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Untersuchungen

iiber

die Wirkung des Physostigmins

Die Calabarbohne und ihr wirksamer Stoff, das Physostigmin,
sind seit ungefihr drei Jahrzehnten wissenschaftlich untersucht
worden.

Das Letztere zeichnet sich als ciner der kraftigsten Pupillen-
verengerer oder Myotikon aus.

Die zablreichen Versuche, welchie viele Torscher mit diesem
Gifte anstellten, fihrten zu Ergebnissen, die wesentlich von einander
abwichen. Der Grund hiervon lag in der Ungleichheit der ange-
wandten Priparate. Denn erst seit kurzem ist es Harnack und
Witkowski *) gclungen, Physostigmin in reinem Zustande darzustellen.
Sie entdeckten noch iiberdies ein andercs Alkoloid, das Calabarin
in der Calabarbohne, und fanden, dass es eine dem Physostigmin
entgegengesetzte Wirkung auf thierische Organismen austibt. Ihre
Untersuchungen tber die physiologische Wirkung des Physostigmins
erstreckten sich auf warm- und kaltblitige Thiere. Trotz der
Ausfihrlichkeit und Gediegenheit ihrer Arbeit sind einige IFragen
unberticksichtigt geblichen, deren Beantwortung mir nicht ohne
Interesse zu sein schien. Es lag nicht in meiner Absicht, alle
Yersuche, die Harnack und Witkowski angestellt haben, controllirend

*) Arch, d. Exp. Path. und Pharm. Finfter Band, sechstes ITeft.
Dasclbst findet sich auch cine Aufzihlung der gesammten dazu
gehorigen Literatur.
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i wiederholen und so Thatsachen zu bestitigen, welche in der
belchrenden Abhandlung dicser Schriftsteller zur Gentige bewiesen
wurden.

Tech wollte nur einiges, wic ich glaube, Neues crginzend hin-
zufiigen.

Kaninchen und Tauben dienten zu den an Warmblitern und
Frosche zu den an kaltblitigen Geschopfen angestellten Versuchen,
dic mit ciner wissrigen Losung des reinen schwefelsaurcn Physos-
tigmins von 3/ oder 1y, angestellt worden sind.

Zeichen und Verlauf der Physostigminvergiftung
bei Kaninchen.

In den Koérper diescr Thiere habe ich Physostigmin auf ver-
schicdene Weise cingefihrt und zwar durch Kinspritzungen 1) unter
dic Haut, 2)in die serdsen Hohlen und 8) unmittelbar in das Blut.

Bei der Anwendung des Giftes in Form  subcutaner Injection
erweist sich als todtliche Gabe fir ein mittelgrosses Kaninchen eine
solche von 0,006. Nach kleinern Dosen  erholen sich dic Thiere
am nichsten Tage,

Das Physostigmin  heginnt bereits 5—20 Minuten nach der
Einspritzung zu wirken.

Das Thier wird unrubig: es stellen sich mehr oder minder
heftige Wechsclkrimpfe cin; man’ bemerkt hierauf den Austritt
einer reichlichen Menge cines zihen, dinnflissigon Speichels. Die
Wurmbewegungen des Darmes sind  verstivkt ; reicliliche Koth-
entleerungen folgen nach. Die Reflexerregbarkeit wird aunffallend
erholt.

Das Kaninchen beantwortet jedes Geriusch mit Zuckungen des
ganzen Korpers, denen fibrillires Muskelflimmern nachfolgt. Trei
gelassen, kann es sich nicht bewegen; die Hinterbeine weichen aus-
einander und das Thier licgt flach am Boden.

In cinigen todtlich verlaufenen Fillen wurden die Kaninchen
gelihmt.




Im Gegensatz zu dem, was Ilarnack und Witkowski in ihren
Versuchen gefunden haben, wurde in allen meinen Beobachtungen
bei todtlichen Dosen die Tupille kurz vor dem Tode stark ver-
engt.  Sie erweiterte sich wieder nach denisclben.

