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XV. 

Aus dem chemischen Laboratorium des pathologisel~en 
Instituts zu Berlin. 

Ueber alas Bromalbydrat und seine:Wirkung auf den thierisehen 
und menschlichen Organismus, 

Von Dr. E. S t e i n a u e r ,  pract. Arzt in Berlin. 

DiG Untemuchungen O. L i e b r e i c h ' s  tiber das Chloralhydrat 
(dieses Archly Bd. XLVII. S. 155. Das Chloralhydrat ein neues 
Hypnoticum und Anaestheticum und dessen Anwendung in derMe- 
dicin. Dr. Osca r  L i e b r e i c h .  Berlin 1869) haben gclehrt, dass 
es nicht zutreffend sei, den Effect nach dcr Darreichung eineS 
hrzneimittels in allen F~tllen demselben als einem Ganzen, im che- 
mischen Sinne als Molektll, zuzuschreiben, dass vielmehr auf die 
Wirkung differenter Spaltungsproducte der in den Organismus ein- 
gefilhrten Substanzen Riieksicht genommen werden m0sse. Dass 
helm Chloralh~drat eine Spaltung der C-Atome im chemischen 
Molekt|l bei  dessert Umwandlung sowohl e i n e r s e i t s  durch die 

alkalische Reaction als an d e r e r s e i t s  durch die ox?direnden Vor- 
g~inge des Organismus eintritt, ist theoretisch yon L i e b r e i c h  
(Chloralh~drat S. 16)auseinandergesetzt. 

l m  Bromal haben wir eine vollst~indige chemische Analogie 
mit dem Chloral, das Molektil ist dassvlhe, wenn wit uns Chlor 

durch Brom ersetzt denken. Das Bromalh?drat unterscheidet sich 
yore Chloralhydrat nu t  dadurch, dasses  ein Molektll Wasser mehr 
enth~ilt i). 

CBr a CBr s 

don don + 2 ~.o. 
Bromal .  Bromalhy .d ra t .  

Aueh im Bromal und Bromalhydrat sitzen die 3 Atome Brom 
am Kohlenstoff, sind also eine innigere Verbindung eingegangen. 
Beim Behandeln mit Alkalien in w~issriger Lgsung zerF~illt das 

i) Dr. Herin. Kolbe, Lehrb.:der organ. Chemic' Bd.i. s;q,$8, 
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Bromalhy.drat ebenfalls entspreehend dem Chloralhydrat in ameisen- 
saures Alkali und Bromoform nach tier Gleiehung: 

G~Br3HO -~ NaOH:~: CBI~H ~ CO2HNa. 
Als von Bedeutung for Versuche an Thieren und Menschen 

ist aueh hier hervorzuheben, dass das Bromalhydrat in Wasser leicht 
liislich ist und alle Eigenschaften zur schnellen Resorption besitzt; 
es unterscbeidet sich hierin von dem in Aq. unlfislicbea Jodal, 
das deshalb zur experimentellen Priifung dieser Art the0retischer 
Heilmittelbetrachtungen als ungeeignet zu bezeichnen ist. l)as Brom 
ist im Bromal gleichsam maskirt und nicht wie in den Bromiden 
direct nachweisbar. 

D a r s t e ! l u n g ' u n d  E i g e n s c h a f t e n  des  B r o m a l h y d r a t .  

Des Bromalhydrat wurde zuerst von Liiwig im Jahre 1.832 
dargestellt t). Oiese Methode liefert jedoch cinc zu geringe Aus- 
beute, um fur cinen cinigermaassen grfisseren Bedarf auSreichend 
zu sein. Es wurde deshalb ein anderes gut zum Ziele fiihrendes 
Verfahren angewandt. W~ihrend nehmlieh Lfiwig des Brom direct 
dem Alkohol zufiigte, wurde dem atff 0 ~ Alkobol dutch 
einen ganz langsamen Strom von Kohlenslture Brom zugefilhrt, eine 
Operation, die mit gewShnliehem Cautschouk-Versehluss nicht zu 
ermi~gliehen ist, jedoch sehr gut und ohne Bel~stigung yon Statten 
geht, wenn s~immtliche Verschliisse dureh Kitt bewirkt werden. 
Sobald die Bromwasserstoff-Entwickelut)g aus dem .~lkohol nachge- 
lessen hat und Bromd~impfe entweiehen, wird derselbe allm~ihlieh, 
zuletzt bis zum Sieden erhitzt und noeh so lange mit dem Brom- 
Strom:tbrtgefahren, his keine Bromwasserstoffs~ure mehr entweicht. 
Der Prozess vollendet sich auf diese Weise bei 300 Grm;;Alkohol 
in  etwa. 6 bis 8 Tagen. Das Rohproduct schiittelt man mit  Wasser 
und destillil.t die eoneentrirte w~issrige L~sung, naehdem vorher 
mit coneenlrirter Sehwefels~iure das Wasser mfigliehst entfernt is t .  
Des fiber 104 n C. tibergehende Destillat wird in Schalen zur 
Krystallisation aufgestellt. Man erhalt auf diese Weise centimeter- 
lange oder aus concentrirteren Li~sungen nadelf'drmige Krystalle, 
die bis zu ihrer vollkommenen Reinheit 4 bis 5real umkrystaIli- 
sirt werden mtissen, Die zuerst gewonnenen Krystalle nebmlich 

J) Ann. d. Chem. u. Pharm. Bd. 1II. S. 305. 
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reizen die Augen zu Thr~inen und haben einen ungemein pene- 
tranten Gerueh, tier von einem anderen beigemengten bromirten 
Ktirper herzuriihren scheint; die mehrmals gereinigten KrystaUe 
aber rieehen nur leicht steehend aromatisch. Beim Aufl(isen in 
Wasser darf kein unli~slicher (iliger Riickstand bleiben, die Reaction 
tier Ltisung muss neutral sein und mit salpetersaurem Silber keinen 
Niederschlag yon Bromsilber geben. Bei Zusatz yon Natronlauge 
muss eine Triibung entstehen, die sich zu einem Tropfen [klaren 
Bromoforms am Boden sammelt. 

Versuche  an Th ie ren .  

Bei dem "Bromalhydrat war in erster Reihe in Betracht zu 
ziehen, ob eine Abspaltung des Bromoforms im Organismus schon 
durch das freie Alkali im Blute stattfinden ki~nne, und ferner, ob 
das gebildete Bromoform als solches den Organismus passirt oder 
bis zu den Bromiden oxydirt wird. In diesem �92 Falle 
musste das Bromalh~;drat for die Theorie der Wirkung der Brom- 
prltparate ein ganz besonderes Interesse in hnspruch nehmen. 

