.

Scction: Hochgradige Systole der Kam-
mer. Die Vorkammern prall gefulle. Sonst nichts Ab-
normes,

Versuch 9.

Einem mittelgrossen Frosch (Weibchen) von 36,0 in-
jicirte ich um oh. 15 m. in den Ruckenlymphsack 0,2 mg.,
oder 5,5 mg. pro Kilo.

s ist bis zum folgenden Tage keine Wirkung des
Giftes wahrzunchmen.

Versuch 10.

Ein weiblicher Frosch von 32,0 Korpergewicht crhalt
in den Lymphsack um ¢ h. 15 m. 0,2 mg.,, oder 6 mg.
pro Kilo.

Tiine viertel Stunde nach der Injection traten bald
voriibergehende, leichte Zuckungen auf, die einem pareti-
schen Zustand Platz machen. Am folgenden Tage ist
der Frosch wieder ganz normal

Versuch 32.

2. XI. go. Einem weiblichen Frosch von 30,0 wird
in den Riickenlymphsack 0,5 mg. injicirt, oder 17 mg.
pro Kilo.

Nach Symptomen, die den in den frihern Versuchen
beschriebenen gleichen, tritt der Tod nach 1 3/s Stunden ein,
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Es waren nur leichte Zuckungeun vorhanden.

Section: Herzbefund wie in fritheren Versuchen.
Im Munde viel Schlcim.

Versuch 33.

2, XI. go. Ein minnlicher I'rosch von 17,0 Gewicht
erhalt in den Rickenlymphsack o0,25 mg., oder 15 mg.
pro Kilo.
4h. zom. Injection. Nach cinem kurzen Aufrcgungszu-
stand folgt um

4h. 3o0m. grosse Trigheit, die immer zunimmt. Tactile
Reize rufen geringe Reaction von Sciten des
Thiercs hervor.

4h. 45 m, Status idem. Rickenlage wird vertragen.

4h 55 m. Kilonische Krampfe und darauf dauernder Teta-
nus.  Hin und wieder Zuckungen.

5h. 1cm. Es macht sich eine starke Parese der hintern
Extremitiaten geltend. Diese nimmt in hohem
Grade zu. Die Lahmung geht bald auf die vor-
dern iibcr, Vordere und hintere Extremitiaten
sind gestreckt und werden bei Insulten nicht cin-
gezogen, Local electrische Reizung hat wohl
Erfolg, in geringem Grade auch die vom Rucken-
mark aus,

5h. 35 m. Herzstillstand.,  Athmung besteht noch kurze
Zeit fort,

Section: Herzkammer in Systole.

Versuch 54.

24. 1. g1. Finem grossen minnlichen Frosch von 49,0
Korpergewicht wird Y3 mg. in den Lymphsack injicirt, was
6,8 mg. pro Kilo ausmacht.

3h. 30m. Injection. Gleich nach der Injection heftige
Sprungbewegungen.
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3h. 30m. FKine gewisse Mattigkeit und Schlaffheit macht
sich bemerkbar, Riickenlage wird nicht vertragen,
aber dic Wendung auf den Bauch geschiceht trage
und mit Mihe. Sprungbewegungen werden auf
tactile Reize wohl ausgefuhrt, jedoch mit sicht-
barer Mithe und die rechte hinterc Extremitiit
erscheint dabei paretisch.

4h 1om. Sprungbecwegungen werden auch auf starke
Insulte nicht mechr ausgefuhrt.  Rickenlage wird
vertragen. Hintere Extremititen gelahmt; vor-
dere in geringerm Grade. Am ganzen Korper
fibrillire Muskelzuckungen bemerkbar.

4h zom. Status idem. ZElectrische Reizung von der Haut
uber dem Ruckenmark aus hat geringe Reaction
cur Yolge, Querleitung ist aufgchoben. Auf local
electrische Reizung erfolgen prompte Rceactionen.

4 h. zg m. Herzstillstand ; bald hierauf stcht auch dic Ath-
mung still.

Section: Ventrikel hochgradig contra-
hirt, Vorkammern stark ausgedehnt.

Versuch 55.

Einem minnlichen Frosch von 30,0 wird 0,15 mg. in
den Riickenlymphsack injicirt == 5 mg. pro Kilo.

Bald nach dcr Injection stellt sich grosse Tragheit der
willkiirlichen Bewegung ein. Im Ucbrigen zeigt der Frosch
nichts Abnormes und am folgenden Tage verhialt er sich
ganz normal.

Versuch 56.

24. I o1. Einem minnlichen Frosch von 34,0 Gewicht
wird 0,2 mg. in den Riickenlymphsack injicirt, oder 5,9 mg.
pro Kilo.

3h. som. Injection. Anfangs etwas unruhig, wird cr
schon nach wenigen Minuten trige und reagirt
auf tactile Reize sehr schwerfallig.




4 h, 30 m. Dierechtevordere Extremitat in geringem Grade,
die hintere dersclben Scite vollstandig gelihmt.
Die Extremititen der linken Scite haben cbenfalls
ihre normalce active Bewegungsfahiglkeit cingebiisst,
aber in bedeutend geringerm Grade, als die der
rechten Scite. Sprungbewegungen kénnen nicht
mehr ausgefulirt werden, anstatt dessen macht
der Frosch cigenthiimliche Schwimmbewegungen,
indem cr sich, auf dem Bauche liegend, schnellend
fortschicbt. Electrische Reize auf die Tlaut tiber
dem Riickenmark haben schwache Reactionen zur
IFolge, dagegen ist bei localer clectrischer Reizung
kecine Einbusse der Reaction zu bemerken,

5h, com. Ted.

Section: Befund wice friher.

Aus  vorliegenden  Versuchen st ersichilich,
dass die letale Doszig 5,9 mg pro Kilo
Frosch betrigt und dart der eine Versuch (Vers.
10), in welchem 6 mg. pro Kilo nicht tédtlich wirkten.
unsern Schluss nicht tangieren, wenn man die niichst-
liegenden Versuche betrachtet: denn 9,5 mg. pro Kilo
(Vers. 9) riefen nur sehr leichte, bald voriiberge-
hende Symplome hervor, withrend 6,8 mg. unler
allen charakteristischen Krscheinungen in kurzer Zeit
zum Tode fithrten. Pro Frosch wiwede die todtliche
Dosis etwa 0,2 mg. belragen, eine Zahl, welche das
Muawin in die Reihe der sehr stark wirkenden Gifte
stellt. Der Tod erfolgte 35 Minuten his 1 Stunde
40 Minuten nach der Injeclion.

Von den hierbei auftretenden Symptomen sind
als constante zu bezeichnen:

Anfingliche Unruhe, Trigheit, Apathie,
Parese, dann gewodhnlich Paralyse; nur bei
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mittleren todtlichen Dosen tritt nach der Parese noch
cine Erscheinung auf, wie sic bei andern Korpern
der Digitalingruppe nicht, oder wenigstens nicht so
hervortrelend in dem Symptomencomplex auftritt,
niimlich klonische Krimp (e, die aber bald ihren
Charakter verlicren und in tonische tbergehen.
Bei kleinen und relativ grossen Dosen Iraten sie nicht
auf, sondern die Paresc ging zuriick oder sie ging
ohne Zwischenerscheinungen direkt in Lithmung tiber.
Qualitaliv scheint das Muawin in diescr
llinsicht mit dem Erythrophlein!) in sei
ner Wirkung iibercinzustimmen; doch traten
die Krimpfe in meinen Versuchen weder
<o constant auf (in 11 Versuchen nur 3
Mal), noch waren sie so intensiver Natur,
wie es fitr Erythrophlein angegeben wird.
Die von Harnack fuv Frvthrophlein bheschriebenen
Erscheinungen, wie Aufgelriebensein des
Bauches und den: sogenannten Schreireflex
habe ich in keinem Fall heobachtet.

Ich stellle mir nun die Aufgabe, den Ursprung
der Krimpfe zu eruiren. zu welchem Zweck ich die
Versuche 91 und 93 anstellte.

Diese Versuche sagen uns, dass eine reizende
Einwirkung nur auf Centra der Medulla
oblongata stattfindet, denn nach Ablragung
des [lirns tritt cine Aenderung des Bildes nicht ein,
withrend nach Beseitigung des verlingerlen Markes
die Kriimple sofort verschwinden. Dic Reflexthitig-

1 Loe
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keit war gewdhnlich herabgeseizt, bestand jedoch
bis zum Tode. In manchen Fillen fand ich im
Munde eine grossere Schleimansamimlung, was ein
Beweis fiir bestandenc Brechneigung sein diirtie.

Als ganz charakscristischen und sleligen Befund
aber muss ich den syslolischen Herzslillstand her-
vorheben.

Versuch 9I.

30. IV. g1. Einem mannlichen Frosch von 28,0 Ge-
wicht wird 0,5 mg. = 18 myg. pro Kilo in den Rucken-
lymphsack injicirt.

oh. 1om, Injection. Gleich daraul lebhafte Sprungbe
wegungen,

oh. 15 m.  Spontanbewegungen sowohl, als auch die reflee-
torischen nehmen an Lebhaftigkeit ab und werden
mehr und mechr trage.

oh. 25 m.  Starke Zuckungen der Extremititen, verbunden
mit fibritliren, IZs wird glcich nach dem Auf-
treten der Zuckungen die Decapitation ausgefiihrt
mit vorsichtiger Fortnahme des Hirns. Die Zuckun-
gen horen zwar auf, um aber nach wenigen
Augenblicken wieder zu erscheinen,  Sofort Ab-
tragunyg der Medulla oblongata und die Zuckungen
verschwinden fiir immer.

Versuch 93.

. V. g1. Fin Frosch (Miannchen) von 24,0 erhalt in
den Lymphsack 0,5 mg. =—— 21 mg. pro Kilo.
5h. gom. Injection.
6h. 10m. Ziemlich heftige Kraimpfc klonischen Charakters.
Die Abtragung des Hirns verindert das Bild nur
fiur einen Augenblick, indem alsbald eine Fr-
schlaffung des Froschkérpers einzutreten scheint.
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Gleich darauf aber sind dic Krimpfe in ihrer
fritheren Stirke wieder da. s wird nun das
verlingerte Mark stiickweise vorsichtig entfernt
und die Krimpfe 16sen sich allmihlich und sind
nach Beendigune der Operation vollstindig ge-
schwunden, um auch spiter nicht mehr zu er-
scheinen,

h) Krioten.
Versuch 62.

Einer Krite {Bufo vulgaris) von 48,0 Gewicht wird
/4 mg. (0,000235) subcutan injicirt, was § mg. pro Kilo aus.
macht.

Im Laufe der Beobachtung, dic auf mehrere Stunden
ausgedehnt wird, kann ausser einer bald voriibergchenden
Triigheit nichts Abnormes wahrgenommen werden,

Derselben Krite wird am folgenden Tage 1 mg. = 20
mg. pro Kilo in den Riickenlymphsack injicirt.
toh. 1o m. Injection. Anfingliche Unruhe.
ioh, 20m. Vertriigt die Riuckenlage,
10h, 3om. Kann keinc Sprungbewegungen ausfithren. Auf

tactile Reize macht sic Schwimmbewegungen.
10h, g0m. An denExtremitiiten fibrilliire Muskelzuckungen,
10h. 45. m. Klonische und tonische Krimpfe, darauf davern-
der Tetanus.,
1o h, 55 m., Merzstillstand, Athembewegungennochsichtbar,

Section: HMHcerzkammer in Systole.

Versuch 63.
Liner Krite (Bufo vulgaris) von 54,0 Kirpergewicht
wird 1/, mg, (0,0003) in den Riickenlymphsack injicirt = g

mg. pro Kilo.

Es macht sich nur eine auf tactile Reize trigere
Reaction bemerkbar. Dersclben Krote wird am folgenden
Tage 3/a mg. (0,00075) injicirt, was 14 mg. pro Kilo aus-
macht.
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9. h. 30m. Injection.

9 h. 35 m. Bewegungen werden triger. Riickenlage wird
nicht vertragen,

9h. gom, Status idem.

oh. 45 m. Riickenlage wird daucrnd vertragen.

9h. 55 m.  Sprungbewegungen werden auf tactile Reize
nicht ausgefiihrt. Die Krite bewegt sich schwer-
fillig fort, wobei dic hinteren Extremitiiten nach-
geschleppt werden,

1o0h. 5m. Tactile Reize lésen schnell voriibergehende
Zuckungen aus.

10h. zom. Klonische und tonische Krampfe, die sich noch
einige mal wiederholen.

ITh. 1om. Tod.

Section: Kammer hochgradig systolisch.

Die letale Dosis fur Krioten betrigl 14
mg. pro Kilo, welche Dosis wenig grosser ist,
wie die fir Kreuzolter und fast 3 Mal grisser, wie
die fur FKrosche.

Wird noch der in einem spiiteren Kapitel Tolgende
Versuch 67 herangezogen, so ersichl man, dass die
Wirkung des Giftes auf Kroten qualitativ
ganz analog der auf Frosche ist, d. h. das
Muawinsalz bringt am Krilenherzen ebenso digitalis:
arlige Wirkungen hervor, wie am Froschherzen, was
als sehr bemerkenswer(h hervorgelioben zu werden
verdient, da Kriten sich gegen Digitalissubstanzen
keineswegs wie Friosche zu verhalten scheinen.

So hal Zotos gefunden, dass Cerberin '), wel-
ches nach allen Seiten den Digitalischarakler zeigl
auf Kroten keine Wirkung ausiibl.

i

1) Zotos N. Zotos. Fin Beitrag zur Kenntniss des Cerberins.
Diss. Dorpat 1892,
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Ein andrer College, Goldenberg, dessen Arbeit
zur Zeit noch nicht verodffentlichl ist, erzielte mit
einem Infus aus fol. Digit. ferrugin. bei Krolen keine
Wirkung, obgleich er denselben die 6-fache Dosis wie
Froschen einverleible.

Gegen Muawin verhallen sich Krolen cualitativ
genau <o wie Friosche, nur mil dem Unterschiede,
dass sie gegen das Gift resislenter sind.

¢) Kreuzolter.

Die von mir benulzten Exemplare gehirten zur
Gattung der Vipera Berus.

Versuch 3.

Einer Krecuzotter von 42,0 Gewicht wird subcutan

2 mg. injicirt == 48 mg. pro Kilo.

11 h. zom. Injection.

ith, 3o0m. Krampfiutige Bewegungen, indem die Schlange
sichh hin und her windet,

11 h. 35m. Die Schlange hilt das Maul weit aufgesperrt.
Status idem.

11 h. 45 m. Die Krimpfe haben aufgehért. Das Thier
liegt ohne Bewegung, wie todt, macht aber auf
tactile Reize kurzdauerndc krampfartice Beweg-
ungen. Dieser Zustand dauert bis zum Eintritt
" des Todes an.

izh, 35 m. Zu eciner Zeit, in der die stiarksten mechani-
schen Insulte keine Reaction hervorrufen, thut cs
noch die electrische Reizung, sowohl die locale,
wie auch die von der Haut iiber dem Riickenmark.

Beider Freilegung des Herzens finde ich dasselbe
in stark contrahirtem Zustand,




Versuch 14.

Einer Kreuzotter von 30,5 injicire ich 1 mg. subcutan,

was 33 mg. pro Kilo ausmacht.

o h. gom. Injection.

oh. som. Das Thier liegt trige und reagirt nur schwach
auf mechanische Recize., Dieser Zustand nimmt
an Intensitit immer zu.

toh. 25 m. Complete Lihmung. Herz schliagt fort.

11 h. —— m. Kein Herzschlag. Derselbe kann aber durch Be-
rithrung der TTerzgegend hervorgebracht werden.

11 h. 35 m. Herz schligt nicht mchr.

Section: Ventrikel in hochgradiger Systole.

Versuch 16.

12h. Line Kreuzotter von 41,0 Gewicht erhilt o,5
mg. subcutan — 12 mg. pro Kilo,
1z h, 15 m. Die Schlange licgt ohne Bewegung, das Maul
weit aufgesperrt und auf Berithrung leicht zuckend.
1 h. 20 m. Complete Lihmung,
3h. — m. Das IHerz schligt nicht mehr, thut es aber,
sobald die Herzgegend mechanisch gereizt wird.
z2h, som. Tod. Auf clectrische Reizung werden nur
wenige, schwache Reflexbewegungen ausgelost.
Section: Ventrike!l stark contrahirt.

Versuch 20.

3h. 4qom. Eine Kreuzotter von 29,5 Korpergewicht

erhilt subcutan 0,25 mg. = 8,5 mg. pro Kilo, Es treten
absolut keine Verinderungen auf.
6 h. — m. Dasselbe Thier erhilt 0,5 mg., oder 17 mg.

pro Kilo subcutan.
Nach und nach werden die Bewegungen triiger. Die
Reactionen auf mechanische Insulte nehmen allmihlich ab.
Das Maul wird stets offen gehalten,
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oh. 15m. Todt gefunden.
Section: Ventrikel in Systole. Vorkammer stark
ausgedehnt.

Versuch 28.

Itiner Kreuzotter von 120,0 Gewicht wird 1,5 mg.
subcutan injicirt, oder 12,5 mg. pro Kilo.
oh. 3om. Injection. Dic Schlange liegt den ganzen Tag
wie leblos, das Maul weit offen. Sonst ist nichts
Besonderes wahrzunehmen, Mechanische Reize
rufen anfangs geringe, spater gar keine Reactionen
hervor. Auf clectrische Rcize von der Tlaut iiber
dem Riickenmark aus erfolgen schwache, auf locale
electrische Reizung stiirkere Reactionen.
1o0h. — m. Todt gefunden.

Section: Befund, wie im vorigen Versuch.

Vearsuch 29.

29. IX. go. Einc Kreuzotter von 37,0 erhilt subcutan
0,25 mg. = 7 mg. pro Kilo.
Es ist bei dersclben ausser eincr bald vorlibergehenden
Trigheit. nichts Besonderes zu constatiren,
4. X. go. Derselben wird 0,4 mg., oder 11 mg. pro
Kilo injicirt.
2h, ——m. Injection. Gleich nach der Injcction Unruhe,
die nach kurzer Zeit vorubergeht.
2h, 3o0m. Trige Reaction auf mechanische Reize.

3h, —m. Stark paretisch.
3h. 30m., Status idem. Der Zustand bleibt bis zum Tode
derselbe.

6h. som. Tod.
Characteristischer Scctionsbefund.

Versuch 30.

30. IX. go. Line Kreuzotter von 33,0 6‘1hd]t subcutan
0,5 mg, oder 15 wmg. pro Kilo.
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11 h. -— m. Injection. Upnruhe.

2h. 30m. Auf mechanische Insulte sehr geringe Reaction,
Sonst ist nichts Besonderes wahrzunehmen, Die-
ser Zustand nimmt an Stirke immer zu bis zur
vollstandigen Lihmung.

5 h. 20 m. Tod.

Gewohnlicher Sectionsbefund.

Von den wenigen Vergiftungserscheinungen, die
an der Schlange wahrgenommen werden konnten,
sind hervorzuheben : ein bald nach der Vergiftung
sich einstellender lihmungsartiger Zustand,
eine starke Abschwiichung der Reflexe, be-
sonders gegen mechanische, aber auch gegen elec-
trische Reize, sic bleiben aber, wenn auch in mehr
oder weniger abgeschwiichtem Grade erhallen, das
Maul hielten die Thiere gewbdhnlich weit aufge-
sperrt, was man auf Brechneigung zuriickfuhren
dirfte.  Krimp e waren nur in einem Falle (Vers. 3)
zu beobachten. In dieser Hinsicht zeigen Schlangen
zum Unterschied von Froschen cin ganz anderes Ver-
hallen, denn wihrend bei letztern es mittlere Dosen
sind, die dieses Symplom hervorrufen, war es bei
jenen grade die grosste Dosis.  Im Allgemeinen ver-
hielten sich Schlangen viel resistenter gegen das Gift als
Frosche, denn nicht nur war die niedrigste
1odtliche Dosis eine bei Weitem grossere
(11 g pro Kilo), sondern der Tod trat auch
nach der Vergiffung viel spiler ein.

Der syslolische Herzstillstand war
ganz wie bel Froschen stets zu constatiren.
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2. bei Warmbliitern.

