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Beim Scheiden von hiesiger Hochschule ergreife
ich mit Freuden die Gelegenheit, allen meinen hoch-
verehrten Lehrern fiir die vielfache Belehrung und
Anregung hiermit meinen:besten Dank auszusprechen.

Insbesondere gilt derselbe Herrn Prof. R. Kobert,

welchem ich das vorliegende Thema verdanke, fur die

liebenswiirdige Forderung und Unterstutzung  durch
Rath und That. . .







Meiner Mutter.




Motto: Un reméde experimenté vaut mieux gqwun
nouvean invents, .
ente Ambr Paré




Einleituny.

Uuter ¢ vtisus verstehen wir eine von Liinné

$
;
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aufgestellte artenreiche Pflanzengattung, welche zur Fa-
milie der Papilionaceen gehort.

o e g

Die Alten kannten mehrere Cytisusspecies und wen-

deten sie sogar schon mediciniseh an, ohne sie jedoch mit
dem jetzt iiblichen Namen zu bezeichnen.
Theophrast ') erwitlmt eine PPflanze, die er auch
. ~ cinigermassen botanisch beschreibt, unter dem Namen
»xndoutéat, welche hiiufig fiir unseren Blasenstrauch (Co-
: lutea arborescens) erklirt worden ist, aber Paulet und
nach ihm Strumpf 2) halten es fiir kaum zweifelhaft,
dass darunter Cytisus Laburnum zu verstehen ist.
Ferner widmet Dioscorides?) dem Cytisus lani-

i) Theophrasti Eresii quae supersunt opera et excerpta
quatuor tomis comprehensa explicare conatus est Gottlob Schneider
Lipsiae 1818 T. Il Cap. 17.
i 2) F. L. Strumpf, Systematisches Handbuch der Arzneimittel-
H lehre. Bd. II. Berlin 1855 pg. 190,
: 3) Medicornm Graecorum opera quae exstant Editio Kuehniana
Vol. XXV continens Pedanii Dioscoridis Anazarbei de materia

medica libri V Commentario illustr, Curtius Sprengel 1. T cap. XIX
p- 36. '

St At




8

gerus Decand welehen er dondiadoc*) nennt, ein games
Kapitel ; unter anderem sagt er darin ,diese Pflanze hat
eine erwirmende Wirkung und ist deswegen zur Be-
handlung fressender Geschwiire geeignet.

Plinius3), der, nebenbei bemerkt, beinahe wort-
lich das von Dioscorides Gesagte wiederholt, setzt
noch hinzu, dass ,der Aspalathos hiissliche Mundgeschwiire
und Ozaenen heilt, und dass ausserdem sein Aufguss
stopfend wirkt.“

G alen®) hebt besonders die ,austrocknende“ Higen-
schaft des Aspalathos hervor, worunter er wahrscheinlich
das Vermogen die Secretion und Excretion an‘zﬂregen
und die dadurch bedingte Wasserverarmung des Kdorpers
versteht. Er sagt ,auf Weiden Wegen trocknet es aus
und kiihlt; deswegen ist er bei faulen Greschwiire und
bchwelluno‘ anzuwenden.* _

Alexander von Trftlleq 7 wollte in- einer
complicirten Arznei, welche neben Honig, Rosinen, Sa- )
fran ete. auch doraldos 8 Drachmen enthielt ein vorziig-
liches Mittel gegen die kalte Dyskrasie der Leber, ge-
funden haben.

4) Fir Deutung des Aspalathos ‘als Cytisus lanigerus Decandolle
tritt Sprengel (ibid. pg. 353) entschieden ein; L. Hahn (Dic-
tionaire encyclopedique des sciences medicalés, herausg. von A, Decham -
bre. Paris 1880 pg. 272) bezveifclt es, ohne jedoch Griinde fiir diesen
Zweifel~beizubringen. Ich schliesse mich ganz der Deutung von Spren-
gel an. '

5) Plinii Secundi Naturalis Historiae libri XXXVII, lib. XII
¢ 52. Editio Tauchnite.

6) Claudii Galeni opera omnia t. XI p: 840. Edito Kueh-
niana,

7) Alexander von Tralles, Original, Text und Ueber-
setzung nebst einer cinleitenden Abhandlung, Ein Beitrag zur Geschichte
der Medicin von T. Puschmann. Bd. 11 pg. 411, - Wien 1879.
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Splint entstanden sein.

]

Dem Namen xttwoc®) begegnen wir in der medici-
nischen Litteratur zuerst in den Schriften von Paulus
von Aegina?®), wo es heisst ,.die Blitter von xdrigoc

“haben eine leicht zertheilende (entziindungswidrige) und

feuchte Natur, #hnlich wie diejenige der Melone“. Von
nichtmedicinischen Autoren erwihnt bereits Teo-
¢rit ), dass die Schifer ihre Ziegen mit xdricos fiittern.
Es ist jedoch dieser Kytisos mit unserm jetzigen Cytisus
ebenfalls nicht identisch, sondern wic bei Paulus von
Aegina Medica go arborea. ‘

Die obigen Angaben sind zwar nicht dic einzigen
der antiken Schriftsteller iiber Cytisus, aber-doch die wich-
tigsten. Sie zeigen dass die Alten ohne Frage von der An-
wesenheit eines activen Principes in der genannten Cytisus-
species viellcicht eine, wenn auch unklareVorstellung hatten.

Erst seit dem Ende des X V1. Jahrhundert, seitdem
man verschiedene Cytisusarten, hauptsidchlich den Cyti-
sus Laburnum L., d. h. unsern Gold 1'ege11"1),
als Schmuck- nnd Zierpflanze in den Gérten Siid- und
Mitteleuropas zu cultiviren begann, wurden auch die gif-
tigen " Kigenschaften desselben von Neuem, bei-Gelegen-
heit zufilliger Vergiftungen festgestellt und auch die
therapeutische Verwerthung gepriift. Der ecrste Vergif-

8) Nach Wittstein, Ethymologisch-botanisches Ilandwérterbuch,
1I. Aufi Erlangen 1856 p. 258, ist der Kytisos der Alten nicht unser Cy-
tisus, sondern die zu derselben Familie gehdrige Medicago arborea,

9) The Scven Bookes of Paulus Acgincta translated from
the Greek by Francis Adams. Sydenham Edition Vol. IIl pg. 206
Liondon 1847, ‘ : .

10) Theokrits Idyllen ausg. von H. Fritsche 5. 128.10. 31,

11) Die Franzosen nennen diesen Baum aubours oder faux ‘ebénier,
die Engliander base tree. Das lateinische Wort Laburnum soll ans alburnum =

.
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tungsfall 1?) ist aus England notirt ; spiter sind auch in
Frankreich, besonders zahlreich aber in_ Deutschland
mehrere solche Fille vorgekommen. So bekam der
Goldregen als Heilmittel allmihlich eine ausgedehnte
und vielseitige Anwendung; er wurde gegen (Cephalalgien,
Tamorrhagien, Blenorrhagien, Anginen wu. s. w. ange-
wandt. Diese Anwendung war natiirlicher Weise eine
rein empirische, da keine wissenschaftliche Untersuch-
ungen iiber die physiologische Wirkung auf den thie-
rischen Organismus vorlagen; aber sie war doch nicht
ganz unrichtig, denn wir werden unten sehen, dass ge-
wisse Formen von Cephalagie noch jetst damit behandelt
‘werden konnen.

Meines Wissens ist Th. S cott Gray ) der
erste gewesen, der im Jahre 1862 Cytisus einer
eingehenden pharmacologischen Untersuchung unterzog.
Er vergiftete Katzen, Kaninchen, Hunde, Frosche mit
einem Decoct aus Cytisus Laburnum und ging damit so
weit, dass er selbst Menschen die Drogue experimenti
causa gab. Die Resultate, zu denen er gelangte, resumirt
or folgendermassen: Auf welchern Wege auch. immer
(ytisus in den Organismus eingefiihrt wird, das Wirksame
daraus gelangt ins Blut und wirkt einerseits direct auf
die Nervencentra, hauptsichlich auf das Respirationscen-
tram, anderseits stort es die Umbildung des vendsen Blu-
tes in das arterielle und beeintrichtigt auf diese Weise
die schon durch das Gift direet stark mitgenommenen

12) Das sub Nr. 4 citirte ,,Dictionaire® berichtet dies.

18) Th, Scott Gray, an inquiry into the chemistry and proper-

ties of the Cytisus Laburnum. Edinb, Med. Journal 1862 t, VII pg. 908
und 1025; mir nicht im Original, sondern nur in einem Referate zugingig ;

. ¢f. Fussnote 4.
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Centra und fithrt sehliesslich zum Tode durch Léhmung
der Respirationsmusculatur. Das Herz schligt noch nach
dem Tode ; bei der Section findet man das rechte Herz
dilatirt, voll von schwarzem Blute, den linken Ventrikel
contrahirt. In den Organen keine Spur von Entziindung.
Bei Menschen soll nach geringer Excitation des Nerven-
systems des Pulses und der Respiration, Schliafrigkeit
und Torpor eintreten.

Drei Jabre nach der Publication der Sco tt’schen
Arbeit, gelang es Husemann und Marm é M) den all-
einig wirksamen Stoff aus Cytisus Laburnum in Gestalt
eines Alkaloides C th sin genannt, zu isoliren; die Ver-
suche, welche sie mit diesem Alkaloid angestellt haben,
fithrten zu folgenden Resultaten %), Ueber die pri-
miire Todesursache der mit Cytisin vergifteten Thiere
stimmen sie mit Scott iiberein; sie besteht in einer
Liahmung des Respirationscentrums mit terminalen Krim-
pfen oder ohne dieselben. Beziiglich der Einwirkung auf
das Herz stellen sie sich schroff Scott gegenitber. Sie
behaupten dass die Herzganglien, ebenso die im Sympa-
ticus und Halsmark verlaufenden Beschleunigungsfasern
oelﬁhmt werden. Ausserdem bedingt nach ihnen Cytisin
eine Lrlegung des vasomotorischen Nervensystems und
dadureh ecine allgemeine Blutdrucksteigerung, ferner eine

14) A.Husemannund W. Marmé, Zeitschrift fizr Chemic 1862
pg. 161.

15) A. Husemann fber Cytisin Jahrb. der Pharmacie 31, 1.
Ref. in Zeitschr. fiir Chemie 1869. W. M ar m é, Gottingener gelehrte Nach-
richten 1871, Nr. 24, 14 und 15 ref. in dem Buche ydie Pflanzenstoffe”
von Th. und A, Husemann und A, Hilger IL Auﬂage Bd. II 1027,
Berlin 1884. Trotz allen meinen Bemithungen konnte ich nicht die beiden
Originalarbeiten bekommen, da sie in Dorpat nicht vorhanden sind.
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anfingliche voritbergehende  Erregung mit consccutiver
Labhmung des Riickenmarks und der peripheren Nerven,
endlich (wenigstens bei Ziegen constart) Diurese, Er-
brechen, Salivation und gesteigerté Peristaltik,

So stand die Frage iiber die Wirkungsweise des
Cytisins auf den thierischen Organismus, ‘als ich auf Pro-

fessor Kob ert's Veranlassung, der durch E.. Morck

das Priparat zum Zwecke therapeutischer Verwerthung
hatte in den Handel bringen ]aéaen, im pharmakologischen
Institute zu Dorpat meine ATrbeit begann. Der Miihe
des Selbstdarstellens war ich iiberhoben, da das von
Merck gelieferte Priiparat, ein’ prachtvoll krystallisirtes
salpetersaures Salz, wohl sicher von mir nicht besser hiitte

dargestellt werden konnen. Meine Aufgabe bestand viel--
, mehr darin, die Liicken in den Arbeiten meiner Vor-

gédnger auszufiillen und die von ihnen gewonnenen Re-
sultate, soweit sie zweifelhaft waren, einer Controlle zu
unterwerfen. ’

Als ich schon mit meinen Experimenten beschiftigt,
ja sogar fertig war, erschienen zwei neue Arbeiten iiber
dieselbe Frage, eine von Marmé'), die andere von
Prevost und Binet 7). '

Da aber die beiden Arbeiten, trotzdem dass sie
manches Neue zu Tage forderten, vieles aber von mir

beobachtete unberiicksichtigt lassen und mit manchen

16) W. Marmé. . Separatabdruck aus den Nachrichten der konigl.
Gesellschaft der Wissenschaften zu @bttingen Nr, 71887 Neuc Untersuchun-
gen tber die Wirkung des Cytisinnitrats, .

17) Recherches Experimentales relatives a-1’action physiologique du
Cytisus Laburnum par J. L. Prevost et P. Binet Separatabdruck
aus Revue medicale de la Suisse romande 1887,
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meiner Resultate in Widerspruch stehen, erachtete ich es
fiir niitzlich meine Experimente weiter fortzusetzen. Die
Resultate iibergebe ich jetzt der Oeffentlichkeit, mit der
Hoftnung, dass dieselben vielleicht einiges zur Kenntniss
eines pharmakologisch so interessanten Korpers, wie des
Cytisin, beitragen werden. '

Chemischer Theil

Historisches.

Die ersten Versuche aus dem Goldregen, Cytisius

‘Laburnum, den wirksamen Stoff zu isoliren sind von

Chevallier und Lassaigne ™) gemacht worden;
das aber, was sie dargestellt und was sie Cytisin ') ge-
nannt haben, war kein reiner chemischer Korper. Nach
Husemann ') und Marm ¢ ist das Chevallier-Lassaig-
ne’sche Cytisin nichts anderes als ein Extract im phar-
maceutischen Sinne des Wortes. :
Th. Scott'2) trennte drei nach ihm im Cytisus La-
burnum enthaltene giftige Substanzen von einander: zwei

18) Chcvallier und Lassaigne, Journ. de Pharmacie ct de
Chimie t. TV p. 340 t VII p. 285 referirt bei Husemann und
Marmé, cf. Fussnote 13. )

19) Der Name Cytisin scheint sogar noch alteren Datums zu sein.
Strumpf (cf. Fusaote 2 auf pag, 8) erwihnt Bd. II. p. 157 (1855)
als actives Princip der Samen von Cyt. Laburnum das Cytisin als synonyn
mit Cytisusbitter und setzt hinzu, dass es sich auch noch in Cyt. alpinus L.
in Anagyris foetida L., Coronilla foetida L. und in Cassia Senna finde. Das-
selbe soll Erbrechen, Durchfall und heftige Zufalle erregen. Auf pag. 191
heisst es dann weiter: ,Peschier und Jacquem in fanden in Securi-
gera Coronilla und Coronilla varia Cytisin (Journ, de Chimic med. 1830.
Fevr. p. 65) was auf ihre arzneiliche Verwandschaft mit Cytisus Laburnum
deutet, In der That sind alle drei Pflanzen in gleicher Weise giftig.“
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Bitterstoffe C ystinea ) und Laburnin und eine or- '

ganische Siure, die Laburnins#ure, sie sind alle im
Wasser leicht, in Alkohol dagegen sehr schwer, loslich.
Die Laburninsiiure erhilt man durch Fillung eines wiss-
rigen Aufgusses der SBamen mit Bleiacetat und Zersetzung
des so gebildeten laburninsauren Blei mit Schwefelwasser-
stoff. Cystinea und Laburnin werden von cinander ver-
mittelst Methylalkohol getrennt, welcher nur die Cystinea
lost. — Diese drei Stoffe wurden spiter von Niemand
anerkannt. Drei Jahre spiiter 1865 fanden vielmehr Hu -
semann und Marmé im Cytisus Laburnum zwei ganz
neue giftige Substanzen Cytisin!'?) und Laburnin.
Grenane Untersuchungen haben jedoch dann ergeben, dass
Laburnin kein besonderer Stoff ist, sondern nur unreines
Cytisin. -Weiter fanden die genannten Autoren, dass Cy-
tisin ein Alkaloid von stark basischen Eigenschaften ist.
Sie untersuchten diese genau chemisch und stellten auch
die Formel des neuen Korpers fest. Deswegen gelten sie
und zwar mit Recht in der deutschen Wissenschaft
als die Tntdecker des Cytisins. Die Franzosen dagegen
behaupten, dass Chevallier und Lassaigne die Ent-
decker des Cytisins seien, 'worin ihnen aber keine andere
Nation beistimmt.
Vorkommen.

» Nach Husemann und Marmé '3) ist das Cytisin
ein Alkaloid, dem "die Formel C, H,,N,0 zukommt und

19%) In wiefern die 8 cott’sche Cystinea dem Cytisin entspricht konnte
ich nicht ermitteln. Da ich weder die S cott’sche noch die Husemann-
M armé’sche Arbeit im Original hatte *°) , ich musste mich mit den ge-
nannten Referaten begniigen wo nichts iber Laburnum und Cystinea steht ;
nur iiber Laburninsiure heisst es, dass sie nach Marmé und Flugg e
(Gotting Nachr. 1875,- 23. 614) ein Gemenge org, und anorg. Siuren sei.
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das zuerst nur in den reifen Friichten des Goldregens,

Cyt. Laburnum entdeckt wurde. In kleinerer Menge traf
es Husemann auch in unreifen Schoten und Blithen

-und spurenweis¢ in den Blittern an. —. Friichte, Wurzel-

rinde und Samen zeigen den gréssten Cytisingehalt.