Bass sich in der That Bromoform im Blute abspaltet, wurde 
durch folgende Versuche nachgewiesen: 

Es wurde Kaninchen und Hunden Bromalhydrat subcutan in- 
jicirt und nach Verlauf yon 1 bis 1.,~ Stunden das aus der Vena 
jug. ext. oder V. cruralis gelassene Blut defibrinirt u n d i n  einen 
Kolben gebracht, aus dessen zweifaeh durchbohrtem Kork 2 Riihren 
hervorgingen, von denen die eine mit einem Gasometer in Verbin- 
dung stand, die andere in eine Porzellanriihre fiihrte. Wurde 
letztere gliihend gemaeht, hierauf der Kolben auf 42 bis 450 C. 
erwltrmt und dann em sehwaeher Luftstrom aus dem Gasometer 
dureh denselben geleitet, so entstand nach 25 bis 30 Minuten in 
einer, salpetersauren Silberliisung, in welehe die Dtimpl'e aus der 
Porzellanrtihre gelangten, eine Trtibung, welche sieh als Brom- 
silber erwies. Die Trtibung wurde starker, wenn noeh etwas 
Natrot)lauge zu dem Blute hinzugeftigt wurde. Bass es nicht Bro- 
malhydratdlimpfe gewesen, welehe in die gltihende Rtihre durch 
den Luftstrom geftihrt und .dort oxydirt Bromwasserstoff abgegeben 
hatten, dessen hatte ich reich dutch Vorversuche vergewissert. Die 
Bromsilberreaction entstand nehmlich nieht, wenn ich Bromalhydrat, 
in Aq. geltist, in den Kolben braehte, wohl aber trat sic zu Tage, 
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wenn der Bromalhydratliisung etwas Natronlauge beigemischt wurde. 
Auch defibrinirtes S~iugethierblut, mit Bromalhydrat versetzt, ergab 
bei gleichem Verfahren Bromsilberreaction, welche durch Hinzuftt- 
gung von Alkali zum Blute noch verst~rkt wurde. Aus dieseu 
Ve~'suehen ging horror, dass Bromalhydrat innerhalb des Organis- 
mus, im Blute, in Bromoform etc. gespalten wurde, dass aber auch 
noch uugespaltenes 1 bis 1]-Stunden nach der Einverleibung im 
Blut vorhanden war. Wie lange auch nachher noch Bromalhydrat 
im Blute nachweisbar ist, sollcn weitere Versuche zeigen. 

Wichtig ist fiir dieses Verfahren, welches schon friiher zum 
Nachweis yon Chloroform im Btute gefilhrt, und mittelst dessert 
insbesondere P e r s o n n e  nach Einfilhrung yon Chlora'lhydrat in den 
thierischen Organismus Chloroform ira Blute nachgewiesen hat, dass 
die Porzellanriihre vollsttindig zum Gliihen gebracht wird, bevor man 
den Kolben erwtirmt, well sonst leicht Bromoform unzersetzt in die 
Argent. nitric.-Liisung ~clangen und dann nicht reagiren wtirde. 

Bass eine Umsetzung des BrOmoforms in Bromide im Organismus 
stattfindet, eruirte ich in folgender Weise: Es wurde ein Kaninehen, 
dem ich 0,05 Grin. Bromalhydrat, in 1 Ccm. Aq. geliist, subcutan 
injicirt hatte, in einen zum Auffangen des Urins geeigaeten Stall 
gebracht. Der Itarn dieses Tl~ieres liess am n~ichsten Tage'mittclst 
CS~ und Chlorwasser die hnwesenheit yon Brom erkennen, welches 
bei Vorhandensein yon Bromal und Bromoform dutch dieses Ver- 
fahren direct nicht nachweisbar ist. 

Was nun die Wirkung auf den thierischen Organismus aalan.gt, 
so h~itte man gem~iss diesem Nachweise yon Bromoform im Blute 
nach Einvcrleibung yon BrOmalhydrat eine dem Bromoform ent~ 
sprechende erwarten mtissen, welches, wie wir durch R i c h a r d -  
son  1) wissen, eine ebenso sichere, aber mehr allm~thliche Narcose 
wie Chloroform hervorruft, falls nicht etwa eine gleichzeitige Brom- 
Wirkung die Symptome gnderte. 

Um nun zun~ichst die allgemeinen Symptome nach Bromalhydrat 
an Fr~ischen kennen zu lcrnen, machte ich folgende Versuche: 

I. E x p e r i m e n t .  

Einem mitteigrossen sehr agilen Froseh s um I Uhr 51 Min. 0,0| Grin. 
Bromalhydrat~ in I Ccm. Aq. dest. gelSst, sabeutan am Riicken injicirt. 

l) R i c h a r d s o n  B e n j a m i n  W., Ueher die Einheit der al|gem, u. iocalen 
An~istl~esie. Ned. Times and gaz. Sept. ?8. |867. 
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I Uhr 55 Min. Das Thier ist sehr unrnhlg und springt wiederholt nach delia Deckel 
des Gef[isses. 

2 Der Froscb ]iegt ruhig, 5ffnet zeitweise den Mund; bei Betupfen 
der Mundschleimhant and der Sehwimmh~iute mit Essigs/inre reagirt 
er aicttt; es~ t~sst die Ex~remit/itea yore K6rper abzieben and zieht 
sic erst nach einigen Secnnden wieder an det/ Leib. 
Schneider man Stficke yon den Extremithten ab, so reagirt der 
Frosch nicht, such dann nicbt, wean die Wundflacben mit Essig- 
s/lure betupft warden. 

2 15 Kurze Zeit anhaltender Opisthotonus; bei Er6ffnung des Thorax 
Stillstand des Iterzens in Diastole. Das in den Vorhiifen and dem 
Ventrikel mit Blut geffillte Herz pnlsirt nach Herausnahme aus dem 
Thorax noeh einige Seeunden; schneider man die Sinus nach dem 
Stillstande des Herzens ab and drfickt die Atriove'ntriculargegend 
mlt der Pineette, so 15~en sieh einzelne Contrat.tionen des Ven- 
trikels arts; bald darauf abet tritt Starre ein. 

Bei diesem Thiere hatte also 0,01 Bromalbydrat 4 Minuten nach der subcu- 
tanen Injection Unruhe, 9 Minuten ascii derselben Hypnose und Anastbesie hervnr- 
gernfen and der Stillstand des He'rzens war nach 24 Minnten erfolgt. Die Section 
hatte einen' praiten mit B~ut gef~i{lten Veatr~kei gezeigt. 

2 11 

II. E x p e r i m e n t .  

Ein mittelgrosser sebr agiler Frosch, der in der halbert Minute 18real respirirt 
nod bei Betapfen tier Sch~vimmb~ute mit Essigsaure entspringl, erh~ilt I Uhr 5 Min. 
subeutan 0,008 Brnmalhydrat in ,~ Cem. Aq. dest. gel6st unter die Oberschenkel- 
baut injicirt. 
t Uhr !! Min. Bei Betupfen der Schwimmh/inte mit Essigslture bleibt dos Thier 

ruhig sitzen. 

I - | 5  - Der Frosch zieht die abgezogenen Extremit~ten erst nach einigen 
Secunden wieder an den Leib, I~isst sich abet nicht auf den 
Rficken legen. 

| 20 Das Thier bleibt vollstfindig unbeweglich bei Betupfen der Mun,l- 
and Nssenschleimhant mit Essigs/iure. 

I 25 - Stat. idem. R. 8 in ~ Mia. 
1 30 Auf Kneipen der Vorderextremitaten reagirt er. 

I 48 Bei Betupfen der VorderextremittIten mit Essigsllure keine Reaction. 
2 20 Der Frosch Ifisst seine [iinterextremittiten abziehen and verharrt 

in dieser Lage. 

2 40 Das Thier versucht, wenn man es auf den Rficken legt, sich wieder 
umzudrehen, vermag es abet nieht. Betupfen mit Essigs/iure an 
den versehiedensten Theilen des K6rpers verursacht keine Reaction. 

3 - - -  Der Frosch ist todt. DerVentrikel des Herzens ist contrabirt and 
enthMt nut wenig Gerinnsel, die Vorb/ife sind ausgedehnt und 
mit Blut gef(illt. 

IIL E x p e r i m e n t .  

Einem mittelgrossen Frosch werden um 2 Uhr 38 Min. 0,002 Bromalhydrat, 
in I Com. Aq. dest. gel6st~ in den ~und gespritzt; er versucht es yon der Zunge 
abzuwischen, cs schmerzt ihn augenscbeinlieh, 
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Uhr 44 Min. Der Frosch reagirt sehr wenig auf Stich und Kneipen, liegt sehlaff 
und somnolent da. 