Zu meinen Versuchen dienten mir ITgel, Ratlen,
Eichhornchen, Hunde, Katzen, Kaninchen und Vogel.
Das Gift wurde mit Ausnahme von zweien Iillen
(Vers. 66 und 70) subcutan applicirt.

a) Igel.

Versuch 7.

4. IX. go. LEs wird cinem Igel von 320,0 1 mg. subcutan
injicirt = 3,1 mg. pro Kilo.

Im Il.aufe eines ganzen Tages war nichts Abnormes
wahrzunehmen und auch am folgenden Tage war das Thier
vollkommen gesund.

Versuch 8.

5. IX. go. Da in Versuch 7 T mg. im I.aufe von etwa
36 Stunden keinerlei Erscheinungen hervorrief, so wurde
demselben Igel 2 mg. subcutan einverleibt, was 6,2 mg. pro
Kilo betrigt. Diese Dosis rief bald nach der Injection eine
schnell voriibergehende Depression bei dem Thiere hervor.

Versuch 15.

21. IX. g0. Dem Igel aus Versuch 8 wird 3 mg., oder
9,3 mg. pro Kilo subcutan injicirt.
oh. 45 m. Injection.
oh. ;0m. Legt sich auf die Seite und verharrt in dieser
" Lage. Die Reactionen auf mechanische Insulte
sind sehr trage,
1oh. 15 m. Derselbe Zustand in noch héherem Grade.
1oh. 3om. Das Thier bleibt in jeder ihm gegebenen Lage,
ohne eine andere einnehmen zu kénnen und ist
auch nicht mehr im Stande sich zusammenzurollen.
Selbst wenn die niclit geschiitzten Bauchdecken

3*
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mechanisch insultirt werden, erfolgen doch keinerlei
Abwehrbewegungen, In derselben Iage und in
demselben Zustande verbleibt das Thier bis zum

22, IX. 5 h,, wo cs ohne vorhergegangene sonstige Er-
scheinungen stirbt.

Section: Der linke Ventrikel, stark con-
trahirt und blutleer, zcigt mehrere linsen- bis stecknadelkopt-
grosse Ecchymosen. Der rechte Ventrikel ist
ziemlich stark durch Blug ausgedehnt, Sonst nichts Abnormes.

Versuch 24.

20. IX. go. Einem Igel von 620,0 Gewicht werden
7 mg. subcutan injicirt, was 11 mg. pro Kilo ausmacht,
1h. 2o0m. Injection,
1 h. 30m. Nimmt die Seitenlage cin und macht bei me-
chanischen Insulten schwache Zuckungen, die mit
Aufhoren des Reizes verschwinden.
2h. . — m, DParetisch, Seitenlage.
Das Thier bleibt bis zum Tode, der am
27. IX, 10h, 1om. erfolgt, in derselben Lage, auf
stirkere tactile Reize nur schwach mit den vordern Extre-
mititen reagirend.
Section: Beim Abzichen der Haut findet sich in der
Brustmuskulatur der linken Seite eine ausgedehnte Blutung.
Das rechte Herz durch Blut ausgedehnt; der
linke Ventrikel stark contrahirt, enthilt wenige Blut-
gerinnsel.
D arm sehr blass,

Versuch 19,

22. IX. go. Einem Igel von 6820 Gewicht wird sub-
cutan 5 mg. injicirt == 7,3 mg. pro Kilo.
3 h, 30m. Injection.
3h. qom. Bewegungen werden trige. Das Thier nimmt
constant die Seitenlage ein und macht bei jeder
Beriihrung leichte zuckende Bewegungen, die mit
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dem Aufhoren des mechanischen Insultes sofort
sistiren. Diesen Zustand beobachtete ich bis

6h. 40 m. Am folgenden Tage hat sich das Thier voll-
stiandig erholt,
2. X. go. 11 h. Dassclbe Thier erhalt 6 mg. subcutan,
was 8,8 mg. pro Kilo ausmacht.
1th, jom. Es treten starke Wirgbewegungen auf, die
mit kurzen Unterbrechungen fast bis zum Tode
anhalten,

1th. 1gm, Nimmt die Scitenlage ecin und reagirt nur
schwach auf mechanische Reize.

11 h, 2o0m. Hinterc Extremititen stark paretisch. Die Pa-
resc nimmt immer zu,

2h. 3o0m. Tod.

Section: Auf der rechten Brusthilfte cin wenig tict
in die Muskulatur greifender, circa 3 Cm. in der FFliche aus-
gedehnter Blutcrguss. Decr linke Ventrikel
cxcessiv contrahirt und vollkommen blutleer. Der rechte Ven-
trikel wenig contrahirt, enthalt fliissiges und geronnencs Blut.

Sonst nichts Abnormes,

Versuch 27,
28. 1X. 00, 9 h. 30m. Ein Igel von 810,0 crhalt subcu-
tan 6 mg:. == 7,4 mg. pro Kilo.
1oh., —m. Nimmt die Seitenlage cin. Auf dic Beine ge-
bracht, vermag er sich nicht auf denselben zu
halten. Wiirgbewegungen. Auf Beriihrung ganz
leichte und kurzdauernde Zuckungen.
Dasselbe Bild wihrend des ganzen Tages,
20. IX. go. 9h. Todt gefunden.
Scction: Inder Brustmuskulatur der rechten Seite
ein dic ganze Muskeldicke durchsetzender Bluterguss

von geringer Flichenausdehnung. Am Ierzen der
: charakteristische Befund, Darmtractus
: blass.

Die kleinste todlliche Dosis pro Kilo Thier be-
trigt fur Igel 7,4 mg. Ausser Wilrghewegungen er-
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scheinen als hervortretende Vergiftungssymptome Hin-
filligkeit, Parese und Paralyse, Krimpfe sind ent-
weder garnichl, oder in Form schwacher, bald vor-
iibergchender Zuckungen gewesen. DBei der Section
findet man [fast in allen Fillen einen ausgedehnteren
subculanen Blulerguss. ‘

Der Tod tritt 4-—-381 Stunden nach der Ver-
giftung ein.

b) Ratten.
Versuch 36.

5. XI. go. Liner weissen Ratte von 126,0 Gewicht wird
1 mg. subcutan injicirt == 8 myg. pro Kilo.
11 h. 30m. Injection. Wird bald unruhig, lduft umher und
ist sehr empfindlich.
11 h. gom. Triger Zustand. Geringe Reaction auf Reize.
12h. 30m. Erscheint wieder vollkommen gesund.

Versuch 38.

14. XII. go. Die Ratte aus Versuch 36 erhilt 2 mg.
subcutan, oder 16 mg. pro Kilo,

Ausser einer grossern Tragheit der willkiirlichen und
reflectorischen Bewegungsfihigkeit ist nichts Auffalliges wahr-
zunehmen,

Nach etwa 2 Stunden stellt sich die Fresslust ein und
sie erscheint ganz gesund,

Versuch 45,

20. X1I. go. Eine grosse weisse Ratte von 162,0 Kérper-
gewicht erhdlt subcutan 2,5 mg. == 15,5 mg. pro Kilo.
11 h. 3o0m. Injection. Lebhafte, kurzdauernde Unruhe.
45 » Traurigkeit. Sitzt still.
ts > Entflieht nur stirkern tactilen Reizen, wobei
die Bewegungen schleppend sind,
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12h. 10m. ILeichte Zuckungen, die bald schwinden. An

diesem Tage ist ausser der Depression und dem
paretischen Zustand nichts zu bemerken.

Am folgenden Morgen wird das Thier wieder

ziemlich munter getunden, doch ist die Fresslust

noch gering. Nach und nach erholt sich das Thicr.

Versuch 46.

20, XII, go. Der Ratte aus Versuch 38 wird 3 mg.
subcutan injicirt, oder 24 mg. pro Kilo.
4h. 15 m.  Injection,
4h. 30m. Die Wirkung beginnt sich durch grissere Trig-
heit des Thieres zu zcigen: tactile Reize verjagen
es nicht mehr ; es rcagirt nur durch Beissen, ohne
jedoch den Ort zu wechseln. Die Athmung wird
angestrengt, frequent.
sh. tom. Man kann das Thier insultiren, ohne gebissen
zu werden,
30m. Status idem.
som. Es treten starke klonische Krampfe auf
die etwa 3 Minuten anhalten. Das Thier ist da-
rauf ganz erschopft. Es mimmt die Scitenlage
 ein, die Extremitdten weit von sich streckend.
Starker Speichelfluss, Athmet angestrengt.
Die Beobachtung, die sich an diesem Tage bis
7 h. 30 m, erstreckt, hat noch folgendes zu con-
statiren. Von Zeit zu Zeit treten in einzelnen
Korpertheilen leichte Zuckungen auf, so z. B.
in ciner Extremitit, vornehmlich aber ist der
Unterkiefer Sitz dieser Zuckungen, die hier auch
" starker sind.
21. XIL go. oh. 15m. TFinde die Ratte trotz der
Heftigkeit der Symptome am vorhergegangenen Tage
am Leben, aber schwer krank. Sie hatte in der Nacht
ihre Lage wahrscheinlich nicht gewechselt. Starker Speichel-
Auss. Entleerung blutigen Harns. Ununterbrochener Unter-
kieferkrampf., In kurzen Zwischenrdumen trcten Zuckungen

ot
ey
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in einzelnen Extremititen auf: seltener auch die des ganzen
Korpers. Der Kopf wird fortwihrend pendelartig von einer
Seite zur andern bewegt. Die lage kann activ nicht ver-
dndert werden. Extremititen vollstindig gelihmt. Athmung
sehr angestrengt und frequent. Dieses Bild besteht ohne
Verdnderung den ganzen Tag.

22, XIL go. 1o0h. Todt getunden.

Die Section giebt folgendes Resultat: Am Nasen-
eingang geronnenes Blut. Der linke Veuntrikel hoch-
gradig contrahirt und absolut blutleer zeigt eine Menge
subendocardialer FEcchymosen, Dic rechte Kammer
missig  zusammengezogen enthilt geronnenes Blut, Vor-
kammern mit geronucnem und flissicem  Blut gefiillt.
An beiden Ventrikeln auch cinige subpericardiale Blutaus-
tritte. Ander rechten Lunge zwei mehr als stecknadel-
kopfgrosse Iiechymoseny an der linken mehrere kicinere,

Darmtractus blass, miissig contrahirt.

IMarnblasc leer und nicht contrahirt, Die Blasen-
schleimhaut zeigt vicle Blutaustritte.

An den andern Organcen nichts Abnormes.

Versuch 51I.

2r. XIL go. Einer weissen Ratte von 1640 Gewicht

wird 3 mg. subcutan einverleibt = 18 mg. pro Kilo.
toh. — m. Injection. Anfingliche Unruhe,

1oh, 15m. Es macht sich eine auffallende Schwiiche und
Iinfilligkeit bemerlkbar.

rrh. —m. Das Thier liegt, die Augen geschlossen, in
seitlicher I.age und nur durch stirkere tactile
Reize wird es veranlasst den Ort zu wechseln,
wobei der Gang taumelnd ist; biswcilen knickt es
zusammen und bleibt in der unbequemsten Stel-
lung liegen. Starker Speichel- und Thrinenfluss.
Dieser Zustand nimmt an Intensitit zu.

2h, — m. Ist nicht mehr im Standc einen Ortswechsel
auszufithren. Woll kann es durch stirkere In-
sulte zu einem solchen Versuch veranlasst werden,
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ist aber nur im Stande kaum ein paar unsichere
Schritte zu machen, um dann zusammenzubrechen,
wobei wihrend des Sichhinschleppens ein Zittern
durch den ganzen Korper geht.  Spiter kann cs
auch diese schwachen FFluchtversuche nicht mchr
ausfithren, sondern gicht bei starken Insulten den
Schmerz nur durch Quicken kund, Zu dicscr
Zeit werden Reflexbewegungen noch  ziemlich
prompt ausgcfithrt, Die Athembewegungen sind
frequent, oberflichlich, angestrengt.

2.h. 13m, Estreten starke klonische Kriampfe auf,
dic 3—4 Minuten anhalten,

Dicser beschricbene  Zustand  erfihet  im Laufe  des
Tages im Allgemeinen keine Aenderung.  Lis treten noch
einige Mal mehr weniger starke Zuckungen auf, aber
nur ein Mal noch ausgesprochene Krimpfe von tonischem
und klonischem Charakter, die mit Tctanus, Trismus
und Opisthotonus ihren Abschluss finden.  Am Abend
hat dic Ilinfilligkeit, wenn iiberhaupt noch maoglich zuge-
nomimen,

22, XII. go. oh. 30m, Die Ratte wird im héchsten
Grade besudelt vorgefunden, obgleich sie am Abend vorher
in einen -reinen Behiilter gebracht worden war, Die fre-
quenten, sehr oberflichlichen Athembewegungen verrathen
noch allein, dass das Thier am Lecben sei. Dicser todes-
ihnliche Zustand wird um
rth, zom. Durch kurzdauernde leichte Zuckungen

unterbrochen und das Ilerz stcht still,
wihrend noch nach dem Herzstillstand
cin paar Athembewegungen crfolgen

Scetion: Dic Zunge ist weit vorgestreckt und fest
zwischen den Zihnen eingeklemmt. Der linke Ventrikel
fiihlt sich steinhart an, ist blutleer und weist
mehrere subendocardiale FEcchymosen auf. Der rechte
Ventrikel missig contrahirt, cnthilt cinc betrichtliche
Menge fliissigen und geronnenen Bluts, Vorkammern
durch Blut ausgedehnt.




L ungen hochgradig hyperamisch mit vielen subpleu-
ralen Ecchymosen.

Darmtractus blass, wenig gefillt und missig
contrahirt.

Harnblase contrahirt, enthilt wenige Tropfen klaren
Harns. Andere Organe normal.

Die kleinste todtliche Dosis betrug fir
Ratten 3 mg. pro Thier und 18 mg. pro Kilo.

Die Vergiftungserscheinungen waren bei densel-
ben von idusserst heftigem Charakter, sehr viel
stirker als bei Igeln und auch andern Thierarten.

In den Fillen, in welchen Kriimpfe auftraten,
und zwar wurden diese erst durch 2,5 mg. pro Thier
und 155 mg. pro Kilo hervorgerufen, waren sie
von ausserordentlich heftiger Natur, wiederholten
sich sehr hiufig und erschienen in allen Formen.
Ebenso wie dic Krimpfe waren auch die anderen
Symptome sehr schwere und doch  widerstanden
diese Thiere dem Gift relativ lange, denn der
Tod trat erst 26-—36 Stunden nach der Vergiftung
ein. Im Versuch 54 waren nach dem Herzstill-
stand noch Athembewegungen sichthar, ein
Phiinomen, dass auch bei andern Thierarten haufig
genug beobachtet werden konnte.

¢) Eichhérnchen

Versuch 71
Einem Fichhérnchen von 202,0 Gewicht wird /4 mg,
(0,00025) M. subcutan injicirt = 1,2 mg. pro Kilo.

10 h. 5 m. Injection. Nach der Injection ist das Thier
sehr unruhig,
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1o h. 15 m. Das Eichhornchen verliert seine Munterkeit
und wird traurig.
10 h. 20 m. Es lisst sich nicht leicht aus seiner Apathie
herausbringen.
10 h. 30 m. ILeichte Zuckungen.
10 h. 36 m. Heftige klonische Krdmpfe, dann
Tetanus.
10 h. 40 m. Unter heftigen Zuckungen tritt der Tod ein.
Sectionsbefund: Der linke Ventrikel
hochgradig contrahirt, zeigt auf dem Durchschnitt fast kein
Lumen und enthilt nur wenige Blutgerinnsel zwischen den
Trabekeln und mehrere linsen- bis stecknadelkopfgrosse
LEcchymosen.
Derrechte Ventrikel wenig contrahirt mit Blut
gefiillt.
Die Vorkammern stark ausgedehnt. Sonst nichts
Abnormes.

Ob die Kkleinste 1odtliche Dosis 1,2 mg. pro
Kilo betrigt, kann nicht entschieden werden, da nur
der eine Versuch gemacht werden konnte. Im
Uebrigen waren hier die Symptome ganz wie bei
den andern Thierarten (mit Ausnahme von Hunden):
Starke Hinfilligkeit, Krimpfe und Lihmung; es fehlte
auch nicht der svstolische Herzstillstand.

d) Kaninchen.

Versuch 2.

Einem kleinen Xaninchen von 4350 Gewicht wird
2 mg. subcutan injicirt = 4,3 mg. pro Kilo.
11 h. 35 m. Injection. Bald darauf Depression.
45 m. Erster Krampfanfall von klonischem Charakter,
Pulsfrequenz ¢2 in der Minute.
som, Ein neuer Krampfanfall. Pulsfrequenz 184.
Das Thier fallt auf die Seite und bleibt so ohne




Bewegung liegen. Starkes dyspnoisches Athmen.
Es kann sich nicht mehr aufrecht halten und
stiirzt, sobald es aufgerichtet wird, wieder zusam-
men, Kriampfe treten spontan nicht mchr auf]
nur auf mechanische Reize erscheinen kurzdauernde
Zuckungen.
11 h, 551, Status idem. Pulsfrequenz 256.
1z h. 5 m.  Ilcrzstillstand.
Die gleich hieraufl vorgenommene Scction crgiebt:
Die rechte Herzkammer ist schlatf und mit Blut
gefiillt, Die Tinkec contrahirt, blutleer; zeigl cinige kleine
subendocardiale Ecchymosen.
Auf der rechten LLunge cinige stecknadelkopfgrosse
subpleurale Blutaustritte.
AmDigestionstractus ausser ciner starken Blasse
nichts Abnormes.

Lis wird zur weitern Untersuchung ctwas Blut und aus
der gefiillten Blase Iarn ¢ntnomumen.

Versuch 44.

18. X1 go. Ein Kaninchen von 1,82 Kilo erhalt sub-

cutan 2 mg., oder 1,1 mg. pro Kilo Koérpergewicht,

5h. tom, Injection.

gh. 15m, Es beginnt schr unruhig zu werden,

5h. 3om.  Starke Depression.

6h, —m, Ist nicht mchr im Stande active Bewcegungen
auszufuhren, Reflexe abgeschwiicht,

6h. 1om. Diestiirksten tactilen Reize sind nicht im Stande
andere Lebenserscheinungen hervorzurufen, als die,
welche auch sonst vorhanden sind: Athembewe-
gungen, die regelmaissig, aber frequent und
schnappend sind.  Iarn- und Kothentleerung,

6h. 40m. Tod nach unmittelbar vorhergegangenen leichten
Zuckungen.

Dic Section ergicbt den characteristischen IHerz-
befund.  An andern Organen nichts Abnormes,




Versuch. 65.

1o. II. 91. Einem Kaninchen von 925,0 wird 0,75 mg.
subeuntan injicirt, was 0,8 mg. pro Kilo macht,

i 3h. 1om. TInjection. Anfangs etwas unruhig. Puls 240.

: 3h. 23 m. Starke Depression und Hinfalligkeit, verbunden

; mit Wiirgbewegungen. Tuls == 190. Die genann-
ten Vergiftungserscheinungen nehmen schnell zu.

3 h. 45 m. Reagirt auf tactile Reize nicht mehr. Harn-
und Kothentlecrung.

3h. som. Es stellen sich leichte, kaum eine Minute dau-
ernde Zuckungen ein, die sich nur noch un-
mittelbar vor dem Todc wiederholen. Pulzfrequenz
circa 300. Die Athmung ist in hohem Grade
angestrengt und dyspnoisch.

4h. 25m. Tod. Nach absolutem Herzstillstand werden
noch ein paar Athembewegungen gemacht.
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Scction: Der linke Ventrikel in hochgradiger
Systole enthilt nur cinige Blutgerinnsel zwischen den
Trabekeln. Der rechte missig contrahirt. Sonst nichts
zu constatiren,

¥
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Versuch 69.

13. II. g1. Lin Kaninchen von 725,0 Gewicht erhilt
subcutan 0,5 mg., was 0,7 mg. pro Kilo ausmacht.
Anfangs geringe Depression. Wiirgbewegungen, Kr-
holt sich bald und ist eine Stunde nach der Injection ganz
munter,
14. II. g1. Demselben Kaninchen injicire ich 0,75 mg.
subcutan, oder 1 mg. pro Kilo,
3h, zom. Injection. Kurze Zeit aufgeregt.
3h. 3om, Starke Depression. Wiirghewegungen.
3h. gom. Die Hinfilligkeit hat zugenommen. Hintere
Extremititen schwerbeweglich,
4 h, 30m. Herzstillstand, Diec Respiration, welche dic
ganze Zeit frequent und angestrengt war, iiber-
dauert noch kurze Zeit den Herzstillstand.
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Section: Charakteristischer Herzbefund.