Dic Athmung wird im Anfange hiiufizer und spater wicdermn
langsamer.  Sic stockt endlich ginzlich.

Iiin Zahlenbeispiel kann dieses naher erliutern :

1) Ein mittelgrosses Kaninchen, Athemziige in 15 Sckundeu:

oh 27m 20

gh o7m Linspritzung von 0,005 unter die Haut:

b 3om 20

2h gpw 25
Starke Krampfe, Speichelfluss.

oh BOm 30
b 55m Einspritzung von 0,003 :

gh pEm 35

2h p7m 36

3 — 30

311 pm 10

3]1 om 2()
3 13w Einspritzung von 0,0016 :

3h 15Mm 23

3" 23™ Binspritzung von 0,0016:
3bh 30m 22
3h gpm 20
Pupille sehr eng, starke fibrillire Muskelzuckungen, schr lang-
same, bald fast gar nicht sichtbarc Athemziige und kurz darauf
Stillstand der Athmung und Tod; nach demselben noch Fortdauer
der Muskelzuckungen.

Section

Tlerz und grosse Gefisse strotzend mit Dlut gefallt.
In dem vorderen Mediastinum Dlutextravasat. Man bemerkt
noch Herzzuckungen.




T

Gediarme sehr blass. ,

Die Temperatur fillt betrichtlich ab, wie das die Tabellen
zeigen. In sechs Fillen fehlten alle auf und niedergehenden
Schwankungen ; in zwei anderen dagegen waren sie vorhanden., Die
Aenderung der Athmung hatte wahrscheinlich einen wesentlichen
Einfluss auf diese Erscheinungen.

Ein anderes Beispicl kann ein Bild der Verlangsamung der

Herzthatigkeit liefern.
2) Ein mittelgrosses Kaninchen., Fine Explorationsnadel in
dem Herzen.
Schlage in 15 Sekunden :
1h 17m 50
1b 17m 0,005 unter die Haut eingespritst :
1 20™ 50
18 35w Krampfe, Speichelfluss,
1t 4Qm 43
1% 457 Ejnspritzung von 0,003 :
1h 4pm 40
1 47m 37
1t pom 30
! 1t Hpm 30
2k 25
2k 3m Einspritzung von 0,0016 :
oh  pm 20
2k 13" Einspritzung von 0,0016:
2h oQm 20

Dann sind die Herzschlige sehr langsam und in 2b 27m
erfolgt der Tod.

Die Einspritzung des Giftes in die serésen Hohlen bedingt cine
Reihe von ¥rscheinungen, die der Stirke nach denen bei der sub-
cutanen Einspritzung gleich kommen. Nur wird das Gift schneller
aufgesogen und folglich dic Zeit zwischen der Einfihrung und dem
Tode kurzer.

Bei subcutaner Injection hebt die Flussigkeit die Haut ab und
wird gewissermassen abgekapsclt. Die ausseren Schichten derselben
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werden zuerst resorbirt und erst spiter die innern; dagegen bei
der Injection in die serdosen Hohlen verbreitet sich die Flissigkeit auf
cine grossere Resorptionsfliche, und folglich geht die Aufsangung
schneller von statten.

Um dieses Verhalten darzuthun, habe ich vergleichende Ver-
suche angestellt, bei denen jedesmal dieselbe Menge des Giftes
eingespritzt wurde.

Versuch Nr. 1.
4b Einspritzung von 0,008 in die Bauchhohle :
4h 12m Tod.
Versuch Nr. 2.
gh 23m Einspritzung 0,008 in die Bauchhohle :
2h 34m Tod.
Versuch Nr. 3.
gh 25m Einspritzung von 0,008 in die Brusthohle :
2h 31m Tod.
Versuch Nr. 4.
10t 12™ Einspritzung von 0,008 in dic Brusthohle:
10" 14™ Tod.