2 49 - Er respirirt sehr selten, die Extremitaten l~isst er nicht abziehen. 

- 54 - Stat. idem. 
3 - 8 - Der Frosch reagirt ctwas auf Stich, respirirt abet noch sehr selten. 

Am n~ichsten Tage ist er agil and reagirt auf Stich und I~neipen. 

Die Friiscite wurden, wie wit. aus diesen Experimenten ersehen, 
kurze Zeit nach dcr subcutancn Injection yon 0,002 his 0,01 Grin. 
Bromalhydrat in Aq. unruhig und ~aben eine gewisse Erregtheit 
dnrch hilufiges Anspringen gegen den Deckel des Gefasses zu er- 
kennen, einige Minuten nachher trat nur dutch griissere oder ge- 
ringere Zeitintervalle zwischen den einzelnen Symptomen yon ein- 
ander verschieden Schlaf ein, der jedoch nieht so tief war, dass 
der Frosch sich dauernd auf den Rtieken legen liess, hierauf sehr 
ausgesprochene Aniisthesie, so zwar, dass ich Stiicke yon den Ex- 
tremitliten nach einander absehneiden konnte, ohne (lass das Thief 
reagirte, aueh dann nicht, wenn die Wundfliichen mit Essigstiure 
betttpft warden; zuweilen erfolgte dann Opisthotonus, oder das Thier 
staI'b ohne Krlimpfe, nachdem die Respirationsfreq,tenz schon lltngere 
Zeit vorher bedeutend gesunken war. 

Ein nicht wesentlieh yon diesem versehiedenes Bild gewiihrten 
warmbltitige Thiere, wenn ihnen Bromalhydrat in Ltisung subeutan 
injieirt oder in den [~Iagen gespritzt wurde. Aus ether grossen 
Anzahl erlaube ich mir nut folgende Versuche hier mitztttheilen. 

I. E x p e r i m e n t .  

Von ether Bromalhydratl6sung (I,0 Grm. Bromalhydrat : 2 Ccm. Aq. dest.) wird 
um 2 Uhr Mittags einem grossen grauen Kaninchen i Ccm. ~ 0,5 Bromalhydrat 
subcutan auf dem Rficken injicirt. Das Thier wird sehr unruhig und schreit naeh 
einigen Secunden; die Pupillen verengern sich. 
2 ghr 2 Min. Es wird noch I Com. dieser L6sung subcutan injicirt. 
2 4 Oas Thier reibt sich mit den Vorderextremit~ten h,~iufig die Nase 

und knirscht mit den Zilhnen. 
2 6 Das Kaninchen blinzelt, sinkt mit dem KSrper zusammen, l/isst 

die [tinterextremit~ten aber nicht umlegen. 
2 7 Orthopnoi~ mit sehr frequenter Respiration. Cyanose. Es fliesst 

ein schleimiges Secret aus dem Munde. Reaction auf Kneipen 
und Stich geringer. 

2 i !  Das Kaninehen sitzt mit zusammengesunkenem Rumpfe ruhig da. 
2 22 Oas Kaniachen l/isst sich umlegen und richtet sich erst nach 

einigen Secunden wieder auf. 
2 28 Das Kaninchen wird sehr unsicher in seinen Bewegungen, die 
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Pupillen, welche bisher our die Gr6sse eines Stecknadelkopfes 
batten, erweitern sich etwas. 

2 Uhr 50 Min. Dos Kaninehen sinkt mit der Nose auf die Unterlage uod verbleibt 
einige Minutes in dieser Stellung; auf Stich an allen K6rpertheilen, 
selbst an der Nasenscheidewaod, und ebenso auf Kneipen des 
Schwaozes keine Schmerz/iusserung; Reflexaction ist noeh vorhanden. 

2 55 Das Kaninchen l/isst sich erwecken, kehrt aber bald wieder in 
seinen frfiheren sopor6sen Zustand zurfick. 

In der gleichen Weise verhielt sich das Kaninchen his 3 Uhr 50 Minutes, wo 
es unter Convulsionen starb. 

Die Section ergab: Kleine Corrosionen der Magenschleimhaut , besonders im 
Fundus, Abdominalorgane sehr hyper/imisch; in beiden schlaffen Ventrikeln des 
Herzens flfissiges dunkelrothes Blut, ebenso in den prall geffillten Vorh6fen. Lunges 
stellenweise sehr blutreich. 

1,0 Bromalhlfdrat  hat tc  also, e inem grosses  Kaninchen  subeu-  

tan injicirt, fast unmi t t e lba r  nach der  Inject ion Unruhe  und  Pupi l -  

l enve renge rung  bewirk t ,  und  nach 4 Minutes  Reizung der  Mund-  

und  Nasensch le imhaut ,  nach 6 Minutes  beg inncnde  Hypnose ,  nach 

7 Min. Orthopnoi3, Cyanose ,  ve rmehr t c  Secre t ion,  beg i tmcndc  An- 

~isthesie, nach  20  Minutes  Unsicherhei t  in den B e w e g u n g e n ,  Pu- 

p i l lenerwei terung,  nach 50 Min. vollst~ndigc Anlisthesic und  m e h r  

ausgesprochcne  Hypnose,  nach 1 Std. 50 Min. den Tod un te r  Con-  

vuls ionen zur  Folge gehabt .  Die Section hat te  Fi i lhmg be ider  

schlaffen Ventrikel  des Herzens  crgeben.  

It. Exper iment .  

Grosses, sehr lebhaftes, weisses Kaniachen erhiilt 2 Uhr 55 Min. 0,12 Grin. 
Bromalhydrat in I Ccm. Aq. dest. subcutan injicirt. 
2 Uhr 57 Min. Pupillen verengera sicb. 
3 - - -  Dos Kaninchen I/tuft aufgeregt umher. 
3 2 Dos Kaninchen erhfilt noeh 0,12 Grin. Bromall~ydrat subeutan. 
3 - 4 Dos Thier wird sehr uaruhig, seine Pupillen verengern sich bis 

auf Stecknadelkopfgr6sse, es reibt sieh mit den Vorderpfoten die 
Nase und schreit heftig. 

3 - 8 Das Kaninehen wird ruhiger, ist unempfindlich auf Stich, reagirt 
nicht oaf Kneipen des Schwanzes, bet Ber~ibrung der Cornea aber 
Liderschluss, legt man es auf die Seite, so kehrt es erst nach 
einigen Minuten in seine normale Steliung zuriick. 
Dos Kaninchen ist noeh immer vollstiindig an~sthetiseh, attch auf 
Stiche an die Nasenseheidewand reagirt es nieht, seine Pupillen 
erweitern sich etwas. Leichte Hyperltmie tier Mund- und Nasen- 
sehleimhant, jedoeh keine Hypersecretioa. 

3 ~0 - Dos Thier schlttft minutenlang und I~sst sieh auf die Seite legen. 
Dos Thief gew~ihrt dann dasselbe Bild, wie dos in dem I. Experimente nod 

stirbt nach ether Stunde unter Convulsionen. 

Archly f. pathol. Anat. Bd. L. lift. 2. 1~ 

3 Uhr 14 Min. 
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Auch die Section liefert dasselbe Resultat wie beidem Thiere des vorher- 
gehenden Experimentes. 

0 ,24  Orm. Broma lhydra t  ha t t en ,  wie wir  gesehen  h a b e n ,  bei 

einem grossen  Kaninchen  also nach 13 Min. An~isthesie, nach 25  Min. 