Einige subpleurale Ecchymosen an der linken
Lunge Es wird etwas Blut aufgefangen und aufbewahrt.

Die Vergiftungserscheinungen bestanden in : Wiirg-
bewegungen, Hinfilligkeit, Parese und Paralyse; auch
Krampfe fehlien hier nicht, traten aber nur bei re-
lativ grossen Dosen auf. Bei kleinern noch todi-
lichen Dosen erschienen sie nur in Form schwacher
Zuckungen, oder bliecben auch ganz aus. Athem-
bewegungen nach vollkommenem Herzstillstand wurde
in den Versuchen 65 und 69 beobachiel.

Die kleinste todtliche Dosis betrug 0,8 mg. pro
Kilo Thier und der Tod ftrat 40 Minuten bis 1/2
Stunden nach der Vergiftung ein.

Der Herzbefund war wie bei allen andern un-
tersuchten Warmbliitern.

d) Katzen.

Versuch 33.
2. XI. go. Liner Katze von 1,035 Kilo wird 2 mg.
subcutan injicirt, oder 1,03 mg. pro Kilo.

4h. 2om. Injection.

4 h. 3o0m. Es beginnen sich ganz plétzlich die Vergiftungs-
erscheinungen einzustellen. Vor allem starke
Wiirgbewegungen und Erbrechen. Nachdem diese
nachgelassen, sitzt die Katze still da und ist durch
mechanische Insulte schwer aus ihrer Lage heraus-
zubringen. Von Zeit zu Zcit noch Brechbewe-
gungen, aber kein Erbrechen. Zugleich lisst sie
von Zeit zu Zeit einen eigenthiimlichen Ton

wahrnehmen,
4 h, 5om. Die hintern Extremitiiten stark paretisch.
5h. —m. Es tritt ein kurzdauerndes Aufregungsstadium

auf, wobei das Thier rasende Xletterversuche
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macht, die es jedoch nicht ausfiithren kann und wo-
bei es immer wieder und wieder auf den Boden
zuriickfillt. Schliesslich kann es sich nicht mehr auf
den Beinen erhalten, nimmt die Seitenlage ein
und verbleibt so bis zum Tode. Auf stirkere
Insulte reagirt es wohl durch Laute, nicht aber
durch Abwehrbewegungen. Die Lihmung tritt
nicht in allen Extremititen gleichzeitig ein, denn
zu einer Zeit, in welcher die rechte vordere
Extremitit vollkommen gelihmt ist und in jeder
ihr gegebenen Tage verharrt, konnen die andern
wenn auch langsam und tridge ihre frithere be-
quemere Lage noch einnehmen. Die vordern sind
frither gelihmt, als die hintern.

sh. 25m. Complete Lihmung, ohne irgend welche vor-
hergegangene Krimpfe. Aber noch viel spiter
konnen Reflexbewegungen an den Ohren, Augen.-
lidern gut hervorgerufen wurden. Die Respira-
tionsbewegungen sind frequent und oberflachlich.

5h. 45 m, Status idem, Die Respiration weniger frequent
und unregelmissig.

6. — m. Nach vorausgegangenen kurzen Zuckungen tritt
.der Tod ein.

Section: Die linke Kammer in hochgradiger
Systole zeigt einige linscn- bis stecknadelkopfgrosse Ecchy-
mosen ; die rechte ziemlich stark durch Blut ausgedehnt.

ILunge, Leber und Nieren normal

Magenschlieimhaut an einzelnen Particen von
betrichtlicher Ausdehnung, stark geréthet und mit klcinen
Blutaustritten bedeckt.

Darm stark contrahirt und blass.

Harnblase contrahirt, enthilt wenige Tropfen klaren
Harns.

Versuch 34.

3. IX. go. Einem grossen Kater von 3,4 Kilo wird
3 mg. subcutan einverleibt = 0,38 mg. pro Kilo.

4h. tom. Injection.




4h. 20m. Ileftige Brechbewegungen und Erbrechen er-
offnen die Vergiftungserscheinungen. Puls = 210,
4h. 4om, Die willkiirlichen Bewegungen und Reactionen

auf mechanische Reize sind trige und schwerfillig.
Die Brechbewegungen haben noch nicht nachge-
lassen, es werden aber nur geringe Mengen weissen
I Schaumes cntleert. Puls — 26o.
4h. som, Extremititen paretisch, Hinfilligkeit hoch-
gradig.
5h. 5 m. Das Thier beginnt unruhig zu werden, fingt
laut zu schreien an und es treten fir etwa finf
Minuten klonische und tonische Krampfe von ziem-
lich heftigem Charakter auf, Nachdem dieselben
aufgehort, konnen sie noch durch Beriibhrung her-
vorgerufen werden, sie sind aber nur sehr schwach
und kurzdauernd, Es folgt dann eine stidrkere
Liahmung, welche dassclbe Bild zcigt, wie im
vorigen Protocoll beschrieben.
| 5 h. 25 m. Stirbt nach vorhergegangenen leichten Zuck-
ungen,

Section: Das llerz zeigt den characteristischen
Befund. Lungen normal.

Magenschleimhaut stark gerdthet und mit mehreren
kleinen Blutaustritten bedeckt.

Darm blass, missig contrahirt,

Harnblase stark contrahirt und leer.

Versuch 35.
5. XI. go. Eine Katze von 1,7 Kilo erhiilt subcutan
I mg. = 0,6 mg. pro Kilo. Bald nach der Injection stellt
sich Trigheit ein. Sonst nichts zu constatiren, Nach 2
Stunden erscheint das Thier vollkommen gesund.

Versuch 37.
13. XII, go. Dic Katze aus vorigem Versuch erhilt
1,2 mg. subcutan = 0,7 mg. pro Kilo,
1oh. 25 m. Es stellt sich starkes Iirbrechen ein, das sich
spiter noch einige Mal wiederholt. Pulsfrequenz 246.
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1oh. zom. Ilochgradige Hinfilligkeit; stark paretischer
Zustand. DPulsfrequenz 262.

i1h — m. ILeichte Zuckungen. Pulsfrequeuz 250.

1zh. 40 m. Stirbt nach vorausgegangencn Zuckungen,

Die Section ergiebt: Auf der vordern IHerzflidche,
entsprechend der rechten Kammer mchrerc stecknadelkopf-
grosse subpericardiale Ecchymosen, Der linke Ventrikel
in starker Systole, blutlcer und subendocardiale Blutaustritte
enthaltend. Die rechte Kammer enthilt betrichtliche
Mengen fliissigen DBlutes, Vorkammern stark ausge-
dehnt. Darmtractus blass und contrahirt.

Versuch 70.

Um die Resorbirbarkeit des Giftes durch die Magen-
Parmmucosa zu prifen, wird einer Katze 70 mg. in Milch
mittels Schlundsonde verabreicht.

Nach einer viertel Stunde stellen sich heftiges Wiirgen
und Lrbrechen ein, was etwa eine Stunde anhilt. Im Laufe
des ganzen Tages bleibt sic noch matt und deprimirt.

Sie frisst nicht, trinkt aber begicrig Wasser. Sonst
ist nichts Abmnormes zu constatiren.

Am folgenden Tage ist das Thier wieder ganz munter
und hat wieder seine Fresslust zuriickerhalten.

Die - Vergiflungserscheinungen bet Katzen waren
ganz dieselben, wie bei allen andern bisher betrach-
teten Thieren. Krimpfe waren je nach der Dosis
verschieden heltig, aber constant vorhanden. —
Als fritheste Symplome nach der Vergiftung tralen
Speichelfluss, Nausea und Erbrechen aut

Die minimale todtliche Dosis belrug 0,7 mg. pro
Kilo Thier. Per os verabreicht waren schr grosse
Dosen erforderlich, win nur Erbrechen hervorzubringen.

/) Hunde.
Versuch 57.

8. 1. o1. Einem Hunde von 6,55 Kilo wird 2 mg. sub.
cutan inijcirt, oder 0,3 mg. pro Kilo.
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toh. 55 m. Injection. Das Thicr verliert allmihlich seine
urspriingliche Munterkeit,

11 h. 30m. Grosse Unruhe, starkes Wiirgen und Erbrechen.
Diese Symptome wiederholen sich im Laufe
zweier Stunden mit abnehmender Stirke, dabei
wird aber das Thier immer hinfilliger, so dass
es sich kaum aufrecht crhalten kann.

2h. 40m., Liegt trige und matt, ist stark deprimirt, be-
sitzt keinc Fresslust, trinkt aber mit Begierde
Wasser. Die Bewegungen, dic cs, durch Insulte
veranlasst, macht, sind schwerfillic und miihsam.
Am folgenden Tage stellt sich der normale Zu-
stand wicder ein,

Versuch 58.

14. L gr. Der ITund aus Versuch 37 erhilt bei voll-
stindigem Wollbefinden nach 6 Tagen 4 mg. subcutan =—
0,6 mg. pro Kilo.

3 h. 30m. Injection.
3h. 35m. Das Thier wird sehr unruhig und gleich darauf
stellen sich heftiges Wiirgen und Erbrechen ein.

45 m. Die Unruhe steigert sich in hohem Grade.

Es springt umbher, winselt und schreit. Das Wiir-
gen und Erbrechen wicderholen sich sehr h: iufig.

3h.s5m. Ilarn- und Kothentleerung. Starker Spelchd-
fluss, der bis zum Tode anhilt,

4h 20m, Speichelfluss. Das Brechen und Wiirgen haben
aufgehort,  Dafiir tritt aber eine hochgradige
Schwiche auf. Das Thier stéhnt und stiirzt,
sobald es auf dic Beine gebracht wird, mo-
mentan zusammen. Die Athmung ist miihsani,
schleppend und frequent, von lautem Stshnen
begleitet.  Die Bauchpresse ist stark in T hiitigkeit,

Obgleich dic Reactionen auf tactile Reize schwerfillig
crfolgen, vermag es sehr woll dic Glieder activ zu bewegen,
Schr spit erst werden dic Extremititen nach und nach
gelahmt.  Nur iiber die Muskeln der Ohren, Augenlider
und Kiefer disponirt das Thier bis zum letzten Augenblick;
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rcagirt mit denselben auf Schall- und Lichteindriicke.  Das

Sensorium ist bis zuletzt erhalten, was bei geeigneten Mani-

pulationen zu erkennen ist.

5 h. 25 m. Tod. Nach dem Herzstillstand dauert die Re-
spiration noch 3 Minuten.

Scection: Im stark contrahirten linken Ven-
trikel sind nur wenige kleine Blutgerinnsel, die zwischen
den Trabekeln sitzen, ILinige stecknadelkopfgrosse suben-
docardiale Ifcchymosen.

Der rechte Ventrikel ist missig contrahirt und
enthilt eine betrichtliche Menge fliissigen und geronnenen
Blutes. Vorkammern ausgedchnt. Das Blut iberall von
dunkler Iarbe.

Die Magenschleimhaut an einzelnen Stellen intensiv
gerdthet und stark ccchymotisch. Der Darm contrahirt
und blass. Die ITarnblasc leer, contrahirt und blass.

Alle andern Organc zeigen nichts Abnormes.

Versuch 59.
3. II. 91. Ein grosser Hund von 27,2 Kilo erhalt 12
mg. subcutan, was 0,44 mg. pro Kilo ausmacht.

11 h. 30 m. Injection.

1t h. 40 m. Unruhe. Defication schwarzen, theerartigen
Koths. ,

11 h. som. Starkes Wiirgen und Erbrechen.

72 h. 15 m. Das Erbrechen hort auf. Das Thier wird
darauf sehr schwach, nimmt die Seitenlage ein,
wird aber von Zeit zu Zeit durch starkes Wiir-
gen gequilt. Is erhebt sich dann, bleibt wenige
Minuten hin- und herwankend stehn, um dann
Czusammenzustirzen,

‘12 h. 30 m. Fs macht keinen Versuch mehr sich zu erhe-
ben, sondern liegt vollkommen apathisch. Wird
es auf die Beine gebracht, so bricht es sofort
nach Entzichung der Stitze zusammen.

Nur die willkiirliche Bewegung der Kopfmuskeln
bleibt erhalten. Die Reflexbewcgungen nehmen
allmihlich ab, doch schwinden sie nie ganz.

4 ki
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12 h. 55 m. Herzstillstand, Die Athembewegungen dauern
noch eine kurze Zeit fort. Die Respiration war
wihrend der ganzen Zeit angestrengt, frequent
und betrug:

11 h. 45 m. 18 in der Minute.

12 h. S5m. 34 » » »

12 h. 30m, 52 » » »

12 h. 45 m, 58 » » »

Die Pulsfrequenz betrug: um
11 h. 35 m. 80 in der Minute,

It h. s5m. Gz »

12 h. 1om, 44 » »

12 h. 35 m. 108 »

Section: Am Herzen der gewohnliche Befund.
Einige subpleurale Eechymosen an der rechten L un ge, Die
Magenschleimhaut gerithet und mit einigen frischen Ecchy-
mosen besetzt. 1) armschlauch blass, nur das untere Ende
des Dickdarms stark geréthet.  Blase gefillt.  Der Harn in
der Menge eines Bierglases wird aufgefangen und zur wei-
teren Untersuchung aufbewahrt.

Versuch 64,

Ein Hund von 26 Kilo erhilt subcutan 10 mg., was

0,38 mg. pro Kilo betrigt.
5h. 30m. Injection. Gleich darauf kurzes Unruhestadium,

5h. 4gom, Ist sehr traurig und deprimirt.
5h. som. Harn- und Kothentleerung., Starkes Wiirgen,
6h. 1om. Speichelfluss, Wiirgen und Erbrechen.
6h. som. Das Erbrechen hort auf. Der Speichelfluss und
das Wiirgen dauern noch linger fort.

Respirationsfrequenz. Pulsfrequenz.
5h. 55 m. = 16 in der Minute. 5 h. 35 m. = 64 in der Minute.
6h.zom. =17 » » » 5h.45m. =6o s » »
6h som.==28» > Oh.s5sm =z52>» » »
7h. - m =26»> > » 7h.—m.=6o » » »

Am folgenden Tag hilt die Depression noch an.
Die Fresslust ist gering. Puls- und Respirations-




53

frequenz ist normal. Einen Tag spater ist das
Thier ganz gesund.

Versuch 66.

13. IL g1. Dcm Hunde aus Versuch 64 wird 20 mg.
in Milch verabreicht. Abgesehen von bald sich einstellender
Traurigkeit und geringen Wiirgbewegungen ist nichts Ab-
normes zu constatiren.

14. ITI. 91. Erhilt mittels Schlundsonde, da er die
entschieden sehr bittere Milch nicht fressen wollte, 30 mg.
7Zu denselben Symptomen, wie oben beschrieben, tritt noch
ziemlich starkes FErbrechen ein. Nachdem es aufgehort, er-
holt sich das Thier schr bald.

15. 1. o1. Tirhilt wieder 50 mg, s stellen sich die-
selben Vergiftungserscheinungen in heftigerem Grade ein.

1o, 11 gr.  Ist wieder ganz munter.

Die kleinsle todiliche Dosis betrug fir Hunde
0,45 mg. pro Kilo; sie verhiellen sich demnach am
emplindlichsten unter allen unfersuchten Thier-
arten, auch der Tod trat recht schnell ein (hochstens
2 Stunden nach der Vergiftung.)

Waren sonst alle Vergiflungserscheinungen ganz
dieselben, wie bei andern untersuchten Warmblitern,
so machten sie in einem sehr wichtigen Punkte eine
Ausnahme: Es traten nimlich bei Hunden
nie Krimpfe auf.

90 Vogel
Versuch 87.
Einem Hahn von 1,25 Kilo wird 3 mg. subcutan inji-
cirt, oder 2,4 mg. pro Kilo.
toh., 2zom. Injection. Gleich danach schligt er heftig mit

den Fliigeln und kriht.
1oh, 3o0m. Ist ganz ruhig geworden.
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toh. 35 m. Nausea, starkes Erbrechen,.
10h. 45 m.  Apathie, Schwiiche, Frbrechen.
1oh. som. Fallt um und verharrt in der Seitenlage,

trhe 2om. Lihmung  der Ixtremitaten, Herzschlag  be-

schleunigt und sehr schwach,
r2h sm: Tod unter Krampfen,

Section: Gewshalicher ITerzbefund. A Kropf Blut-

austritte und starke Réthung.
: Versuch 88,
Ein Tahn von 1,3 Kilo Kérpergewicht erhalt subentan

I mg. = 0,8 myg. pro Kilo.

4h. 30m. Injection, Anfanglich Unruhe,  Bald stellt sich
ein apathischer Zustand cin.

4 h. 45 m.  Starke Nausea, dic ctwa cine halbe Stunde
anhadlt. Nach Aufhéren der Brechbewegungen
wird das Thier ectwas munterer, bleibt jedoch
den ganzen Tag noch ctwas deprimirt.,

Am folgenden Tage erhalt das Thier bei vollkonune-

nem Wohlbefinden 2 mg. = 1,5 mg. pro Kilo subcutan,
3h. 50m. Injection.
4h. —m. Nausea, Erbrechen,

4h. tom. Kann nicht mehr stehen, sitzt. Wird er zu
Bewegungen gezwungen, so schwankt er beim
Gehversuch,  Dyspnoe.

4 h. zo0m. Starkes Erbrechen. Wiirgen,

4h. 30m. Liegt flach auf dem Bauch und kann sich nicht
mehr erheben. Dieser parctische Zustand geht
bald in Lihmung iiber.

5h. 1tom. Tod unter Krampfen,

Scction: Gewdshnlicher Befund.

Bel Hihnen rief das Gift Nausea, Erbrechen,
Kriimpfe und Lihmung hervor, also den schon be-
kannten Symplomencomplex.

Der Tod erfolgte etwa 1 /2 Stunden nach der
Vergiftung und die kleinste todtliche Dosis betrug
0,8 mg. pro Kilo Thier.

s e e s
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Die Resultate der vorstehenden Versuchsreihe
geben ein hochst charaklerislisches und Im grossen
Ganzen for alle untersuchten Thicrarlen gleicharti
ges  Vergiftungsbild, welches von ciner schweren
Schadigung des Organismus Zeugniss ablegt.

Durch starke Depression und Traurigkeit werden
die spiiter sich abspielenden Erscheinungen eingelei-
et und zu diesem Depressionszustand gesellen sich
hald bei Thieren, die iiberhaupt dazu geeignel sind,
starke. Nausea und Erbrechen, die in todtlich ver-
Jaufenden Fiillen gewohnlich bis zum Ende anhallen.
Starke Salivation sl eine stete Begleiterscheinung.
Aber auch Thiere, die nicht erbrechen konnen, wie
Kaninchen, werden von Wirgen gequilt.

Dic urspringliche Depression macht unterdessen
ciner lLihmungsartigen Schwiiche und  Hinliligkeil
Plalz.

Die Thierc liegen aul der Seile oder aul dem
Bauch in der unbequemslen Lage. wic leblos zu
einer Zeil, in der Reflexbewegungen noch sehr gal
ausgelost werden konnen und dag Sensorium, wel-
ches immer bis zum Tode frei bleibt, gut functio-
nirt.  Die Sensibilitiit scheinl keine Einbusse zu er-
jciden, denn die Thiere bekunden durch Laule, dass
gic mechanische Insulte wohl empfinden, doch ge-
slattet ihnen der hochgradige Schwiichezustand und
spiter die Parese nicht, solchen Eingriffen zu ent-
flichen.