Versuch Nr. 5.
10* 5™ Einspritzung von 0,008 in die Riickenmarkshohle :
10h 7™ Tod.
Versuch Nr. 6.
3h 17m Einspritzung von 0,008 in die Rickenmarkshoble :
3h 26™ Tod.
Versuch Nr. 7.
3h 57" Einspritzung von 0,008 in die V. femoralis:
3t 58 Tod.
Versuch Nr. 8.
3h 11™ Einspritzutg von 0,008 in dic V. femoralis:
3% 13™ Tod.
Versuch Nr. 9.
2k 7™ Einspritzung von 0,008 subcutan :
2k 33m Tod.
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In den ersten zwei Versuchen erfolgte der Tod nach 12 und
11 Minuten, in den zwei niichstfolgenden nach 6 und 2, in dem
finften und sechsten Versuch nach 2 und 9, in dem siebenten und
achten nach einer und zwei, und endlich in dem letzten Versuch,
wobei eine Losung von stirkerer Concentration genommen wurde,
erst nach 26 Minuten.

Man kann aus dicsen Versuchen schliessen, dass das Gift am
schnellsten wirkt, wenn es in das DBlut eingespritzt wird.  Nach
diesem kommen, der Reihe nach, dic Brusthdble, die Riickenmmarks-
hohle und die Bauchhoble.

Das Thier lebte am lingsten nach Einfihrung des Giftes unter
diec Haut.

Ich kann noch Versuche erwihnen, die ich am Auge angestell
habe.

Dicses wurde atropinisirt, und hierauf das Kaninchen durch Chloro-
form getidtet, dann auf die Cornea sowic in die vordere Augen-
kammer Physostigminlosung cingebracht.  Jede Verengerung der
Pupille blich aus. i

Woenn Harnack und Witkowski nachgewiesen haben, dass die
Verkleinerung der Pupille bei der Physostigminwirkung durch Reiz
auf den Irismuskel zu Stande kommt, so geschicht dieses gewiss nur,
wenn Physostigmin durch das Dlut zugefiithet wird, bei direkter Appli-
cation auf den Muskel dagegen bringt es keine Wirkung hervor.

Um zu erfahren, ob Physostigmin in den Harn iibergeht, habe
ich einem Kaninchen eine nicht todtliche Gabe desselben einverleibt
und dann wihrend 8 Stunden den, durch einen Katheter abflies-
senden Harn in das Auge eines andern Thieres gebracht. Jede
Verengerung blieh aus. Den von 8 Stunden gesanmunelten Harn
habe ich etwas abgedampft und ebenfalls in vorher geschilderter
Weise auf Physostigmin gepriift; dabei bekam ich dassclbe negative
Resultat.

Da schon 2 Tropfen einer Physostigﬁﬁnlésung von 1:50, in
den Harn gebracht, dicsem die Eigenschaft verleihen, die Pupille
des Kaninchens zu verengern, so kann man mit grosser Wahlrschein-
lichkeit annchmen, dass Physostigmin als solches bei Kaninchen
nicht in den Harn iibergcht.




Pathologisch-anatomischer Befund.

Die Leichensfinung lehrt, dass die grossen Gefisse und das
Herz mit Blut stark gefullt sind.  Jenes zieht sich noch langere
Zeit nach dem Tode zusammen.

In einem Falle konute ich dic Contractionen wiithrend 11/, Stunden
in dem getodteten Kaninchen beobachten; in zwei anderen Thieren
eine Stunde lang.

In zwei Fallen bemerkte ich ecine Ecchymose in ecinem der
Intercostalriume ; in einem Fall eine blutige Infiltration in der
Lunge und cin Blutextravasat im Herzbeutel.

Die Gedidrme erscheinen sehr blass und stellenweise zusammen-
gezogen.  Bel jedem Sclinitt durch die 3fuskeln reagicren diese
mit heftigen Zuckungen., Es zeigen sich ausserdem spontane fibrillire
Bewegungen, dic so stark wurden, dass man manchmal glauben
konnte, das Thier bewege sich willkiirlich and lebe noch.