Hypnose  und nach 1 Std. 20  Min. den Tod zur  Folge gehab t ,  und  

die Section ergab Fil l lung be ider  Ventr ikel  des Herzens.  

Ill. Exper iment .  

I Uhr 53 Min. 0,iTGrm. Bromalhydrat, in I Ccm. hq. dest. gelilst, wird 
einem mittelgroasen weissen Kanineheo am Riicken injicirt. 
i Uhr 55 Min. Das Thier wird sehr unruhig, seine Pupillen verengern sieh, es 

blinzelt mit den hogenlidern. 
1 58 Des Kaninchen sehliesst die hugenlider, schrickt dann pl6tzlich 

auf, schreit heftig und reibt sieh mit den Vorderextremitfiten wie- 
derholt an der Nasa. 

2 1 Das Kaninchen sinkt mit dem Rumple zusammen und zieht den 
Kopf in den Nacken. Mund- und Nasenschleimhant sind sehr 
hyperiimisch. 

2 4 Des Thier versucht zu schlafen, schrickt aber immer yon selbst 
wieder auf. hus der Mund- und NaseohShle fliesst eine bedeu- 
tende Mange trfiber, schleimiger Fliissigkeit. Des Kaoinehen lasst 
die Vorderextremit/iten eiezeln vom KSrper abziehen und zieht sie 
nicht bald wieder zurfiek. 

2 - 7 Des Kaninchen l~sst die Hinterextremitaten umlegen und verharrt 
in dieser Stellung. 

2. 11 Pupillen erweitern sich, das Thier schl/ift, auch wenn es an den 
Vorderextremitliten in die tt/ihe gehoben wird, welter, huf Berfih- 
rung der Conjunctiva bulbi nod Cornea Liderschluss. 

2 22 huf Stiehe mit der Nadel am Rumple, an den Extremit/iten und 
an den Ohrmuscheln keine Reaction. 

2 27 Auf Kneipen der Hinterextremit/iten keine Reaction. Das Thier sinkt 
mit der Nase auf die Unterlage. Die Hypersecretion der Nasen- 
und. Mundschleimhaut nimmt ab, die Pupillen warden noch waiter. 

2 37 Das Thier llisst sich nicht mehr amlegen; die Respiration wird 
mfihsam und schnarchend. 

2 47 Empfiadlichkeit auf Stich und Kneipen noch immer gering, die sehr 
frequente, schnarchende Respiration sistirt zuweilen einige Minuten. 

Unter allmiihlicher hbnahme der Respirations- und Pulsfrequenz stirbt das 
Thier ohne Convulsicaen 9 Uhr 22 Min. 

Section: Linker Ventrikel des Herzens contrahirt, nut wemge dunkelrothe Ga- 
rinnsel enthaltend, rechter Ventrikel vollst/indig mit dunkelrothem Biutgerinnse[ aus- 
geffillt. Die VorhSfe des Herzens enthalten dunkelrothes tliissiges Blur. 

0 , 17  C, rm. hat ten  demgem~ss  bei e inem mit te igrossen Kaninchen 

naeh  5 Min. beg innende  H y p n o s e ,  naeh  18 Min. Anlisthesie,  naeh  

44  Min. Dyspnoi~ und  nach 7 Std. 29 Min. den Tod des Thieres  

zur  Folge gehab t ,  und  die Section ergab Contract ion des l inken 

Ventrikels.  
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IV. E x p e r i m e n t .  

Mittelgrosses weissgraues Kaninehen. 
9 Uhr 30 Min. Morgens z~hlte ieh bei demselben 64 Respirationen in ,~ Minute. 

Das Thier ist lebhaft, hat weite Pupillen, reagirte iibevaH auf Stieh 
und besonders anf Kneipen des Schwanzes. 

9 - 36 erh~lt es 0,06 Grin. Bromalhydrat in ~ Cam. Aq. dest. gelfst sub- 
eutan am R/icken injicirt, wird darauf sehr unruhig und |~uft 
r/ickw/irts. 

9 - 38 Pupillen warden enger. Das Thier zwinkert mit den Augenlidern, reibt 
sieil die Nasa und sinkt mit dem KSrper zusammen. Resp. 69 in ~Mia. 

9 - /~i Das Kaninchen gleitet mit den Vorderextremitfiten aus. 
9 - 43 Resp. 65 in ~-Min. Pupillen sehr eng. Das Kaninchen schliesst 

zeitweise auf einige Secun~ten die Augenlider, auch seine Hinter- 
extremit~iten gleiten aus. 

9 - 48 - Resp. 70 in ~ Min. Das Kaninchen reagirt auf Stich. 
9 - 53 Resp. 65 in �89 Min. PupiHen werden waiter, w~ihrend der ganzen 

Zeit keine vermehrte Secretion der Mund- und Nasenschleimhaut. 
9 - 58 - Reflexerregbarkeit erhalten, Hypnose nur angedeutet, dagegen deut- 

liche Mnskelerschlaffung. Resp. 57 in -~ Min. 
| 0  - 3 Das Thier reagirt nut an einzelnen Stellen des R/ickens auf Stieh, 

seine NasenschIeimhaut und Lippen sind auf Stieh unempfindlieh. 
| 0  - 8 Pupillen yon normaler Weite. Resp. 50 i n ~Min. 
10 - 13 Resp. 50 in ~-Min. Bas Thief zittert und hat kaIte Obrmuseheln. 
10 ~3 Star. tdem. 
I1 2 0  - Rasp. 48 in .[-Min. 

| 30 Resp. 45 in ~ Min., sonst Stat. idem. 
4 55 Das Thier l~isst sieh nicht nmlegen, ist aber nur sehr wenig 

empfindlieh auf Stieh und Kneipen, reagirt nicht auf Stiehe in die 
Nasenscheidenwand, seine Pupillen sind weit. Resp. 40 in ,~ Min. 

Diese herabgesetzte Empfindliehkeit war am n~iehsten Morgen verschwunden, 
aueh die Respirationsfrequenz nahm zu, und 57 Stunden spfiter reagirte das Thier 
auf Stieh und Kneipen, ieh z~h[te dann 77 Respirationen in der halbert Minute. 

Um diese Zeit 6 Uhr 10 Min. Abends tnjieirte ich demselben Thiere 0,12 Grin. 
Bromalhydrat in I Com. Aq. dest. gelSst, subcutan. 
6 Uhr 14 Min. Pupillen verengern sich. Das Kaninehen reibt  sich mit den Vor- 

derpfoten die Nase. 
6 | 0  Resp. 68 in ,~ Min. Pupillen sehr egg, die Vorderextremit/tten 

gleiten aus. Das Thief zwinkert mit den Augeniidern, reagirt 
auf Kneipen des Schwanzes und der Ohrmuscheln, ebenso iiherall 
auf Stiche. Der Rumpf sinkt zusammen. 

6 - 21 Resp. 78 in ,~ Min. Empfindung noch vorhanden; das Thier liisst 
die Hinterextremitliten abziehen und beharrt in dieser Lage. 

6 - 26 Resp. 84 in �89 Min. Das Kaninehen ltisst sieh nieht ant" die Seite 
}egen, reagirt auf Stich und Kneipen. 
Resp. 83 in ~ Min. Das Kaninehen zittert. 

- 83 - Pupillen erweitern sich. 
84 - 
84 - 

1 6 "  

6 - 31 

6 - 36 

6 41 

6 - 46 
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6 Uhr 51 Min. Resp. 62 in ~-Min. 
6 56 60 - 

7 1 55 - 

7 6 64 - 

7 11 72 - 

7 21 76 - 
7 31 73 - 
7 41 75 - 
7 51 80 - 

Pupillen yon normaler Weite. 
Das Kaninchen I~sst die Extremit/iten nieht 

mehr abziehen. 
reagirt schw~icher auf Stieh 
und Knetpen. 
reagirt wenig auf Stich in 
die Nasenscheidewand. 