Auf dem Hohepunkt dieses Zustandes iritt bel
den meisten Thieren cine Erscheinung in den Vor-
dergrund, dic allerdings meisl nur fiar kurze Zeit

)
|
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das ganze Inleresse fiir sich in Ansprach nimmt:
es treten niimlich Krampfe klonischen und lonischen
Charakters auf. Die Hefligkeit dieser Krimpfe ist bei
verschiedenen Thiergpecies verschieden. Wiihrend
sie bel Ratten schon ziemlich (rithzeilig erscheinen,
sich hiufig wiederholen und die hochsten Grade er-
reichen, trelen sie bei Kalzen und Kaninchen recht
spit in den Symptomencomplex ein und sind von
geringerer Intensiliit.  Bei Igeln und Hithnen beschriin-
ken sie sich aul kurzdauernde, meist nur priimortale
Zuckungen und bei Hunden lrelen sie titherhaupt
nicht auf. Dieses besondere Verhallen der Hunde
gegen das Muawin hatte fiir mich im Hinblick auf eine
eventuelle therapeutische Verwerthung des Muawins
das grosste Interesse, denn es ist ja Thalsache, dass
im Verhalten gegen pharmakologische Agentien, gerade
Hunde dem Menschen am niichsten stehen. KEs
war mir deshalb daran gelegen darzuthun, dass es
nicht Zufilligkeit war, elwa von einer zu grossen
oder zu Kkleinen Dosis abhiingie. 1ch habe deshalb
mit sehr verschiedenen Giftdosen experimentirt und
habe bei den Blutdruckversuchen mit Hunden kein
Curare verwendet. Ich . glaube demnach zu der
Behauptung berechtigt zu sein, dass das
Muawin bei Hunden zum Unterschied von
andern von mir untersuchlen Thieren keine
Krimpfe erzeugt. Bei lgeln scheinl dieses Gifl
nach der erwihnten Richlung hin ebenfalls nur sehr
schwach zu wirken, denn von 7 Versuchen beobachtete
ich nur in dreien Fillen schwache Zuckungen. lhnen
dhnlich verhalten sich Vogel. Jedentalls aber waren
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Krimpfe, wenn auch sellen und von geringer Intensi-
tit, vorhanden, bei Hunden aber traten gie nicht
einmal in Form primortaler Zuckungen aufl, was
sogar bei den wirksamen Substanzen des Finger-
huts, die doch gewiss keinc Krampfgifte sind, m der
Regel vorzukommen pflegt. Hier haben wir einen
sehr wichtigen Unterschied des Muawins von
dem ihm sonst so ihnlichen Erythrophlein),
das bei Kaninchen, Katzen nnd Hunden hellige
Krimpfe hervorbringt, ohne einer oder der
andern Thierspecies den Vorzug zu geben. Ob die
Intensitit der Krimpfe beim Erythrophlein grosser
oder kleiner ist, als beim Muawin, vermag ich nach
eigener Anschauung nicht zu entscheiden, kann aber
sagen, dass mit Ausnahme von Ratlen die Muawin-
kriimpfe Kkeineswegs hefliger Nalur sind und im
Allgemeinen nur von grossen tddtlichen Dosen hervor-
gerufen werden. Dicses geschilderte Vergiftungsbild
mit Krimpfen oder ohne solche findel in (ddtlich
verlaufenden Fillen = seinen Abschiuss mit  einer
completen Lihmung, von der aber die Gesichts-
muskulatar nicht mit befroffen wird.

Die Athmung war immer angestrengl und
frequent.

Der Puls, soweit ich ihn in den vorliegenden
Versuchen controllirt habe, war voll und die Fre-
quenz eine verminderle. Nur bei Kalzen konnle ich
eine stirkere Abnahme der Pulszahlen nicht constati-
ren. Ein Verhalten, das schon von andern Experimen-
tatoren mit Digitalissubstanzen beobachtet worden ist.

1 L e
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Vielleicht hat Gorz ') Recht, wenn er die Ver-
muthung ausspricht, dass dies von cinem hesondern
Verhallen des Vaguslonus bei der Kalze abhiingt.
Harnack und Zabrocki? fanden, dass die
Todesursache nach Erythrophleinvergiflung nichl in
allen TFillen Herzlihmung war, sondern in denjenigen
Fillen. in denen withrend des Lebens Krampfe auf-
gelreten waren, starben die Thiere an Erstickung,
was fiir Muawin nicht zutvifft, denn ich konnte nach
dem llerzstillstand noch Respirationsbewegungen he-
obachten, wenn auch Krimpfe vorhanden gewesen
waren.  Der Seclionshelund war in allen Ver-
suchen derselbe, und  hatte nur das Herz zum
Object und von diesem war es wieder der linke
Ventrikel, der ein ganz charakleristisches Verhalten
zeigle 1 Derselbe wir blass, klein, gewohnlich dureh
cine  scharfe Furche vom rechten getrennt, fithlite
sich hart an und auf Durchschnitten liess sich fast
immer die vollstindige Abwescnheit eines Lumens
constatiren, aber auch in denjenigen Fiillen. in wel-
chen die Confraclion keine so hochgradige war,
[anden sich in dem sechr engen Lumen nur wenige
Blutgerinnsel. Ganz anders der rechle Venlrikel:
Auch dieser wurde in vielen Fillen in Systole gefun-
den, aber die Zusammenziehung war nie cine so
hochgradige und sehr hiiutig war er ganz schlaff,
immer aber enthiell cr mehr weniger grosse Mengen
flissigen und geronnenen Blules. Dieser Befund

1) Nicolai Gorz. Untersuchungen der Nativelle'schen Digi-
talispriparate. Inaugural-Dissertation. Dorpat 1873,
2 L oe.
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wurde schon vor langer Zeit von vielen Autoren fiir
Digitalissubslanzen conslatirl, errvegte jedoch keine
pesondere Aufmerksamkeit.  Erst Openchowsky')
untersachle Digilalein und  Helleborein auf diescs
Verhallen und behandelt diese Frage in einer schr
interressanten Arbeit, in welcher bewicsen wird, dass
dic heilsame Wirkung der Digitalissubslanzen eben
nur g0 zu Slande kommen konne, d. h. wenn sie
bei medicamentosen Dosen direct nur den linken
Ventrikel beeinflussen. Die Vorkammern fand ich
stels von Blut ausgedchnl und von dunkelblaner bis
sehwarzer Firbung.  In  fast allen  Sectionslillen
fanden sich einige kleine subendocardiale Blulaastritle
im linken Ventrikel, was bei der hochgradigen Con-
raction nichl zu wundern braucht.

n Uebrigen war der Sectionsbefund im Al
gemeinen cin negativer. Hochstens wiire noch her-
vorzitheben, dass Darm uand Blage blass und ge-
wohnlich in contrahirlem Zuslande gelunden wurden.
Die Magenschleimhaut zeigle in vielen Beobachtun-
gen eine stirkere Gefiissinjection und Blutauslritte,
was ja bekanntlich Folge des Erbrechens ist.

Wo mag die Ursache dieses so conslant aullrefen-
den Symptomes, nimlich des Erbrechens, zu suchen
sein? Die Beantwortung dieser Frage ist nicht schwer,
denn der Versuch 66 zeigt zur Evidenz, dass von einer
directen Affection des Digeslionsiractus abgesehen,
vielmehr eine Reizung des Brechcenlrums Im
Gehirn angenommen werden muss, denn wihrend

1) St. Petersb. Medic. Wochenschrift 1888 Nr. 2.
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die kleinsten Dosen subcutan applicirt Brechen her-
vorriefen und 10 mg., einem grossen Hunde auf diese
Weise einverleibt, furchlbares Frbrechen zur Folge
halte, verhielten sich 20 mg. per os verabreicht
nach dieser Richtung hin ganz indifferent. Dadurch
aber, dass 30 resp. 50 mg. per os gegeben brechenerre-
gend wirkten, erleidel unsere Behauptung keine Einbusse
und ist das Erbrechen auf Rechnung resorbirter Bruch-
theile des in den Magen eingeliihrten Gifles zu schrei-
ben.  Wir gelangen hier gleich za ciner andern nicht
minder interessanten Frage, niimlich zur Frage tiber
die Resorbirbarkeil unserer Salzlis=ung von der Magen-
darmschleimhaut aus.  Dass nur geringe Mengen des
Giftes in's Blut iibergegangen waren, hewcist der Um-
stand, dass die Vergiltungzerscheinungen relativ ge-
ringe waren und das Thier bei ciner Dosis sich er-
holte, die subcutan gegeben geniigt hittte um  meh-
rere. Hunde zur Section zu bringen.

Man miisste hier den Einwand zulassen, dass
das eingefithrte Gift, bevor es noch zur Resorption
kommen konnte, erbrochen wurde, doch ist der erste
Versuch (66) mit 20 mg. einwandsfrei,

Ich muss gestehen, dass die schwere Resorbir-
barkeil cines so leicht loslichen Salzes mich wun-
dert, doch der Versuch gestattel keine andere An-
nahme. Ist man so gliicklich cinen digitalisartig
wirkenden Stoff gefunden zu haben, der in Wasser
leicht loslich ist, ‘sich demnach zur subculanen In-
jection eignet, so ensteht eo ipso die Frage. ob dic
betreffende Substanz keine Reizung resp. Entziindung
an der Injectionsstelle hervorbringl.
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Meine Thierversuche geben mir noch nicht das
Recht etwas absolul Bestimmtes dariber auszusa-
gen, denn die nach der Injection auftretende Unruhe
bei den Thieren kann ja von einer Reizung abhin-
gig sein, sie kann aber auch lediglich eine Folge
des geringen Schmerzes sein, den der Nadelstich als
solcher den Thieren verursacht.

Es muss diese Frage hier unentschieden blei-
ben; wohl aber steht es fest, dass unsere Gift-
lésung, wenn sie frisch und stlerilisirtist,
keine sichtbare Entziindung weder an
der EKEinstichstelle, noch in deren Umge-
bung hervorbringl, wic etwa das Scillain?), Di-
gitoxin cte. Von einer phlegmondsen Enlzindung
wie bei Digitoxin, kann garnicht die Rede sein.
Nur bei Igeln fand ich in der Hilfle der zur Sec-
tion gekommenen Idlle (in 2 Fillen von 4) einen
subculanen tief in der Brustmuskulatur sitzenden
Bluterguss von betréichllicher Flichenausdehnung,
der ungezwungen auf das Anstechen eines grissern
Gefisses bel der Injection nicht zuriickgefihrl wer-
den kann, da einerseits der Bluferguss ziemlich enl-
fernt von der Injectionsstelle seinen Sitz hatte, und
andererseits nicht einzuschen ist, weshalb nur bei
Igeln dieser Unfall sich hiille ereignen sollen.

Woraul dieses zuriickzufuhren ist, vermag ich
nichl zu entscheiden.

Die minimalste todtliche Dosis filr die einzelnen
Thierarten ist aus der nachstehenden Zusammen-
stellung zu ersehen und ist pro Kilo Thier berechnel.

D VK a]r‘?!;r;l“ n. Arch, f. experm, Path, u. Therap.




Obgleich nicht pro Kilo berechnet und deshalb
zam Vergleich wenig geeignet, gebe ich die von
Harnack und Zabrocki'} mitgetheilten minimalen
noch todtlichen Dosen fiir Ervthrophlein. Der bessern
Uebersicht wegen nehme ich hier noch einmal die
Dosis letalis fiir die von mir unlersuchten Kaltbliter.

Wenn sich des erwihnten Umstandes wegen
auch vergleichende fixe Zahlen fiir den Unterschied
in der Stirke der Giftwirkung beider Stoffe mnicht
geben lassen so ist dennoch aus der Tabelle leichl
zu ersehen, dass das Muawin in der erwidhnlen
Hinsichl dem Erythrophlein bei Weilem iiberlegen isl.

Ein vergleichendes Studiuim meiner Versuchs-
protocolle mit denen Zabrocki's belehrt auch, dass
die Wirkungen des Muawins bedeutend schneller
und hefltiger eintreten.

Tabelle der kleinsten tddtlichen Dosen bei subcut.
Inject. gerechnet pro kg. in mg.

Dosis vou Dosis von
Thierart. Muawin Erythrophlein

pro kg. pro Thier.
Frosch 3,9 mg. Esculenien
Krote 14,0 mg. 1—2 mg.
Schlange 11,0 mg, sommerfrosche
Igel 7,4 mg. .,H mg.
Eichhiérnchen 1,2 mg.? —
Ratte 18,0 mg. —
Hund 0,45 mg. -+ 5 mg.
Katze 0,7 mg. D mge.
Kaninchen 0,8 mg. b mg.
Hahn 0,8 mg. —

1) L oe.



7 Versuche iiber die Wirkung auf das
Froschherz.

Zeigen schon die im vorigen Abschnilt mitge-
theillen Allgemeinerscheinungen und die charvakle-
ristischen Sectionsbefunde den Digilalischarakier fasl
nach allen Seilen hin, so ist man darauf hin noch
nicht berechtigt das Muawin der Digitalingruppe zu-
zureihen, wohl aber darf jede Substanz jener zuge-
zihll werden, die in crsler Linie cine specifische
Affection des Herzmuskels zur Folge hat und diese
specitische Herzwirkung ldssl sich sicher nur am
Froschhierzen nachweisen.

Diese Wirkung wird nach Schmicdeberg')
in folgende vier Stadien eingetheill:

1. Verstiirkung der Syslolen,

2. unregelmiissige, sogen. perislallische Herz-
bewegung,

3. .systolischer Stillstand des Venlrikels und

4. vollstindige Herzlihmung.

Treten bei der Untersuchung einer Subslanz
diese Vergiflungserscheinungen zu Tage, so hal man
die Berechligung sie der Digitalingruppe im pharma-
kologischem Sinne zuzurcihen, allerdings macht
Schmiedeberg noch die Emschriinkung, dass dic
Stoffe nicht krampferregend wirken dirfen. So
wird es erklirlich, warum Schmiedeberg? dem
Erylhrophlein, welches nach den Untersuchungen

1 O, Schmiedeberg., — Beitriige zur Kenntniss der pharma-
kologischen Gruppe des Digitalin. Schmiedeberg’s Arch. Band XVL
1883, pag. 149

2y Loe
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von Harnack und Zabrocki!) jenes charakteris-
tische Bild am FIroschherzen hervorbringt, doch
keinen Platz in der Digitalingruppe einriumt. Dass
sich das Erythrophlein wie auch das Muawin chemisch
von -allen anderen Stoffen der Digitalingruppe durch
Alkaloidnatur unterscheidet, kann natirlich fiir die
pharmakologische Zusammengehorigkeit dieser Stoffe
nicht von entscheidender Bedeulung sein. FEs ist
nach dem eben Gesaglen bei der Untersuchung von
Stoffen auf digitalinartige Wirkung geboten, dieselben
am freigeleglen Froschherz zu studiren.

Obgleich bei unseren Beobachtungen am Frosch-
herzen ein einziger Versuch schon gentiglt hiitle uns
die fiir Sloffe der Digitalingruppe bekannte Herzwir-
kung in ihrem ganzen Umfange zu zeigen, habe ich
sie doch in grisserer Anzahl gemacht, weil es sich
hier um einen Stoff handelt, der von mir zum
ersten Mal pharmakologisch uniersuchl worden ist,
wobei ich allerdings noch den Zweck verfolgie, die
Minimaldosis zu finden, die noch jene Herzwirkung
zur Erscheinung bringt.

Versuchsanordnung: Kin Frosch wird
auf ein sogenanntes IFroschbrelichen aufgebunden,
cin dreieckiger llautlappen {ber dem Herzen mit
der Basis nach oben abpriparirl, sodann werden
die Rippen an ihren sternalen Knden durchlrennt,
das Brustbein wird abgehoben und endlich der Herz-
beutel durchschnitten ).  Bevor ich das Gift in den

Iy Le

*) Es ist rationell das Fenster recht klein zu schneiden, da sonst
durch das Hervortreten der Lungen, oder der Bauchorgane die Be-
obachtung des Herzens ungemein crschwert wird.
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Schenkellymphsack injicirte, betrachtete ich, wie die
Protocolle zeigen, das Herz etwa 10—15 Minuten
lang und schritl erst zur Vergiftung, wenn die Puls-
zahlen keine Schwankungen mehr aufwiesen.

Versuch 2I.
Miinnlicher Frosch von 27,5. Pro Kilo 36 mg.

h rI[;] k. Bemerkungen b '11;1 P. Bemerkungen
346 42 4 — 3%
47 40 [ 13
43 39 v\ 2 3‘§ Die Blutsiiule gelangt
49 40| oo ) . 3 33J bei der Diastole nur bis
50 40 Kriftige Herzaction. | 4 36! zum untern Drittel der
51 30 ! 5 34 \, Kammer ; dieses Drittel
22 ! & ’ bleibt also blass und
gg 3(13 7) 38 Iee?' auch in der Dia-
20\ stole, hierauf peristal-
54 — Injeetion von 1 mg. M. | 8 20 \tische Bewegung des
56 40 ] Aecusserst Kkriftige Sy-° o 18 Herzens.
57 (st:ole. des Ventrikels, o 14
/ die diastolische Ausdeh- 11 T Stillstand des_ Ventri-

kels in excessiver Sy-

53 39g nung aber ebenfalls
stole.

50 40 stark.

Die Vorkammern schlagen fort, wobei sie aber auch
in der Systole prall gefiillt bleiben

Um 4 h. 35 m. Stillstand der rechten und um 4 h. 45 m.
Stillstand der linken Vorkammer. Dic Respiration dauert
noch, nachdem das Herz complet stillsteht, etwa eine
halbe Stunde fort. FEbenso sind die willkiirlichen und re-
flectorischen Bewegungen, nachdem der Frosch losgebunden
und unter eine Glasglocke gebracht wird, unbehindert.
Allmihlich werden sie auf mechanische Insuite geringer und
die Spontanbewegungen héren ganz auf. Um 35 h. 30 m. todt.
Um 5 h. 35 m. reagirt das Thier auf electrische Reizung von
der Haut iber dem Riickenmark aus prompt; Muskulatur
ganz normal, '




Versuch 22,
Weiblicher Frosch von 30,0 Gewicht. Pro Kilo 17 mg.

T P. T. P.

km Bemerkungen h Bemerkungen
448 40 P05 8 38 ) Peristaltische Bewe-
49 42 9 36 ‘ gung des Ventrikels.
50 44 | 10 36 ) Krimpfe.
53T 42 { Ziemlich kriiftige | II 25 ) Die Vorhife agiren
; 52 40 Herzaction, ! iz 22 schr kri‘mfr,ig und blei-
j 53 42 | 13 20 p ben auch in der Sy-
i - : ) stole stark ausge-
54 43 i T4 20\ gehnt. Auf zwei Con-
55 42 L. o 15 — ' tractivnen der Vor-
58 .— Injection von 0.4 hofe kommt nur eine
‘ 5§ 42 e in den Unter- der Kammer. Die
= : 44 schenkellymphsack. nntere Hilfte bleibt
! i auch in der Diastole
2 4z | blass. Stillstand des
3 49\ Das Herz arbeitet ] i eutnkelsl in 8y-
4 41| regelmiissigund sehy | stole.
5 39 kraftig, !
G 40 ‘
7 30

Nach 25 Minuten beginnt der Ventrikel wieder ziemlich
regelmiéssig zu schlagen und macht im Durchschnitt circa
18 Contractionen in der Minute,
Um 5h. 48 m, steht der Ventrikel wieder in Systole,
macht jedoch auf Beriihrung einige schwache Schliige.
Um 7h. 25 m. stehen auch die Vorkammern in Dias-
: tole. Wihrend der ganzen Versuchszeit verhilt sich das
Thier vom Ierzen abgesehen ganz normal, d. h. es hiipft
etc. — Die Respiration ist gut, die Bewegungen sind lebhaft
‘ und kriiftig und erst um 7 h. 53 m, hort das Leben auf,
| Versuch 23.
1 Kriiftiger miinnlicher Frosch von 38,5 = pro Kilo 13 mg.

4 m
! W 1111' p. Bemerkungen g'm P Bemerkungen
155 66 b2 6 — 0.5 mgr. injicirt.
56 G4 7 62
57 GO 8 59
58 Gz { Sehr Lriiftige Herz- ‘ 9 56
59 62 action. | 10 5§
2 — 02 3 Ir 50 { Peristaltik,
1 62 ; 12 53 Krimypfte.
2 62 I3 32 )
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f
h 1];1 P. Beme.rkunigen hq:{l P. Bemerkungen
214 38 Peristaltil. | 219 44 Vorkammern allein,
i5 38 ¢ %“‘mpte-h ) 20 42 - "
(5 o DieKgmmersteltin oy fo LY
IZ 40 Vorkammern allein. | 22 36 pie Vorkammern in
I8 42 " s ! 23 35 Diastole,

Nach 10 Minuten beginnt der Ventrikel wieder zu arbei-
ten, aber mit geringer Kraft. Dic Herzspitze bleibt auch in
der Diastole blass. Um 3 h. 4 m. stehen sowohl Kammer, wie
auch die Vorkammern still. Bei Berithrung des Ilerzens
beginnt dasselbe fiir kurze Zeit zu schlagen: Die Vorkam-
mern constant und mit einer gewissen Regelmissigkeit, die
Kammer jedoch nimmt garnicht, oder in sehr unregelmissiger
Weise daran theil. Biswecilen macht dieselbe sogar einige
ganz kriftige Zusammenziehungen. Um 3 h. 45 m. endgil-
tiger Herzstillstand, Die Kammer in Systole.