Es kommt aber nicht nur im Goldregen, C. Labur-
num vor; Husemann und Marmé fanden es nimlich
auch im Cytisus alpinus; C. supinus, C. clongatus, C.
Weldenii, C. sessilifolius und C. hirsutus, nicht dagegen
in Cytisus nigricans Lembotropis. '

Cormevin’s2 Untersuchungen iiber Cytisinge-
halt verschiedener Cytisusarten weichen von denjenigen
Husemann’s und Marmé’s ziemlich ab.  Nach ihm
sollen Cyt. Laburnum, C. alpinus, C. purpureus, C. Wel-
denii, C. biflorus, C. Alschingeri und C. elongatus die gif-
tigsten Species  sein, (. nigricans, C. proliferus und C.
supinus erklirt er fir weniger gefihrlich, C. sessilifolius,
C. argentens und C. capitulatus sogar fiir vollstindig
giftfrei. '

Mir ist es gelungen, nach einer woiter unten zu
besprechenden Methode Cytisin noch in folgenden Cy-
tisusarten zu finden : Cytisus Adami, C. ratisbonensis A.
minor, C. ratishbonensis Schif, und C. polytrichus, ~dage-
gen nicht in Cyt. uralensis.

Was -die schon frither von meinen Vorgiangern un-
tersuchten Arten anlangt, so fand ich Cytisin in Cyt. La-
burnum und C, supinus (iibereinstimmend mit Marm é).
Andere Uytisusarten konnte ich nicht untersuchen, da sic
Im hiesigen Botanischen Garten nicht vorhanden sind.

20) C.H. Co rnevin, Des plantes venencuses. pag. 284. Paris
bei Firmin Didot. 1887,
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Darstellung.

Husemann und Marmé stellen d‘ls Cytisin fol-
gendermaassen dar:

Die groblich zerkleinerten Samen werden mit kal-
tem, schwach mit Schwefelsiure angesiinertem Wasser
wiederholt extrahirt, die vereinmigten Ausziige mit Kalk
beinahe neutralisirt, nach dem Absetzen des Niederschla-
ges colirt und die Colatur durel Ausfillen mit Bleiessig
gereinigt. ‘Das fast farblose Filtrat wird mit SchwefeL
siure vom Blei befreit mit Soda neutralisirt, stark ein-
gedampft und unter allmiiligem Zusatz von so viel Soda,
dags die Reaction immer schwach alkalisch bleibt, mit
Gerbstiure ausgefiillt. Die Gerbsiure-Niederschlige wer-
den, da sie beim Aufbewahren harzig zusammenballen, so-
gleich mit iiberschiissiger feingeschlimmter Bleiglitte ver-
mischt und damit so lange unter bestindiger Ersetzung
des verdampften Wassers im Wasserbade crhitzt, bis die
Masse an kochendem Weingeist keine Gerbsiure mehr
abgiebt. Hierauf wird vollstindig eingetrocknet und der
gepulverte Riickstand mit kochendem Weingeist erschéptt.
Der weingeistige Auszug wird bis zur Syrupconsistenz
concentrirt, mit Salpetersidure bis zur stark sauren Reac-
tion und daranf mit dem 6—8fachen Volumen absoluten
Alkohols versetzt. Nach einigen Stunden wird die Fliis-
sigkeit von der ausgeschiedenen harzartigen Substanz klar
abgegossen und mehrere Tage der Ruhe iiberlassen, Es
krystallisirt salpetersaures Cytisin heraus.

Das Cytisin wird von der Sa]pétersﬁ-ure mit Kali-

hydrat getrennt und erscheint dann als eine weisse strah-
lig krystallinische an der Luft trocken bleibende Masse
ven bitterlichem Geschmack und ohne Geruch.

Bei vorsichtigem Erhitzen lisst es sich namentlich
im Wass.erstoﬁ'strome vollstindig in Gestalt etwas diin-
ner biegsamer und sehr langer Nadeln und Blittchen sub-
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limiren. Bei 1564° C. kurz vor dem Verdampfen schmilzt
es zu einer schwach gelblichen 6ligen Fliissigkeit, die beim
Abkiihlen krystalliniseh wird. Es reagirt stark alkalisch.
Von Wasser wird es in jedem Verhiltniss beinahe eben
so leicht auch von Weingeist geldst, dagegen lost es sich.
in wasserfreiem Aether, Chloroform, Benzol nnd Sehwe-
felkohlenstoff so gut wie gar nicht.
Formel

Die Zusammensetzung des Cytisins wurde von Hu-
semann durch die Analyse der freien Base sowohl als
verschiedener ihrer Salze und Doppelsalze ermittelt und
der Formel €, H,,N,;0 entsprechend gefunden.

Eigehsohaften.

Pas Cytisin ist eine der stirksten Pflanzenbasen.
Es fillt die Erden und die Oxyde der schweren Metalle
aus ihren Salzlésungen und macht schon in der Kilte das
Ammoniak aus seinen Verbindungen frei.

' Salze.

Die lsslichen Cytisinsalze schmecken bitterer als die
freie Base. I)ie einfachen Salze sind meistentheils zer-
fliesslich oder doch nur schwierig krystallinisch zu er-
halten. - Nur das salpetersaure Salz C, H,, N,O2NH,+2H,0
besitzt ein ausgezcichnetes Krystallisationsvermigen ; es
krystallisirt in grossen, dicken, wasserklaren monoklini-
schen Prismen, die bei 100—110° unter Verlust des Kry-
stallwassers undurchsichtig und porcellanartie werden. Es
reagirt sauer, Yon kochendem Wasser erfordert es we-
niger als sein gleiches Gewicht zur Losung, 18st sich aber
in kaltem Wasser und wissrigem Weingeist gut, schwie-
rig dagegen in absolutem Alkohol und gar nicht im Aether.
Soweit die Angaben von Husemann und Marmé, die

g

&
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ich durch folgende eigenen Angaben bestiitige und ergiinze.
Im Amylalkohol 16st sich Cytisin schwer, leicht dagegen,
wenn man die saure Reaction der Salze mit Ammoniak neu-
tralisirt und etwas erwirmt. Concentrirte Schwefelsiure
lost das Cytisin farblos ; die Lisung wird durch ein Tropf-
chen Salpetersiure orange, durch ein Stiickchen Kalium-
bichromat erst gelb, dann schmutzig braun, endlich griin.
Reactionen.

Das Cytisinnitrat wird von concentrirter
Schwefelsiure farblos gelost; der Zusatz von Kalium-
bichromat oder Salpetersdure. verursacht keine Veridnde-
rung. Wenn man dic Krystalle in concentrirter Schwe-
'felsﬁure’erwarmt,‘ wird die Liésung orange.

Concentrirte Salpetersidure lost die Dase
und das Nitrat farblos; beim Erwirmen tritt orange Fir-
bung ein, die bei Zusatz von Kali chloricum hellgelb wird.

Edmann’s Reagens lost Cytisinnitrat dunkel
orange; die Fiarbung wird immer heller; bis sie am drit-
ten Tage ganz strohgelb wird. '

Buckingham’s Reagens lost das Nitrat mit
intensiv oranger Iarbe. .

Ch. L. Bloxam’s?') Reagens entsteht bekannt-
lich, wenn man Kaliumehloratlssung mit soviel starker
Salzsiiure mischt, dass eine gelbe Farbe entsteht, und dann
im Wasser verdiinnt, bis die Fédrbung sehr hellgelb ist;
von diesem Reag'ens giebt man allmihlich zu der Losung
des Alkaloides in Salzsiiure, wobei man nach jedem Zu-
satz kocht. Dieses Reagens ist auf Cytisinnitrat ohne Ver-
anderung. Setzte ich nun nach dem Abkiihlen schwa-

21) Ch. L. Blo xam, Chem. News 1857, pag. 55 ct 155.
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<hes Ammoniak hinzu, so farbt sich die Losung intensiv
griin, wird aber beim Kochen und beim Stehen braun, -

Sonnenschein’s Reagens, d h phosphor-
molybdinsiure in saurer Losung giebt mit Cytisin eine
flockige Fillung, die noch bei der Concentration 1 : 4000
deutlich sichtbar ist, _ »

Bouchardat’ sche Reagens, d. h. Jod-Jodkalium-
Iosung giebt starke Tritbung bis zur Verdinnung 1:25000.

Mayer’sche Lésung (Kaliumquecksilberjodid) |
giebt eine gelbliche Fallung und noch bei 1:10000 wenig-
stens eine griine Trﬁbung.

Marmé’sche Reagens (Kaliumeadmiumjodid) giebt
bei einer Concentration des Alkaloides von 1:50 reichliche
Tritbung, weisslichgelbe Flocken, die sich wiederum rasch
in der Fliissigkeit auflésen, bei nenem Cytisinnitratzusatze -
entsteht wieder eine Tritbung, die sich wieder allm#hlich
auflost. Aus der vollkommen klaren Losung scheiden
sich beim Stehen durchsichtige krystallinische Nadeln ab.

Scheibler’s Reagens (Phosphorwolframsiure)
giebt in saurer Losung noch eine deutliche Fiillung bei
einer Concentration von 1:30000.

Goldchlorid giebt einen schmutzigbraunen Nieder-
schlag bei 1:4000, der beim Verdunsten krystallisirt (Na-~
deln). Die Krystalle (das Doppelsalz) sind im Alkohol
unléslich. - ' ‘

Platinchlorid giebt direct keine Fillung selbst
mit den stdrksten Liosungen. - Nach dem Verdunsten bil-
den sich jedoch Schneeflocken ihnliche Krystalle, die im
Alkohol unléslich sind.

Gerbsiure gicbt bei der Concentration 1:1000

in neutraler Losung einen volumindsen Niederschlag, der
%
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im iberschiissigen Ammoniak sehr leicht léslich ist; in
Salzstiure 1ost sich der Niederschlag auch, jedoch schwe-
rer. als in Ammoniak. Endlich 16st auch ein Ueberschuss
von Grerbsidure den Niedersbhlag wieder auf,

Kaliumdichromat in schwefelsaurer Lisung, Queck-
silberchlorid, Fréhde*s und Erdmann’s Reagentien
(cf. oben), Pikrinsiure und Chlorwasser bewirken keine
Fillung, eben so wenig Ammoniak und iitzende und koh-~
lensaure Alkalien.

~ Nachweis in Gemengen.

Zum Nachweis des Cytisinim Harn und Kér-
perflissigkeiten benutste ich die Dragendorff-
sche Methode. Die Thatsache, dass Cytisinnitrat im
"Amylalkohol in Gegenwart von Ammoniak lsshch ist,
diente mir dann als Ausgangspunkt. Mein Verfahren
war Folgendes : ‘

Die zu untersuchende Fliissigkeit wurde durch Am-
moniakzusatz stark alkalisch gemacht und mit dem glei-
chen Volumen Amylalkohol circa 15 Minuten lang aus-
geschiittelt; nach lingerem Stehen trennte sich die Amyl-
alkoholschicht von der unteren Fliissigkeitsschicht; die
Amylalkoholsschicht wurde vorsichtig mit ciner Pipette
gesammelt, verdunstet, der Riickstand in Wasser gelost
und auf Cytisin gepriift. o :

Das Minimum, welches ich auszuschiitteln vermochte,
war 0,0001 grm. aus 2 CC. Losung.

Auf diese Weise ist es mir gelungen, Cytisin im
Harne und im Speichel nachzuwcisen, wihrend ich eine
Ausscheidung vom Blute aus in don Magen selbst bei
ungeheueren Dosen nicht zu constatiren vermochte.
Ebensowenig war ich auch im Stande die Gegenwart des




Cytisin in den Organen (Leber, Niere, Magenwand)
nachzuweisen. — Die Ursache dazu liegt wahrschetnlich
‘darin, dass das Oytisin sehr rasch den Organismus passirt
(cf. pharmakologischer Theil) und also garnicht in den

Organen abgelagert wird. -

Um mein Verfahren besser illustriren zu konnen,
erlaube ich mir hier einige Protocolle meiner chemischen
Untersuchungen anzufithren.

1 Mlgr. Cytisini nitrici in 2 Decigram Wasser ge-
lost wird mit Ammoniak versetzt und mit 2 CC. Amyl-
alkohol etwas erwiirmt und ausgeschittelt.

Die nach lingerem Stehen scharf sich von einander
trennenden Schichten werden mittelst eines Scheidetrich-
ters vorsichtig von einander getrennt. — Die Amylalko-
holschicht wird im Urschilchen verdunstet; der Riick-
stand in etwas Wasser gelost, giebt mit Mayer-
scher Liosung deutliche Fillung; ehenso mit Bouchar-
dat’scher Losung und mit Phosphorwolframsiure, nach
dem Zusatze von etwas Salzsiure.

Dasselbe Verfahren it !,, Mlgr. Cyt. nitrie. gab
in 1 CC. Wasser und 2 CC. Amylalkohol deutliche Re-
actionen mit den oben genannten Reagentien.

Um die Amylalkoholschicht von der ibrigen Fliis-
sigkeit zn isoliren, benutste ich spiter immer die Pipette ;
dies Verfahren war fiir mich wenigstens leichter und
sicherer als die Anwendung des Scheidetrichters.

Beim  Ausschiitteln von 0,056 Mlgr. Cyt. nitrici in
2 CC. Wasser mit 4 CC. Amylalkohol konnte ich keine
Reaction bekommen. — 0,1 Mgr. war also das Minimum,
dags ich mit dieser Mcthode nachweisen konnte.

. Harn der Katze (cf. Protokoll Nr. IV) 10 CC. mit
Ammoniak versetzt, mit 15 (/. Amylalkohol ausgeschiit-
telt, giebt deutliche Reaction mit Phosphorwolframsiiure
(saure Liésung) und Kaliumquecksilberjodid.
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Harn der Katze Nr. V mit Ammoniak versetzt und
mit Amylalkohol ausgeschiittelt gab keine.Reaction. Es
war wenig Harn da, weil sehr viel bei der Exstirpation-
der Blase verloren gegangen war.

Bei den Untersuchungen, die ich zur Pritfung des
Vorhandensein's des Cytisins in den Orga-
nen angestellt habe, wandte ich dasselbe Verfahren an,
nur dass ich zu diesem Zwecke den wiissrigalkoholischen
Auszug, worin das Cytisin leicht 16slich ist, benutzt habe,
um letzteres auf diese Weise von verschiedenen durch
Alkoliol gefillten Substanzen zu befreien. '

Die Leber des Hundes Nr. IT wird fein zerschnitten,
mit Alkohol bei 30° 24 Stunden macerirt, filtrirt, vei-
dampft, der Riickstand in Wasser gelost. Die auf dem
Filter gebliebenen Lebertheile werden ausgetrocknet, in
einer Reibschale zerrieben, mit Alkohol ‘macerirt, filtrirt,
Vei‘dampft, der Riickstand in Wasser gelost; die beiden
Fliigsigkeiten vereinigt und nochmals filtrirt. Ein Theil

.wird mit Ammoniak versetzt, mit. Amylalkohol ansgeschiit-

telt und auf Cytisin gepriift. — Kein Resultat. Dasselbe
auch mit dem anderen Theile, der vor dem Ausschiitteln
noch mit Alkohol, Blelacetat I)]lOSphOl saurem Natron ge-
klart und filtrirt war. :

Dasselbe Verfahren habe ich mit den Nieren und
der Magenschleimhaut der mit enmorm grossen Dosen ver-
gifteten Thiere benutzt, konnte aber nie Cytisin in ihnen
nachweisen. Selbstverstindlich habe ich vor dem Be-
ginne der Versuche die Methode selbst gepriift, indem ich
kiinstlich den Qrganen Cytisinum nitricum in sehr gerin-
gen Mengen zugesetzt und stets die tvplschen Reactionen
bekommen habe.




Mit Benutzung derselben Methode ist es mir gelun-
gen die Gegenwart von Cytisin in verschie-
denen Cytisusarten nachzuweisen.

Die zu untersuchenden Pflanzentheile wurden zer-
kleinert, mit Wasser 3 Stunden lang gekocht und das
Decoct 24 Stunden sich selbst iiberlassen. Sodann wurde
die Flissigkeit filtrirt und auf ein kleineres Volumen
eingedunstet, mit Ammoniak stark alkalisch gemacht und
mit gleichem Volumen Amylalkohol ausgeschiittelt, die ‘
Amylalkoholschicht verdunstet, der Riickstand in Wasser
gelost.

Ein Theil der Losung wurde chemisch (mit Phosphor-
wolframsgure, Jod-Jodkalium, Kaliumquecksilberjodid) der
andere physiclogisch (am Frosch) gepriift.

Die Resultate der Untersuchungen sind oben an-
gegeben. '

Pharmacologischer Theil.

Die Wirkung des Cytising ist bei allen Wirbelthier-

- klassen im Wesentlichen die gleiche. Die Empfindlich-

keit gegen dieses . Gift dagegen sehr verschieden wund
wenig von der Hohe der Thierklasse abhingig; so ist
eine Katze zum Beispiel iiber 40 mal emptindlicher als
eine Ziege, aber nur drei mal so empfindlich wie ein
Huhn (immer pro Kilogramm berechnet).

Das Gift afficirt bei simmtlichen Wirbelthieren die-

_ selben Organe und Organsysteme in derselben Reihen-

folge. Die Applicationsstelle ist nur fiir die Bestimmung
der toxischen Dosis von Belang; die Symptome bleiben
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immer dieselben, ganz gleich auf welchem Wege man das

\ Gift darreicht.

Bevor ich nun zur Besprechung der Art und Weige
komme, wie das Cytisin die einzelnen Functionen des
thierischen Organismus beeintrichtigt, mochte ich in aller
Kiirze die #usserlich sichtbaren Symptome einer Cytisin-
vergiftung schildern, wie sie mehr oder weniger bei allen
Wirbelthieren verlduft.