Das Gehirn wand das Rickenmark zeizten nichts Besonderes
nar in zwei IFillen war die rechte Scite der Vierhiigel stiivker injicirt
als die linke, worauf man aber kein grosses Gewichit legen kanmn.
Die Lungen zeigten sich blutreich.

Das Dlat war flissig, sogar dann wenn die Section mchrere
Stunden nach dem Tode vorgenommen worden war,

Symptome und Verlauf der Vergiftung bei Vigeln.

Ich habe diese Versuche an Tauben angestellt.  Das  Gift
wurde unter die Haut, in die Lauftsicke oder in dic Dauchhohle
eingespritzt.  Als sicher todtliche Gabe bei subcutaner Einfihrung

_erwies sich eine solche von 0,0003 in einigen Fallen, dagegen
geniigte oft schon 0,0001, um den Tod herbeizufiihren. Der ganze

Symptomencomplex ist bei Vigeln viel einfacher als hei Kaninchen.
DieSpeichelsecretion wird hefordert, die klonisehen Kriiupfe jedoch
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fohlen manchmal, weann sic vorhanden sind, so erscheinen sie viel
schwiicher und unbedecutender.

Nach der Darreichung des Giftes zeigen sich zucrst Speichel-
fluss, dann Kothentleerungen; die Tauben oOffnen den Schnabel als
ob sie nach Luft schnappen wollten; sie drehen den Kopf, werden
unruhig, und wenn klonische Krimpfe vorhanden sind, so treten sie
erst kurz vor dem Tode auf.

Losgebunden , kénnen sie weder fliegen noch gchen, machen
ungeschickte Bewegungen, lassen die Tligel sinken und schleppen
sie beim Gehen nach.

Einigemale wurden die Tauben quch nach nicht tddtlichen
Dosen vollstindig gelihmt; freigclassen, lagen sie unbeweglich da,
aber diese Lihmung war cine voribergehende und schon am
nichsten Tag erholten sich die Thiere vollkommen.

Die Athmung zeigt je nach den Dosen ein verscliiedenes Ver-
halten : bei todtlichen Dosen wird sie im Anfange Tiinfiger, dann
langsamer und zuletzt stockt sie vollstindig ; dagegen bei nicht
todtlichen Dosen wird sic langsamer bis zu ciner gewissen Grenze
und dann steigt sie wicder bis zu der Anfangsgrosse. Die folgenden
Vorsuche sollen dicses Verhalten veranschaulichen.

1) Eine mittelgrosse Taube.
Respirationen in 15 Sekunden.

3n 20m 8
3h a3m Injection von 0,0003 unter dic Haut:
3h 2gm 14
b 30m 10
3r 31 7
b 32m 7 Speichelfluss, Unruhe.
3h 33w b3
3h 34m 4
3h 3pm 3
Zuletzt sind dic Respirationen gar nicht mehr zu sehen.

Tod.

Das Herz und die grossen Brust- und DBauchgefisse prall
gefullt, Die Lungen sind sehr blutreich; die Geddrme blass.
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2) Eine grosse Taube.
Athemziige in 30 Sckunden.

9h 5am 16
9t 52m Injection von 0,0002 unter die IHant:

9h g3 19
10h 3w 8
10t 15m 7
10b 27m 5
102 40m 9
10 50m™ 8
11tk — 10
11k 10™ 10
11k 20m 12
112 30™ 12
11k 4Qm 12
112 50™ 11
12k — 12
120 10m 11
12h 20w 12
12 30m 17

Am nichsten Tag hatte sich die Taube vollkommen erholt.

Die FEigenwirme zeigte cin dlmliches Verhalten wic die
Athmung.  Sie sank bedcutend, wenn die Gabe das Thier todtete,
wie die Tabelle des Niheren lelirt. Nicht tddtliche Gaben liessen sie
zuerst sinken und dann wieder zu der Anfangsgrasse zurtickkehren.