Respiration und Beweguug dauert fort bis 4 h. 20m,

Versuch 39.

Minnlicher Frosch von 24,0 Gewicht. Pro Kilo 21 mg.
T. P. T. P.

h m Bemerkungen b m Bemerkungen
1135 45 o | 158 37
36 43 12~ 38
37 45 T 2 36
38 45 ( Hew arb. kriftig. ’ 4 33 | peristaltische Bewe-
30 45 6 32 gung.
40 45 L | 3 32
41 — 0,5 mg. injieirt. ! 10 32
42 44 12 28 ) Auf eine Kammer-
44 42 14 26 { systole Lommen 2
46 40 i 16 20 ( bis 3 Vorkammerzu-
?8 42\ Acusserst kriiftige 18 17 sammenziehungen.
o 42 Herzaction. | 20 12 . "
Der Ventrikel fiillt
52 40 " 22 10 ¢ siech unvollkommen.
54 40 24 6
56 38 ¢/ 25 -—  Ventrikelstillstand.

Die Vorkammern sind prall gespannt und schlagen fort.
In grosseren Zwischenriumen gelangt eine ZAusserst diinne

5*




Blutsdule in dic Kammer.
Vorkammern still, fangen jedoch auf Beriihrung fiir einige
Minuten zu schiagen an.

Versuch 40.

Um 12 h. 40 m. stehen auch die

Minnlicher Frosch von 26,0. Pro Kilo 9,6 mg.

U\
m

IT 35

30
37
38
39
40
41
42
46
48
50
52
54
50
58

T

h m
12 30

31
32
33
34
35
30
38
40
42
44
46
48
50

52

P

46
46
43
45
48
46
46
45
45
44
42
42
41

40

Der Versuch wird unterbrochen.

Versuch 4l. _
Mannlicher Frosch von 20,0. Tro Kilo Frosch 6,3 mg.
P.

Vi uiut o Ut
WO N

N

Bemerkungen
Das Herz arbeitet

Injection von 0,

Nehr kriiftige Action.

Bemerkungen

Herz schliigt kyifrig.

Injection von Y.mg, !

P.

Bemerkungen
39
338
36
36
36 Peristaltische Bewe-
33 oung.
24§ Der Ventrike! wird
18 wenig gefiillt,
. Ventrikelstillstand
oz in Systole,
<>
23
Ilj . Vorkammern allejn.
12
10

P.

47

18 ( Peristaltische Bewe-
< { sune. Krimpfe,
-

/s

17

Bemerkungen

46 Die peristaltischen
36 Bewegungen haben
33 aufgehort, Zwischen
zZweien  vollkomme-
nen Fiillungen  des
Ventrikels — traten
mehrere unvollkom-
mene ein,

I

N NN

—n

’
IS

NN oW
-

Wieder perist. Be-
. wegungen,
Stillstand in Systole.

3
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Die Vorkammern sind ad maximum ausgedchnt und
schiagen noch bis 2 h, 10 m. spontan fort, doch kénnen sie
noch spiter durch Beriihrung zu kurzdauernden Contractionen
gebracht werden.

Versuch 42,
Minnlicher Frosch von 16,0. Pro Kilo 6,2 mg.

T. P B T o T, : .
b om enlerkungen hm Bemerkungen
11 60 11 14 57
1 60 16 54
2 59 | Kriftige Contrac- 18 52\ peristaltik,
3 6o tionen. i 20 352
4 60 ‘ 22 52
5 60 L 24 46 ( e Kammer tiillt
6 — 0.1 mg. injicirt. 26 4y \ sich Hdusscrst unre-
S 60 28 45 g gelmiissig.
10 58 3t 41 1 yentrikel steht in
12 58 35 39 Systole,

Dic “Vorkammern schlagen nach dem Ventrikelstillstand
noch bis 12 h. go m. fort. Von Zeit zu Zeit gelangt in die Kam-
mer cine ganz diinne Blutsitule, die aber kaum die obere Halite
erreicht, d. h, in die untere Hilfte gelangt uberhaupt nichts

Versuch 43.

Mannlicher Frosch von 20,0, Pro Kilo 5 mg.

T. P . T. . nee
b m Bemerkungen b m Bemerkungen
337 52 | 4 6 40
38 gz l 8 3§
39 51 ‘ 10 35 { Die Herzaction noch
40 52 f 12 38 > immer sehr kr:irftig,
41 32 | 14 38| dochetwas im Nach-
z aR lagsen begriffen.
2 52 ‘ 16 3¢
43 — lnjection wvon O | 18 38
ng. i . 3
4% 51 i ‘j'm 32 Peristaltische Bewe-
40 48 ! 2z 3 gung des Ventrikels.
48 45 ‘ 24 35
50 44 | 36‘ 17 ° Auf eine Ventvikel-
2 431 Die Zusammenzic- | 23 17 5 systole 2 wud mehr
54 42 hungen des Ventr. | 30 106 Vorkammersystolen.
56 40 . sind  iusserst aus- | 32 16 Dann Ventrikelstill-
bq - giebig. | = .7 ) stand in Systole.
5o 2 34 34  vVorkammern allein
4 — 41 36 32  schlagen regelmiis-
2 42 38 34 sig fort, doch blei-
4 42 l 40 24 ben sie auch in dex

Systole prall gefiillt.
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Die Vorkammern schlagen noch lange fort.
Kammer gelangt selten cine schwache Blutsiule.

bunden hiipft der Frosch und athmet,
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trikels in umollkummenc
gradige wird. Die Vorka

Mannlicher Frosch von 18,0 Gewicht.
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Db,

46
46
46
45
46

46

30

Der Versuch wird unterbrochen.

Versuch 47,

Bemerkungen

Herz schligt ziem-
lich kraftig,

Injection von %20
(0,00005) mg.

Sehr kriiftige Herz-
action.

T,

h m
545

50

55
6

8

5
10
s
20
25
30
35
40
45
50
55

5
10
15
20
25
30
35
40
45
50
55
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In die
Losge-

ro Kilo 2,8 mg.

Bemerkungen

Sehr kraftige Con-
tractionen,

Die Kammer fiillt
sich nur unvollstin-
dig, o dass die
Vorkammern immer
diastolische Stellung
zeigen,
Bei der Systole des
Ventrikels wird nur
ein Theil des in ihm
vorhandenen Blutes
ausgetricben,

Stillstand des Ven-

r Systole, dxe aber nach kurzer Zeit cine hoeh-
mmern schlagen noch fort.
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13
14
15
16
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40
45
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55
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10
15
20

25

Versuch 48.

Grosser mannlicher Frosch von 39,0.

l)

' Bemerkungen
35 \ Auf dem Ventrikel
35 zieht eine querver-
26 lautende Narbe, so
2 dass derselbein einen
35 vbern grissern und
375 einen untern klei-
35 ( nern Abschnitt zcr-
6 fiillt,

3

35 \ Die  Contractionen
3 sind schwach,
—~ \ Injection vou 0,1 mg.
35

36

35

321 Dax Ilerz arbeitet
31 \ ein wenig kriftiger,
31| wic vor der Ver-
29 wiftung.

30

30

29

30

30 Herzperistaltik.
29°)

h
It

T.
1
30
35
40
45
50
58

5
10
i3
20
25
30
35
40
45
5O
55

>
10

15
17

P,

]

oW W

Lo OO ;s

SO -Ldadcke
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1

20
19
17
21
20
11

|

| wieder

\ Bewegupgen

Pro Kilo 2,6 mg.
Bemerkungen
1lerzperistaltik,
e peristaltischen
horen
auf,
Die Ilerzspitze, oder
richtiger — der un-
tere Abschuitt, d. .
der unterbalb der
Narbe  befindliche,
entleert. in der Sy-
stole sein Blut nieht,
s0 dass er an die
Herzaction garnicht
Theil zu nehmen
geheint. Hin und
treten noch
peristaltische Bewe-
gungen auf.

Die Kammnier steht
in Systole, die Herz-
spitze in Diastole.

Vorkammern allein,

[R] (3]
kRl AR

Das Herz steht still,

doch kounen dic Vorhite noech durch mechanische Reizung zum Schlageu
gebracht werden.

Die Herzspitzc geht auch nach lingerm Stehen nicht
in Systole uber, sondern erscheint als dunkles knopfférmiges
Anhiangsel.

T,
h m
IO

Qv W

Versuch 49.

Bemerkungen
33
2 g Kritftig, gleichmis-
2 sig.
32
33

;
|
i

.

33
33
33
33

Mannlicher Frosch von 20,0 Gewicht.,
P,

Pro Kilv 2 mg.

Bemerkungen.

Kriftig, gleichmiis-

slg.
Injection von /a2
mg.
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T.
h m
10 15
20
25
30
35
40
45
50
55

5
10
135
20
25
30
35
40
45
50
55

in Systole stchen,
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11 50 bis

12 — 32

5 32

10 32

15 32

20 32

25 31

30 31

35 30

40 30

45 30

50 31

55 31

I — 31

5 32

Bemerkungen

Systole und Diastole
sehr ausgiebiy,
Nichts Abnormes.

Versuch 50,

Minnlicher Frosch von 28,0 Gewicht, P’ro Kilo 1,8 myg.

Bemerkungen
Herz arb. schwach,
Y20 mg. injicirt.

Nichts Abunormes,

fl"
b m
I 10
5
20
25
30
35
40
45
50

55

5
10
L5
20
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30
31
32
32
32
30
31
31
31
30
32
31
32
31

Bemerkungen

Systole und Diastole
sehir ausgichig,
Nichts Abnormes,

Die Herzcontractio-

ucen nehmen an In-

teusitiit ab.  Nichts
Abuormes.

Der Ventrikel bleibt

Vorkammern schlagen noch tort.

Bemerkungen

Nichts Abnormes.
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Der Frosch wird entfesselt und in den Froschbehalter

gethan. ]
Am Nachmittag wird der Versuch fortgesetzt.

4 10 32

40 30f wi G fedi . s Her : i« i

2~ [ Ein Unterschied im Verhalten des Herzens ist am Nachmit-

5 0 ‘35 tag nicht zu coustatiren.

30 2
6 — 30

Der Frosch wird wieder in den Froschbehilter gebracht.
Am folgenden Morgen ist derselbe todt.
Der Ventrikel stcht in kaum ausgesprochener Systole.

Versuch 67.
Kriote (Bufo vulgaris) von 40,0 Gewicht, Pro Kilo 20 mg.
T . T P.

Lo Bemerkungen : Bemerkungen
Lom ; hm
12 4O 4 1 2 18 DPeristaltik hort auf.
A1 o] o i 4 17 . Kritmpte.
. S\ Kiyidtige und gleich- - G ! Dic Herzxpitze
43 4= ¢ miixsige Herzaction, IO pleibt auch in der
45 44 , § 10 , Diastole blass.
45 44 Injecton von 1 mg. 10 10 Die Vorka}mmgrn
40 — M. 2T 12 10 5 machen auf eine
50 44 1 14 8 { Kammersystole2—3
52 4O 16 8 ) Zusammenpzie-
55 38 Peristaltische 18 10 hungen.
) ?‘6 Herzbcwegung.
58 3 Peristaltische 20 9
1 28 Herzbewegung. ; 2 — Der Ventrikel

bleibt in Systole stchn. Vorkammern sind prall gefiillt und
schlagen noch lingere Zeit fort.

Auch nach Stillstand der Vorkammern sind noch Athem-
bewegungen sichtbar, Losgebunden macht die Krote krampf-
artige Bewegungen.

Aug den vorliegenden Versuchen geht mit Evi-
denz hervor, dass das Muawin am Froschher-
zen wie auch am Krotenherzen alle die-
jenigen Verinderungen hervorbringt, welche
die Stoffe der Digitalingruppe charak-
terisiren und zwar noch in der minimalen Menge
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von 2 mg. pro Kilo Frosch, oder, wenn nur mijttel-
grosse Frosche gewihll worden wiren, etwa /g4
mg. pro Thier. Beim letzten Versuch mit 1,8 mg.
pro Kilo oder !/20 mg. pro Thier ist eine solche
nicht mehr zu constativen.

Das erste Stadium, Verstirkung der Systolen war
in allen Fillen in mehr weniger priagnanter Weise ausge-
sprochen. Dass die Systole an Kraft gewinnt, erkennt
man an der mehr conischen Form des Ventrikels wiih-
rend jeder Syslole und an der blassen Farbe desselben.

Auch die Fillung des Ventrikels ist eine sliir-
kere, als vor der Vergiftung.

Dicses fiir das erste Stadium charakteristische
Moment trat in allen Versuchen, in denen tiberhaupt
noch cine Wirkung vorhanden war, sehr bald nach
der Vergiftung ein.

Wenn ohne Weiteres zugegeben werden muss,
dass die Giftmenge nicht ohne Einfluss auf dic In-
tensitiit der Herzarbeit war, so darf man sie nicht
als den einzigen Factor hetrachten; es hingt viel-
mehr, und vielleichl nicht in zweiter Linie, die ver-
stirkte Herzarbeit noch  von der urgpriinglichen
Vitalitiit des betreffenden Herzens ab. So konnle
ich z. B. slets beobachlen, dass bei weiblichen
Froschen, bei denen die Herzcontractionen vor der
Vergiflung in den meisten Fillen eine wenig ener-
gische war, eine grossere Giftmenge einen far die
grobe Beurtheilung geringern Effect zur F olge hatte,
als bei mittelgrossen minnlichen eine kleine Dosis,
woraus allerdings noch nicht gefolgert zu werden
brauchl, dass die absolute Zunahme der Herzarbeit
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im Verhiillniss zu der schon vor der Vergiftung
bestandenen im ersten Fall eine wirklich geringere
gewesen sein muss. Aber dem Auge ohne unter-
stiitzende und registrirende Hilltsmittel erscheint es so.

Nachdem dann die Pualsfrequenz um ein Gerin-
ges abgenommen, trat in allen denjcnigen Fillen, in
denen die einverleible Giftmenge nicht gar zu Nahe
an die Grenze des Unwirksamen stand, die sogenannte
Herzperistaltik aul, d. h. cine nur auf gewisse Theile
der Kammer beschriinkte Zusammenzichung dersel-
ben, die sich wellenformig ausbreitel.

Dass im Versuch 48 peristallische Bewegungen
zu beobachten waren, withrend im vorhergehenden
Versuch bei einer grossern Gifldosis solche nicht mehr
auftralen, kann das Gesetz nicht alleriren, da das
betreffende Herz enschieden ein krankes war, was
sich durch eine quer tiber dem Ventrikel verlaufende
Narbe documentirie ; es besliitigl dieser Versuch eben
meine oben ausgesprochene Meinung, dass bei diesen
Versuchen immer zwei- Componenlen sich zur Re-
sultirenden vereinigen: die Giftmenge und die Indi-
vidualitiit des Versuchsthieres. FEs wire hier auch
noch zu beriicksichligen, dass in diesen beiden Ver-
suchen die Giftmengen fast gleiche waren.

Im Allgemeinen darf man sagen, dass das Phii-
nomen der Herzperistaltik im umgekehrten Ver-
hiltniss zur applicirten Gifltdosis steht, d. h. sie
tritt um so spiter ein und daunert um so
kiirzer, je kleiner die Giftmenge war. Eine
mathematische Formel lisst sich dartiber nicht aul-
stellen und Abweichungen nach beiden Seiten kom-
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men vor. Nach Aufhoren der peristallischen Bewe-
gungen und auch schon withrend derselben haben
die Contractionen an Frequenz hedeutend abge-
nommen und sind in ihrer Ausgiebigkeit stark
gesunken.

Nun machen sich verschiedene Abnormititen
der Herzarbeit geltend :

In erster Reihe ftritt ein Zustand auf. wo die
Kammer auf 2 oder 3 Pulsationen der Vorhofe mit
nur einer Contraction antwortet. Ueberhaupt bemerkt
man jetzl ein Uebergewicht der Arbeit von Seilen
der Vorhéfe, indem der Ventrikel schliesslich nur
noch insofern an der Herzarbeit acliven Antheil
nimml, dass er die in seiner ungemein schwachen
diastolischen Ausdehnung erhallene dinne Blutsinle
ganz, oder auch nur theilweise wieder ausslosst, um
schliesslich bald in permanenter Systole stchen zu
bleiben. Anfangs gelingl es noch, ihn durch Reize
za schwachen Contractionen zu heleben, bald aber
bleiben solche Eingriffe erfolglos.

Die Zeit des systolischen Stillstandes ist wieder-
um in derselben Weise von der Giftmenge abhiin-
gig, wie der Einlritt und die Dauer der Deristaltik.
Wihrend bei grossern Dosen die Zeit des Ventrikel-
stillstandes sich nach weniger, als einer Stunde be-
misst, tritt er bei kleinen noch wirksamen Giftmengen
erst nach 3—4 Stunden ein. Die Vorhofe schlagen
noch eine geraume Zeit nach dem Stillstand der
Kammer fort, ohne jedoch ihr Blut entlecren PA|
kinnen und bleiben in Systole wie Diastole in stirk-
ster Ausdehnung.




7

Noch einer Erscheinung will ich hier Erwihnung
thun, weil dieselbe fiir die Stoffe der Digitalingruppe
pathognomonisch zu sein scheinl, nidmlich das Ver-
halten der Herzspilze:

Zu einer Zeil, in der dic diastolische Ausdeh-
nung des Venlrikels an Umfang abzunehimen beginnt,
aber eine deulliche Fillung noch constativl werden
kann, erscheint die Spitze auch in der Diaslole voll-
kommen erblasst und knopfformig abgeschniirl.

Alle beschriebenen Verhiltnisse sind selbslver-
stiindlich, wenn man aul die Genese dieser Eigen-
thiimlichkeilen eingeh(, und mir fillt noch die wich-
tige Aufgabe zu, den Beweis zu erbringen, dass
alle Erscheinungen am Froschherzen in lelzter In-
stanz auch thalsiichlich derjenigen Ursache ihren
Ursprung verdanken, wie sie fir die Slolfe der Di-
gitalingruppe bekannl und [estgestelll isl, denn die
Gruppirung pharmakologischer Agentien dar{ nicht
nur nach dussern Merkmalen geschehen, sondern vor-
nehmlich nach der Art der wirkenden Ursache. Die
richlige Deutung der genannten Erscheinungen aber
ist in threm ganzen Umfange erst mdoglich ber Ver-
suchen am isolirten Froschherzen und soll deshalb
dort in zusammenbiingender Weise abgehandell werden.

D.  Versuche iiber die Wirkung auf das
isolirte Froschherz.
Versuchsanordnung: Eswird ein Frosch-
herz nach der von Williams'!) angegebenen Weise

1) Francis Williams. Ueber die Tirs. d. Blutdrucksteigernng
bei der Digitalinwirkung, Sehmiedeberg’'s Arch., Bd. XITI 1881,
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praparirt und an den von Maki!) modificirten
William’schen Apparal angebracht.

Die Makischen Membranventile sind durch die
viel brauchbareren Kugelventile von Perles % er-
sefzt. Bevor die Beobachfung begann, wurde erst
das Herz in denjenigen Abstand von der Durchstri-
mungsfliissigkeil gebracht, welcher nach Dreser 3)
der giinstigste (i die lerzarbeit ist.

Als  Durchstromungsfliissigkeit  benutzte  ich

defibrinirtes und fillrirtes Rinderblut (in Versuch 72

Katzenblul), welches ich mit physiologischer Koch-
salzlosung im Verhiillniss von 4 : 6 verdiannle.