Die Erscheinungen Wei Application verschiedener
Giftmengen unterscheiden sich nur quantitativ von ein-

ander. -

Ganz kleine Mengen, bei denen schon eine thera-
peutische Wirkung eintritt, rufen keine iiusserlich sicht-
baren Symptome (abgesehen von der bei Menschen beoh-
achteten Steigerung der Pulstrequenz) hervor.

Bei der Darreichung ciner etwas grisseren Dosis
des Alcaloids sehen wir nur leichte Excitation des
Nervensystems und Beschleunigung der Athmung und

. des Pulses; diese Symptome gehen rasch voriiber und

das Thier erholt sich binnem einer Stunde.

Ist die Giftmenge grésser, an die lethale grenzend,
so sehen wir die Nausea sich zum wiederholten Erbrechen
steigern, und die Athmung in eine Dyspnoe ausarten, so
dass schliesslich ein Athemstillstand ecrfolgt. Das Herz
bleibt dabei unbeeinflusst uud schligt noch lange nach
dem Aufhéren der Athmung fort. '

In Bezug auf das Nerv ensystem haben wir folgendes
zu - notiren,

Zuerst tritt eine deutliche Schwiche der Thicre zu
Tage, sie konnen sich nicht aufrecht halten und sinken

bei Gehversuchen zu Boden. Nach einiger Zeit treten
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Krimpfe des ganzen Kiérpers (inconstant) ein, denmen bald
eine complete Lihmung folgt. Die Thierc reagiren auf
die stiirksten Reize nicht,

Das Verhalten der Pupille ist ‘nicht constant. In
der Mehrzah] der Fille beobachtete ich eine Verengerung
derselben, der spiter eine Erweiterung folgte.

Nach einer Ruhepause (einige Stunden) schwinden
die Symptome allmihlich und die Thiere erholen sich
vollstindig.

Erfolgt der ‘Tod, so ist der Moment seines Eintrittes
schwer zu constatiren, indem allmihlich Athmung und
Reflexerregbarkeit auf Null herabsinken.

Von den 48 Experimenten, die ich beziiglich der
Feststellung der Maximaldosis und der dusserlich sicht-
baren Symptome gemacht habe, fiihre ich folgende an.

~ Experiment Nr. L
Hund von 8600 Gr. Gewicht.
13./XI. 10 h 49 m. 10 Mlgr. Cyt. nitrie. subeutan.
10 h 55 m. Das Thier wird unrubig. Nausea.
11 h 7 m. Erbrechen fliissiger, gelblicher
. Massen.
11 h 11 m. . Das Thier ist nach dem Erbrechen
. ctwas ruhiger. o
11 h 13 m. Wiederholtes Erbrechen Afliissiger,
gelblicher Massen.
11 h 20 m., FErbrechen gélblich weissenSchaumes,
11 h 29 m. Erbrechen schaumiger Massen.
11 h 30 m. KEinzelne Brechbewegungen ohne Er-
- brechen. .
I1 h 31 m. Wiederholtes FKrbrechen, das Er-
brochene schaumig.

-
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11 h 35 m. ZFErbrechen.
11 h 39 m. Wiederholtes Erbrechen.
11 h 43 m. Erbrechen. '
11 h 55 m. Das Thier liegt ruhig.
12 h 14 m. Hund steht ruhig mit gesenktem
Kopfe, zittert am ganzen Korper.
12 b 20 m. Status idem.
12 h 35 m. Hund munter und. vollig gesund.

15/XT. 10 b 10 m. 35 Mlgr, Cyt. mtnc subcutan.
' 10 h 15 m. KErbrechen wiederholt.
11 h — m. Respirat. oberflichlich und convul-
' siv, Krimpfe, das Herz schlagt rhyth-
misch.

I1'h 5 m. Die Reflexerregharkeit erloschen,
der Hund macht spontan einzelne
convulsive Bewegungen, die kaum
sichtbar sind,

11 h 15 m. Tod. '

Section: Keine Abnormitit in den Organen. Das
rechte Herz mit fliissigem Blut gefillt.

Experiment Nr, II
Hund (Welpe) von 715 Gr. Gewicht.
19/III 10h 3 m. 05 Mg, Cvt nitrie. subcut Ohne
Wirkung.
20101 11 b 35 m. 1 Mlgr. Cyt. nitrie. subcutan. Ohne
' Wirkung.
21/IL 12 h 15 A, 3 Mlgr. Cyt. nitrie. subcutan
o 12 h 30 m. Liegt auf der Seite, die hinteren
Extremititen scheinen gelihmt zu
sein
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12 h 40 m.
12 h 42 m.

27

Zittert. am ganzen Kborper.
Convulsionen.

Am Nachmittag gesund.

24 /IT. 10 h 16 m.
10 h 35 m.
11 h — m.

4 Mlgr. Cyt. nitrie. subcutan injicirt.

Erbrechen.
Convulsionen.

Am Nachmittag gesund.

26./1IT. 10 h — m.
10 h 10 m.

10 h 15 m;

10 h 20 m.

10 h 45 m.
Section: Das

6 Mlgr. Cyt. nitric. subeutan,
Erbrechen.

- Liegt auf der Seite. Frbrechen.

KErbrechen. Convulsionen.
Tod.

Herz schligt ganz deutlich, Darm

normal, blass, Harn und Leber werden zum Nachweis des

Cyt. genommen.

Experiment Nr. IIT.
Hund (Welpe) vorr 820 Gr. Gewicht.

20./IV. 5 h 27 m.

5 h 32 m.

6 h 55 m.

7,5 Mlgr. Cyt. nitric. subcut. Gleich
nach der Injection tritt Erbrechen

‘ein; das Thier bekommt 0,16 Chlo-

ralhydrat subecutan.
Da das Frbrechen sich wiederholt,
noch 0,08 Chloralhydﬁt, nach wel-
chem das Thier sich vollstindig be-
ruhigt, es ‘schlift, .
Dag Thier ist tod.

Section: Das Herz macht langsame und fhythmiéche

Schldge, Lungen ﬁormal, keine Hyperimie. Das rechte

Herz mit fliissigem Blute gefiillt, Das Gehirn sdematis,

die Piagefiasse stark gefiillt. Ventrikel leer. Die Darm-

gefiisse von normaler Blutfiille.
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Experiment Nr. 1V,

Katze von 2070 gr. Gew.
26./I1L 11 h 40 m. 3 Mlgr. Cyt. nitric. subeutan.
' 11 h 50 m. Starkes Erbrechen.

12 h 20 m. deutliche Schwiiche, kann nur liegen,
zuckt mit dem ganzen Kérper..

12 h 50 m. Allmihliche Erholung.

1 h 10 m. Véllig gesund. '
27./111. 10 h 38 m. Derselben Katze 4 Mlgr. COyt. nitr.
subcutan injicirt. :

10 h 45 m. Abort eines todten Embryo.

10 h 50 m. Erbrechen.

10 h 51 m. Abort.

10 h 55 m. 3Blutiges Erbrechen.

11 h 20 m. Convulsive Zuckungen des ganzen
Korpers, liegt bewegungslos auf der
‘Seite. . . _ ’

12 h 20 m. Allmihliche Erholung, die am Nach-

'~ mittag eine vollstindige wird.
30./IIL 10 k 50 m. 5 Mlgr. Cyt. nitric. subcut.

11 h 5 m. Erbrechen.

11 h 10 m. Tiegt bewegungslos auf der Seite,
macht einzelne misslingende Geeh-
versuche.

10 h 40 m. Liegt ganz reactionslos, Athmung
langsam und oberfliichlich.

12 h 45 m. Erholt sich allmiihlich.

, 4 h Nachm. Vollstindig gesund und munter,
wae 3L/IIL 11 b 25 m. 6 Mlgr. Cytisin. nitric. subcutan
N injicirt,
11 h 35 m. ZErbrechen,
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11 h 40 m. Liegt reactionslos, macht rasche und
oberflichliche Athemzuge 32 in der
Minute.
12h 3 m. Einzelne convulsive Zuckungen.
12 h 5 m. Das Athmen wird immer oberflich-
licher und langsamer,
12 h 20 m.  Tod.
Section: Herz macht deutliche arythmische Bewe-
< gungen, es schligt noch langsam im ertffneten Thorax.
Die Gefiissfiille . der Parmschleimhaut normal, nur
im unteren Abschnitte des Rectum kleine diffuse Hyper-.
dmie. Herz, Nieren, Leber, Milz normal. Im rech-
ten Herzen flissiges Blut; Gehirn missig -hyperiimisch,
keine Blutaustritte. Ventrikel leer.

Experiment Nr, V
3./IV. Katze 895 gr. Gow.
10 h 35 m. 3 Mlgr. Cyt. nitric. subeut. ‘injieirt.
10 b 37 m. Erbrechen.
10 h 40 m. Wiederholtes Erbrechen.
10 h 55 m. Liegt fast reactionslos auf der Seite,

Respiration langsam und oberflich-
‘ - leh, schwache Zuckungen.
I ' 11h 7 m. Tod
Section : Leber, Nieren, Milz normal, das Herz
schlidgt noch im eréffneten Thorax, das rechte Herz mit
Blut gefiillt, Gehirn missig hyperimisch.

Experiment Nr. VI
20./IV. Junge Ziege von 3440 gr. Gew.

11 h 40 m. 20 Migr. Oyt nitriei subcutan Ohne
Wirkung.
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_ Die Dosis wird Jjeden folgenden Tag gesteigert (30,
35, 50, 75, 100); erst bei 300 tritt eine kleine Schwiche
ein, der Tod erfolgt nach 875 Mlgr. ohne Kriimpfe, indem
die Athmung still steht.
Experiment Nr. VIL
Meerschweinchen von 391 Gr: Gewicht. -
16./X1. 10 Migr. Cyt. nitric. subcutan. Ohne Wirkung.
17./XI. 10 Migr Cyt. nitric. um 10 h. 25 m. ,
10 h 85 m. Das sonst sehr muntere Thier sitzt
) traurig im Kiifig, durch Beriihrung
: nicht in Bewegung zu bringen.
10 h 50 m. TLiegt auf der Seite und zuckt mit
dem ganzen Korper.
11 b — m. "Das Thier liegt wie tod, reagirt gar-
nicht auf Reize, macht einzelne spon-
. tane Zuckungen. :
-11'h 5 m, Volliger Athemstillstand , die Zu-
ckungen sind sehr schwach geworden.
I1 h 25 m. Die Reﬂexerregbarkeit ‘vi)'llig erlo-
: schen.. Tod. _ .
Die Section ergiebt denselben Befund wie bej ande-
ren Warmbliitern. Organe unveriindert, das rechte Herz
mit Blut gefiillt. ‘

Experiment Nr. VIIL

Einem Meerschweinchen von Gewichit 448 Gr, wird
successive von 10 Mgr, — 50 Mgr. jeden Tag um 5 Mgr.
steigend, Cytisin nitric..per os hineingetriufelt, erst bei
45 Mgr. treten Symptome von Schwiche und Zuckungeh
ein, das Thier erholt sich aber in 2 St. vollsténdig. - Nach
Darreichung von 50 Mgr. tritt der Tod ein unter densel-
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‘ben Erscheinungen wie bei Nr. VII; die Section zeigt
genau denselben Befund.
' Experiment Nr. IX.
Weisse Ratte von 155 Gr. Gewicht.
20./111. 12 h 40 m. =3 Mlgr, Cyt. nitric, subcutan injieirt,
1h 3 m. Sitat wie betiiubt, mechanisch gereizt
-bewegt sich kaum, die hinteren Ex-
} ‘tremititen nachschleppend.
1 b 13 m. Reagirt kaum auf mechanische Reize.
Convulsionen, die den durch.Strych-
: ain verursachten #hnlich sind.
1 h 14 m. Liegt reactionslos, einzelne convul-
sive Respirationen.
1h 17 m. Tod.
Section: Das Herz freigelegt, es schligt noch, keine
Peristaltik, in der Darmschleimhaut keine Spur von Ent-

- ziindung.

Experiment Nr. X.

Ein Huhn von 1100 Gr. bekommt jeden Tag subcu-
tane Injection von Cyt. nitrie. Die Dosis von einem Mgy
beginnend wird jeden Tag um 1 Mgr. gesteigert, erst bei

10 Mgr. treten die Vergiftungssymptome auf. '

L 27/I11. 10 h 45.m. 10 Mlgr. Cyt. nitric. subcutan.

< 11 h — m. Die hinteren Extremitiiten gestreckt,
macht convulsive Bewegungen mit

: den Fliigeln.

11 h 30 m. Man kann die Beine nur mit Miihe
beugen , dieselben treten wieder in
die Strecklage zuriick. Kopf nach
hinten gebeugt.

12 b 20 m. Erholung.
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28/0I. 4 h 45 m. 12 Mlgr. Cyt. nitrie. subcutan.
5 h — m, Gelihmt, kann nicht stehen.
9 h 5 m. Tetanus der hinteren Extremititen,
schnappt nach Luft, bewegt krampf-
haft die Fligel.

5h 10 m. Tod.
Section: Das Hexz schlagt rhﬁhmisch.

Experiment Nr. XL
Taube von 225 Gr. Gew.

19111 12 h 10 m. 3 Mlgr. Cyt. nitric. subeutan,

' 12 h 17 m. Hintere Extremititen gelihmt, kann
nur die Fliigel bewegen, liegt auf
der Seite. Die Beine convulsiv ge-
streckt, lassen sich mit Miihe beugen,
kehren aber momentan in die Streclk-

. lage zuriick. ‘

12 h 19 m. Beine ganz steif, man kann sie gar

: "~ nicht beugen,

12 h 27 m. Einzelne spontane convulsive Zu-
ckungen mit den Fliigeln, bei denen
die Beine sich ganz passiv verhalten.

12 h 30 m. Krampthafte Zuckungen mit den Flii-
geln, der Kopf stark nach hinten ge-
beugt, schnappt nach Luft.

12 h 35 m. Tod. '

Section: Das Hers wird freigelegt, es macht dent-
liche Contractionen, die 15 M. nach dem Tode noch fort-
dauern, keine Spur von Peristaltik. . Organe normal.




Experiment Nr, XIL-
Winterfrosch (temporaria) 36,5 Gr. Gew.

11/III 10 h 4 m,

11 h 10 m.-

11 h 15 m.

11 h 18 m.

4 h 48 m.

8h——m

1 Mlgr. Cyt. nitrie. in den Lymph-
sack.

Coordinationsstérungen treten . ein;
der Frosch zieht langsam und un-
eoordinirt die Beine an.
Schwiichezustand ; auf den Riicken

~ gebraclit, ist er nicht im Stande sich.

umzudrehen. Die vorderen Extre-
mitidten wie gelibhmt, verharren bei
Jeder Lageverinderung in derselben
Stellung. ' .

Spontane Zuekungen mit den hinte-
ren Extremititen.

Liegt bewegungslos auf dem Riicken,
nur bei -sehr starken mechanischen -
Reizen, wie Kneifen niit einer Pin-

* cette, langsame Bewegungen mit den -

hinter en Extremititen.
Tod.

Wir kulig‘ auf’s Blut.

Bei der Beschreibung der Einwirkung des Cytlslns
auf einzelne Organe, scheint es mir am zweckmasmgsten
mit dem Blute anzufangen, da die Beeinflussung dessel-
ben durch das Gift zur Erklirung verschledener Symp-

tome vieles beitriigt.

Das. Cytisin ist nicht im Stande die Gerinnung des
Blutes zu beschleunigen; ebensowenig vermag es die
rothen Blutkorperchen zu lésen, wie aus den hier fol-
genden Versuchen ersichtlich.
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07X, 4 h 30 m. Das. frisch aus der Carotis eines -
Hundes entlassene Blut wird im Verhiltniss 1 :3 mit
gesittigter Natronsulfatldsung versetzt und in 6 Reagens-
- glaser (2 CC. Blutflissigkeit in jedem) gegossen. In das
erste Reage_néglas wird ein Tropfen einer 19 Cyt. nitr.
Losuug gegossen, in das zweite zwei.Tropfen derselben
Ldsung, in das dritte drei, in das vieite vier, in das

fiinfte 10 Tropfen, das sechste bleibt zur Controlle.

‘ 10,X. Absolut keine Verinderung, die mit Cyt.
. behandelten Portionen verhalten sich in Bezug auf Ge- .
rinnung ebenso wie die Controllportion.

" 9/X. 4 h 85 m. 1 CC. Cytisin nitric. L9 wird.
mit 3 CC. physiologischer Kochsalzlésung und mit 1 CC.
frischen Blutes zusammengebracht; tritt keine Losung
der rothen Blutkdrperchen ein.