Die Thatigkeit des Herzens komnte ich leider wegen des
breiten, von dem starken Brustmuskel bedeckten Brustbeines, das
die Vogel besitzen, nicht verfolgen. Da aber die iibrigen Erschein-
ungen von denen der Kaninchen fast gar nicht abweichen, so darf man
vermuthen, dass die ITerzschlage ebenfalls verlangsamt sein werden.

Das Atropin lLat keine Wirkung auf die Pupille der Vogel,
wic Ricorw *) zuerst gefunden hat. Dieses veranlasste mich, diesen
Umstand in Betreff des Physostigmins genauer zu verfolgen.

¥} Ricorw in Himly und Schmidt’s ophthalmologischer Bibliothek.
Bd. II, 8. 96. Jena 1804.
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Pupille wurde nach der Linspritzung des Giftes unter dic

Tlaut oder in die serdscn IIchlen nicht verdndert. Sie verengerte
sich dagegen stark nach der Einspritzung des Physostigmins in den
Bindehautsack.

Wie empfindlich die Tauben gegen das Physostigmin  sind,
geht daraus hervor, dass 1 Tropfen von der Losung 1: 50 geniigend

alle Vergiftungserscheinungen wie bei subcutaner Injection

hervorzubringen und die Taube zu todten. Der Speichelfluss trat
reichlicher bei diescr Art der Beibringung des Giftes auf.

Wic bei Kaninchen habe ich vergleichende Versuche angestellt,
um zu bestimmen, wo das Gift am schnellsten aufgesogen wird.

Versuch Nr. 1.
29 Injection von 0,0003 unter dic Haut:
10" 43™ Tod.
Versuch Nr, 2.
12m Injection von 0,0003 uuter dic Iaut:
ab 25m Tod.
YVersuch Nr. 3.
40™ Injection von 0,0003 in den Luftsaclk :
3" 561 Tod.
Versuch Nr. 4.
29m Injection von 0,0003 in den Laftsack:
ok 40m Tod.

Versuch Nr. 5.
17" Injection von 0,0003 in dic Bauchhohle :
3h 29m Tod.
Versuch Nr. 6.
10™ Tujection von 0,0003 in die Bauchhohle :
ob 20m Tod.

In den ersten zwei Versuchen erfolgte der Tod nach 21 und
13 Minuten, in den zwei folgenden nach 16 mund 18, und in den
zwei letzten nach b und 10 Minaten.

Man kann aus diesen Beobachtungen schliessen, dass das Gift
am schuellsten in der Bauchhohle aufycnommen wird, dagegen in
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den Luftsicken und subeutan gleich rasch. Die Symptome der
Vergiftung sind der Intensitit nach denjenigen bei subcutaner Dar-
reichung ganz gleich.

Pathologisch-anatomischer Befund.

Das Herz und die grossen Drust- und Bauchgefisse sind prall
mit Blut gefallt. Die Lungen erscheinen sehr blutreich ; die Gedarme
blass ; das Herz zicht sich noch bisweilen schwach und manchmal
gar nicht zusammen; es antwovrtet oft nachdriicklich anf mechanische
Reize.  Fibrillire Muskclzuckungen treten sowohl spontan, wie auch
nach dem Durchschmeiden der Muskeln, sehr schwach auf.

Gebirn und Ruckenmark zeigten nichts Almormes.