Versuch II.

hT.m P. Q. Bemerkungen
10 38 1,5
3 38 L5
5 37 L5
8 33 15
1o 39 L,O\  Durehstrémung mit normaler Blutfliissigkeit.
13 38 1,0
15 38 L5
17 38 2,0
26 39 1,5
33 37 1,5
38 — - I mg. M, : 50 Ce. Blut, (foncentration 1: 50000,

39 38 10
41 39 0,5 Peristaltische Bewegung des Ven-

43 39 1,0 trikels, Kammerstillatand in
45 37 1.0 Systole, wihrend die Vorkammern sich gut
! contrahiren,

1) Rioschiro Maki, Ueber den Kinfluss des. Camphers ete. auf
das Herz. Strassburg 1884.

2) M. Perles. Beitriige zur Kenntniss ete., Schmiedebergs Arch,
Bd. XXVI, 1889, p. 95.

3) H. Dreser. Ueber die Herzarbeit und Herzgifte, Schmiede-
bergs Arch. Bd. XXIV, 1888, p. 221.
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b m Bemerkungen
1047 37 1,5

48 39 10|

50 31 I’Si Vorkammern allein.

52 29 1,0

54 25 1,0

56 20 03 )

57 Completer Stillstand.

Auf mechanische Ausdchnung durch Erhohung des
Druckes macht der Ventrikel einige Schlige.

Trotz Durchspiilung mit grossern Mengen nor-
malen Blutes bleibt Herzstillstand bestchen,

Versuch 12,

hI.m P. Q Bemerkungen i
12 2 42 53
4 41 55
6 42 3.0
8 42 5,0
10 43 4,0 } Normales Blut.
iz 43 4,5
14 41 4,5
16 43 4,5
IS 43 45
24 - — 0,5 mg.:50 Ce. Blut. Concentration 1: 100,000
26 42 4,5 Das Herz sehliigt 30 schwach, dass eine Ver-
30 37 3,0 nachliissigung der Anusflussinenge eintreten
32 3t 1,0 muss.
34 32 o)
36 37 o Peristaltische Bewegung des Ven-
38 20 o trikels,
40 I2 o ]
42 7 o)
44 —_— J— Kammerstillstand in Systole,
46 36 o l
48 28 o Vorhofe allein.
49 15 o ,
51 15 o
52 — - Vorhofe hdren zu schlagen aunf

und Dbleiben in stiirkster Diastole stehen. Auf mechanische Reizung
reagirt das Herz nicht mehr, macht aber bei mechanisclier Ansdehnung
wenige schwache Schlige. Das Durchfliessenlassen nor-
malen Blutes ist erfolglos,
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Versuch 25.

Bemerkungen

Normales Blnt.

0,2 mg. : 50 Ce. Blut. Concentration 1: 250,000,

Der Ventrikel beginnt schiwiicher zu pumpen,
Peristaltiseche Bewegung.

1 L3I

1 iR}

Stillstand der Kammer in S ystole,

Die Pulszahlen des zweiten Stabes beziehen

sich von jetzt ab big zum Ende des Versuchs
anf die Vorkammern,

Wird das Herz unter hshern Druck gesetzt,
20 macht der Ventrikel einen Schlag.

Das Gifthlut wird entfernt.

Trotz wiederholten Durchfliessenlassens grissse-
rer Mengen normalen Blates Dbleibt der Ven-
trikel in Systole und schligt kein ecinziges
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I,
h m
10 45
47
49
5t
53
55

59
TI

el NV, RN SR ]

13
L5
17
19
21

2

o)
25
27
29
31
33
35
37
39
41
43
45

b. Q Bemerkungen
28 4,0 Mal, wiihrend die Vorkammern durch diese
28 3.3 Procedur gcheinbar an Kraft gewinuen.
28 3,5
26 3.5
27 3,5 Der Versuch wird abgebrochen, da trotz Durch-
mit sehr viel normalem Blut der Ventrikel nicht wieder zu
anfiingt.
Versuch 26.
p
. Q- Bemerkungecn
32 15
28 2,0
26 1,5
26 2,0
26 2,0%  Normales Blut.
26 2,0
20 2,0
28 2,0
20 2,0
26 2,0 -
— —— Zusatz voun 0,1 mg. : 50 Cem, Concentration
28 2.0 1: 500,000,
=y
31 2,0\
2 2
34 2.5
30 2,0
31 2,0 ’
32 2,0
2 2,0
2 2,0
2 2,0
30 2,0 Die Kammersystole fusserst kriiftig und regel-
32 2,0 mitssig.
33 20
32 2,0
30 2,0
30 2,0
32 2,0
29 1,5
30 L5
32 2,0/
32 2,0
33 2,0
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L m

11 47
49
51
53
55

5
12

ul

NG = 0N

I1
12

P.

32
35
31
27
24
20
20
16
14
14
4
14
I3

o

Q. Bemerkungen
I,5 3
L5
I75
2,0
I Peristaltische Bewegung,
,5 gung
1,0 Die Diastole des Ventrikels - dauert linger,
I,5 als die Systole.
015
0,5
O
o Kammersystole sehr schwach, so dass nicht
O alles Blnt in der Systole entleert wird.
]
& Das Ilerz hort zu schlagen auf.

Der Ventrikel in Systole. Noch lingerc Zeit nachher macht der Ven-
trikel auf wincchanische Reizang wenige schwache Zusammenziehungen.
Man lasst nachtriiglich 150 Cem, normalen Blutes durch-
ohne dass das Herz zum Schlagen gebracht wird.

flicssen,
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h m

10 42
44
46
48
50
52

56

58

11 I
3

5

7

9

.
30

Y

b

3I
32
32

2>

32
32
32
32
31
32
31
31
30
28
27
24
20
19
19

Versuch 52.

Bemerknngen

-
"

Durchstromung mit normaler Blutfliissigkeit.

Zusatz von 0,05 mg.: 50 Cem. DBlat.  Cone,
L 1,000,000,
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Die Contractionen des Venirikels snsserst,
_ krdiftion.
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P P. Q.

; Bemerkungen
h m
It 2y 24 2,0 Die Kammer steht in Systole.

26 23 2,0

31 2I 2,0

33 20 L5

35 16 0,5 Nur die Vorkammern allein schlagen.

37 12 O

39 12 (o]

41 7 ©

42 — — Stillstand.

Aul Berithrungen beginnen die Vorkammern zu schlagen
und machen 6 bis 8 Schlidge in der Min., es fliesst aber nichts aus,

Nachdem das Herz zu arbeiten aufgehort hat, ist cs
durch das Durchstromenlassen normalen Blutes zur Thitig-
keit nicht mechr anzuregen, wohl aber macht ¢s bei mecha-
nischer Ausdehnung eine cinzige Contraction,

] Versuch 53.
N l].n L. Q. Bemerkungen
11 42 36 5,0
43 39 50
44 40 5.0
45 40 50
46 42 5,0

47 42 5,0 7 Durchstromung mit normaler Blutfiiissigkeit. -
43 2 3,0
49 42 5,0
30 42 3,0
51 42 5,0 7
12 — _— Zusatz von s mg, : 50 Cem. Blut. Cone.
2 42 5,0 L : 1,500,000,
4 42 S)O
6 4z 5,5
3 44 0,0

1639 5.5

18 37 3,0

20 3 4,5\ Der Ventrikel fiillt sich in der Diastole nur
22 3 4,5 bis zom untern Drittel.

24 33 5+5

26 32 5,5

28 30 5,5 ¢




=
T
<

h m Bemerkungen
2 30 30 5.5 Stillstand des Ventrikels in Systole.
32 30 4,5 Die Vorkammern schlagen fort.
34 30 30
36 30 50}
3 30 50
40 27 4.3
42 26 45
44 27 4,0
46 25 4,0
48 25 2,5 Die Vorkammern schiagen regel- und oleich-
t0 4 20 miissig, doch sind sie stets, auch in der Svstolo
2 o 2 stark ausgedehnt.
52 20 2,5 .
54 10 1,5 / Zaweilen macht der Ventrikel auf Beriihrung
5() 16 1,5 Plll paar sehwache Contractionen, um \neder
2. 2 in Systole stehen zu bleiben.  Bei der Iir-
S 16 1 5 :
3¢ ) ) hihunyg des Druckes macht der  Ventrikel
T — 17 1,5 einen Schlag.
2 13 2,5
4 14 2,0
O 10 1,5
o 1O 1,5
10 — — / Stillstand der Vorkammern.

Nach gchdriger Auswaschung des Ilerzens mit phy-
siologischer NaCl Lasung, bringt sowohl diese, wic anch das
Durchstromenlassen normalen Blats  dic Vorkammern zu
schwachen, aber regelmiissicen Contractionen, wihrend die
Kammer in Systole stehen bleibt,

Versuch 68.
T, . Q.
hl m k ¢ B
4 50 48 2,0
51 48 2.3
52 47 2,0
53 45 2,0

emerkungen

Purehstrimung mit normaler BlutHiissigheit.

i = -~
g;} 36 ;:O > Herz arheitet aehr schwach,
56 45 3,0
57 47 3,0
SS 45 2,5
59 45 2,5
5 2 - o Zusatz von (),1)0()025 mg. (Vi mg) : 50 Cem.

4 44 ; Blat. Cone, 1 2,000 000
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Bemerkungen

Unregelmitssige Zusammenzichungen.

Peristaltische Beweguugen des Ventrikels,

Nach einigen  regehmiissigen  tContractionen

wmacht der Veutrikel cine grossere Pause iu
Diastole.

Peristaltik hort auat.

Der Ventrikel arbeitet regelmiissiy, aber
schwach.

stillstand des Ventrikels in Systole.

Bei Erhohung des Druckes macht der Ven-

trikel cinen Sehlag.

Vurkammern allein schlagen.

Stillstand der Verkammeru,

Das Durchstramen mit normadem Blut hat keinen Frioly.

Versuch 72.

Bemerkungen

Normales Blut.
Wenig kriittige Herzaction,

Zusatz von s myg. . d Cem, Blut.  Cone.

1 4,000,000,

Ierz arbeitet kriattiger,
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h Tl'n P. Q. Bemerkungen
6 18 20 1,5
20 18 0,5
22 12 O
24 12 ©
26 10 O . . .
28 12 o [ Die Herzarbeit erlahmt immer mehr und welr.
30 12 ©
32 9 o
34 0 o
36 10 O
38 7 o]
40 o o0
42 8 @)
43 —_ — Ventrikelstillstand in wenig ausgesprochener

Systole. Die Vorkammern schlagen fort, aber mit sehr geringer Intensi-
tit und unregelmissig. Bei Irhohung des Druckes wingt das Ilers
wieder zn schlagen an,
Schliesslich hilft auch dieses Bxperiment nieht mehr. — Das
Durchstromenlassen von 200 Cem. normalen Blutes iindert nielits,
Eine ausgesprochene Systole tritt crst ecin, nachdem dus Herz,
vom Apparat entfernt, etwa 10 Minuten gelegen hat.

Versuch 73.

h ["m . Q- Bemerkungen
2 15 45 3,5
16 44 3,5
17 2 35
18 45 30
_12(9) jj i:é Normales Blut.
21 43 3,5
22 43 3.3
23 43 3,0
24 44 3.5
28— - Zusatz von '/so mg. : 50 Cem. Cone, 11 4,000,000,
30 42 3,5
32 44 3,0
34 41 3,0
36 42 3,5 '
38 42 30
40 40 3,5 Kriittige Herzaction.
2 40 30
44 40 25
46 38 25




Bemerkungen

h m
48 37 2,5 Die Contractionen werden schwiicher.
50 36 20
52 36 2,0
54 34 2,0
56 32 1,5
53 32 1,5
I 32 2,0 Der Venirikel entleert sein Blut in der Sy-
o 32 1,5 stole nicht ganz.
4 27 05
6 16 0,5
S 15 1,0 Die Pausen zwischien den ecinzelnen Contrac-
0 15 0,3 tionen sind ungleich,
12 17 15
L.} 28 2,0
16 2 1,0 Status idem. Kriftigere Systolen.
13 206 1,5
20 1O o
21 — - Der Ventrikel bleibt plotzlich in  Diastule

stelen,  Beim Berlibren maeht dic Kammer cinen bis zwei Schlige,
wm wiceder in  dis  bezeichnete Stellung  iiberzugehen.  Der  Druck
wird crhoht und das Ylerz beginnt wieder zu schlagen.

b an . Q. Bemerkungen
1 2 2, 1,0

28 10 0,5

30 19 1,0

32 16 0

34 ‘§ Oy Bei erhohtem Druck.

36 1 o

38 15 o

40 15 Q

42 16 o)

45 12 o’

47 — o Der Ventrikel hort zu scblagen auf und bleibt

in halbsystolischer Stellung. Die Vorkammern schlagen mit sehr geringer
Intensitiit fort.

Bei Erhohung des Diuckes macht der Ventrikel einem Schiag.
Durchstromung mit normalem Blut hat keinen Xirfolg. Etwa eine
halbe Stunde nach dem Stillstand wird die Systole des Ventrikels eine
ausgesprochene.
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Versuch 79.

Bemerkungen
Durchstromung mit, normaler Blutflussigkeit.

Zusatz von e my. : AO Cem. Blut, Cone,
1 : 5,000,000,

Die Contractionen sind kanm merklich verstarke.

f
z

/

Die Dulsation ist regelmissig; die Herzarbeit
nimmt an Kraft immer mehr und mehr ab.

Der Versuch wird unterbrochen, aber das ITerz vom
Apparat nicht entfernt. Am folgenden Morgen um gh,
30 Minuten finde ich das Herz in Stillstand, aber nicht in
systolischem.
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Yo mg.: 50 Cem. normalen Blutes, oder eine
Concentration des Gifles von 1:5,000,000 rull also
die bekannlen Vergillungserscheinungen am Herzen
nichl mehr hervor.

Ich  wirde mich ciner Wiederholung des im
vorigen Abschnitt schon Gesaglen schuldig machen,
wollte ich das sich am isolirten Froschherzen ab-
spiclende Bild der Vergiltung hier nither beschreiben.
Es geniigl zu sagen, dass das Bild der Vergif
tung des Herzens am Williams schen Appa-
ral mit dem am Frosch mit [reigelegtem
Herzen  beobachtclen  viollig iibercinstimmt:  Diesc
Uchereinztimmung iussert sich  darvin, dass das Mua-
win die Intensitit der  Herzeontractionen  vermehirt,
dic Frequenz derselben  herabselzl und  das Herz
schliesslich nach  vorausgegangenen  lrregulariliiten,
wie peristaltizchen Bewegungen ete., in systolischen
Sfiflstand - versetzt, Und diese ganze Reilhe
von Erscheinungen, durch welche nur
cchte Digitaliskdvrper sich documentiren,
wurde durch Muawin noch in der mini-
malen Menge von '/, mg., oder in einer
Verdiinnung von 1:4,000,000 deutlich zur
Erscheinung gebracht. Mil dieser so geringen
Giftmenge ist wahrscheinlich noch nicht die Grenze
des Wirksamen erreicht, doch ist dadurch die collos-
sale Wirkung des Muawin's auf das Froschherz genii-
gend ilustrivt und ein weilerer Versuch, in dem etwa
gezeigt werden konnte, dass '/, mg. noch den
systolischen Stillstand herbeizufithren im Stande sel,
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wirde unser Staunen  iiber  die Vernichtung  eines
Organs durch Giftmengen, die erst unter dem Mikro-
scop erkennbar sind, nicht vermeliren.  Wenn wir
jetzt zur Frage iibergehen, durch welche Facloren
das beobachtete, so charakteristische Bild am Frosch-
heyzen hervorgerufen wird, so diirfen wir vor Allem
darauf erwidern, dass sie im Herzen sclbst ihren Silz
‘haben miissen, da beim isolirlen Froschherzen von
ciner Einwirkung des Cen (ralnervensystems wohl nicht
die Rede gein kann. — Im Herzen aber sind es zwei
Gewebsarten, auf die ecin Gill  deletiire Wirkungen
austiben kdnnte: nervose und musculiive Elemenle.

Die nervosen Elemente, die IHerzganglien, sind
nicht in der ganzen Herzsubslanz verslreut, sondern
in Gruppen angeordnet und an ganz  bestimmten
Stellen localisirl.  Man begegnet ilinen im  Frosch-
herzen im Sinus venosus, in der Scheidewand der
Vorhdfe und in der Atrioventricularfurche, =0 dass
nur der ihnen benachbarte Theil des Herzmuskels
nervise Elemente besilzl; nach neuern Untersuchun-
gen enthiilt auch noch der obhere Theil des Venlri-
kels dieselben.  Die Herzspitze aber ist nervenfrei Y
und an diescr ganglienfreien Herzspilze, welche nach
Kobert? «eine bequeme Handhabe Sub-
stanzen auf ihre muskelerregende Wir-
kung zu prifen giebt, denn das Wieder-
schlagen der vorher bewegungslosen
Spitze kommt, da keine Ganglien da sind,
nur durch Steigerung der Erregbarkeit der

1) A. Griinhagen. Lehrbuch der Physiologie. 7 Aunfl. 1885,
2) Kobert., Schmiedcherg's Arch. 1886, Bd, XX, pg. 92.
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Muskelsubslanz zustande:. konnle ich die
muskuliive Wirkung des Muawins nachweisen, indem
ich, wie nachstehender Versuch zeigl, die Herzspilze
mil einem Faden abband.

Versuch 89.

in Froscli wird nach der schon beschriebenen Weise
priparirt und die Terzspitze mit cinem Faden abgebunden.
Nachdem der Faden wieder geltst worden, sicht man, dass
die Spitze an der TTerzarbeit nicht mehr theilnimmt,

s wird daranf 1 myg. Muawin in den Schenkellymyph-
sack injicirt uwnd gleich darauf beginnt sich dice IHerzspitze
in allerdines unregelmissiger Weise zu contrahiven, um zu-
letzt in ausgesprochener Systole stehen zu bleiben

Dic Herzspilze, obgleich duareh die Abschniirung
der Connex mil den obern, nervosen Theilen anflge-
Loben war, contrahivie sich und bliech in Systole
stehen.

Frlaubt  dieser Versuch eine andere Deutung,
alz  dass dag Gilt auf die Muskelsubstanz  zelbst
direkl cingewirkt hatle?

Noch schoner gelang mir dieser Versuch am
Williains 'schen Apparal, wobei die Cantle nicht am
Bulbas Aortae, sondern iiber der Herzspilze unler-
bunden wurde, sodass das Blul nur in diesen Ab-
schnilt des Herzens gclangte. Bei diesem Versuch
ging ich noch weiler.

In der Beliirchtung, der Connex koénnte nach
Losung des Fadens sich wieder herstellen, liess ich
densgelben permanent stehn; und doch machle die
Spitze nach linzuftigen des Gifles zur Durchstrd.
mungsllissigkeil cinzelne Conlractionen.



Versuch 90.

> L S
h T'm k. Hemerkungen b 11.n Bemerkungen
10 30 -~ Permamente Liga- 1o 52 4
3t o tuy, T -
2 [0} 57 5 -
33 o IT 10— Abnahme der Liga
34 O 15 3 tur.
35  —  Zusatz von 0,5 g, 14 3
38 -3 15 4
- J e . .
45 2 IS =~ Stitlstand in Systole.

Dieser Versuch beweist vollkommen, dass die
durch Muawin bewirkien Verdnderu ngen
am Froschherzen aul cine Errcegung des
Herzmuskels zu bezichen sind.

Nach neuwern Untersachungen von His't und
Romberg®) enthidlt das Herz Gberhaupt keine moto-
rischen Gauglien, sondern jede Muskelfaser ist wie
bei niederen Thieren gleichzeitig Ganglienzelle. Unter
Zugrandelegung dieser =elbst iy Wartnblitler bereits
nachgewiesenen Thatsache wird der Versuch an der
Herzspitze noch verstindlicher.

Wie Jassen sich nun die von Schmiedeberg®)
fir die Korper der Digitalisgruppe in eine Form
gebrachte und von uns bei den Versuchen mil Muawin
beobachteten Dhasen der Wirkung aul das Frosch-
herz aus dem Vorhergesagten ableiten? Wie schon
ausgefithrt handelt es sich um eine direcle Alfection,
um eine Reizung der Muskelsubslanz ; um eine Ver-
dnderung des Elaslicititszustandes der Muskelfibrille

1 W. His. Verhdl. d. Congr. f. innerc Medic. 1890 piag. 867,

2) E. Romberg., -« « : « a % < pag. 3A6.