Dag Cytisin verzogert aber die S'Luel -
stoffabgabe der rothen Blutksrperchen; das
arterielle Blut wird nicht venéds, sondern bleibt dabei
‘lingere Zeit arteriell als ohne Cytisin. Dadurch wird
‘natiirlich der Stoffwechsel stark beeintrichtigt, da die
Abgabe des Sauerstoffs an die Gewebe erschwert ist. In
dieser Hinsicht ist die Cytisinwirkung der des Strychnins
“analog (¢f. Harley Lancet 1856, june.), nur besitzt das
Cytisin dieselbe. in hoherem Grade. Diese Thatsache habe
ich durch die Beobachtung der Zeitunterschiede, welche
die Reduction des Oxyhimoglobins zum (reducirten) Himo-
globin in Amnspruch’ nimmt, zu beweisen versucht. Die
Methode die ich dazu benutzte war folgende:
Drei Flaschen von gleichem Volumen, mit herme-
tisch schliessenden Glaskorken, werden so mit- defibri-
nirtem Kalbsblute ‘gefiillt, dass keine Luftblase in der
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Flasche nachbleibt. Das Kalbsblut 'iwird “gzuvor durch
"'Wassei im Verh#ltniss 1:100 verdiinnt; dies Verhiiltniss

ist nach Bonwetsch?) das geeignetste. zu Spectroscop.
Untersuchungen. In eine der Flaschen wird ein mini-
maler COytisin - Crystall, in das zweite ein solcher von
Strychnin gebracht; die dritte bleibt zur Controlle. Statt

: »lder Crystalle kann man auch neutrale Losungen der Al-

kaloide benutzen. . Alle drei Flaschen werden unter glei-

: qhen Bedingungen (Licht und Wirmegrad) vor das Spec-

trogeop gesetzt und die Zeit beobachtet, welche die Um-
wandlung des doppelten Oxyhimoglobinstreifens in den
einfachen des reducirten Himoglobins in Anspruch nimmt.
Setzte ich -z. B. am Vormittag das Gift dem  Inhalte
der Flaschen zu, so verschwand -der doppelte Streifen in
der Controllflasche am Abend desselben Tages, in der

Sm‘ychninﬂasche am Morgen des nichsten und erst am
.Abend in der Cytisinflasche. Diese Versuche wiederholte

ich mehrere Male und vertauschte dabei jedesmal die
Gliser, um etwaige Fehler, die durch die Beschaffenheit
der Gliser odel %tﬁpsel bedingt sein konnten, zu ver-

. melden

Um den me(md dass das Cytisin im Organismus
in Bezug auf das Blut vielleicht nicht dieselbe ngen—
schaft entwickele wie im Probierglase, unméglich zu ma-
chen, nahm #h noch folgenden Versuch -vor.

Biner Katze wird etwas Blut aus der Vena jugula-
ris entnommen und nach intravenoser- Application einer

~ starken Giftmenge eine zweite Portion Blutes aus der

-22) Immanuel Bonwetsch, Ueber den Einfluss verschiedener

Stoffe auf die Umsetzung des Sauerstoffs im Blute. Inaug.-Dissert. Dor-
pat 1869, - .

3%
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Vena uterina. Beide Blutportiorien werden mit Wasser
im Velhiﬂtniss von 1: 100 verdiinnt, stark mit Luft ge-
gchiittelt, um sie vollstindig mit Sauerstoff zu sittigen,
in zwei gleichbeschaffene Flaschen gebracht und vor das
Spectroscop gestellt. Der doppelte Streifen des Oxyhii-
moglobins war schon am Abend desselben Tages in der
Flasche mit reinem Blut, einfach, withrend der des Cyti-
sinblutes noch am dritten. Tage deutlich sichtbar war,
und erst am Abende desselben zu schwinden begann.

Durch diese Versuche glaube ich bewiesen zu haben,
dass das Cytisin die ,Sanerstoffzehrung im normalen
Blute herabsetzt.

.~ Wirkung auf das Nervensystem.

Das Nervensystem wird gstark wvon Cytfsin beein-
fusst und zwar, ebenso der centrale wie anch der peri-
phere Apparat desselben. ’ o ‘

Die Wirkung besteht im Allgemeinen in einer an-
finglichen Erregung, der eine Libmung folgt und dieses
gilt ebenso gut fur die l\erven der psychischen wie auch
der animalen Sphire.

: Gehirn,

In den Krankengeschichten der mlt Oytlsm vergif-
t8ten Menschen wird angegeben, dass zuerst eine leichte
Excitation, sogar Hallucinabion, eintritt, welcher spiter
Somnolenz, Torpor und Coma folgt.

_ Dasselbe, nur graduell geringer, fand auch S cott
bei denjenigen Menschen . denen er experimenti causa
Cytisusdecoct gegeben. hatte. '

Mcdulla oblongata.

" Die zwei wichtigen Centra in der Medulla oblongata



37

werden in gleicher Weise beeinflusst. Das Athmungs-
centrum wird  zuerst etwas erregt und nachher vollstén-
dig gelithmt, und dieser Athemstillstand ist bei Warm-
blittern die Todesursache. Wenn man dagegen kiinstlich
die Respiration einleitet, kann man das Thier selbst bei
grossen Dosen am Leben erbalten; es ist zwar vollig ge-
.lihmt, der freipriparirte Ischiadicus reagirt gar nicht auf
starke electrische Reize (mit. dem Inductionsstrom), aber
das Herz schligt noch zu dieser Zeit kriftig und rhyth-
misch. Der Blutdruck welcher sich wihrend der Reizung ‘
gar nicht indert, kann noch recht hoch sein. Das vaso-
- motorische Centrum wird zuerst stark durch Cytisin er-
regt. Ein eiﬁziges Milligramm geniigt schon, um bei ei--
ner kriftigen Katze die Quecksilbersiule des Manometers
um' 100 Millimeter in die Hohe zu treiben. Diese hoch-
’gradige. Blutdrucksteigerung ist ausschliesslich durch eine
Reizung des vasomotorischen Centrums bedingt. Das
Herz und der periphere vasomotorische Apparat verhal-
ten sich dabei ganz passiv. o

Dieser anfiinglichen Erregung folgt eine complete
Liahmung des Centrums, die aber nicht plotzlich, sondern
ganz allmihlich eintritt, Selbst durch die stirksten Cyti-
sindosen ist man nicht im Stande am Ende des Versu-
_ ches die Quecksilbersiule auch nur um einen Millimeter
steigen zu machen. .

Diese Lihmung scheint aber nur auf Cytisinreiz sich

zu- beziehen, denn beim Aussetzen der Athmung ist es

mir stets gelungen, durch gesteigerte Venositiit des Blu-
tes, d. h. durch Erstickung, das Centrum zu reizen.
Riuckenmark und periphere Nerven.

., _Das Riickenmark und der periphere Apparat der
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motorischen wie auch der sensiblen Nerven werden auf die-
selbe Weise beeinflusst. Einer Reizung (Zuckungen, Con-

- vulsionen, sogar Tetanus bei Tauben) folgt eine complete

Lihmung der simmtlichen musculomotorischen Nerven.
Bei Versuchen mit kiinstlicher Respiration benutzte ich
daher Curare nur am Anfange des Versuches, wihrend
des Krampfstadiums; spiter iiberhahm das Cytisin die
lahmende Curarewirkung.  Durch grosse Dosen bei Warm-
blittern sofort curareartige Lihmung ohne vorausgehende
Krﬁmpfe zu erzeugen, war mir nicht moglich. Die Lihmung

~ schreitet vom Centrum zur Peripherie. Marmé nahm frither
.an, dass die Lahmung auf umgekehrtem’ Wege vor sich
" gehe, hat aber in seiner letzten Arbeit diese Annahme

als unrichtig erklirt,

' Ich konnte nach eben todlicher Dosis bei electrlscher
Reizung- des frclgelegtcn Ischiadicus an Froschen stets in
dem betreffenden Beine eine Zuckung bekommen with-
rend die EI‘I‘G‘"bﬂ:]‘kElt des Riickenmarks bereits vollig cr-
loschen war. Wenn ich aber einem Frosche, der nach dem
Claude-Bern ard’schen Verfahren (Unterbindung der
ganzen Extremitit mit bchonunw des Ischiadicus) priparirt
war, eine zwei bis dreifache tsdliche Dosis oberhalb der
Ligatur injicirte, so war nach einiger Zeit die Erreghar-
keit des Ischiadicus in dem unterbundenen Fusse stets

-bedeutenq besser erhalten, als in dem nieht unterbunde-
-hen; es trat in diesem in einem gewissen Zeitpunkte so-

gar vollige Curarewirkung ein. - Diese scheinbare Ver-
schiedenheit in dem Verhalten der Frésche glaube ich
folgendermaassen erkliren zu konnen, ‘Bei einer sehr. star-
ken Vergiftung tritt die Eigenschaft des CthSlll‘!, die Ab-
gabe des Sauerstoffs im Blute zu- verzigern, stark in den
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Vordergr.ﬁnd und zu einer directen Einwirkung des Gif-

. tes auf die Nerven addirt sich daher noch eine indirecte,

welche durch Vermittelung des veriinderten Blutes ent-
steht und in der Sauerstoffentziehung resp. in verminder-
. ter Sauerstoffabgabe besteht. Ist nun die Dosis nur eine
lethale, dann haben wir eine Liahmung die vom Centrum
zur Peripherie schreitet. Ist aber die Giftmenge sehr
gross, so dass sie die todtliche Dosis mehrfach tiberschrei-
tet, und ist dadurch der Gasaustausch im Blute stark be-
eintrichtigt, so stirbt das auf die Stoffwechselschwankun-
.gen so empfindlich reagirende Nervengewebe zuerst ab,
und der Frosch macht den Rindruck als ob die Lﬁ,.hmung
bei ihm nur in den motorischen Endapparaten stattfiinde.
Das ist aber nicht der Fall, bei ihm ist nur die ‘accesso-
rische Giftwirkung durch Unterbindung der Gefiisse eli-
minirt, die ‘Ha,uptwirkung, d. h. die directe, schreitet
langsam vom Centrum zur Peripherie. Deswegen kann
ich nicht unbedingt mit Prevost und Binet darin bei-
pflichten, dass Cytisin fiir die Frosche ein die motorischen
Nerven lihmendes Gift sei, d. h. mit Curare identisch -
wirke. Und dieses zwar aus folgenden Griinden. Erstens

" tritt diese scheinbare Curarewirkung nur bei itbermaxi--

malen Dosen in den Vordergrund. Es -ist kein Waunder,
dass Prevost und Binet diesen Umstand unberiick-
sichtigt - liessen; sie arbeiteten mit einem Decocte aus
Cytisus, bei dem von einer A,naly.'se der Wirkung und
ciner gemauen Dosirung der Mengen des Giftes selbst
nicht die Rede sein kann. Zweitens tritt .diese Wirkung
gar nicht ein bei einer nur eben lethalon Dosis; die
Ischiadicuserregbarkeit ist dabei vielmehr noch mehrere‘
Stunden nach dem Tode zu conétat@ren , was ja niemals
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bei Curare der Fall sein kann. Drittens ist der sensible
-Endapparat ebenso wie der motorische von Cytisin beein- -
flusst (cf. unten) wihrend er bei Curare intact bleibt.
Die sensiblen Nerven werden auch auf dieselbe
Weise beeintriichtigt, selbstredend kann man nur das
Lahmungsstadium bei ihnen verfolgen. -Bei den Vergif-
“tungsfillen von Menschen wurden nicht selten Anaesthe-
sien beobachtet; experimentell kann man dieselbe nur
bei einem mit Cytisin vergiftetem Claude-Bernard-
schem Frosch nachweisen — man- ist n#dmlich nicht im
Stand_g durch Reizung des nicht unterbundenen Beines,.
Zuuckungen im unterbundenem hervorzurufen.

- Cireulations-Apparat.

Was ‘den OCireulations-Apparat anbelangt, so wird
der Blutdruck von Cytisin beéinflusst; es lisst sich bei
kleinen Giftmengen eine Drucksteigerung constatiren, die
ausschliesslich auf Reizung des vasomotorischen Centrums
beruht.

' Wenn das Centrum vorher durch Chloralhydrat ge-
lihmt worden ist, erfolgt daher keine Steigerung des
Blutdruckes, selbst bei Application der stdrksten Cytisin-
dosen ; Coronillin dagegen, das bekanntlich wie Digitalis
die peripheren Geofiisse zu reizen vermag, bewirkt daher,
nachdem Cytisin sich als absolut wirkungslos erwiesen
hat, noch eine, wenn auch gerifxge Blutdrucksteigerung.
Dieser Versuch zeigt, dass man mit Cytisin nicht im
Stande ist, die peripheren Gefisse zu lihmen. Dass es
dieselben weder lihmt noch reizt, sehen wir weiter and
noch viel besser aus den' Versuchen mit iiberlebenden

Organen, deren Protocolle ich weiter unten anfiihre,




10 h 55

Katze,

10 h 22 m,
10 h 26 m.
10 h 28 m.
10 h 30 m.
10 h 31 m.
10 h 33 m.
10 h 34 m,
10h 85 m
10h 36 m

10 b 37 m.

4]

Blutdruckversuech.

Gew. 3280 gr., tracheotomirt, kiinstlichc Respiration, Vena jug.

~ und Carotis freigelegt, in der Carot. Manometer-Caniile.

Das Thier curarisirt in der Vene Injections-Spritze.
Bd. 65—70.
Bd, 60—70. Puls 29,
Bd. 40—45. Puls 28,
1 Mgm, Cyt. nitric. in die Vene, wobei der Bd. auf 140 steigt.
Bd. 135. Puls 30.
. 125, . 06,
». 100—105. . 36.
. 75— 80. , 36,
45— 55, , 33.

”

Das Thier leicht curarisirt, macht Bewegungen, neue Curare-Injection.

10 h 39 m

lO'h 1, m
10 h 43 m.

10 h 45 m.

10 h 46 m,
10 h 47 m.

10 h 50 m.
10h 51 m
10 h 54 m.
m
m

10 h 56

10 h 56Y, m.

10 h 57 m.
10 h 58 m.
10 h 59 m.

10 h 59'/,m,

i1lh O m.
11 h 2 m.
11 h 2'/,m
i1l h 3',m,
I11h 4 m

‘11h 6m

11 h 7 m.
11h 9 m,
11 h 10 m.

1 Mgm. Cyt. nitr. in die Vene, wobei der Bd. auf 85 gest,
Puls 30, ! *
Bd. steht wieder auf 40. Puls 29, .
Wieder | Mgm,. Cyt. nitr. in die Vene, wobei der Bd. auf
125 steigt. Puls 36. i
Bd. bei 70—75. Puls 34.
Bd. 40. Puls 34.
Wieder 1 Mgm. Cyt. nitric. in die Vene, wobei Bd. auf 50
gestiegen, Puls 34,
Bd 45—50. Puls 34.

5 Mgm. Cyt. nitr, in die Vene, wobei Bd. 120. Puls 36.
Bd, 50—60. Puls 34.

, 45—45. w Ok

40—45. , 3l
5 Mgm. Cyt. nitric,
Bd. 60—65, Puls 33.
50—50. , 29.

, 40--45. , 29,

Inject. VI1 5 Mgm. Cyt. nitric.
Bd. 50. Puls 24.

, 40—45. , 2. .
Inject, VI 5 Mgm. Cyt. nitr. Puls 26,

]

»

Bd. 55. Puls 28.

, 60—65. , 28

, 55—60, , 28
4550,

n

5 Mgm. Cyt. nitr. Inject. Nr. I1X,
Bd. 50—55. Puls 28.
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12 m. Bd. 46-50. Puls 27,

12'/,m. Injeet. X & Mgm.

13Y,m. Bd, 56—57. Puls 29.

15 m. Bd. 50. Puls 28, :

11'h 15 m. Inject. XI 5 Mgm. Bd. 52. Puls 30.
11 h 17 m. Inject, XII 5 Mgm. Cyt.- nitr,

11 h
h
h
h
h
h

11 h 18 m, Bd. 52. Pul 30.
h
h
h
L
h

11
i1
11

11 20 m, Bd. 55. Puls 28.
11 h 21 m. Inject. XIII 5 Mgm, Cyt. nitr, Bd, 58, Puls 27,
11 h 23 m. Bd. 45—50. - Pula 28,
11 h 24 'm. Inject. XIV 5 Mgm. Bd. 50. Puls 27.
11 h 26 m. Bd> 40—48. Puls 28,
Vasomotorisches Centrum arbeitet arrhythmisch, d. h. es treten ohne
Anlags starke Schwankungen von 25—60 ein. :
11 h 35 m, Injeet, XV 5 Mgm,
11 h 40 m, Bd. 40—45. Puls 29.

t1+h 43 m. Bd. £5—50, Fuls 25
11 h 44 m, Injeet. XVI 20 Mgm, Cyt. nitr.
11 h 45 m. Bd. 100—105. Puls 25,
Il h 46 m. , 60—65. Puls 25.
11 h 47T m. , 45—47. Puls 25.
11 h49 m., , 38-40, : ) .
© 11 h 50 m. Inject. XVII 20 Mgm, Cyt. nit. kaum eine Steigerung d.
Bd. 38—40.

11 h 82 m. 'InJect XVIIL von 20 Mgm. Bd 58~ 40 Puls™ 25,
11 h 54 m. Bd. 40—43. Puls 25,
11 h 55 m. Bd. 38—40. Puls 25,
Kinstliche Respiration amf eine Minutc ausgelassen. Nach 17, M. -
Bd. auf 60 noch 3/, M. auf 70, bei Wiecdercinsetzen der Athmung sinkt
der Blutdruck auf 38—40, .
11 h 59 m. Bd 38-—-42. Puls 26,
12 b 6 m. Athmung auf eine M. ausgesetzt in der 1/,°65, 3,,'68, 153,
Bei Wiederaufnahme der kimstl. Respir. Bd, 42—45,
12 h 10 m. Bd, 50. Puls 30, .
12 h 10 m. Versuch geschlossen. Section: Lunge stark hyperimisch mit
diffusen Himorrhagien, Nieren normal, Gehirn missig hyper-
Amisch, Harn blutig mit reichl. Cyt.gehalt.

b Hund (mlttelgross)

m .
10 30 1 Grm. thoralhvdmt subentan injieirt.
* 45 Das Thicr tracheotomnt in der Carotis \Ianometex(anule In der
Vena: dorsalis pedis banule der Injectionsspritze.
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i -

h

43

m

11 — Bd. 75 -85.

11

”

Bd. momentan auf 0. Respiration hirt aul.