Vergiftungssymptome und Verlauf derselben
bei Frioschen.
*

Harnack und Witkowski haben das Wirkungsbild bei Froschen
genan beschrichen.  Da ich nichits Neues hinzuzusetzen habe, so
werde ichh es nur ganz kurz besprechen, ]

Nach der Linspritzung des Giftes unter die Rickenhaut wird
der Frosch ecine Zeit lang aufgercyt. TFr erscheint unrzhig und
springt lebliaft hin und her. Diese Beweguagen hoven spiter auf.
Versucht der Frosch in der Folge zu springen, so fillt dieses
ungeschickt aus, Vollige Tiahmunz tritt nachher ein.  Die stirksten
Hautreize werden nicht mehr retlectorisch beantwortet.  Tibrillire
Muskelzuckungen zeigen sich im ginstigsten Falle nur schwach und
fehlen meist ginzlich.,

Die Athwmung ist vollstimdig aufgehobon.

Die Herzschlage werden zwar stirker, nehmen aber an Zahl

immer mehr ab. Ein Beispiel kann das Letztere niher cr-
liutern.
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Ein mittelgrosser Frosch. Herz blosgelegt.
Zahl der Herzschlige in 15 Sekunden:

10P 9
10t Injection von 0,008 :
10t 3= 7
10b 10™ 6
10k 20m  Der Frosch ist vollig unbeweglich.
10t 30m 5
108 35m 4
10t 40m 3
112 15m 2
11t 20m 1
112 30™ 1

11t 40m  Herz steht still.

Die Pupille indert sich gar nicht, selbst nach dem Gebrauche
sehr grosser Gaben, z. B. von 5—10 Tropfen 1 : 50, die in den
Bindehautsack eingetriufelt wurden.

Die blossgelegten hinteren Lymphherzen klopfen nach und nach
langsamer.

s zcigen sich z. B. fur 15 Sckunden zuerst 8, dann 6, endlich
5, 3, 2 und 1 Schlige. Der vollige Stillstand tritt hier frither
als bei dem Blutgefissherzen cin. Die elektrische Reizbarkeit der
Nerven und Muskeln verliert sich selr langsam. In cinigen Fallen
waren ¢s die Muskeln, die ihve Erregharkeit zucrst einbussten, in
andercn dagegen, wie gewohnlich, die Nerven. Ich Lonnte nicht
anffinden, aus welchen Ursachen dieser Unterschied hervorging. Die
Reizbarkeit erlischt fir den constanten Strom frither als far die
Inductionssehlige. Sie verschwand z. B. in einem Falle bei dem con-
stanten Strom, der den Nerven durchsetzte, 10 St. 35 Min., fiir den
Muskel 9 Standen 25 Minuten nach der Einspritzung und 9 St. 35 M.
und 8 St. 25 M. nachdem der Frosch unbeweglich geworden war.

Ein zweiter Fall fuhrte zu noch lingeren Zeitrdumen.

Die Losung wurde um 10b 20™ cingespritzt, 10h 40™ war der
Frosch gelahmt. Die elektrische Reizbarkeit dauerte den ganzen
Tag und erst am nachsten Tage um 10® 55™ Lorten die Muskeln
und um 11% 13™ die Nerven zu antworten auf.

In allen diesen Versuchen war dieselbe Quantitat 0,008 eingefihrt
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worden. Fiir den Hydrostrom wurde ein kleines, aus Zink, Kohle und
Bunsenscher Chromsiurelosung bestehendes Element gebraucht.

Zur Zeit, wo auf Schliessung und Oeffnung des galvanischen
Kreises keine Zuckung eintrat, konnte der Induktionsstrom (dafir
wurden zwei grosse Danicll’sche Elemente und ein grdsserer Magnet-
elektromotor angewandt) noch eine geraume Zeit allgemcinen Starr-
krampf, dann értliche Zusammenziehungen und zuletzt mur wahr-
nchmbare Zuckungen der einzelnen Muskelgruppen hervorbringen.

Die elektromotorischen Kigenschaften der Nerven und der |
Muskeln wurden 1 Stunde 13 Minuten nach der Vergiftung unter-
sucht. Es zecigte sich ein regelrechter, miissig starker Nervenstrom. !
Die negative Schwankung und die beiden Phasen des Klektrotonus
liessen sich deutlicher nachweisen. Die durch den Wadenmuskel
33—38 Minuten nach der Vergiftung aufgezeichneten Muskelliurven sind
in Fig. I bis Fig. IV treu nach den Originalen dargestellt worden.