3) O. Schmiedeberg. Beitrige zur Kenntniss d. pharmacol, Gruppe
ete. Schmidebergs Arch. Bd, X VI. 1883,
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im Sinne der Steigerung, was sich uns in Form
vermehrier Energie der Herzeontractionen docu-
mentirt.

Jede Zusammenziehung Svslole und jede Er-
schlaffung — Diastole muss aber um <o linger dauern,
je ausgiebiger, je grosser die Excursionen der einzel-
nen Herzphasen sind und dieses ergiebt, dass in der
Zeileinheit, fiir uns Minnte, weniger Systol'en und
Diastolen sich vollzichen konnen, als normaliler, wo-
raus eine Verlangsamung der Pulsfrequenz resultirl.

Diese Steigerung des LElasticitiitsgrades ninnnt
immer grissere Werthe an, was cin Uebergewichl
der Svslole ither die Diastole zur Folge hat.

M

Erhielten alle Muskelparticen gleichzeitig den
gleichen Elasticiliitszuwachs, dann bekiimen wir den
systolischen Stillstand, ohne dass peristaltische  Be-
wegungen ithm vorausgegangen wiren.

Dem ist aber nicht so. Die verschiedenen
Muskelelemente besilzen in einer gegebenen Zeil
nach Einwirkung des Giftes nicht denselben Elasti-
ciliitsgrad, so dass verschiedene Muskelparlieen der
dehnenden Kraft der von den Vorkammern hinein-
geworfenen Blulsiiule verschiedene Widerstiinde ent-
gegenselzen und die Blutsiiule nicht in graden, son-
dern in schlangen- oder wellenférmigen Linien sich
ihren Weg bahnen muss.

Dass mit Zunahme der Elasticilit eine Verlang-
samung des Pulses eintreten muss, haben wir schon
[vither geschen. Zu einer Zeil nun, in der eine Venlrikel-
conlraction eine geraume Zeil beanspruchl, stehen
die Vorkammern unler Befehl der fasl vur in ihnen
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befindlichen Ganglien nud folzen den Impulsen, die
von jenen ausgchen.

Es izl deshalb nichl schwer zu verstehen, wa-
rum auf der Hohe der Vergiflung dic Kammer auf
2 bis 3 Schlige der Vorkammern mif nor ciner
Pulsalion antwortet. Geraume Zeil vor dem comple-
len Ventrikelstillstand beobachlet man, dass die Herz-
spitze contrahirl und blass ist und nur der obore
Theil der Kammer allein an der Herzarbeit theil-
nimmt. Der obere, Nervenelemente enthaltende, Theil
ist nicht im Stande digjenige Summe von Elaslicitiil
aufzubielen, um die Krafl der dchnenden DBlutsiule
vollsliindig zu paralysiren; dic vanglienfreie, nur aus
Muskelsubstanz  sich  zusammenselzende Herzspilze
dagegen kanm nur durch ecine stirkere Krafl iiber-
wunden werden. — Schlicsslich  trill vollkommene
Systole ein, eine Slarre, die auch in den obern
Theilen nicht mehr durch dic dehmende Blutsiiule
tberwunden werden kann, wohl aber durch Heben
des Blutreservoirs, d. h. durch Erhohung des Druckes,
woraul schon Schmiedceberg V) aufimerksam machl,

Heubel’s ?) Behauptung, dass der Venlrikel nach
dem syslolichen Stillstande wieder za schlagen anflange,
wenn man normales Blul durchfliessen lasse, kann
ich nicht bestitigen. 1Ich habe nach dem Stillstand
des Ventrikels in allen Versuchen grissere Mengen
normalen Blates oder physiologischer Kochsalzlosung
durchfliesen lassen und sah kein cinzices Mal danach
Herzconlractionen.

1 L e

N IHenbel Piliigers Areh. T 43, 1889 Heft 10 —12,
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Nach dem systolischen Stillstand des Ventrikels
schlagen noch die Vorkammern verschieden lange
Zcil fort, und diese Thatsache dient als weiterer Be-
leg fir die aufgestellle Behauplung von einer direk-
ten Beeinllussung der Muskelsubstanz ohne Ver-
millelung nerviser FKlemente., Kamen die Veriin-
derungen durch nervose Impulse zu Stande, etwa
durch Lihmung der sogenannlen excitomotorischen,
sympathischen Ganglien, dann miisste grade derjenige
Theil zuerst seine Thiiligkeil einstellen, der diese
Ganglien beherbergl, und es miissten die Vorkam-
mern zuerst glillstehen.  Es ist demnach der ganze
Vorgang ein reines Muskelphiinomen. Bemerkens-
werlh ist noch der Umstand, dass bei der vermehrlen
Inlensitiit der Contractionen der messhare Arbeils-
werth, d. h. die Ausflussmenge in der Minule nicht
gesteiger(, sondern ehker noch verminderl isl.

Es lisst sich diegzes aber sehr wohl dadurch
erkiiren, -dass grade aus der vermehrten Inlensitiit
eine Verlangsamung des Pulses hervorgeht.  Das mit
jeder Syslole ausgeworfene Blutquantum mag nach
der Vergiftung ein grosseres sein, als vor derselben,
doch mit der geringern Pulszahl in der Minute
multiplicirt, kann das Produkt einen gleichen, oder
auch geringern Werth ergeben.

Will man aber mit His und Romberg?) von
molorischen Ganglien im Herzen ganz abselien, nun
— s0 lassen sich die Vorgiinge am Ifroschherzen
noch viel leichler erkliiven: es wird diejenige PPartie

0 1 oe.
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des Herzens frither ihre Thiitigkeit cingtellen, die eine
grossere Muskelmasse besitzt; in erster Reihe also
die Herzspitze, spiter die Basis und als Ultimum erst
die Vorkammern, die ihrer diinnern Wandungen wegen,
in welchen noch eine griossere Menge nervoser Kle-
mente eingelagerl ist, weniger Muskclelemente be-
silzen, als die vorgenannten beiden Abschnilte.

E. Blutdruckversuche.
Versuch 18.

Line Katze von 3,2 Kilo Gewicht wird aufgebunden,
rechts die Carotis, links die Vena jugularis blossgelegt, in
die erstc eine Caniile cingebunden, welche mit cinem Ma-
nometer in Verbindung steht, in die zweite dic Injections-
caniile cingefiihrt. Das Thier wird dann trachcotomirt, cu-
rarisitt und kiinstliche Athmung cingcleitet.

Dic an der Spitze ither den einzelnen Columnen stehen-

den Abkiirzungen haben folgende Bedeutung: T = Zcit.
Dsk = Druckschwankungen. Bd == DBlutdruck (mittlerer
Druck). I = Pulsfrecquenz in der Minute. R = Respira-
tionsfrequenz in der Minute.

P, BL. P e
n o m Bemerkunge n

10 30 162 188
3T 162 18y
32 170 198 Clurare.,
33 168 190
34 154 104 Injection von 2 mg. M.
35 170 178
86 188
37 210 174 Starke Salivation,

38 199
39 19o —
40 162 170
41 40 -
42 10 Der Versuch wmusste unterbrochen werden,

weil der Tod ddes Thieres infolge eines Tnfalles eintrat.




Versuch 77.
Hund von 6,3 Kilo, Die rechte Carotis steht mit dem
Manometer in Verbindung. Die Injectionscaniile ist in die
Vena jug. sin. eingebunden. Kein Curare,

Der Hund bekommt in verschiedenen Zwischenraumen
Muawinlésung intravenos.

. T. Dsk. Bd. . R. Bemerkungen.
m

10 29 180 88 18 Respiration unregelmissig.
30 136—152 144 74—
] 156--176 168 62—
32 146—168 157 h —_
38 156—176 166 - —
34 152--170 161 55 22 Hesp. regelmissig, tief.
35 148—164 154 60
36 152--176 164 60
3 156—176 166 ] -
38 (41168 156 62 18 Resp. regelmiissig, tief.
39 140—158 144 — e
40 144 172 1148 60 —-
41 - -— FErhilt 0,1 mg. Muawin.
12 140-—~156 146 59 15 Resp. angestrengt.
43 140—152 144 90 -
44 140—156  1H0 112 -
45 144- 106 146 115
46 140---1562 152 L0+ --
A7 144—160 144 102 —
48 186152 142 — e
49 186149 140 114 - Erhilt 0,1 mg.
50 132--148 142 115 - Starker Speichelfluss.
51 132--152 152 128 -
52 148 156 142 124 -
a3 — -- - Erhilt | mg.
54 164---180 184 a8 -
55 172.-196 182 66 74 |
H6 172—192 198 132
37 190-—206 192 - = Sehr starker Speichelfluss und
58 184—200 176 156 - reichliche Brechbewegung.
HY 164188 172 - -

- 168-- - 176 174 - -—

1 168- 180 182 _ -
2] 176188 182 = o~

3 178--192 180 160 -— Athmung etwas regelmissiger
4 LG—184 176 18D nund langsamer.
7
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T. Dsk. Bd. P. R. Bemerkungen
1hl nil’) — — -- -— Krhalt 1 mg,
6 150—160 165 166 —
7 182160 156 160 —
8 140—-148 144 — —
9 30—40 35 188 —
10 40-—46 43 —_ —
11 — 20 — — Herzstillstand. Lebt und
12 — 10 — respirirt,

Losgebunden macht das Thicr noch Be-
wegungen und respirirt, wihrend am Blut-
druck sich nichts andert,

Im Laufe des Versuchs wurde 2,2 mg. injicirt. Sec-
tion: Linke Kammer stark contrahirt, enthilt wenige
Blutgerinnsel und cinige stecknadelkopfgrosse Fechymosen.

Der rechte Ventrikel wenig contrahirt, enthilt
betriichtliche Mengen Blutes, An der linken Lunge einige
subpleurale Blutaustritte,

Der withrend des Versuchs aufgefangene Speichel wird
zu weiterer Untersuchung aufbewahrt,

Versuch 78,

Hund von 35,75 Kilo Kérpergewicht. Die rechte Ca-
rotis steht mit dem Manomecter in Verbindung, Die Venen-
canille ist in die Jugularis sin, cingefilhrt, Kein Curare.

. Dsk. Bd. p. R. Bemerkungen.

h m

11 2 168—186 177 — —
23 160—186 173 — —
24 156—184 170 —_ —
25 160—188 174 80 —
26 160—190 175 80 —
27 148—184 166 92 24
29 150-—180 165 — —
30 152—176 164 72 —
33 156—180 168 72 20
42 —_ — —_ - I. Injection von 0,5 mg.
43 164—192 178 68 —
44 160—190 175 - —
45 162—196 179 — —
46 164—196 180 60 29 Speichelfluss.
47 160—190 175 — - (
48 156—19¢ 176 62 —
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12
13
14
15
16
17
18
19
20
21
22
23
24
25
26
a7
28
20
30
31

Dsk.

164—182
164—200
170210
174—206
168—190
162—196
160—192
156-—196
162—200
160—196
150—180
160—196
150—180
150—182
152--190
156—196
160-—196
170—210
176—220
172—212
170—212
180—218
200—930
210—280
216—932
212240
200—236
200—224
196-—220
196—212
196—204
180—192
190—210
180--188
170—180
180—188
176—182
170—180

Bd.

178
182
190
190
179

179
176
176
181

178
165
178

165
166
171
176
178

190
198
192
191
199
215
220
224
226
218
212
208
204
200
186
200
184
175
184
179
175

112

168
192

240
232

216
214

Bemerkungen

¥1. Injection von 0,5 mg. M

Salivation; Brechbewegung.

III. Injection von 0,5 mg.

1V, Injection von 0,5 mg.

V. Injection von 0,5 mg.

VL. Injection von 0,56 mg.

Brechbewegungund Salivation.

7%
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T. Dsk. Bd. P. R. Bemerkungeti,
m
12 32 176180 178 228

lOi

gi i?é»_ }Sg }?g 258 j Brechbewegung und Salivation.
30 176—180 78 22

36 —_ — VII. Injection von 0,5 mg.
37 172176 174 228 —

38 168174 171 ~ 14

39 130—1a6 153 258

40 170—176 173 266 —
41 164—170 167 - =
42 144--148 146 276 22
43 136—142 139 —_— -
44 140-—144 142 276 —
45 182—140 136 e

46 128134 131 —
47 124--130 127 250 —
48 - — — VIII. Injection von 0.5 mg.

49 130 —138 134 274 16
50 130 --136 183 240  —
5l 132 140 136 -

324 128—136 132 -
53 124 134 129 .
nd -— - - IX. Injection von 0,5 mg.

0o 182— 140 136 — .

h6 134—1388 136 228
b1 132--138 136 - 20
H8 128--136 132 —_ -
59 128---134 131 272

- — _ —_ X. Injection von 0,5 mg.
1 1834--140 187 240 .-
o 10 10 I Herzstillstand, Urin-
3 10- 12 1 oL entleerung.
4 Y 9 - — Respiration und Bewegung.
5 9 9 - — » »

Entfesselt macht das Thier noch Bewegungen
und respirirt. Am Blutdruck keine Aenderung, Im
Ganzen erhielt das Thier 5 mg.

Section: Der linke Ventrikel stark contra
hirt und blutleer. Die rechte Kammer mit Blut ge-
fillt. An beiden T.ungen mehrere kleine subpleurale
Ecchymosen. D) arm contrahirt; sonst nichts Abnormes.
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Versuch 82.
Katze von 2,6 Kilo Gewicht, Die rechte Carotis stcht

Verbindung, In dic Vena jugul.

sin. die Injectionscaniile. Curare. Tracheotomie, kiinstliche
Athmung, Resectio vago-sympathici, '

T. Dsk.
h m
10 55 174176
g 170 —172
av 166--170
58 170—172
59 —
11 — 160—164
1 160—168
2 150--160
3
4 bt —1b6
5] 154 -- 186
6 150---164
7 150164
8 60— 176

9
10 160174

11 160 —180
12 156 —164
13 -

14 156 —166
15 152—168
16 154—170
17 180—196
18 —

19 180—200
20 184 —202
21 170—188
22 —

23 150—174
24 150—168
25 140—160
26 130—150
27 —

28 180—155
29 124—140
30 120—140
31 110—128

Bd.

175
171
168
171
162
164
155
150
160
1567
157
168

167
170
160
161
160
162
188
190
193
179
162
159
150
140
141
132
130
119

r.

Erhalt Curare.

I. Injection von 0,00013.
0,13 mng.)

11. Injeetion von 0,00013,
(0,13 mg.)

ILI. Injection von 0,00013.
(0,13 mg.)

Tuls sehr kriftig.

Durchschneidung beider n. vago-
sympathici.

1V. Injection von 0,00013.
(0,13 mg.)

Puls wieder schwiicher,

V. Injection von 0,00013,
(0,13 mg.)
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T. Dsk. Bd.
h m
32 108—130 119 212
33 104—126 115 208
34 116—132 124 —
35 112—128 120 —

Bemerkungen.

36 - — - VI. Injection von 0,00013.

11 37 90—180 99 257 (0,18 mg.)
38 - 260 - Der Blutdruck steigt plitzlich
39 200—220 210 196 auf,

40 190—208 199 —
41 170—186 178 —
42 160—178 168 —
43 150—170 160 224 Starke Schwankungen.
44 110—130 120 224
45 104—120 112 —

46 92110 101 —

47 90—10% 96 208

48 90—104 07 —

49 88106 97 —

50 — — - VI1I. Injection von 0,00013.
52 130—144 137 — (0,13 mg.)

53 116—152 124 208
54 100—116 108 —
5 100—120 110 204
/6 112-—130 121 204

57 80-—92 86 —
58 96—110 103 —
59 80-—90 85 —
12 — — 15 — Herzstillstand.

Bei Fortsetzung der kiinstlichen Athmung steigt der
Blutdruck plétzlich bis 140 an, ohne dass Puls vorhanden
wire.

Von 12 h bis 12 h 14 Minuten wiederholt spon-
tane Athmung, trotzdem der Blutdruck == o ist
und das Herz still steht,

Scction: Gewdhnlicher Befund.

Aus einer vom vasomolorischem Centrum ab-
héngigen oder unabhingigen Contraction der peri-
pheren Gefisse und einer Vermehrung der Herzarbeit
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muss eine Bluldrucksleigerung resultiren. Was die
Herzarbeit betrifft, so haben meine Froschversuche
gezeigt, dass die Inlensitit und die Dauer jeder
Systole zunimmt und von Warmblitern ldsst sich
im Ganzen dasselbe sagen; aus dem folgenden Ab-
schnilt aber ist zu ersehen, dass das Muawin eine
hochgradige Verengerung der periphercn Gefiasse zu
Wege bringt. Ich durfte deshalb a priori eine Stel-
gerung des Bluldrucks durch Muawin erwarten, was
denn auch thatsiichlich, wenn auch nicht in dem
gewiinschten und erwarteten Umfange eintrat.

Das Muawin ist nicht nur im Stande den nor-
malen Blutdruck, sondern auch den durch Curari-
sirung unter der Norm herabgesetzten zu erheben,
denn nachdem der mittlere Druck in Vers. 18 durch
Curare von 170 aul 154 gebracht worden, bewirken
2 mg. M. schnell ein Anslcigen bis zu 210 mm. Hg;
dass aber das Bluldrucksleigen vom Centrum voll-
kommen - unabhingig ist, beweist der Versuch 82, in
welchem die Durchschneidung der nn. vago-sympathici
beiderseits auf den im Steigen begriffencn Blutdruck
keinen Einfluss hat. Gerade in diesem Versuch
kommt nach Einverleibung von 0,8 mg. oder 2 mg.
pro Kilo Thier die grosste Erhebung zu Stande.

Das Blutdrucksteigen durch Muawin ist aber
kein schr bedeutendes und nur von ganz kurzer
Dauer. Kleine Giftmengen haben garkeinen Einfluss,
erst millelgrosse Dosen erheben den Mitteldruck
unter Schwankungen zu einem nicht sehr hohen
Standpunkt fur nur wenige Minuten, worauf derselbe,
nachdem er dic Norin wieder erreicht hat, zuerst
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langsam, dann kurz vor dem Tode des Thieres
schneller sinkend der Null-Linie sich nihert. Glaubt
man durch grossere Giftmengen dem Sinken der
Quecksilbersiule Einhall zu thun, so sieht man sich
getiuscht und erfihrt gerade das Gegentheil, d. h.
der Bluldruck niihert sich dann um so schneller dem
Nullpunkte. Eine Pulsverlangsamung, die ziemlich
parallel mil der Blualdrucksteigerung ecinhergeht, st
stels vorhanden, aber chenfalls von nur kurzer Dauer,
woraul dieselbe plotzlich in das Gegentheil, d. h. in
eine starke und anhaltende Beschleunigung Ll[]l\(lll(l{,f
In Bezug auf den Blutdruck konnen wir also
den Schluss zichen, dass das Muawin in il tel-
grossen Dosen ein kurzdauerndes Slej gen
des Blutdrucks bedingt. welches unab-
hidngig vom vasomotorischen Centrum
und nur zu beziehen ist auf eine Stej-
gerung der Herzthiitigkeit und Conltrac-
tion der Muscualatur periphercr Gefiasse.

F.  Versuche iiber die Wirkung auf die
Geffisse iiberlebender Ore gane.

Nachdem man lange Zeit iiber die Einwirkung
pharmakologischer Agentien aul die peripheren Ge-
fisse zu den widersprechendsien Ergebnissen ge-
langle, weil bei allen Methoden das Herz mitwirkie
und so oft das eigentliche Verhalten der Gefiisse
maskirte, zeigle Kobert ), wie man nach Elimina-

1) Kobert. Arch, fiir experim, Pathologie u. Pharmakol. Bd,
XXII. 1887, pag. 77.
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tion des Herzens, dessen Finfluss beseitigend, die
Wirkung von Stoffen nur auf die peripheren Ge-
fisse durch sogenannie Durchsiromungen isolirter
Organe festzuslellen hat, bei welcher Mcthode noch
dic verschiedenslen Gefissgebiele fiir sich untersucht
werden konnen, da dieselben gegen manche Agen-
fienn ein verschiedenes Verhallen zeigen.

Ueber die Methodik bei diesen Unlersuchungen
verweise ich auf den genannten Autor und seinen
Schider Thomsont).

Versuch 17.