11

3 Erste Injection von 0,03 Chloralhydrat'in die- Vene,

1I. Tnjection von 0,03 Chloralhydrat
4 1. Injection von 0,03 Chloralbydrat
1v.

kd bl »

TR 1)

Bd. 78, Puls 32,

8 V., VI, V1L Inject. von Chlhyd. Bd.78,
11 VI, u. IX. Inject. von 0,03 Chlhyd. ., 73— 76, Puls 29

49 1. Injection von 0,001 Cyt. mitr. .

”

70

geben -- bringt den Bd. auf 5.
" 55
Thier athmet selbst.

50 11. Injection von 0,001 Cyt. Nitr. . Bd.
‘Kimstliche Respiration aufgegeben, das

3

14 X. XL XIL. » , T0-74, 27
15 XIIJ X1V, XV, InJect v. Chl h)d . 68-70
1% XVL, XVII., XVIIL. Injection von .
0,03 Chl,hyd. . , 68-70, , 26
20 ° , 64—68, , 23
91 XIX., XX., XXI. Inject. von 0,03 ,
Chlliyd. jede . . . 5 63—66, ', 25
922 XXJjI., XX1Ii., XXIV. Inject. von .
0,03 Chlhyd. jede. . , 60—65, , 24
23 XXV., XXVI., XXV Inject. von ‘
0,03 Chl.hyd. jede, )
25 XXVIII. Inject, von 0,1 Chihyd. . , 59—064, , 24
26 XXIX." » " .y D508, , 24
27 X'XX‘ ” » n n
29 XXXI. 5 w m . w . o BB--BT
30 XXXiL  , - ., = » ., B0—b4, , 25
132 .., 48-52
33 XXXl , 5 w - » - - n 4680, , 20
34 XXXIV, u, XXXV, Inject, von 0,1
' Chl.hyd, .
36 XXXVI. Inject. von 0,1 Cblhyd.. , 43—46, , 3}, Rsp 28 proM
Pupillen normal,
39 Bd. 83—42, Puls 29, Rsp.27 proM
0 T, 86—40, , 29
41 XXXVII. Inject, von 0,1 Chlhyd. , 36—40, , 31 20 proM
43 XXXVIIL. »  » » ’
45 XXXIX.  , 4 » . 3538, , 30
46 XL. ’ » » ” T
Hund liegt wie todt,
48 Bd. 80—38, Puls 30, Rsp 18 proM

Kiinstsiche Respiration cinge-
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"hom
11 52 JII. Injection von 0.001 Cyt.Nitr, . Bd, 50
» 53 . 5 15—20,Puls 27
» n V. Injection von 0,01 Cy¢Nitr. . , 15—20, , 25
» 94V, » y o» » . 15—20, | 24
12 1 VI, » .o, 1418, , 25

Kiinstliches Athmen auf‘gehort Keme Spur von spontanem Athmen, Keine
_ Spur von Zuckungen.
12 5 VIL Injection von 0,01 Cyt Nisr.. . Bd, 14—16

. 6 VII » »  » " .oy 14—16
» 8 IX. » w  » ” . 14—16 -
» 10 X. ” . Y ., 14—16
S : » 11 XL » ” . » 14-—16 Puls 23
I » 12 Injection von 0, 004 Coromllln wobel. der Bd. auf 35 steigt,
- E : » 14 » » » n . » n Wieder auf 38 steigt.
w 16 » » »” » » » n» Dbis 35 steigt.

Treten Unregelmassigkeiten in der Bd.siule auf,
17 wieder glelchmasszg der Bdck,
18 Iwctlon von 0,01 Mgm Cyt.Nitr. Bd. 2528,
-Der Bd. bleibt unverindert.
» 19 Injection von 0,01 Mgm Cyt Nitr., wobei der Bd, unverindert bleibt
2528,
» 20 In]ectlon von 0,01 (Jyt,-Nxtr.,. . . Bd. 25—-28 )
» 22 » » 003 .« . 5 26—28 Puls 25
o 30 » » 003 © e e o, 2628
: Kunstliche Respiration ausgesetzt — keine Bd.-Steigerung.

=

| . Katze (Gew. 2900 gr.).

Tracheotomirt, vena jugularis-Canitle. 7. Carotis mit Manometer ohne Curare

g noch Palsfr. . Bdek.
! 10 h 45 m 38 . 8587
- _ s 46 m. 38 ' 8587
T w47 m. 36 87—92
n -49 m, 36 8688
s 50 m. 36 8436

» Ol m Curzuc -Injection in die Vene, sehr wenig, so dass das Thier

selbst athmet.
. w .90 m _ 37 78—82
i »n 0B 37 . 68—72

g

» 95 m.  Vagusreizung, Blatdruck sinkt bis 55 bei 0 R—A.
bei momentanem Reiz des Vagus 50 , 14 R—A,
- . » 59 m . 39 78—82

» 59 m 35 . T 8692
» 99 m. Injection von 1/, Spritze Cyt, nitr., also ,, Mgm,
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Pulsfr, "~ Bdeck.

11'h 2m - 37 85--88
» 2/, m. 36 86—93

N 41/, m. 36 80—88

" 7 m. 35 B 85 —88

» 8 m. - 338 88—95

1o Mgr. Cyt. nitr. in die Vene. Das Thier wird tief curarisirt,

y 10 m, 35 7282
11 m. ) 36 ’ 7282

12 m. ~ Injection von 20 Mgr. in die Vene. Das Thier so schwach,
curarisirt, dass es bei Injection sich stark bewegt,

» 13 m. ‘ 30 - 100

14 m.  Vagus-Reiz. 14 R—A, bei welcher der Bd. bis auf 85, bis
auf 756 herabsinkt.

15 m. 3436

n 17 36 —40

19 m. 20 Mgr Cyt. nitr, in die Vene, wobei der Bd. bis 76 mm.

20 m, Vagusreiz von 14 R—A, 15 Sec, lang, ohne Einwirkung

=
co £y
o O

auf den Bd.
w 24 m. 82 55—58
» 29 m 34 78 —82
» 30 m. 33 ., 64-68
» 32 m. 32 ' 50—55 .

321/, . Vagusreizung ohne Effect auf den Bdek.
» 40 m.  wird der Versuch abgebrochen,

*  Bection: Pia- und Duragefassc stark mit Blut gefillt, —
Gehirnsubstanz 5dematds durchtrinkt ; sonst keine Verande-
rung. :

Durchstréomungsversuche an iiber-
lebenden Organen.

Blutwechsel.

4 h 49 m 27 normal, . 5h Om 27 25Mg C.:100BI.

» 60 m 26 5h 1 m &5 wieder normal
» 91m 25 , " 5h 2m 40

52 m 20 : .
» ) . » ©m 32
s D93 m 23 , d4m 30
w D4 m 26 5m 98

» 2

: 57 m 27 5k 1m 33 dieselb. Verz.

8 m 27 5h 8 m 43 normal.

5O m 27 ) sy 9 m 37
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5 10m 26 5 47T m 42
» 11 m 28 ., 43 m 40
] 12 m 27 » 49 m 38
p 13 m 28 . 50 m 87
5h 14 m 32 Verg 12Y, Mgr, , ol m 37
, " C. auf 100 BL » 52 m 37 12y, : 100
5 h 1> m 44 normal. e & BL
., l6m 34 5hjddm 43 )
ITm 26 -5 h 54 m 51 normal,
. 18m 26 , 55m 38
s 19m 26 . 56 m’ 36
» 3l m 52 Blutwechsel , 57 m 33 dasselbe 44 Mgr.
n- 32 T 5b ' 5 h 55 m 40 Coronillin
»n 83 m 52 , 59 m 40
s o4 m 49 6550 m 33 normal.
» S6m 46‘ 1m 28
. 86 m 4b » .
. 2 m 22
s 87T m 45 .
a8 m 45 n Bm 28
" 3 4 m 29
, 99 m 46 »
40 m 48 s O m 30
n
. 4lm 37 n 6m 34
, 42 m 40 411_—7 m _3_7 8 Mgr. Coronill.
5h 4 m 47 dieselbe Cone. 6h 8m 43 { auf 100 Ce. Bl,
Cyt, nitric, 6h 9m 43
5h 46 m 47 normal, , l10m 38
, 46 m 47 s lm 34
4h 1 m 400 , 14m 4
» 2 m 250 s, 15 m 4 normal
» 3 m 235 y 1bm 4
, 4 m 60 s 17Tm 5
. &m 60 ., 18m 7
» 6m 3b , 19 m 5 20 Mgr. Cyt, auf
- Tm 15 . 100 BIL
sy 8m 12 s 20m 4 ' )
y 9m 8 , 21m 4
w 10m ™ 6 , 22 m 4 normal
s Ilm 6 . 23 m 5
» 12m 6 Cyt nitr. 20 Mgr. ., 24m 7
» 13 m 4 auf 120 BL 2>m 6




4 26m 4 . 32m 3
. 2Tm 4 , 33m 3
» 28m 4 20 Mgr. Cyt. » 34m 3
"4 h2m 4 auf 120 B. . 3 m 3
» 30 m 3 normal » 3_6 m 3
4h38lm 4 » 37Tm 3

Herz.

Ebenso wenig ist bei der Blutdrucksteigernng das
Herz betheiligt. Aus der Beschaffenheit dor Pulscurve,
so wie aus dem Chloralversuche jst das am besten zu se-
hen. Diejenige Curve, welche -der kHe_rzthatigkeit ent-
spricht, Dbleibt bei jeder Blutdruckshshe dieselbe. Das
Cytisin iibt also Keinen Einfluss auf das Hers aus ; dies ist
drittens sehr gut am Froschherzen im W illiam schen
Apparate zu demonstriven. Die Frequenz der Herzschlige
und das Pulsvolumen, d. h. das in der Zeiteinheit durel
das Froschherz gepumpte Blutquantum bleiben immer
constant.

Die anf%tnohche Steigerung der Pulsfrequenz wie sic
stets bei ()v‘m%mvelglftungon beobachtet wird, ist rein
 centraler Natur und ist nur von der allgemeinen Erre-
gung des Centrums abhingig.

Aus diesen Griinden kann ich nicht die von ITu-
semann und Marmé ausgesprochene Meinung anneh-
men, dass das Cytisin die Herzganglien lihme. '

Duréhstromungsversuche am ausgeschnit-
tenen Froschherzen mit dem Williams-
schen Apparat.

. Zeit. Frequenz. . Quantum.
22/IV 4h 16m ‘ 50 ] 4,75
s 17 m 51 —
» 18 m 55 4,5

s 20 m 55 . 5,0




Zeit, Frequenz. © Quantum,
221/, m Vergiftung 5 Mlgm. Cyt. nitrie, auf 25 Ce. Blut.
4h 23 m 57 5,0

s 26 m 57 6,0
. .28 m 57 6,5
, 90 m 57 6,8
32 m 56 7,0
. 54 m 55 7,0
s 3T m 55 7,6
. 4Om 55 7,9
., 43 m 55 7.8
. 45 m 54 8,0
48 m wieder normales Blut,
s 49m 50 7,5
., 92 m 49 7.5
54 m 49 7,5

»

48

6 h Schluss des Versuches,

23/IV Vormittags

12h 18 m 37 9,5
s 2l m 38 9,5
s 23 m - 371, 9,5
» 24 m 5 Mlgm- Cyt. nitric. auf 25 CC, Blutfliissigkeit.
» 26 m 38 2,2
., 28 m .40 . 9,0
, 29 m poch 5 Mlgm, Cyt. nttric. hinzugesetat.

, S0 m 40 - 9,0

y 3¢ m 40 - 9,0
: : 9,0

., 35 m uoch 5 Mlgm, Cyt. nitric. hinzugesetzt.

» S6m 40 9,5

. 40 m 39 9,6

" 4]l m 40 9,5

., 44 m noch > Migm. Cyt. nitric. hinzugesetzt.

s 46 m 40 9,25

» 48 m 39 9,25

Schluss des Versuches,

5h 59 m 23 6,5
» H2m 23 6,0
s 08 m 5 Migm Cyt. nitric. zugesetzt.

s H8 m 24 6,25
" 60 m 21 6,0
6h 2m 21 5,5
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Zeit . Frequenz. - Quantum.
Normales Blut durchgeleitet.

6h 6m 21 6,5

n 8 m 40 9,5
» 10 m 32 95

» 11 m  wieder vergiftete Fliissigkeit,

» 12 m 43 9.5
w 1im 44 C 9,65
» 17 m 43 9,5

noch 5 Mgr, Cyt. nitric. hinzugesetzt,

s 20m 43 9,5
w2l m 42 9.75
» 23 m . 43 9,75 .
» 31 m noech 5 Mgr, Oyt nitric. hinzugesetat.

» 34 m 41 10

s 86 m 32?7 10
» 88 m : -39 10,20 .
» 40 m 41 10,0
» 4 m 42 10,0
6 h 50 m 20 Mgr. Cytisin nitric. hinzugesetzt,

. 52m 41 10

, bdm 41 . 9,5

» 96 m 40 . 9,5

» 56 m Schluss des Versuches.

. Zeit. : Frequenz, Quantum,
24.71V. 4h 83 m 39 3,5
» 85 m 39 3,25
s 37T m . 38 . 3,75
» 42 m 20 Mgr. Cytisin nitric. in 25 CC. Blutflassigkeit.
» 45 m 37 ' " 35
» 47 m 37 3,75
» 49 m 36 - 4,0
» 0 m 36 4,0
sy Olm 35 4,0
» 03 m wieder normale Blutfltssigkeit durchgeleitet.
» o4 m 36 4,0
, 56 m 35 4,5
» 58 m 35 4,75
60 m 35 4,75

NB. Die Blutflissigkeit die ich in meinen Experimenten benutzte,
bestand aus 1 Theil defibrinirten Blutes und 4 Theile 0,75 ¢ Kochsalzldsung.
Gewshnlich 50 CC. Blut defibr. und 200 CC. 0,75 ¢ Kochsalzlgsung.

4
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Ve rdauu:igs—Apparat.

Das wiederholt auftretende Erbrechen ist das con-
stante, aber auch das einzige #usserlich sichtbare Symp-
tom einer Cytisinvergiftung. Ich habe es bei allen Thie-
ren, die Erbrechen konnen, beobachtet. Dieses Erbrechen
scheint centrale Ursachen zu haben. Dafiir spricht erstens
die Thatsache, dass es bei subcutaner Einspritzung eben
so gut erfolgt, wic bei Darreichung per os. Ferner tritt
es bel Vaguédurchsehnéidung und darauffolgender subcu-
tancr Injection auch ein. '

Dagegen konnte vielleicht der Umstand sprechen,
dass ich auch bei Riickenmarksdurchschneidungen in der
Hohe des 3 Brustwirbels, wobei nach K naut's?®) Unter-
suchungen die Bahnen vom Centrum zum Magen durch-
trennt werden, FErbrechen beobachtet habe. Dasselbe
ist nicht auf reflectorischem Wege durch Ausscheidung
des Giftes auf die Magenwand und dadurch bedingte Va-
gusreizung zu Stande gekommen ; .es ist mir nie gelﬁngen,
trots einer sehr genauen Methode, Spuren von Cytisin in den
Magencontentis und in der Magenschleimhaut nachzuweisen.

Indessen kémnte es ja noch ein zweites untergeord-
netes Brecheentrum im Riickenmarke unterhalb des drit-
ten Brustwirbels geben, wie es z. B. untergeordnete Re-
spirationscentra giebt.

Bei gleichzeitiger Durchschneidung des Riickenmarks
am dritten Brustwirbel und der beiden Vagosympatici trat
natiirlich kein Erbrechen ein. Das Thier stirbt bei dieserVer-
suchsanordnung sehr rasch, im besten Falle lebt es noch

23) Arthur Knaut, Innervat des Magens seitens des Riickenmarks
aus den Brechakt Dissert, Dorpat 1883.




51

20 Minuten ; deswegen habe ich nur zwei derartige Experi-
mente gemacht, sie gaben jedoch beide dasselbe Resultat.

Diarrhoe und Darmentziindungen habe ich nie be-
obachtet und deswegen will ich mit Th. Scott- Gray
tibereinstimmen, dass wenn sie bei Cytisinvergiftungen
iberhaupt beobachtet wurden, dleselben nicht durch Cy-
“tisin bedingt. waren.

Die Peristaltik wird durch Cytisin nicht gesteigert ;
ich habe dieselbe im Wirmekasten bei Katzen mit frei-
gelegten Dirmen beobachtet und keine Abweichung un-
ter Cytisineinwirkung gefunden.

-Dasselbe sah ich auch bei Thieren, welche nach
Vergiftung mit grossen Dosen sogleich secirt wurden.

' Uterus. ’

Ein Abort, der vielleicht durch Cytisin (ef. Experi-
ment Nr. IV) hervorgerufen war, brachte mich auf die
Idee, das Verhalten des schwangeren Uterus unter Cyti-
sineinwirkung im Wirmekasten zu untersuchen.

Da trotz allen meinen Bemiihungen ich nur ein ein-
ziges échwangeres Thier zum Experimentiren bekommen
habe, will ich keine Schlussfolgerungen aus diesem HEx-
periment machen, fithre nur den Protocoll desselben an.

Katze (schwangere).

10 h 15 m. Curarisirt; tracheotomirt im Wirmekasten ;

Uterus freigelegt durch ein Bauchschnitt in
, der linea alba. — Uterus ohne Bewegung.

10 h 16 m. 1 Mgr. Cyt. Nitr. in die Vene., — Bewegung
der Frucht.