Bet Kneipen des Sehwanzes versucht das Ka- 
niachen zu laufen, ist aber schwer beweglieh. 

Das Thier wurde hierauf sehr unruhig, so dass die Respirationen nicht mehr 
gezahlt werden konnten, verhielt sich aber in semer Empfindlicbkeit auf Stich und 
Kneipen wie um 7 Uhr fi Min und slarb in der Nacht. 

Section am anderen Morgen. Kleine Corrosionen der Magensch[eimhaut, be- 
sonders im Fundus. hbdominalorgane nicht abnorm bJutreich; linker u des 
Herzens ist contrahirt, enthalt sowie der rechte dunkelrothe Gerinnsel und die 
YorhSfe zeigen sowobl Gerinnsel wie fl~ssiges dunkeh'othes Blut, die Lungen sind 
stellenweise sehr blutreich. 

Dicses Thief zcistc also nach cincr Dose you 0,06 Bromal-  

hydrat nach 7 Min. beginncnde Hypnose und Steigcrung der Respi- 

rationsfrequenz, nach 22 Min. Muskelerschlaffung und Sinken der 

Respirationsfrequenz, nach 27 Mitt. beginnende, nach 43 Min. voll- 

st~indige An~isthesie. D6r glciche Zustand bcsteht circa 4~ Std., 

wobei die Rcspirationsfrequcnz immcr mehr  sinkt. Dann wird das 

Thief wieder empfiudlich, seine Rcspirationsfrcquenz nimmt zu und 

nach 57 Std. ist das Kaninchcn wiedcr vollkommen normal. Auf 

eine abermalige Dose yon 0,12 Grin. Bromalhydrat  subcuta a wieder- 

holt sich dicsclbe Symptomenreihe.  Das Sinken tier Respirations- 

frcquenz dauert  abcr nu t  15 Min. und macht dann einem continuir- 

lichen Steigen derselben Platz. Das Thier stirbt circa 4 Std. sp~lter, 

ungcf~ihr 6 Std. nach der  zweiteu injection. 

Die Section zeigt den linken Ventrikel des Herzens contrahirt. 

Um zu cruiren,  ob nach Darreichung yon Bromalhydrat bet 

Thieren cumulative Wirkung einttitt, machte ich folgenden Versuch: 

V.  Experiment.  

Ein mittelgrosses schwarzgraues Kaninchen erhalt am 20. December v. J. 
0,06 Grin. Bromalhydrat, in I Ccm. hq. dest. gel/ist, subeutan injicirt um 2Uhr 
J0 Min. Mittass~ wird darauf sehr unruhig und schreit. 
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2 Uhr i2Min.  
2 - 15 
2 25 - 
2 30 - 
2 35 
2 40 - 
2 - 46 

2 51 - 

Das Kaninchen reagirt lebhaft auf Stich, seine Pupillen verengern eich. 
Beginnende Hypnose. 
Resp. 45 in ~ Min. Das Thier {leitet mit den Vorderextremit~iten aus. 

58 
56 
62 
60 Das Kaninchen reagirt auf Stich und Kneipen 

des Sehwanzes, seine Pupillen erweitern sich schon wieder etwas, 
Besp. 60 in ~ Min. Das Thier wird in einen zum Auffangen des 
Urins geeigneten Stall gebracht. 

reagirt 
i Uhr 
i 52 
i 57 
2 - 2 
2 - 7 
2 - 12 
2 10 
2 20 
2 33 
2 40 - 
2 45 - 
2 50 - 
3 
3 15 

22. Dee. 2Uhr 3 

Am n~ichsten Tage ergab der aufgefangene Urin Bromreaction. 

21. Dec. Mittags | Uhr ~5 Min. Das Thief ist taunter, hat weite Pupil!en, 
iiberall am KSrper auf Stich und Kneipen. Besp. 64 in �89 Min. 
50 Min. Resp. 68 in ~ Min. 

Dem Thiere werden 0,00 Grin. Bromalhydrat subcutan injicirt. 
Resp. 74 in �89 Min. 

60 
63 Das Thier gleitet mit den Vorderextremit[iten aus. 

- 56 Pupillen verengern sich etwas. 
58 
65 
54 
58 
5~ 
50 
48 
48 
Min. Mittags. Das Thief reagirt auf Stich und Kneipen. 

Das Thier sass w'~hrend dieser Zeit ruhig. 

Resp. 36 in ~ Min. 
2 Uhr 35 Min. Besp. 34 in .~ Min. Das Thier erhfi[t 0,06 Bromaihydrat subcutan. 
2 50 - 72 
2 59 77' Das Kaninchen ist weniger empflndlich auf 

Stich und Kneipen, seine Pupiilen sind sehr eng. 3 Uhr I I  Min. 
Resp. 64 in ~ Min. 

23. Dee. Das Kaninchen ist apathiech, frieet wenig, sitzt mit halbgesehlos- 
eenen Augenlidern und ist unempfindlieh. 

| 2 U h r  49 Min. Mittags Besp. 22 in ~ Min. 
Es werden dem Thlere 0,06 Grin. Bromalhydrat subcutan injicirt. 

i2  Ehr 58 Min. Resp. 29 in ,~Min. 
i l 29 
l 3 25 

I lO 21 

! - 18 22 
2 - -- 21 

24. Dec. Das Thief Ist todt. 

Das Kaninchen sehliesst die Augenlider. 
seine Pupillen verengern sich. 

Das Kaninchen ist unempfindiich auf Kneipen 
des Schwanzes. 

Das Kaninchen zittert nnd ist somnolent. 
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S e c t i o n .  Leichenstarre, Der linkeVentrikel des Herzens contrahirt und leer, 
im rechten Ventrikel befinden sieh m~ssige 6erinnsel, in beiden VorhSfen fliissiges Blut. 

Dieses Tbier hatte in vicr auf einander folgenden Tagen t~tglich 
0,06, also im Ganzen 0,24 Grm..Bromalhydrat subcutan injicirt er- 
halten und ging daran zu Grunde; es batten sich demgem~iss die 
Wirkungen der einzelnen t~glichen nicht t~idtlichen Dosen zu einem 
resultirenden tiidtlichen Ausgange summirt, und es zeigte sich bei 
der Section der linke Ventrikel des Herzens contrahirt. 

Vl. E x p e r i m e n t .  
Kleines weisses Kaninchen erh~ilt 4 Uhr 53 Min. 0,06 Grin. Bromalhydrat sub- 

eutan injieirt. 
4 Uhr 55 l'r Das Thier wird sehr unruhig~ sehreit und seine PuplHen werden sehr eng. 
4 59 - Das Kaniaehen bIinzelt mit den hugenlidern, ]egt sieh hin wie um 

zu schlafen, springt jedoch zeitweise wie aus dem Sehlafe auf. 
Hyperseeretion der Mund- und Nasenschleimhaut. 

5 1 Auf Kneipen der Ohrmuscheln keine Reaction. 
5 4 - Das Kaninehen l~isst den HinterkSrper umIegen und verharrt in 

dieser Lage. 
5 8 - Des Kaninchen l~isst sich vol[st/indig auf die Seite Iegen, h/lit die 

Augenlider geschlossen, reagirt nicht auf Kneipen des Schwanzes. 
5 12 Aueh das st~irkste Kneipen des Schwanzes ruft keine Schmerz- 

/iusserong hervor. 
5 25 Des Thier bekommt Convulsionen, dann Opisthotonus, wird dyspnoii- 

tisch, es tritt ihm blutiger Sehaum vor den Mund und es stlrbt. 
Die Section zeigt F/illung beider VentrikeI. 