Das Myographion schrieb die Verkirzung unter doppelter
Vergrosserung auf. Der Muskel war mit 5 Gramm belastet.

Man sieht, dass der Nerv fir den absteigenden Strom (n. p.) “
empfinglicher als fir den aufsteigenden (n. c.), der fast gar micht ;
beantwortet wurde, war. Jener gab keinc blosse Schliessungszuckung, |
sondern eine auch noch wahrend der Dauer des Geschlossenseins der
Kette fortgesetzte Zusammenziehung.

Gieng der Strom durch die Muskelmasse selbst, so ficlen die |
Verkiirzungen wesentlich stirker ans. Man hatte einc asymtotische
Erschlaffung in beiden Fallen (m. p. und m. ¢.), jedoch stiarker bei :
auf- als bei abstcigendem Strome. Die Erregung des Nerven

' (n. Fig. VI) und des Muskels (m. Fig. V) durch den Magneteléktro-
motor gaben Ermidungskurven (cd), denen starke asymptotische
Erschlaffungen ebenfalls nachfolgten.

Aus den an den Froschen angestelltea Versuchen lassen sich
folgende Resultate kurz zusammenfassen :

1) Der Schlag des Blut- wie der Lymphherzen wird zuerst
verlangsamt.  Diese stehen frither still als jenes.

2) Es treten Coordinationsstorungen der Bewegungen, dann
vollstindiges Erloschen derselben und zuletzt Abnahme der Reflex-

erscheinungen ein.
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3) Dic Nerven und dic Muskeln bewahren ihre elektrische
Erregbarkeit sehr lange. Sie verliert sich zuerst bakl in jenen und
bald in dicsen, olne dass sich die Ursache dicses Unterschiedes
angeben lisst.

4) Die Pupille bleibt unverindert.

Aus denjenigen Versuchen, die an Kaninclien und Végeln an-
gostellt wurden, ergehen sich folgende Resultate:

1) Der Atlunungsprocess wird durch das Physostigmin gestort,
and zwar zuerst beschleunigt, dann verlangsanit.

2) Die Herztliitigkeit wird verlangsamt.

3) ¥s troten Lihmungen und Coordinationsstdrungen cin.

4) Die Pupille wird bei aninchen sowohl nach subeutaner
(todtlich wirkender) wie auch bei ortlicher Application verengt; bei
Vogeln dagegen nur bei der letuteren.

5) Durch Physostigmin wird cine bedeutende Abnahme der
Eigenwirme des Korpers bedingt.

6) Es sondert sich mechr Speichel ab.

7) Der Darm verfillt in lebhafte Wurmbewegungen.

8) Es treten fibrillare Muskelzuckungen, von selbst und noch
nach dem Tode nach der Quertrennung der Muskeln auf.

9) Klonische Krimpfe zeigen sicll immer.

Wenn wir jetzt cinen Blick auf die vorher geschilderten, mehr
oder weniger verschiedenen Vergiftungsbilder werfen, welche das
Plhysostigmin an den drel versehiedenen Arten von Thieren, Frosche,
Tauben wwd Kaninchen hervorruit, so Denterken wir, dass bei allen
dicsen Geschopfen  zwei  ganz bestindige  Symptome  auftreten :
Tghmungen von Seite der Nerven md Reizzustinde der Muoskeln.
Dass die ersten centraler Natur sind, dafiar spricht ausser den
schlagenden Beweisen, die Harnack und Witkowski geliefert haben,
die lange clektrische Reizbarkeitsdauer der Nervenstimme selbst.

Tch stimme mit Harnack und Witkowsli volllkommen #berein,
wenn sie sagen, dass wir im Physostigmin ein Gift kennen gelernt
haben, das eincrseits crvegend, anderseits Lihmend wirkt.
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