10 h 22 m. Ruhe. '

10 h 24 m. 1 Mgr. Cyt. Nitr. in die Vene. — Ieftige
peristaltische Bewegungen des Uterus selbst.

4%




52

10 h 34 m. 1 Mgr. Cyt. Nitr, in die Vene. — Kinds-
und Uterus-Bewegungen.

10 h 40 m. Rubhe.

10 h 41 m. 5 Mgr. Cyt. Nitr. in die Vene. — Uterus
und Kinds-Bewegungen die aber schwiicher
sind, als die bei den ersten Injectionen —

» sind aber noch deutlich sichthar,

10 h 50 m. 10 Mgr. Cyt. Nitr. in die Vene. — Die Be-
wegungen sind deutlich sichtbar, werden aber
nicht stirker als bei den ersten Injectionen.

11 h 1 m. 20 Mgr. Cyt. Nitr. — Keine gesteigerte

' Thitigkeit.

11 h 10 m. 40 Mgr. Cyt. Nitr. — Keine Bewegung.

" Die Foetus sind todt. ‘
Driisen.

Hinsichtlich des Verhaltens der secretorischen Drii-
sen' wird von Marm é und Binet behauptet, dass Cy-
tigin dic Secretion derselben steigere. Die Speicheldrii-
sen, Nieren, nach Binet auch Leber, functioniren unter
Cytisin-Einwirkung stirker. Tch habe besondere “dies-
beziigliche Experimente nicht gemacht, habe aber Sali-
vation bei Hunden beinahe constant auftretend beobachtet
Ueber andere Driisen kann ich nichts aussagen. ‘

Ausscheidung.

Ausgeschieden wird das Gift durch die Nieren un-
zorsetzt (of. Chem. Theil), diese Ausscheidung geht sehr
rasch vor sich, in 15 Minuten nach der Vergiftung konnte
ich es im Harne finden. Theilweise, wie gesagt, wird es
auch mit Speichel ausgeschicden. '

Section.
Die Section weist keinerlei wesentliche Pathologi-
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sche Verinderungen auf, auch nicht die beim Erbrechen
iiblichen wie Ecchymosen im Magen und im Pleura. Bej
der Section sind nur Zeichen eines asphyktischen Todes
vorhanden: Blutfiilllung des rechten Herzens und der
Lungen (bei kleinen Thieren sogér auch Hémorrhagien
in den Lungen).

Bei jungen Thieren fand ich manchmal eine stirkere
Injection der Piagefiisse; nur in einem Falle eine Trans-
sudation in die Ventrikel ITT und IV. Einmal bei Ap-
plication einer zehnfach todtlichen Dosis fand ich Blut
im Harne.

Zum Schluss méchte ich- noch die Frage beantwor-
ten, in welche pharmacologische Gruppe das Cytisin sei-
ner Einwirkung nach auf den thierischen Organismus
hineinpasst. Aus dem Vorhergesagten resultirt die grosse
Aehnlichkeit des Cytisins mit dem Strychnin; sie zeigen
nédmlich beide dieselbe Wirkung auf das Blut, auf die
Respiration, auf dieselbe curareihnliche lihmende Wir-
kung (bei.{iber maximalen Dosen) ohne vorhergehenden
Reizungserscheinungen. Nur hinsichtlich der Kriimpfe,
die bei Cytisin nicht constant und nicht so typisch wie
bei Strychnin auftreten, differiren diese beiden Gifte.
Wenn man aber die in der letzten Zeit von Falck?) und
Meyer ) ausgesprochene Ansicht beriicksichtigt, dass
die Kriimpfe bei Strychnin durch die Respirationslihmung
bedingt, also asphyktisch seien, so konnte man die Diffe-

24) F. A. Falck, Sammlung klinischer Vortrige R, Volkmann
Nr. 69. Dic Wirkungen des Strychnins.

24a) Sig. Meyer. — Archiv fir experimentelle Pharmacologie
her, von O, Schmiedeberg. Bd. II, pg. 458.
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renz zwischen Cytisin und Strychnin beinahe nur als for-
mell ansehen. In gewisser Hinsicht dhnelt das Cyt. dem
Ourare und zwar in seiner lithmenden Einwirkung aof
das periphere motorische Nervenapparat. Bs steht also
zwischen Strychnin und Curare, viel niher jedoch dem
ersten als dem zweiten.

Die grisste Aehnlichkeit aber scheint das Cytisin
mit Ulexin zu haben. Dies ist ein Alkaloid, welches vor
Kurzem von Pinet?®) im Vulpian’s Taboratorium in
dem Ulex europaeus L. und in einzelnen Genistaspecies
entdeckt worden ist; die pharmacologischen Untersuchun-
gen dariiber beschrinken sich leider nur auf einzelne
Froschexperimente. Die hierin gemachten Beobachtun-
gen stimmen vollig mit den meinigen iiberein, die maxi-
male Dosis 1 Mgr. eines salzsauren Salzes und die vom
Centrum zur Peripherie schreitende Léhmung sind in
beiden Fillen identisch. Es bliebe noch zu wiinschen
iibrig, dass weltere Experimente mit Ulexin seiner Kin-
wirkung nach auf Séugethiere unternommen wiirden ; wo-
durch vielleicht die Aehnlichkeit, wenn nicht die‘Iden-
titat der pharmacologischen Wirkung beider- Alkaloide:
zum Vorschein kime.

Therapeuiischer Theil.

Als Heilmittel ist Cytisin seit lange her belsannt.
Wie aus der Einleitung ersichtlich, finden wir fast bei
jedem der alten Schriftsteller Angaben iiber die therapeu-
tische Anwendung desselben. In Mitteleuropa ist es seit

24b) Pinet, Archiv de Physiologie red, par Cl. Bernard et
Vulpian 1887 Nr, 2 pg. 89.
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dem Ende des XVI. Jahrhunderts populdr geworden. In
England ist Cytisin bis jetzt als diurecticum beim Volke
beliebt. Die literarischen Angaben dagegen sind recht
spirlich. Marmé?®) und Fligge schlagen es als An-
tidot bei Arseniecismus acutus vor, da es die durch Arse-
nicalien bedingte Hyperiimie beschriinken soll. Vilmo-
rin?) und Tollard benutzen es als drasticum, und be-
sonders erfolgreich als emeticum. Vaunters??) will in
Cytisin ein Ersatzmittel fiir Senna gefunden haben. Aus-
fithrlicher dariiber finden wir bei dem schon vielfach ci-
tirten Th. Scott Gray, der dem Uytisin eine vielsei-
tige Anwendung giebt. Erstens giebt er es als stoma-
¢hicum; er behandelt damit mit Erfolg Dyspepsien, die
von galligen Erbrechen begleitet sind. Nach der Appli-
cation eines Decocts vom spee. Gew. 1,024 aus Cyt. La-
burnum 1—20 Tropfen je nach Constitution und Alter,
tritt eine erhebliche Besserung des Appetits ein und das

“Frbrechen hort auf. Besonders erfolgreich ist die Behand-

lung mit Cytisin des Erbrechens bei Kindern, das auf
gesteigerter Reizbarkeit des Magens basirt ist, dann ist
der Decoct in kleinen Dosen und kurz vor dem Hssen zu
geben. Die functionellen Stérungen der Leber, der Vo-
mitus gravidarum, Prurigo (bei innerlicher und dusser-
licher Application) werden auch mit Cytisusdecoct geheilt.
Die narkotisirende Eigenschaft desselben lisst sich zur
Milderunfg des Hustens bei Bronchitis und der Dyspnoe

23) Marmé und Fiigge Gotting. Nachr, 1875, 28. 614 citirt
bei Husemann-Hilger Pllanzenstoffe bei Cytisin, 1884. Bd. Il p. 1031.

24) Vilmorin und Tollard in Bull. de pharm. & 1, pag. 48
bei Hahn citirt.

24a) Vauters bei L. Hahn citirt, ohne Angabe der Quelle.
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bei Asthma verwerthen. Die Dosis fiir das Decoct ist
von 5 Mgr. bis 10 Cgr. je nach Constitution und Alter
von Gray angegeben. Fir isolirte Bestandtheile fiir
Cystinea 0,005—0,2, fiir Laburnin 0,25—0,6, fir Labur-
ninséure 0,06—0,3. Uebrigens ist die Wirkung eines je-
den einzelnen dieser Bestandtheile auf den Organismus
dieselbe. Diese von Th.Scott Gray gemachten Beobach-
tungen scheinen keinen-Anklang auf dem Continente gefun-
den zu haben und scheinen auch dort in Vergessenheit ge-
rathen zu sein. — Es ist nirgends meines Wissens officinell.

Es ist meiner Ansicht nach ein grosser Verdienst
von Prof. Kobert, die Aufmerksamkeit der Thera-
peuten wieder auf dieses Mittel gelenkt zu haben. Er
liess es en gros von E. Merck darstellen und forderte die
Aerzte auf dasselbe therapeutisch anzuwenden. Die In-
dication dazu ist aus dem pharmacologischen Theile mei-
ner Arbeit leicht ersichtlich. In kleinsten Dosen schon
1 Mgr. subcutan, steigert es central den Blutdruck ohne
das Herz zu beeinflussen, In denjenigen Fillen also, wo
eine Contraction der Gefidsse erforderlich, findet Cytisin
Anwendung. Das sind Melancholie und paralytische Mi-
grine xaz éfoysv. Tch erlaube mir einige Ausziige aus den
Krankengeschichten der mit Cytisin behandelten Patien-
ten vorzulegen, die das Gesagte illustriren. Dieselben
stammen aus der hiesigen psychiatrischen K linik und sind
mir giitigst von Prof. Kraepelin zur Ve1fug'ung ge-
stellt worden.

Fall Nr. I. Lane Peter. Klin. Diagn. Tmbecillitas.
Pat. fiihlt sich sehr matt, der Kopf ist benommen, weiss
nicht was mit ihm geschicht. Er kann nicht denlken die
Gedanken fehlen ihm, hochgradige Apathie, Pat. rithrt
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sich kaum aus seinem Zimmer, méchte immer allein sein,
hat keine Lust zur Arbeit, Sprachstérung, die besonders
am Abend deutlich hervortritt, vollstindige Flexibilitas
cerea. 3./III. Cytisin nitrie. 0,005 pro die subeut. Oeff-
net die Augen, spricht mit leiser Stimme, die Katalepsie
schwindet allmihlich. Pat. giebt Auskiinfte iiber sein Be-
finden ; er habe nicht sprechen kénnen, weil die Sprache
ihm schwer geworden, auch das Denken sei sehr schwer
gewesen, nach der Medicin sei es ihm leichter geworden.
Er nimmt Nahrung zu sich. 8.,IV. Nach jeder Cytisin-
injection ist eine deutliche Besserung wahrzunehmen,
welche ca. 2—3 Stunden anhilt. Withrend Pat. des Mor-
gens in fritherer Weise starr und ohne Reaction dasitzt,
~ antwortet er dann auf kurze Fragen, nimmt Nahrung zu
sich, ohne dass die Katalepsie vollstdndig schwindet.
17./1V. Pat. ist wieder ganz im fritheren Stupor und es
ldsst sich nach Cytisin keine Besserung mehr wahrneh-
men, trotzdem dass bis anf 0,008 gestiegen worden ist.

Fall Nr. IT. Johann Retzo. Klin. Diagn.: Paranoia
habbitualis. Status praes: Pat. ist in hohem Grade #ngst-
lich erregt, zittert und bebt, lidsst sich nur mit Miihe zum
Antworten bewegen. Hort verschiedene Stimmen. Flexi-
bilitas cerea. 15./1. Cytisinbehandlung angefangen. 3mal
taglich Cyt. nitr. bis 3 gtt 14 Losung pro dosi. Keine
Aenderung im Zustande, nur eine leichte Pulsbeschleuni-
gung bis 100. 23./I. Cyt. 3mal tidglich 4—5 Tropfen 5
Tage hindurch. Wihrend dieser Zeit ist der Pat. etwas
zugdnglicher, antwortet, wenn auch leise, Angst habe er

nicht, geht aufgefordert durchs Zimmer, reicht die Hand,
Flexibilitas cerea nicht mehr deutlich, indem Pat. gleich
die Extremititen in frithere Stelle zuriickzieht. Im Laufe
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des Februars ist der Stupor noch tiefer geworden am
5./1. 0,008, 6./II1. 0,004 bis zum 10./IIT 0,007 Cyt. nitr.
pro die ohne dass eime merkbare Wirkung aufs Allge;
meinbefinden hervortritt,

Fall Nr. II1. Jakob Bringfeldt. Klin. Diagn. Me-
lancholie. St. praes: Die Haltung des Pat. ist eine schlaffe,
der Gesichtsausdruck ist matt und etwas scheu. Pat.
sitzt still auf seinem Bett, befolgt alle Anordnungen des
Arztes richtig, zeigt dabei aber ein etwas scheues Wesen.
Nur mit Mithe gelingt es aus ihm einige Worte herauns-
zulocken, ) A

Pat. erhilt Cytisinum. Nitrie. subcutan von 22,/111.
bis zum 10./IV. 0,005, vom 10./IV. bis 20./IV. 0,007. —
Die Wirkung des Mittels auf den Puls ist jedesmal nach-

) zuweisen, auch scheint die Cyanose geringert zu werden.

— Das Mittel wird ausgesetzt, weil Pat. sich dagegen zu
striftuben beginnt, doch scheint er withrend des Grebrauches
desselben etwas lebhafter geworden zu sein. Kr las zu-
weilen die Zeitung und wurde sogar einmal beim Turnen
an den Geriithen atrapirt. — Das ganze Benehmen bietet
keine Aenderung gegen frither, Pat. steht bei der Arbeit
ohne zuzugreifen, oder arbeitet wie im Traume.

Fall IV. Frl. 8. 21 J. am 25,111 87 wegen einer
hysterischen Contractur des rechten Beines, und mannig-
fachen nervésen Beschwerden, Herzklopfen, Sechlaflosig-
keit, Appetitlosigkeit, Vorstopfung u. s. w. in die psy-
chiatrische Klinik aufgenommen. Seit mehreren Jahren
leidet Pat. allen 2—38 Monaten an heftigen Anfillen recht-
seitiger Kopfschmerzen, die seit dem Herbst 1886 hiufi-
ger geworden, und in der letzten Zeit sogar mehrmals
wachentlich aufgetreten sind. Dem Anfalle geht regel-
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miissig starke Unruhe, Oppressionsgefiihl, Schmerz in der
Herzgrube, Uebelkeit voraus. Die rechte Pupille wird
weiter, und nun beginnt nach 1-—2 Stunden unter hefti-
gen hiufig wiederholtem Erbrechen, Unruhe, quiilender
Angst, Lichtscheu und Flimmern vor den Augen, der die
ganze rechte Schidelhilfte einnehmender Kopfschmerz.
Die Dauer des Anfalls betriigt 12—24 Stunden: nach
demselben grosse Mattigkeit und ha‘iuﬁg' eine bald vor-
ibergehende Sehstérung auf dem rechten Auge, Undeut-
lichkeit und Verzerrung der Gesichtsbilder. Es tritt eine
fleckige mehr und mehr sich verbreitende und sogar bis
auf den Arm iibergreifende Rothe, namentlich der rechten
Gesichts- und Korperhilfte anf, wihrend die linke Seite
blass bleibt; die rechte Temporalis pulsirt stark. Coffein
und Salycylsaures Natron hatten sich als therapeutisch
unwirksam erwiesen, chense die gewihnlichen Schluf-
mitt‘el,‘ dagegen hatten Cocaineintreufelungen ins Auge,
sowie Morphiuminjectionen Linderung bewirkt. Die letz-
teren wurden von der Pat. lebhaft gewiinscht.

Am 10./IV. nach vergeblicher Anwendung verschie-
dener anderer Mittel 0,008 Cytisinum nitricum subcutan.
Der Erfolg war iiherraschend. Im Laufe einer halben
Stunde schwanden die Réthung, das Depressionsgefiihl
und der Schmerz bis auf einen leichten Kopfdruck; ausser-
dem gelang es nunmehr durch 8 gr. Pavaldehyd mehr-
stiindigen Schlaf su verschaffen. Ganz dasselbe Resultat
wurde unter Steigerung der Dosis auf 0,006 im Laufe
der folgenden Monate regelmissig erzielt; dabei wurde
diec Anfangs 3—4 mal wochentlich auftretende Migrine
unter dem Finflusse einer auf das Allgemeinbefinden ge-
richteten erfolgreichen Therapie (Massage allgemeine Fa-
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radisation, Bider) immer seltener und stellte sich schliess-
lich nach alle 9—10 Tage ein um auch dann sofort cou-
pirt zu werden.

Die Daten scheinen mir zur Geniige zu demonstriren,
welche Verinderungen im Zustande der Patienten, die
Cytisinbehandlung hervorzurufen vermag. Die Wirkung
auf die Melancholie ist aber leider nur voriibergehend und
von kurzer Dauer, auf die paralyt. Migrine dagegen radi-
cal und anhaltend. '

Neuerdings ist Cytisin von Prévost und Binet
als centralwirkendes Brechmittel empfohlen worden,
Darin bin ich mit den Autoren nicht einverstanden.
Ein Emeticum ist meiner Ansicht nach nur dann
gut und brauchbar, wenn es nur Erbrechen hervor-
ruft. Mit Cytisin ist es aber nicht der Fall. Selbst
so kleine Dosen wie 1 Mgr.,, die noch lange nicht im
Stande sind Erbrechen hervorzurufen, bewirken schon
eine hochgradige Blutdrucksteigerung, die jedenfalls gar-
nicht beim Brechakte wiinschenswerth ist, wo der Blut-
druck schon so wie so steigt. Weiter kann ich es nur mit
Vorsicht als Diureticum empfehlen, auch diirfte seine Wir-
kung in dieser Hinsicht nur eine sehr transitorische sein.