Rindernicre von 380,0 Gewicht,

Durchgetioss, Durchgefloss.
Zeit. Blutmenge Bemerkungen. Zeit. Blutmeuge Bemerkungen.
in Clem. in Cem.
h m h m
Nourmales 3lut. 53 oAb n
356 He Der Druck  he- G 8
37 68 triigt 50 mm. Hg. 57 7
38 60 ; 58 9
34 KR 5o 10
A0 78 o - 11
41 5 | 1 15
42 i | 2 12
18 73 5 3 17
A4 71 -1 18
Muawin 2 mg. : 200,0 Blut. 5 =0
45 16 ‘ 6 50
Normales Bluat. | 7 45
16 25 l 8 48
47 2% i Y 97
48 05 10 58
49 2 ;A 16
50 o3 | 12 48
51 7 ! I35 44
52 8 1‘ 14 48
a3 4 } Muawin 1 mg.: 200,0 Blut.
2% ! 3 15 38

- '1)' Thomson, Ueber die Beeinflussung  der periph, Gefisse
durch pharmakel, Agenticn, Inauvgural-Diss., Dorpat 1886.
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Durchgefloss, | Durchgefloss.
Zeit. Blutmenge Bemerkungen. Zeit. Blutmenge Beinerkungen.
in Cein. in Cem.
: h m h m
e Normales Blut. 4 47 20
{ 4 16 6 = 48 20
17 6 & 49 18
18 8 2 50 20
19 8 & 51 18
20 10 o Lab bR 18
et 1z [ & 55 18
25 10 g 54 18
23 8 = . b5 17
3 24 10\ = L oB6 19
: 25 o 7/ 2 i BT 18
! 26 10 g 58 17
by 97 10 z PooA9 18
) 28 8 = Muawin 1 mg.: 200 Cem. Blat.
; 29 10 g 5o— L3
; 30 8 24 Normales Blut.
woow | g Lo
3 52 8 = 2 7
33 8 a8 3 7 g
] 34 6 4 6 =
s 35 8  Der Druck wird 5 9 | ¢
o 36 16 auf100mm. e, 6 . §f = 2
b 37 18 erhoht. 7 10 g
58 16 8 9 = &
L 39 18 9 11 = &
B 0 20 1w w0 BR
41 2 R ¥ 12 Y 8
2 a4 12 12 \ 2 F
43 26 13 10 AS
44 20 14 12 5
15 22 T} 12 R
46 20 : Der Versuch wird abgebrochen.
Versuch 60.
Rindernicre von 365,0 Gewicht,
Durchgefloss. | Durchgefloss.
Zeit. Blutmenge Bemerkungen. | Zeit. Blutmenge Bemerkungen,
in Cem, 1 in Cem,
h m i h m
Normales Blut. } 3 5 34
3 1 24 Druck 60—70 | G 84
2 18 mm, Hg. ‘ 7 38
3 26 8 38
4 36
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Durchygetluss. Durchgetloss,
Zeit. Blutmenge, Demcrkungen. Zcit, Blutmenge. Bemerkungen.
in Cem, i in Cem.
h 1L i h m
Normales Blut, : /4mg. Mua-
3 9 38 ! win : 100 Cem.
10 38 : Blut
emg. M.t 100 Com. Blut. | 4 gy 30
11 80 ) Normales Blut.
Normales Blut. 29 29
12 20 : 30 18
13 12 i 41 14
14 10 : 52 14
15 8 b o83 12
16 8 B4 12
17 6 Der Druck wird 35 10
18 12 auf 100—120 36 12
19 18 mm. Hg.erhoht, | 3 8
20 18 {88 10
21 16 39 8
24 24 40 8
23 30 41 6
24 32 42 6
251 36 1 43 6
26 36 :’ Versuch abgebrochen,
27 36
- Versuch 6l.
Durchstromung eines Kalbsfusses.
Durchgefloss. Durchgetloss.
Zeit, Blutmenge Demerkungen Zeit.  Blutmenge DBemerkungen
in Cem, in Cem.
h m h m
Normales Blut, j 10 6
4 28 8 Druck 100 mm. 41 6
29 9 Hg. § 12 4
30 8 ; 43 [
31 (] 1 wg. Einwirkung des
a2 3 : M.: 100 Giftes '/ Min,
33 m Cem. Blut
34 5 oo 5
35 5 i Normales Blut.
36 ; i 45 0 Der Druck wird
36 6 ey
o " . ! cesteigert, es
37 2 Druck wird ge- | fliesst jedoch
48 4 steigert, ; Y

39

nichts mehr aus.
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Die digilalisartig wirkenden Substanzen zerfallen,
was die Art ihrer Einwirkung auf die Gefisse be-
trifft,. in zwei Gruppen:

Die eine, zu welcher Digitalin gehort, verengert
die Gefisse aller Organe, die der Niere nicht aus-
genommen; diec zweite Grappe, die sich aus Digita-
lein, Digitoxin und Cerberin') zusammenselzl, ver-
engern zwar ebenfalls die Gefisse der Niere, jedoch
ersl nach vorausgegangencr Erweiterung. Zu den
Geldassen aller iibrigen Organe verhalten sie sich,
wie die Korper der crsten Gruppe.

Das Muawin gehorl zur ersten Gruppe, wie aus
der nachfolgenden Tabelle ersichilich ist. - Aus
dieser Tabelle ist ferner zu ersehen, dass die Ein-
wirkung des Muawins aul die Gefisse im Sinne der
Verengerung ecine hochgradige ist, indem die Aus-
flussgeschwindigkeit, die doch zum Querschnitt des
Gefdsses in direclem Verhiltnisse steht, um 70 bis
(00 Proc. abnimmt, obgleich die Dauer der Einwir-
kung unseres Giftes nur /,b—1 Minute und die
durchgestromte absolute Giftmenge 0,05—0,46 mg.
betrug.

Die Nachwirkung dauert unendlich, da die Aus-
flussgeschwindigkeit die Norm nicht mehr erreicht.

1D Loe.
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G. Versuche iiber die Wirkung aut den
freigelegten Magendarmecanal.

Versuchsanordnung. Die Vena jugularis
sinistra wird blossgelegt und in dieselbe centralwiirts
eine Injectionscaniille eingebunden. Tracheotomie.
Curarisation. Kiinstliche Respiralion. Dann wird
die Bauchhohle eroffnet und das Thier in einen
doppelwandigen Kasten mit Glasdeckel, dessen Tem-
peratur aul circa 38° (. eingestellt und der mil
Wasserdampf gesiittigt ist, gebracht. Im Wirme-
kasten werden die Dirme aus der Bauchhohle her-
vorgezogen und auf mit warmer physiologischer Koch-
salzlosung befeuchleltem Filtrirpapier ausgebreitet.



110

Man siebt auf diese Weise don ganzen Magen-
darmtractus durch den Deckel, Von Zeit zu Zeit
wird der Deckel abgehoben, um den Puls zu zihlen.

Versuch 74.

Katze von 2,75 Kilo Korpergewicht.,  Der Magen
ist schwach gefiillt,

hT-m P. Bemerkungen.
3 a — In den Wiirmekasten gebracht,
10 214 Der Darm ist reeht helly lingt ruhig.
15 220 Status idem
16 — Injection von 0,75 mg. M. in die Vena jug.
17 — Der Darm firbt sich etwas dnnkler.
18 180 Status idem.
20 126 Der Darm hellt sich wieder auf.
22 110 Status idem.
24 96 Status idem.
25 —- Herzstillstand. Dic Katze todt, ohme irgend welche

verausgegangene Erscheinungen.  Wiihrend der
keine Spur von Darmbewegungen.

Die Section ergiebt den charakteristischen Herzbefund.
Sonst nichts Bemerkenswerthes, Aus der Harnblase wird
der Harn in ciner Menge von 16 Ce. aufgefangen und zu
weiteren Versuchen autbewahrt,

ganzen Versuchszeit

Versuch 92.

Katze von 2,5 Kilo Gewicht. Magen leer; Darm
schwach gefiillt,

T. P. Bemerkungen.
.;)l lné - Das Thier wird in den Wirmekasten gebracht.
15 210 Darm ist dunkel. Gefiisse injicirt.
18 216 Status idem. 2 >
22 — Injection von 0,5 mg. M. in die Vene.
24 180 Darmgefiisse stark injicirt, aber contrahirt.
27 147 Status idem.
30 180 Status idem,
33 182 Status idem.
35 90 Status idem. Tuls arythmisch.
38 92 Status idem. > E
42 36 Status idem. » :

45 0 Herzstillstand.
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Wihrend des ganzen Versuchs war nicht die geringste
Darmbewegung zu beobachten.

Section: Gewdhnlicher Befund.

Diese beiden Versuche zeigen, dass nach Ein-
fihrung von Muawin weder der Magen, noch der
Darm zu Bewegungen veranlasst wird. Die Darm-
gefisse sind injicirt, aber stark zusammengezogen.

Das Muawin crweist sich demnach auch in
diesen Versuchen als zur Digitalingruppe gehorig.

H. Wirkung aut das Blut.

Das Muawinsalz lost weder die rothen Blutkor-
perchen auf, noch iinderl es das speclroscopische
Verhalten des Blules.
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| IV.  Versuche iiber die Ausscheidung
A und den Verbleib des Muawins im
i Organismus.

Im Speichel und Blute vergifteter Thicre gelang

es mir nie das Muawin zu finden, dagegen erhielt
55 ich bei der Unlersuchung des Ilarns stets positive
1 Resultate.
i Es unterliegt demnach keinem Zweifel, dass
das Muawin mil dem Harn ausgeschieden
wird, was vermulhen liisst, dass dem Gille eine
cumulative Wirkung im Organismus nicht zukomme.
ik Zum Nachweis habe ich mich stels des phy-
} siologischen Experimenls bedient, in Vers. 81 auch
noch der chemischen Reaclion.

R Versuch 75.

1 Cem. Katzenharn (vide Vers. 31) wird einem kleinen
Frosch von 16,0 Gewicht in den Rickenlymphsack injicirt,
1oh. 1om. Injection. Gleich nach dersclben tritt ein
paretischer Zustand ein, der schncll an Intensitiit
zunimmt,

10h, 25 m.  Scheint todt zu sein. IIs wird ein IFenster
geschnitten und das Ilerz kaum merklich schlagend
gefunden. Bald aber wird die Herzaction kriiftiger.

1oh. 4om. Peristaltische Bewegungen des Herzens,

—h. 45 m. Die peristaltischen Bewegungen hioren auf.

----- h. 355 m. Wieder peristaltische Bewegungen.
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17 h. tom. Die Herzspitze bleibt auch in der Diastole
blass.

— h. gom, Stillstand der Kammer in Systole, Die Vor-
kammern sind stark ausgedehnt und schlagen
noch fort.

Versuch 76.

2 Cem. Kaninchenharn (vide Vers, 2) wird filtrirt und
ohne weitere Bearbeitung einem kleinen Frosch von 18,0
Kérpergewicht injicirt.

4h. 3o0m. Injection. Es tritt gleich nach der Injection
ein lihmungsartiger Zustand ein.

4h. 45 m. Der I‘rosch erholt sich ein wenig.

4h. 55 m. Tod ohne vorhergegangene sonstige Erschei-
nungen.

Sectionsbefund: Der Ventrikel ein wenig systolisch.
Stark ausgesprochene Systole tritt im Laufe eciner halben
Stunde ein.

Aus vorstehenden 2 Versuchen ist ersichtlich,
dass der Harn mit Muawin vergifteter Thierc ohne
weitere Bearbeitung Frioschen einverleibl, den systoli-
schen Herzstillstand hervorbringt und im Vers. 7H
konnte sogar der ganze Ablauf des Digitalisherzens
Beobachtet werden. FEs muss also das Gift im Harn
vorhanden gewesen sein.

Versuch 80.

18 Cem, filtrirter Hundeharn (vide Vers. 69) wird zur
Trockene verdampft, der Riickstand mit absolutem Alkohol
ausgezogen und filtrirt, das Filtrat verdunstet, der in be-
trichtlicher Menge bleibende Riickstand mit Aether versetzt,
wieder filtrirt und verdunstet. Der bleibende Verdunstungs-
rickstand wird in etwas Wasser geldst und einem Frosch
von 18,0 in den Riickenlymphsack injicirt.

3h. 30m. Injection. Anfingliche Unruhc.
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3h. 38m, Starke Zuckungen in den vordern Lixtremititen
etwas spiter auch in den hintern, dann dauernder
Tetanus,

4h. 5m. Tod.

Section: Ventrikel in hochgradiger Systole.

Versuch 8l

35 Cem. filtrirter Hlundeharn (vide Vers. 78) werden
mit Aether ausgeschiittelt, der Aether abgehoben und auf
dem Dampfbade verdampft. Der Verdunstungsriickstand
wird gelost und in 2 ungleiche Portionen gethdilt.

Mit der kleineren Portion gelingt die Reaction mit Phos-
phormolybdinsiure,

Die gréssere Portion wird einem Frosch von 24,0 Ge-
wicht subcutan einverleibt.
12zl 15 m. Injection. Nach der Injection heftige Sprung-

bewegungen.
12h. 2o0m. Triger Zustand.
2h. 25m. Riickenlage wird vertragen,
2h. 35 m.  Complete Lahmung.
12h. 45 m. Tod.

Section: Das Herz macht noch schwache Con-
tractionen, wobei aber nur die Kammer theilweisc gefiillt
wird.  Die Spitze bleibt zuch in der Diastole blass. Nach
etwa 135 Minuten bleibt die Kammer in S vstole stehen.
Vorkammern, prall gefilllt, schlagen noch kurze Zeit fort,

Aus Versuch 80 und 81 ist klar zu  ersehen,
dass das Gilt durch die Niere ausgeschieden war,
ob in der ganzen in den Organismus  eingefiihrten
Menge kann ich nichi entscheiden.




V. Blutanalysen.

Die toxikologische Blutanalyse hal durch Kobert
eine forensisch ungemein wichtige Bereicherung er-
fahren.

Kobert') lehrt durch Reductionsmittel das
losliche Hb. in das in Wasser unlosliche Parllb. um-
zuwandeln.

Der Autor sagt hiertiber Folgendes: | Es gelingt
nimlich selbst aus mehrere Wochen altem Blule
durch Schiilleln mit der halben (his héchstens der
gleichen) Menge Zink und der 3—5 fachen Menge
Wassers ein wasserklares Filtral zu erhalten, welches
natiirlich” alle in Wasser loslichen Gifte enthallen
muss, soweit diese nicht grade mit dem Blutfarbstoff
innige Verbindungen eingehen.

Ausser diesen Stoffen sind im Filtrat noch Serum-
eiweiss und Zinkalbuminate, die durch Ferrocyanka-
lium und Essigsiure leicht fortzuschaffen sind, sowie ein
Theil der-wasserloslichen Salze des Blutes enthalten.*

Mit Hiilfe der angegebenen Methode gelang es
mir das Muawin in den kleinsten {iiberhaupl noch
chemisch oder physiologisch nachweigsbaren Mengen
aus Rinder- und Menschenblut zu climiniren.

) Separat-Abzug aus den Sitzungsberichten der Dorpater Natur-
furscher-Gesellschaft 1891.
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Versuch 83.

Zu 30 Ccm. defibrinirtem und filtrirtem Rinder-
blute wird 1 mg. Muawinsalzlésung hinzugesetzt,
das vergiftele Blut mil der doppelten Menge Wassers
verdinnl und stark geschiittelt. Hierauf wird 1.6
Zinkstaub zugesetzt und wieder cine Stunde lang
energisch geschiittelt, bis fast alles in der Flasche
zu Schaum geworden.

Dann liess ich das Ganze etwa 24 Stunden
filtriren.  Das Filtral war klar und wasscrhell (auf
dem FKilter blieb eine braune Masse zuriick, dic nach
dem Eintrocknen ein chocoladefarbencs Pulver dar-
stelll) Durch Zusatz von ein wenig Ferrocyankalium
und Essigsiiure wird das Serumeiweiss und Zinkal-
buminat auf dem Filter zurickgehallen, so dass
Jetzt im Tiltrat ausser den loslichen Salzen auch
das Muawin enthalten sein muss.

Das wasserklare Filtrat wird auf dem Dampfbade
verdunstet, der Verdunstungsriickstand in etwas
Wasser gelost und in 2 Portionen getheilt. Eine
Portion wird nach Zusatz von einigen Tropfen einer
Sodalosung einem Frosch in den Rickenlymphsack
injicirt und ruft nach 20 Minuten den systolischen
Herzstillstand hervor. Die andere Portion gibt mit Phos-
phormolyhdinsiure die bekannte Alkaloidreaction.

Versuch 84.

/4 mg. M. wird zu 30 Cem. defibrinirtem und
filtrirtem Rinderblute zugesetzt, mit 60 Cem. Wasser
verdiinnt und in der im vorigen Versuch beschriebenen
Weise weiter bhearbeitet.
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Nach Verdunstung des Filtrats wird der Rick-
stand gelost, mit etwas Soda versetzt und einem
kleinen FKrosch iu den Riickenlymphsack injicirt.
Systolischer Herzstillstand nach einer Stunde ist das
Resultat.

Versuch 85.

Aus 30 Cem. Rinderblut gelingt es nach Zusalz
von Y10 mg. M. und der angegebenen Bearbeitung
einen Verdunstungsriicksltand zu erhalten, der mit
Phosphormolybdansiiure den charakteristischen Nie-
derschlag giebt.

Versuch 86.

Zu 30 Cem. Menschenblut (erhalten aus einer
gerichtlich - medicinischen Obduction) wird '/20 mg.
M. zugesetzt, mit 150 Ccm. Wasser verdinnt und
nach Zusatz von 3,2 Zink in der bekannten Weise
weiter verarbeitet. Der Verdunstungsriickstand giebt
noch deuflich dic Reaclion mit Phosphormolyhdiin-
sdaure.

Der vorstehende Versuch ist ein schoner Beleg
fir die Vortrefflichkeit dieser Untersuchungsmethode,
denn obgleich mit '/, mg. M. die Grenze des mit Phos-
phormolybdéinsiure noch Nachweisbaren fast erreicht
ist und bei der Bearbeitung ein Bruchtheil des Giftes
verloren gegangen sein muss, gelingl der Nachweis
noch sehr gut.



118

Zusammenfassung der Ergebnisse.

1. Das Muawinum hydrobromicum ist ein
amorphes, in Wasser leicht l9sliches Alkaloidsalz,
welches aber, wie das Erythrophlein, nebenbei den
Charakter eines Glycosides hat.

2. Es cignet sich zur subcutanen Application,
da es weder Schwellung noch Entziindung an der
Applicationsstelle verursacht.

3. Es ruft bei Froschen die charakteristische
Digitalinwirkung hervor.

4. Esverursacht bei Warmbliitern Herabsetzung
der Pulsfrequenz, Verstirkung der Herzaktion, Stei-
gerung des Blutdrucks, Verengerung der Gefisse,
kurz es wirkt qualitativ identisch mit dem Digitalin,

5. Die Blutdrucksteigerung ist keine bedeulende;
sie ist ferner schnell voriihergehend, ein Umstand,
wodurch das Muawin wenig Aussicht auf Frfolg am
Krankenbett verspricht.

6. Die Becinflussung der Herzthatigkeit durch
das Muawin in der angegebenen Weise ist eine
schnell voriibergehende.

Vermuthlich ist die grosse Loslichkeit im Wasser
der Grund fiir die kurze Dauer der Wirkungen, denn
wir wissen, dass auch Ilelleborein sich am Menschen
als nur wenig brauchbar und garnicht nachhaltig
wirkend erwiesen hal.
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Thés en.

Nach stattgchabter Geburt sollten die Genitalien
der Wochnerin keiner Desinfection unterzogen
werden.

Natarliche Mineralwiisser sind nur an Ort und
Slelle zu gebrauchen, sonst nur die kiinstlichen.
Der Nihrwerth des Alkohols im Vergleich mit
seinen Schiidlichkeiten ist ein sehr geringer.
Der Genuss des rohen TIleisches ist #raztlicher-
seits zu verbieten.

Bei der habituellen Obstipation bewiihren sich
am besten die Massage und kalte Silzbiader.
Bei blularmen Personen sollte der Arzt seine

Aulmerksamkeit auf die Beschaffenheit des Darm-
tractus richten.
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