VII. E x p e r i m e n t .  
Grosses weisses Kaninchen, welches sehr empfindlich auf Stich und Kneipen 

ist, erhiilt I Uhr 44 Miu. 0,06 Grin. Bromalhydral subcutan injieirt. 
I Uhr t6 Min. Es schreit hefttg, seine Pupillen verengern sich. 
1 52 Conjunctivae buIbi des Thieres stark injicirt, die Corneae sptingen 

prall hervor~ die [lespiration ist sehr frequent, die Empfindlichkeit 
normal. 

2 20 Pupillen welt. Das Thier ist munter. 

Dic beiden Experimente VI. und VII. zeigen die Verschieden- 
heir der Wirkung der gleichen Dose von 0,06 Bromalhydrat je nach 
der Grtisse des Versuchsthieres derselben Species. W~ihrend ein 
kleines Kaninchen nach dieser Dose eine deutliche An~isthesie zeigte 
und unter Convulsionen starb, blieb das grosse am Leben und 
butte nur ein sehr deutliches Reizstadium erkennen lassen. 

VIII. E x p e r i m e n t .  
Ein mittelgrosses sehr agiles und empfindliches Meersehweinchen, bei dem ich 

um 2Uhr 17Min. 69Resp. in �89 z/ihlte, erh~lt 2Uhr 19Min. O,06Grm. 
8romalhydrat in | Cem. hq. dest. am Rficken subcutan injicirt, schreit heftig und 
geht rfickw/irts. 
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2 Uhr 27 Min. 

2 32 
2 35 
2 45 - 

2 47 - 

2 52 - 

3 3 

3 - 9 - 

Des Thier reibt sich mit den Vorderextremit/iten die Nase, seine 
Pupillen verengern sich. 
sinkt es mit dem Bauch auf die Uoterlage. 
ist es weniger empfindlich. Resp. 72 in �89 Min. 
zwinkert as mit den Augenlidern; es werden ihm noch 0,06Grm. 
Bromalhydrat subcutan injicirt. 
Das Thier ist anasthetisch aaf Stich und Kneipen, wankt im Gehen 
und h/ilt die Augenlider secundenlang geschlossen. Resp. 93 in ,~Min. 
Resp. 82 in ~ Min. Das Thier liegt auf der Seite, zeigt Zuckungen 
um den Mund, reagirt nur sehr weoig auf Stiche in der Nasen- 
scheidewand, w/ihrend auf Stiche an den fibrigen K/~rpertheilen 
~berhaupt keine Reaction eintritt. 
Resp. 40 in �89 Min., das Meerschweineheo versucht sich zu erheben, 
f~llt aber wieder zurfick. 
Resp. 36 in �89 Min. Das Thier zeigt fibrillare Zuckungen und 
stirbt unter Convulsionen. 

Bei der Section erscheinen beide Ventrikel des Herzens geffillt. 

IX. E x p e r i m e n t .  

Ein grosses Meerschweinchen, das sehr empfindlich auf Stich nod Koeipen ist, 
erh/ilt um l0  Uhr Morgens 0,01 Grm. Broma[hydrat subcutan injicirt und wird 
darnach sehr unruhig. 
l0  Uhr 48 Min. Pupillen des Thieres eben so weit wie vor der Injection. 
| 0  - 51 es ist noch sehr empfindlich auf Kneipen. 
l i  - -  Empfindliehkeit und Pupille normal., 
Am kbend des n/ichsten Tages 5 Uhr 45 Min. ist alas Thier noch vollsttindig taunter. 
5 Uhr 47 Min. Des Meerschweiaehen erhtilt 0,03 Grm. Bromalhydrat subculan injicirt. 
5 49 - es knirscht mit den Ztihnen und schreit ein wenig. 
5 54 - es reagirt auf Stich und Kneil~en. 
6 3 erhtflt es wiederum 0,03Grin. Bromalh),drat subcutan, schreit 

hierauf and wird sehr unrahig. 
6 8 - reagirt oaf Kneipen und Stich. 
6 | 6  Pupillen normal. 
6 25 - Das Thier zittert und blinzelt mi t  den Augenlidern, ist auf Stich 

nod Kneipen etwas weniger empfindlich, seine Mund- and Nasen- 
schleimhaat zeigt nichts Abnormes. 

Am Morgen des ntichsten Tages, wo des Thier wieder vollst~ndig normal sich 
verhielt, auf Stiche und Kneipen an alien K6rpertheilen reagirte, wurden ibm 9 Uhr 
8 Min. 0,06 Grin. Bromalhydrat subcutan injieirt, worauf es wieder zu schreien 
anf/ingt nod unruhig wird. 
9 Uhr 10Min. 
9 15 
9 - 1 8  

9 - 2 2  - 

9 24 
9 - 30 
9 4 5  - 

Es blinzelt mit den Augenlidern, 
lfisst sich nicht umlegen, 
zittert und h~lt secondenlang die Augenlider gesehlossen; 
es werden ibm noch 0~03 Grin. Bromalhydrat subeutao injicirt. 
Das Meerschweinchen blinzelt und ist auf Stich weniger empfindlich; 
es reagirt nur wenig auf Stich und Kneipen und wird hypnotisch. 
Stat. idem. 
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hbends 6 Uhr ist das Thier noeh sehr tr/ige, unempfindlich auf Stich und 
Kneipen, lauft nur, wenn man es vorwiirts stiisst, seine Pupillen sind normal. Am 
Tage hat es wenig gefressen. 

Das Meerschweinchen starb in der darauf folgenden Nacht. 
Section am n/ichsten Morgen. Leichenstarre. SerSse Durchtr~lnkung der 

Pectoral- und Bauchmuskeln. Lungen gut retrahirt, keine subpleuralea Ecchymosen. 
Der linke Ventrikel des Herzens ist r und enth~ilt wenige dunkelrothe 
Gerinnsel, der rechte Ventrikel and die VorhGfe sind schlaff und mit fliissigem Blur 
und dunketrothen Gerinnseln gefiiltt. 

Die be iden  Exper imen te  VIII. und  IX. bestli t igen an  Meer- 

schweinehen  das in Betreff de r  B r o m a l h y d r a t - W i r k u n g  b e r e i t s  an  

Kaninchen  Beobachte te ;  in gleicher Weise geschieht  dies du tch  

nachfo lgenden  Versueh an einem Hunde.  

X. Exper iment .  

Weiss- und graugefleckter mittelgrosser Hund, der 2083 Grin. schwer ist, re- 
spirirt um 2 Uhr 30 Min. t2mal in einer halbert Miriute and ich zlihle 40 Pulse 
in der gleichen Zeit, 
2 Uhr 45 Min. erh/ilt er subcutan am Riicken injicirt 0,9 Grm. Bromalhs in 

2 Cm. Aq. dest. gelSst und winselt darnach. 
2 - 45 winselt noch immer. 
2 58 - Resp. 9 in �89 Min. Das Thief sitzt mit geschlossenen Augenlidern 

sehlafend da nnd gleitet mit den Extremitaten aus. 
3 - -  Der Hund liegt auf der Seite und bekommt Dyspnoi!. Resp. 11 

nnd Pals 27 in �89 Minute. 
3 4 Er reagirt auf Stich nur an der Nasenscheidewand und zwar aueh 

h~er nut m sehr germgem Grade; zw~schen den emze hen Respi- 
rationen sled secundenlange Pausen. 