Die Dosis ist von Prof. Kraepelin fiir Menschen
bis auf 0,010 Cyt. nitr. subeutan festgestellt. Man be-
ginne aber stets mit kleineren Dosen. 0,003 bis 0,005

genfigen, um dic Krscheinungen, auf die es ankommt,
hervorzurufen.

Toxicologischer Theil.

Die Wirkung des Cytisins erstreckt sich auf simmt-
liche Thierarten. Nach meinen Untersuchungen sterben
Hunde, Katzen, Hiihner, Kaninchen, Tauben, Sperlinge,




61

Ratten (schwarz und weiss), Ziegen, Meerschweinchen,
Friosche, Blutegel, Bandwiirmer, Schnecken unter den im
pharmacologischen Theil meiner Arbeit geschilderten
Symptomen, sobald man ihnen die toxische Dosis direct
ins Blut (Vena) oder hypodermatisch injicirt. Per os
kann man nur diejenigen Thiere vergiften, die nicht er-
, brechen, sonst wird die Giftmasse ausgeworfen und die
lethale Dosis gelangt nicht in’s Blut. So habe ich bei
einer Katze per os nur die Wirkung des Cytisins als eme-
ticum zu sehen bekommen, trotzdem dass ich durch die
Magensonde 75 Mgr. eingefithrt hatte, eine Dosis die sub--
cutan circa 10 Katzen todten kionnte. Bei denjenigen
Thieren, die nicht erbrechen, ist die todtliche Dosis be-
deutend grosser bei der Darreichung per os als subcu-
tan. - Ein Meerschweinchen stirbt schon bei 15 Mgr. sub-
cutan, wihrend es 40 ohne jegliche Einwirkung vertrigt,
bei 45 Vergiftungsymptome zeigt, und nur bei 50 todt
ist. Die Ursache dieses so grossen Unterschieds liegt
wahrscheinlich in der raschen Ausscheidung des Giftes.
Es wird rascher ausgeschieden als es zur-Resorption ge-
langt, auf diese Weise kommt es, dass eine tdédtliche Dosis
mit einem Male im Blute nicht vorhanden ist. Nur cine
Thierklasse fand ich, die im Cytisin, auch in den stirk-
sten Liosungen leben konnen, es sind Ascariden, sie schei-
nen gegen das Gift immun zu sein.

Den Thierklassen nach, zeigen die Fleischfresser auf
Cytisin die grisstc Empfindlichlkcit; die Pflanzenfresser ver-
tragen mehr. Die grosste Empfindlichkeit besitzen diejenigen
Siugethiere, welche erbrechen, also Katzen, Hunde ; ihnen
reihen sich die Tauben an; dagegen vertragen die Nagethiere,

wie Ratten, Meerschweinchen u. Kaninchen mehr. Am mei-
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sten eclatant ist die Widerstandsfithigkeit der Ziege; ich
konnte z B erst nach Imjection von 0,375 Oyt. nitr. eine
junge Ziege von 3440 Gr. vergiften, also mit einer Dosis,
die circa fiir 40 Katzen ausreichend gewesen wire.

Was nun die Dosirung anbetrifft, so fand ich die lethale
Dosis stets kleiner als es Marmé angiebt; den Umstand
kann ich nur der Griite und Reinheit des Priparates der mir
zu Gebote stand, zuschreiben. Hunde 0,004 (0,003), Ka-
tzen 0,003 (0,002), weisse Ratten 0,020 (0,013), Meer-
schweinchen 0,037 (0,025), Ziegen 0,109 (0,073), Hithner
0,010 (0,007), Tauben 0,013 (0,009), Frosche 0,025 (0,017).
Die Dosis die in Klammern steht entspricht dem reinen
Cytisin, das 669% des Cytisinnitrats (Zahlen ohne Klam-
mern) betrigt. Bei den Injectionen in die Vene sind klei~
nere Mengen erforderlich; so vergiftete Kobert einen
Hund von 5600 Gr. mit einer Injection von 0,016 in die
Vena dorsalis pedis, das Thier starb unter Krimpfen.,
Nach Marm é soll die Qualitit der Vene von Wichtig-
keit sein, er behauptet, was ja leicht verstindlich isf, dass
eine Injection in die Vena jugularis kleinere Mengen er-
fordert, als in die Vena dorsalis pedis.

Blutegel sterben nach Jytisindarreichung, wenn sie
hypodermatisch (intraparenchymatds) erfolt max. Dos. 0,005,

~ schon nach einer Stunde; in einer Liosung von 1: 1000 Cytisin

sterben sie erst am dritten Tage. Schnecken vertragen bis
5 Mgr. intraparenchymatos Taeniac (elliptica)' in einer Lo~
sung von 20 Mgr. Cyt. nitr. und 22 CC. Kochsalzlosung
werden bewegungslos am dritten Tage gefunden. '
Bemerkt sei es hier, dass die fiir die Warmbliiter ange-
gebene Dosis nur fir erwachsene Thiere ihre Geltung hat.
Interessant ist nimlich dic Thatsache, dass die Widerstands-
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fahigkeit gegen Cytisin sich innerhalb gewisser Grenzen um-
gekehrt proportiohal dem Alter des Versuchsthieres verhilt,
d. h. je junger das Thier ist, eine desto grossere Giftdose
vertrigt es. Eine derartige Beobachtung ist zuerst von F.
A. Falck®) fiir Strychnin bei Kaninchen gemacht wor-
den. Die Erklidrung dieser Thatsache ist in emer in phy-
siologischer und vielleicht auch anatomischer Beziehung
unvollstindigen Entwickelung der Ganglieu des Central-
nervensystems bei ganz jungen Thieren zu suchen. Ich con-
statirte dieses Verhalten sowohl fir Katzen als fur Hunde.

Die Resultate der 29 Experimente, die ich beziiglich
dieser Frage angestellt habe, fithre ich in tabellarischer
Zusammenstellung hier an.

~ Katzen.
Alter Gewicht Abs. Dosis Dosis pro Kilo
2 Tage — 4 Wochen 150 0,004 . 0,022
2 Woch. — 4 Woch. 225 0,003 0,014
4 Woch. — 6 Woch. 400 0,003 0,007
Alte Thiere 2000 0,006 0,003
Hunde.
24 Stunden 200 0,0025 0,012
2 Woch. — 4 Woch. 600 0,005 0,008
Alte Thiere 8000--10,000 0,035 0,004

, Am Menschen sind nach Marmé’s Angabe im
Ganzen 52 Vergiftungsfille beobachtet worden. Mir ist
es gelungen nur 18 Fille aus der mir zu Gebote stehen-
den Litteratur zusammenzustellen; ich fiithre sie alle in
dusserster Kiirze am Fnde meiner Arbeit an. Sie be-

25) F. A. Falk, Referat in dem Jahresbericht iber die Fort-
schritte der Pharmakotherapie heransgegeben vonR. Kobert, 1. Bd 1884.
Strassburg. pag. 29.
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treffen meistentheils Kinder, welche die Samen von Cyt.Lab.
mit Erbsen verwechselten. Die Aehnlichkeit der Oytisusblu-
men mit denen der Robinia pseudoacacia ist nicht nur fir
Kinder Vergiftungsursache gewesen; in den, am Ende der
Arbeit citirten Krankengeschichten finden wir nicht selten
angefiihrt, dass die Kichinen die Blumen von Cytisus La-
burnum statt deren der Robinia pseudo-acacia bei Zube-
reitung der Speisen benutzt haben. Sehr kleine Mengen
- der Drogue reichen schon aus, um bedrohliche Erschei-
nungen hervorzurufen. So ist ein Vergiftungsfall bekannt,
wo mehrere Menschen, nachdem sie Brod aus einer Mihle
gegessen, in welcher frither Cytisus Laburnum zum Ziweck
chemischer Untersuchung gemahlen wurde, stark erkrank-
ten. Zu bemerken ist, dass die Steine beim Wechsel des
Verarbeitungsmaterials gereinigt wurden und dass die
kleine GHiftmenge, die in’s Mehl iibergegangen, geniigte
eine Vergiftung hervorzurufen 7).

Als ein ferneres DBeispiel 26) moge dies dienen, dass
in Dalmatien, wo der Cytisus Weldenii einheimisch ist,
nicht selten man die Beobachtung machte, dass nach Ge-
nuss von Mileh, mit dieser Pflanze gcfﬁfterter Ziegen,
ein heftiger Kopfschmerz entstanden war. Nach End-
licher?) ruft der Geruch von Cytisus Ramentaceus
Sieb. schon Kopfschwindel hervor. '

Die Symptome einer Oytisinvergiftung bei Menschen
bestehen in Folgendem: Nausea und Erbrechen leiten
constant die Vergiftungserscheinungen ein; in diesem

25) Marmé cf. :

26) Rosenthal, ,Heil-, Nutz- und Giftpflanzen aller Lander*.
Erlangen 1862, pag. 987.

27) Citirt bei L. Hahn, ohne Angabe der Quelle.
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Umstande ist der Grund zu suchen, warum der Tod, auch
bei stirkeren Giftdosen so selten eintritt. Nach Marmeé
sind nur 3 Todesfiille bekannt. Das Erbrechen wird von
Schmerzen im Abdomen und Epigastrium begleitet, diese
dauern manchmal einen Monat an. Convulsionen, Anae-
sthesie, Uyanose der Lippen, Coma, manchmal auch Te-
tanus gesellen sich in schwereren Vergiftungsfillen hinzu,
Ueber die Diarrhoe weichen die Angaben der Autoren
anseinander. Weelhouse, Chritisson, Polak,
Popham?®), wollen fast bei jeder Cytisinvergiftung die-
selbe beobachtet haben. Popham constatirte bei 9 Per-
sonen auf 10, die zu gleicher Zeit vergiftet waren, acute
Gastroenteritis mit choleriformen Symptomen. Die See-
tion ergab eine diffuse Entziindung des Intestinaltractus.
Gray dagegen behauptet, auf eigene Thierversuche sich
stiitzend, dass wenn Darmentziindung bei Cytisinvergif-
tung vorkomme, dieselbe nicht durch Cytisin verursacht sei.
Die Section ergiebt ausser der oben citirten Entziindung
des Darmes ecine vollstindige Integritit aller Organe.

Der erste therapeutische Eingriff bei etwaiger
Cytisinvergiftung wiirde die Herausbeforderung der ge-
nossenen Substanz aus dem Magen sein. Das thut das
Gift gewdshnlich sclbst. Fals das Erbrechen ausbleiben
sollte, so ist jedes Emeticurn durch die Magenpumpe zu
crsetzen , sie erspart den so wie so stark angegriffenen
Patienten die unuiitze Qual. Die Respirationslihmung
ist durch die kiinstliche Athmung zu beseitigen, diese
letatere ist in solechen Fillen um so mehr zu empfehlen,
da sie von kurzer Dauer zu sein braﬁcht, weil das Gift
rasch aus dem Organismus ausgeschieden wird.

28) of. Krankengeschichte, genauere Angabe daritber.
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Fall 1.

Ueber einen Fall der Vergiftung mit der Wurzel
von Oytisus Taburnum berichtet Leonard Sedge-
wieck??) in Med Tim.aud Gaz Jan. 3. 1857. Ein Knabe
von 8 Jahren ass am September 1848 Nachm. 4 Uhr ein
Stitck der Wurzel, die er fiir Siissholz hielt; er wurde
3, Stunden darauf von Erbrechen, grosser Mattigkeit
und Schwindel, der ihn am Gehen hinderte, befallen. Um
5Y, Uhr als Verf. den Pat. sah, war letztorer #usserst
matt, das Gesicht blass, Augen glanzlos, Haut kalt, Puls
etwas beschleunigt, sehr schwach; Zunge rein, feucht,
nicht roth, Schwindel und Ohnmachtserscheinungen waren
vorhanden. Mehrmals wurde ein hellbraunes Fluidum
erbrochen, in welchem klebrige faserige Massen schwam-
men. Sinnesorgane nicht afficirt, beim Kopfweh keine
Convulsionen, keine beschlennigte Respiration, kein
Schmerz im Unterleibe. Wiederholte Dosen von Brech-
weinstein riefen ergiebiges Erbrechen hervor; da der
Puls noch schwach blieb, so erhielt der Pat. sal volatile
und war um 7 Uhr hergestellt.

Die Schwester des Knaben, 10 J. alt, hatte wenig-
stens 3 mal mehr von der Wurzel genossen, als ihr Bru-
der und es traten alle obigen Symptome weit stdrker
hervor. Aber anch bei ihr waren keine Krimpfe oder
Kopfweh, wohl aber etwas Schmerz im Hypogastrium,
TBrweiterung der Pupillen und Betiubung vorhanden. Die
Behandlung war dieselbe, das Kind war am folgenden

Morgen wieder hergestellt.

29) Jahrbicher der in- und auslandischen gesammten Medicin, her-
. ausgegeben von Carl Christian Schmidt 1857. Bd. 94, pg. 28.
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Fall 2,

Lesage Picon %) (Revue thér. du Midi, X1IT,
pg. 396, 1859) beobachtete € Personen, welche statt der
von Manchen als Delicatesse angesehenen gebackenen
Akazienbliithen (Robinia pseudoacacia) die Blumen von

+ Uytisus  Laburnum in derselben Zubereitung genossen

hatten, heftiges FErbrechen und  Durchfall, Jjedoch ohne
weitere Folgen.

Fall 3.

J. Popham?y berichtet im Dubl. wed. journ, 1863,
Febr. p. 248 iiber eine Vergiftang durch Laburnumsamen.
Von zehn Knaben, welche von dem Samen gegessen,
kamen neun mit dauernder Gastritis davon; ein 6-jéhri-
ger Knabe, der mehr genossen hatte, als die ahderen,
bekam Sechwindel, Kopfschmery, Trockenheit, Hitze, Ge-
fithl von Constriction der Kehle, heftige Magenschmerzen,
spiter Nausea und Erbrechen dunkler Massen. Im Spi-
tal fand man dje Magenschmerzen fortdanernd, Gresicht

" Dblass Gesichtsausdruck :in stlich, Temperatur normal
’ g ’ P 5

Puls beschleunigt, Respiration miihsam, dabei Leftige Er-
regungen, convulsivisches Zucken dep Gesichtsmuskeln,
stark erweiterte, gegen Licht weniger reagirende Pupillen.
(Emeticum, warme Tiicher auf Epigastrium und Extre-
mitdten, Clysma, schwarzer Kaffee). Nach Aufhéren der
Schmerzen, zwei Stunden spiter, Narkose, langsares,
stertordses Athmen. Aufgéwacht, antwortet er unzusam-
menhingend und fillt bald wieder in Stupor (Stimulantia

30) Op. cit. Jahrg. 1859, Bd. 104, pg. 3086,

31) Canstatts Jahreshericht iibor die Fortschritte der ges. Medicin
aller Linder im Jahre 1863. Band V, Heilmittellehre p- 114, Wurzburg.

5*
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dusserlich und innerlich). Herstellung am anderen Mor-
gen, nachdem der Stupor ruhigem Schlafe gewichen war,
bis auf Blisse und Schwiche.

Fall 4.

Von G. Fischer??) (Schuchardt’s Zeitschrift fiir
pract. Heilkunde, Heft 5, p. 408) erhalten wir Mitthei-
Iung iiber die Intoxication zweier Knaben in dem Alter
von 2'/, und 4/, Jahren, die von den ihnen zum Spielen
gereichten Schoten von Goldregen eine unbestimmte
Quantitit genossen hatten. Nach !/, Stunde trat bei dem
2Y/, jihrigen Kinde Taumeln des Kopfes, Gteschlossensein
der Augen, nngemeine Blisse des Gesichts und bliuliche
Fiarbung der Lippen ein, dabei waren Gesicht und Extre-
mitéten kithl. Die Mutter gab ihm schwarzen Kaffce,
wonach es einmal erbrach nnd einschlief. Der iltere litt
schon nach '/, Stunde an Kopf- und Teibschmerzen, Mii-
digkeit und Unfihigkeit zu gehen. Es erfolgte 4 mal Er-
brechen. Nun wurde ihm schwarzer Kaffee gereicht,
worauf er einschlief. Die Genesung trat rasch nach Inf.
_ sennae comp. ein, doch blieb noch etwas Blidsse und
Schlaffheit, sowie Mangel an Appetit zuriick.

Fall 5.
G raham?®) behandelte in Cashel Workhouse 16
Midchen im Alter von 2—9 Jahren, welche Samen von

32) Jahresbericht iiber die Fortschritte der Pharmacognosie, Phar-
macie und Texicologie, herausgegeben von Med.-Rath Dr. Wiggers und
Dr. A Husemann Nexe Folge des mit Ende 1865 abgeschlossenen
Canstatt’schen pharmac. -Jahresbericht, 2. Jahrgang 1867 p. 539.

33) Jahresbericht @ber die Leistungen und Fortschritte in der ges,
Medicin, herausgegeben von Rud. Virchow und Aug. Hirsech, IIL Jahr-
gang. Bericht tiber das Jahr 1868, Bd. I p. 367. Berlin 1869.
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COyt. Lab. gegessen hatten und welche nach Anwendung
von Brechmitteln und Liq. ammon. arom. (in einzelnen
Fallen) simmtlich genasen. Die beobachteten Erschei-
nungen waren: KErbrechen, Angst, beschleunigter und
kleiner Puls, Schmerzen im Epigastrium, Zucken der Ge-
sichtsmuskeln, Augenverdrehen, Kiihle der Haut, Neigung

zu Schlaf und Stupor, die aber nicht simmtlich bei allen

Vergifteten vorkamen.

Fall 6.

Eine Vergiftung durch Cytisusbliithen beobachtete
Polak 3) in Téheran, wo ein von ihm als Diureticum
verordnetes Decoct von Cytisusbliithen FErbrechen, Durch-
fall, Kiihle der Extremitiiten, Collapsus, Agitation und
Verengung der Pupillen bei einem hydropischen Kinde
hervorrief, das indess durch diese Cur von seiner Wasser-
sucht fast ganz befreit wurde.

Fall 7.

Ein Todesfall in Yorkshire %), der einen 6-jihrigen
Knaben betrifft, welcher Nachmittags Zweige eines (rold-
regenbaumes mit den Zihnen abgeschiilt hatte und um
Mitternacht unter Schmerzen im Epigastrium und Uebel-

~ keit erkrankte, dann mehrere Anfille von Erbrechen nicht

sehr reichlicher, diinner und schaumiger Massen bekam,
zwischen denen unruhig schlief, bis er gegen 5 Uhr, wo
er zwar sehr schwach, aber vollstindig bei Besinnung
war und vernunftlg sprach, starb, wird von Wilson re-
ferirt, der eine '/, Stunde nach dem Tode die Todtenstarre
beginnend, den Bauch aufgetrieben und die Pupillen er-

34) Daselbst.
85) Daselbst.




L

weitert fand, spiter bei der Section eine hochgradige Tint-
zindung des Dinndarms und des Mesenteriums bei nor-
malem Verhalten aller Bauch- und Brusteingeweide und
keiner ausgesprochenen Hirnhyperiimie constatirte.

Fall &

Eine Vergiftung von 14 Personen mit Cytisusbliithen
beobachtete Dr. Rouge %) in Lausanne. Dieselben hat-
ten von einem Gebick gegessen, zu dessen Bereitung an-
statt der Bliithen von Robinia pseudoacecacia, Goldregen-
bliithen verwendet wurden. Nur bei einer Person traten
die Symptome in sehr unbedeutender Weise auf, bei den
iibrigen, wo sie sich in 1/,—21/, Stunden, in einem Fall
nach 6 Stunden zeigten. bestanden sie — von 3 Kranken
abgesehen, die gleich mach der Mahlzeit etwas lixcitation
und Lustigkeit bekamen — im allgemeinen TUnwohlsein,
Schwindel, Uebelkeit, grosser Schwiche in den Beinen,
kalten Schweissen, Erbrechen (bei 8 fchlend) und Schlaf-
losigkeit. In 3 Fillen war dic letztere von Hallucinatio-
nen, in einem Fall von Delirvium begleitet; bei zwei Per-

sonen trat Diarrhoe ein.

Fall 9.
Wheelhouse?) macht im Brit. med. Journ. 1870
Jan. 22, Mittheilung iiber eine Vergiftung durch Cyt. Lab.,
die einen todtlichen Ausgang hatte. Ein 5'/ jihriges
Midehen seheint in zwei getrennten Zeiten unreife Scho-

ten gekaut und gegessen zu haben. Nach dem erstmali-

36) Journal de Pharmacic et de Chimie par Dr.Vigla et Nielés.
Paris. V, Masson et fils 1863 p. 467 L

37) Wiggers und Musemann’s Jahresbericht ete. 5 Jahrg..
1870 p, 618,
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gen Genusse stellten sich Uebelsein, Schmerzen in der
Herzgrube und im Teibe ein, nach dem zweiten Male
aber sind ausser den genannten Symptomen noch Kopf-
weh, Pupillenerweiterung, Kilte der Beine, grosse Un-
ruhe und Reizbarkeit eingetreten und es kam trotz der
srztlichen Hiilfe am folgenden Tage zu einem soportsen
Zustande bei fortdauerndem Erbrechen, Purgiren und
kleinem schwachen Pulse. Obgleich sich nach einigen
Tagen die gastrischen Erscheinungen verloren, trat am
9. Tage der Tod ein.
Fall 10.

In demselben Jahre theilte Tynlay %) (Lancet.
Aug. 6.) einen Fall mit, wo ein 18jihriges Médchen 2—3
Stunden lang ein fingerdickes, 2—3 Zoll langes Stick
eines Goldregenzweiges, ausserdem noch einige Blumen
gekant hatte und danach an Magenkrampf, Uebelkeit,
Durst und Vomituritionen erkrankt war, Auch stellte sich
grosse Schwiiche ein, withrend Erbrechen und Durchfille
fohlten. Der Fall endigte in 8 Tagen mit Genesung.

Fall 1l

Tino leichte und ohne medicamentose Behandlung
giinstig verlaufende Vergiftung mit Goldregensamen, von
denen ein 4jihriger Knabe angeblich 10 Stiick gegessen
hatte, beschreibt Henry Wilson ) im Lancet 1871, Sept.
16. p. 396. Die Intoxicationserscheinungen debiitirten in ‘
einer Stunde mit wiederholtem Erbrechen, eine Stunde
spiter traten Sehlafsucht und leichte Convulsionen ein,
welche letztere nach kurzer Zeit spontan schwanden; ausser-

38) Daselbst.
39) Op. cit. 6 Jabrg. p. 366. 1871,
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dem wurden leichte Pupillenerweiterung und etwas Kiihle
der Extremititen beobachtet. Auf die Schlummersucht,
aus welcher jedoch der Patient ohne Miihe auf Momente
zu erwecken war, folgte bald ruhiger Schlaf und vollige

Wiederherstellung.
Fall 12

Hinckeldeyn®) berichtet (Deutsche Klin. 27.
pag. 252) iiber cine bei Liibeck vorgekommene Vergif-
tung von drei Knaben, welche am Wege einen Strauch
mit iiberwinterten Schoten und wahrscheinlich aueh rei-
fen Samen von Cyt. Lab. gefunden und von den Schoten
und Samen genossen hatten. Zwei Knaben von 5 Jahren
verfielen in Krimpfe, heftiges Trbrechen, mit welchem
bei dem Einen sogar Blut ausgeworfen wurde, Be-
wusstlosigkeit und starben in %, —1 Stunde. Hinckel-
deyn fand bei der Section keine Spur von Entzindung
im Magen und Darm, aber bei einem der Knaben war
offenbar in Folge des hefrigen Erbrechens, bei stark ge-
fiilltem Magen, eine Ruptur des letzteren eingetreten, durch
welche ein Austritt der Magencontenta in die Bauchhshle

- stattgefunden hatte. In dem letzteren fanden sich Cyti-

sushiilsen vor. Ein dritter Knabe von 3V, Jahren, wel-

cher weniger genossen hatte, kam mit Trbrechen davon.

Fall 13
Ueber die Vergiftung einer aus 7 Personen bestehen-
den Familie in Rouen durch die Blitthen des Cyt. Lab. theilt
Clonet*) im Mouvement méd. Jahrg, 1875 Nr. 28 fol-

40) Op. cit. 8. Jahrg, 1873. p 591.

41) Jahresbericht fiber die Fortschritte der Pharmacognosie, Phar-
macie und Toxicologie von Dr. G Dragendorff. Neue Folge des mit
dem Ende 1865 Canstatt'sche pharmac. Jahresberichtes. 10. Jahrgang. 1875
pag. 498,
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gendes mit. Die Bliithen waren anstatt Acacienbliithen
zum Aromatisiren eines Gebiéickes benutzt worden. Nach
Genuss des letzteren stellten sich bei 3, spiter noch bei
2 Personen Unwohlsein, Erbrechen, Vertigo ein, denen
kalte Schweisse und kaltes Fieber folgten. Das Gesicht
wurde blass, die Respiration beschleunigt, der Gesichts-
ausdruck schmerzvoll, von Zeit zu Zeit durch spasmodi-
sche Muskelcontractionen entstellt. Am Abend erfolgte
voriibergehend Mattigkeit und Somnolenz, wihrend der
Nacht aber, waren die Patienten, bei denen iibrigens die
Symptome nicht gleich heftig auftraten, schlaflos. Bei
einem der Patienten dauerte das Frbrechen 12 Stunden,
bei anderen nur kurze Zeit, bei letateren waren aber die
iibrigen Symptome heftiger. Auch die Wirkung auf den
Darm war bei den verschiedenen Patienten ungleich. As-
phyxie wurde bei keinem beobachtet. Verf meint, dass
in Summa gegen 8 Ghr. frischer Goldregenbliithen zu dem
Kuchen verbraucht waren.

Fall 14,

Ueber eine Massenvergiftung mit Cyt. Lab. berich-
tet das Pharm. Journ. and Transact #2) Ser. TI1. Vol. 6.
Nr. 275 p. 275 aus dem British Madical Journ. 58 Kna-
ben ‘hatten am friihen Morgen von den Wurzeln eines
alten, Tags vorher abgehackten Exemplars gekaut in der
Meinung es sei Siissholz. Bald stellten sich bei allen
Symptome narkotischer Vergiftung ecin, Jje nach den
genosscnen Mengen : Schlifrigkeit Dbis zu vollstindi-
gem Stupor. Keiner klagte itber Brennen im Munde,

42) Daselbst.
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Schlunde oder Magen. Als sie ins Krankenhaus aufge-
nommen wurden, war ihr Gresicht blass und kalt, der
Gang schwankend, die Pupillen etwas erweitert. Auf
Verordnung von Vallance erhielten sie sogleich Senf
und Wasser in brechenerregenden Dosen, in schwereren
Fiillen Zinksulfat und TIpecacuanha; wihrend des Er-
brechens schienen einige uwmsinken zu wollen, andere
schliefen ein, die Bassins in der Hand. Zwei starke und
kriftige, 13 Jahre alte und besonders schwer leidende
Knaben wurden mnach heftigem Vomiren bewusstlos,
machten seltsam wiegende Bewegungen mit den Armen
und warfen dann und wann die Beine abwechselnd con-
vulsivisch in die Hiohe, die Pupillen waren ungleich-
mitssig erweitert nnd einer hatte schwachen Schaum vor
dem Munde. Nachdem sie im Freien auf- und abgefiihyt
worden waren, kalte Douchen und starken Kaffee ete.
erhalten, schliefen sie ein, 10 Stunden nach der Vergif-
tung. Sorgfiltige Nachforschungen ecrgaben, dass diese
beiden Knaben hochstens eine halbe Unze (15,54 Grm.)
Laburnumwurzel zu sich genommen haben konnten. Alle
Patienten erholten sich bald und zeigten am nichsten
Tage kaum noch Spuren von Unwohlsein,

Vallance hilt eine nihcre Erforschung der thera-
peutischen Wirkung der Laburnumwurzel fiir wimschens-
werth; sie zeigte keinerlei ,scharfe, wohl aber ausge-
sprochene narkotische Wirkungen in allen oben ange-

fithrten Fiillen.
¥Fall 15.

Ueber £ Vergiftungen durch die unreifen Friichte
des Cyt. Lab. berichtet P erle t3) in der Berl. klin. Wo-

43) Op. cit. 12 Jahrg, 1887, p. 576,
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chensehr, Jg. 14, Nr, 15, p. 204. Die Menge der Friichte,
welche von den beiden, resp. 4 und 3 Jahr alten Paticn-
tinnen genossen waren, liess sich nicht ermitteln. Beide
Midchen lagen ca. '/, Stunde, nachdem sic das Gift zu
sich genommen hatten, mit auf die Brust herabgesenktem
Kopf, halbgeschlossenen Augenliedern, schlaffen Extremi-
tiiten da. Muskelcontractionen wurden nicht bemerkt;
die Gesichtshaut war livid gefirbt, kalt, schweissig; dic
Lippen geoffnet; die Schleimhaut derselben, sowie der
Mundhshle trockener als gewdshnlich; die Pupillen dila-
tirt, das Sensorium benommen; die Pulsfrequenz verrin-
gert, der Puls unrhythmisch und klein; die Korpertem-
peratur war subnormal (36,8 und 36,6); die Respiration
oberflichlich, aber nicht verlangsamt. Eines der Kinder
erbrach spontan, das andere nach Darreichung von Ipe-

cacuanha. Zur Bekiimpfung des weit vorgeschriticnen

Collapsus  wurden Execitantia (Portwein, Wirmflaschen,

kalte Compressen auf den Kopf, Riechmittel ) angewendet,
welche bei der einen rascher, bei der zweiten Patientin
langsamer den Sopor verminderten, Vermchrung der
Pulsthiitigkeit, Schweiss und ruhigen Schlaf bewirkten.
In beiden Féllen trat Besserung ein.

Fall 16.

Eine Vergiftung, ebenfalls durch die Korner des
(Goldregens, wird von Dr. F. Sabarth*) (Gesundheit L.
16. p. 243. 1876) beschricben. Ein 4-jihriges Midchen
kam um 11!, Uhr Vorm. von einem Besuch im Garten

ciner Freundin, wo sie mit Letzterer mit Goldregen ge-

44) Schmidt’s Jahrb. der in- und auslind, gesammt, Medic,
Jahrg. 1876. B, 172, p. 15




spielt- und einige Korner gegessen hatte, lustig und an-
scheinend gesund nach Hause. Kaum hatte sie jedoch
den ersten Bissen eines DButterbrodes im Munde, als sie
zu schwanken begann, sich beim Gehen anhalten musste,
itber Uebelkeit klagte und sehr bald auch heftig erbrach,
wobei jedoch keine Kérner des Goldregens entleert wur-
den; Stuhlgang erfolgte gleichzeitig unter gelindem Leib-
weh; die Pupillen waren sehr bedeutend erweitert, die
Augen meistentheils geschlossen. Mit leichenbleicher Ge-
sichtsfarbe und bliulichen Lippen lag die Kleine schla-
fend im Bett; ihre Ruhe wurde nur durch das in halb-
stindigen Pausen auftretende Erbrechen unterbrochen.
Die Extremititen waren schwach und kiihl; Schmerz war
nicht vorhanden, der Puls vollig normal. So verlief der
Nachmittag und Abend; Stuhlentleerung trat nicht mehr
ein und die Nacht war ruhig. Am niichsten Tage hatte
sich das Kind bis auf gelinde, mit Reactionslosigkeit der
Iris verbundene Mydriasis, Blisse, Mattigkeit und fast
ginzlichen Mangel der Esslust wieder erholt. Erst nach
zwel Wochen trat vollige Genesung ein. Bei der Freun-
din der Patientin trat die Intoxication weit stitrmischer
auf. Besonders heftiz war die Diarrhe und beim Erbre-
chen fanden sich die verzehrien Korner vor.'?)

Fall 17.

Einen Fall von Vergiftung durch Cytisus mit Aus-
scheidung von grasgriimem Harn bei einem 4 Jahre alten
Knaben theilt Dr. B. Bull#) mit (Norsk. Mag. for Le-
gevidensk. 3. R. VIL 9. Forh. 8. 120. 1877). Der Knabe
war plitzlich heftig erkrankt mit Erbrechen, Magenschmer-

45) Op. cit. Jahrg. 877 p. 22L,
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zen und -Collapsus. Diarrhoe war nicht vorhanden, aber
Tenesmus und Ercetion. Nach einigen Stunden liess der
Knabe 300 Gramm klaren grasgriinen Harn und darnach
befand er sich mit einem Male wieder wohl; der kurze
Zeit danach abgegangene Harn hatte natiirliches Ausse-
hen. Bei genauner Nachforschung ergab sich, dass der
Knabe beim Spazicrengehen an der Rinde einer Ruthe
gekaut hatte, bis er ganz griim um den Mund geworden
war. Der Zweig stammte entweder von Cytisus Labur-
num (der indessen in der Umgegend von Christiania sehr
selten angetroffen wird), oder am wahrscheinlichsten von
Cytisus alpinus (der sehr hiufig dort vorkommt).

Besonders bemerkenswerth ist dieser Fall durch die
Farbung des Harns und durch die rasche und, wie es
scheint, vollstindige Ausscheidung des Giftes durch den
Harn.

Fall '8

In den Mittheilungen aus der gerichtsirztlichen
Praxis aus den Physikate Ringkobing #6) im J 1830 von
Physikus Dr. Brik Holst (Hosp.-Tidende 2. R. VIIL
11. 1881) finden wir einen Bevicht iiber einen Vergiftungs-
fall itber Goldregenblitthen. Kin 5 J. alter Knabe, der
an den Blumen gesaugt hatte, bekam Erbrechen, Diarr-
hoe mit Blutbeimischung und blutigem Harne und Krimpfe

‘und starb, ohne dass #rztliche TTiilfe gesucht worden war,

nach 24 Stunden. In den Ausleerungen hatten sich keine
Goldregenbliithen oder Theile davon gefunden.

46) Op. cit. Jahrg. 1881, Bd. 190. p. 187
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Thesen

Die Substitution des FExtract. nuc. vom. durch
das Extract. Cvt. Laburn. wiire in der Therapie

zu versuchen.
Es giebt kein Krampfeentrum.

Die sehr verbreitete Ansicht, dass nur die Al-
calescenz des Blutes den Magen an der Selbst-
verdauung verhindere, entbehrt jeder logischen
Grundlage. '

Die Sublimatinjectionen bei der Therapie der
Lues sind nur auf diejenigen Fille zu beschrin-
ken, wo bedrohliche Symptome entstehen, und
bei Benutzung dieser Methode ist stets der Harn
auf Fiweiss zu untersuchen.

Der Icterus neonatorum ist hiunatogen.

Bs wire bei Diabetes mellitus die Kumis- und

Kephirbehandluing zu versuchen.
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