3 7 Resp. 7 und Puls 20 in ~- Min. Pals interminirend; an der 
Halskette in die H~ihe gehoben, f~llt der Itund wie ein Cadaver 
bei Nachlass des Zages zurfick. 

3 10 Das Thief reagirt anch an tier Nasenscheidewand nicht mehr aug 
Stich, die sehr heftige Dyspnoii ist zeitweise mit betr~ichtlichen 
Einziehungen des Abdomens verbunden. 

3 15 schnappende Respirationen 5 in ~ Min., der Pals ist nicht mehr 
zu f/ihlen. 

3 16 - Das Thief ist todt. 
Sec t ion .  Subpleurale Eechymosen, beide dllatirte tterzventrikel sind mit 

dunkelrothem Blur geffillt. 

Nach einer  Doge yon 0,9 Bromalhydra t  w a r  demgemliss  naeh  

13 Min. die Respi ra t ionsf requenz gesunken  und es ha t te  sieh Hypnose  

eingestei l t ,  nach 15 Min. war  Oyspnol! e inget re ten  und  nach 19 Min. 

Aniisthesie mit wei terem Sinken  der  Respira t ions-  und  Pulsfrequenz.  

Der Tod war  nach 31 Min, in Folge yon Herzparalyse erfolgt. 
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FUr die B rom a t hyd r a t - Wi r kung  bet E i n v e r l e i b u , g  aliases Mittels 

du t ch  den Magen mitge fo lgender  Versuch ats Beispiel d i enen :  

X[. Exper iment .  

Grosses grauas Kaninchen, hat I Uhr 55 Min. 43 Resp. in ~-Min. uad erhalt 
0,12 Grin. Bromalhydrat in 10 Ccm. Aq. dear. gelSst dutch einen Katheter in den 
Magen gespritzt. 
I Uhr 56 Min. Pupillen warden engar. 
t - 58 Rasp, 52 in ~ Min., die Extremittiten gleiten aus. 
2 - - -  Es warden dem Kaninchen noch 0,15 Grin. Bromalhydrat in 10 Ccra. 

Aq. dast. gel~Jst in gleicher Weise innadich gegeben. 
2 - 5 - Die Respiration des Thieres wird schnarchend. 
2 - 10 Reap. 20 in ~ Min., bedautende Dyspno~. 
2 20 Das Kaninchen hat blasigen Schaum vor dem Munde, seine Pupillan. 

sind sehr eng. 
2 - 25 Die Backen werden segelfflrmig aufgetrieben, Resp. i7  in ~Min. 

Reflexaction ist vorhanden, bet Kneipen des Schwanzes I'eagirt as, 
auf Stiche ist es une.mpfindlich. 

2 38 Rasp. t3  in ~-Mia., sehr tiefe [nspirationen. 
2 51 Das Kaninchen lasst sich umlegen, gleitet mit dan Extremit~iten 

aus, ist sehr dyspno~tisch. 
3 1 - Rasp. 9 in -~ Min. Des Kaninchen ist vollkommen an~isthetisch. 

Am niichsten Tage 2 Uhr 50 Min. Reap." 9 in ,~ Min. Das Thier is~ immer 
noch dyspnoiitisch uad hat Schanm vor dam Monde. 

Am darauf folgendan Tage ist as todt. 
Sec t ion .  Gehirn an~imisch und etwas hart. Darm bless, Leber hyper/imisch. 

Der Magen zeigt an der kleinen Curvatur und der Cardia hyperamisehe Stellen mit 
kleinen Suggillationen, ehenso der untere Theil des Oesophagus. Die Lungen sind 
blutreich und enthaltan eina sarSsa sehaumige Fiiissigkeit. Der linke Ventrikel des 
Herzens ist blass, leer und contrahirt, der linke Vorhof mit dnnkelrothen Gerinn- 
seln gefiillt, die sich in die Lungenvenan verfolgen lassen. Der rechte Ventrikel 
ist mit thails fliissigem Blute, thetis dunkelrothen Gerinnseln gefSIlt, ebanso vet- 
halt sich dar rechta u and die u cave sup. at inf. In der Arteria pul- 
monalis ist ein dnnkelrothes Geriunsel, alas sich bis in die Lungenftste verfolgen 
ltiast. Die Nieren sind nor in ihrer Corticaisuhstanz hyper/imisch. 

Wie aus  diesen Expcr imen tcn  ersicht l ich ist, r iefen Dosen von  

0 ,12  bis 1,0 Grm. Bromalhydra t  subcu tan  injicirt  bet g rosscn  u n d  

mit te lgrosscn Kaninchen ,  Mcerschweinchen und  H u n d e n ,  bet letzte-  

ren  bis zu 3 Kilogrm. Kiirpcrgewicht ,  folgende n u r  durch gr i issere  

oder  ger ingere  Zei t interval le  zwischen den cinze!nen S,ymptomen 

yon e inander  verschiedcne  Er sche inungen  h e r v o r :  

Es trat  Unruhc  und  P t tp i l i enverengerung  fast unmi t t e lba r  nach  

der  Inject ion ein, nach einigen Minuten wurde  die Mund-  und  Na- 
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senschleimhaut hyper~imisch, hierauf zwinkerte das Thier mit den 
Augenlidern, glitt mit den Extremitiiten aus, hielt auch bisweilen 
secundenlang die Augenlider geschlossen, verfiel jedoeh nie in einen 
vollkommelmn Schlaf, es sprang h~iufig yon selbst wie aus dem Traume 
auf. Dann floss bei einzelnen Versuchsthieren aus Mund und Nasen- 
hiihle vermehrtes Secret. Die Thiere wurden an~isthetiseh, die Respi- 
ration wurde sehr frequent und es folgte Dyspnoi! und Cyanose. 
Die Pupillen erweiterten sich wieder, die Bewegungen des Thieres 
wurden unsicher und die Hypnose etwas mehr ausgesprochen. Das 
Thier sass mit zusammengesunkenem Rumple, liess sieh umlegen 
und kehrte erst nach einigen Seeunden in seine normale Stellung 
zurtick. Die Anlisthesie wurde jetzt derartig, dass auf Kneipen des 
Sehwanzes und Stiche mit der Nadel an allen Ktirpertheilen keine 
Reaction eintrat, Reflexaction dagegen war erhalten. Die Dyspnoi~ 
Wurde immer heftiger und alas Thier starb entweder unter Convul- 
sionen oder die Respirations- und Pulsfrequenz sank allm~ihlich bis 
zum Tode, und zwar war der ktirzere Zeit nach der Injection ein- 
tretende Tod hiiufiger von Krtimpfen begleitet. Die An~lsthesie er- 
sehien bei mittleren Dosen gewtihnlieh l~ingere Zeit vor dem Beginn 
der Dyspno~, bei gri~sseren dagegen zuweilen gleichzeitig, zuweilen 
aueh erst nach der beginnenden Dyspnoi~. 

Das Bromalhydrat ist, wie wir hieraus ersehen, in seiner Wir- 
kung weit differenter als das Chloralhydrat, sein chemisches Ana- 
logon. Kleine Kaninchen und Meerschweinchen starben sogar nach 
subcutaner Injection yon 0,09 bis 0,06 Bromalhydrat, w~ihrend 
diese Dosen bei griisseren Kaninehen und Meerschweineben die 
oben geschilderte Symptomenreihe in geringerem Grade zur Er- 
scheinung brachte und die Thiere ~Vieder in den normalen Zustand 
zurUckkehren liess. Bei der Einspritzung yon BromalhydratlSsung 
in den l~Iagen der warmbliitigen Thiere war. wie wir gesehen haben, 
die Wirkung eine etwas langsamere und die Dosen mussten, um 
tiidtlich zu we:den, etwas (urn 0,03 bis 0,1 Grm.) grSsser sein. 

Am meisten-tiberrascht bei diesen Versuchen der Sectionsbe- 
fund, welcher sowohl bei Warmbltitern als bei Kaltbltltern je nach 
der Grtisse der angewandten Bromalhydratdosis ein verschiedener 
war. In der einen Reihe yon F~illen crsehienen bei warmbltitigen 
Thieren beide Ventrikel des Herzens und die Vorhiifc schlaff, mit 
theils dunkelrothen mussigen Gerinnseln, theils fltissigem Blut ge- 
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fUllt. Bet Fr~sehen war analog der Ventrikel sehlaff und so,  wie 

der Vorhof, mit Blut und  Gerinnseln gefiillt. 

In der anderen Reihe war der linke Ventrikel bet W a r m b l t l -  

tern contrahirt ,  blutleer u n d  enthielt nu r  zuweilen wenige mussige 
Gerinnsel ,  w~hrend der reehte Ventrikel and die Vorht~fe sehlaff 

and mit Blut und Gerinnsel gefilllt waren. Zuweilen sogar konnte 

ich, wenu ieh unmittelbar naeh dem Tode die Section machte, den 

rechten Ventrikel und die Vorht~fe des Herzens sieh noeh con- 

trahiren sehen~ w~ihrend der linke Ventrikel bewegungslos, tetanisch 
contrahirt  war. Bet Frtisehen war in gleicher Weise der Ventrikel 

tetanisch eontrahirt,  blutleer, enthielt nu r  zuweilen etwas Gerinnsel, 

w~hrend der Vorhof prall geffillt war. 

Woher dieser doppelte Seetionsbefund bet Anwendung desselben 

Mittels? W a r u m  tritt, fragte ich mieb, das eine Mal L~ihmung, das 

andere Mal Tetanus des Ventrikels e in?  
Um die Wirkung auf das Herz nach Einverleibung van Bro- 

malhydrat genauer  kennen zu lernen, machte ich nunmehr  Versuche 

an Fr~sehen mit freigelegtem Herzen und beobachtete vornehmlieh 

die Puls- und Respirationsverhliltnisse. 
Arts ether grossen Reihe soleher Versuche set es mir gestattet, 

nur  folgende hier aufzufl |hren: 

I. Experiment.  

Bet einem mittelgrossen Frosch, bet dem icb um 9 Uhr /~5 Min. 16 Bespira- 
tionen in ~ Minute z~ihlte, legte ich um 9 Uhr 53 Min. durch Entfernung des Proe. 
xiphoid, das Herz im Pericardium sower fret, dass die Pulsationen desselbea deut- 
Itch za iibersehen waren; das Thier befand sieh auf einem Brett aufgespannt. 

9 Uhr 55 Min. Puls. des Herzens 6 und Resp. t i  in ~Min. 
l0 - -  " - - 6 l0 
t0 2 - 6 l0 - 
i0 - 7 - 6 I0 

10 Uhr t0 blin. werden dem Thiere am Oberschenkel 0,03 Grin. Bromalhydrat 
in -~ Ccm. Aq. dest. subcutan injicirt, es wird darauf unruhig. 

t0 Uhr 14 Min. P u l s .  d e s  H e r z e n s  6 und Resp. I0 in �89 Min. 
I0 19 - 4 7 

J0 21 - 4 6 
i0 ~4 2 5 

Die Herzeontractionen sind unvollst~ndig. 
10 Uhr 26 Min. Puls. des Herzens ! und in �89 M!n. Resp. niel~t sichtbar. 
10 2 8  | R e s p .  2 in  ~ ~ l in .  

l0 30 - 11 nieht sichtbar, 
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10 Uhr 32 Min. Pals. des Herzens I in I Min., Resp. 0. 
10 34 - - ! in �89 und Resp. 0.  

10 37 - I in I 0. 
10 40 1 in 2 - 0. 

Der Ventrikel des Herzens steht in Diastole still. 
10 Uhr 45 Min. Auf reflectorischem Wege, i. e. auf Kneipen einer Vorder- 

extremitat 15sen sieh einzelne Respirationen, aber keine Contraetionen des Her- 
zens aus. 

10 Uhr 47 Sin. Auch auf dem Wege des Reflexes 15sen sich keine Respira- 
tionen mehr aus. Der pralle Ventrikel sowie die Vorh6fe enthalten fl/issiges Blur. 

l 

Der Froseh hatte, wie sich aus diesem Versuehe ergibt, in 
Folge subcutaner Injection yon 0,03 Bromalhydrat nach 9 Min. ein 
Sinken der Puls- und Respirationsfrequenz, nach .14 Min. unvoll- 
st~indige Herzcontractionen, nach 16 Min. intermittirende Respiration 
und nach �89 Std. Stillstand des Ventrikels in Diastole gezeigt. 

IL E x p e r i m e n t .  

Ein grosser Froseh,  der, wie der vorige, auf einem Brett aufgespannt ist, 

macht 9 Uhr 45 Min. 13 Respirationen in ~ Min., eben so viele 9 Uhr 56 Min. 
9 Uhr 57 Min. Das Iterz wie in der frfiheren Weise im Herzbeutel freigelegt. 

10 Uhr 2 Mia. Pals. des Herzens 9 und Resp. 13 in �89 Min. 
I0 5 9 13 

I0 8 - 9 - 13 

I0 12 9 13 

I0 Uhr 13 Min. Der Frosch erh~ilt 0,01 Grin. Bromalhydrat in ~ Ccm. Wasser 

unter die Oberschenkelhaut injicirt. 
I0 Uhr 16 Min. Puls. des llerzens 9 und Resp. 13 in ~ Min. 

10 i8  9 14 
!0  20 - 9 15 
10 22 9 - 15 

10 25 9 - 14 
!0  28 9 14 
10 - 30 - 8 15 
10 33 8 12 
10 35 8 11 
I0 38 8 9 
I0 42 8 8 
I0 45 8 8 - 
I0 50 8 8 
10 55 - 8 10 

Vorher hatte die Respiration ,[-Minute lang sistirt. 
11 Uhr Min. Puls. des Herzens 8 and Resp. 10 in ~Min. 

Die Contractioeen des Ventrikels sind ungleiehmiissig. 



2 5 3  

11 
!1 
I I  
I1 
11 
11 
1! 
I1 
11 
t 2  

1 

t 

2 

2 

Uhr 5 Min. Pals. des Herzens 7 und Resp. 12 in ~ Min. 

t0  - 7 13 - 
t5  6 - 13 - 

20 - 7 - 12 
2 3  - - 7 - - I I  

28 - 7 - 11 
38 - 6 i l  

48 -- - 5 - I I  
- 5 8  - 5 9 

20 - 5 - 8 
3 0  - 5 7 
40 - - 5 7 

- 4 - 5 
15 4 nieht sichtbar. 
18 das Thier bewegt sieh, athmet wieder, lSst aber our 

einzelne Respirationen aus. 
Pals. des Herzens 3 in �89 Min. Respirationsstillstand. 

3 - einzeloe tide Inspira- 
tionen nach minutenlanger Pause. 

- Stillstand des Herzens and der Respiration. 
welk und schlaff erseheint, befindet sieh etwas fl~issiges Blut. 

2 20 - 
3 20 - 

5 30 
Im Ventrikel, der 

Hier  w a r  n a c h  0 ,01  B r o m a l h y d r a t  bei  e i n e m  g r o s s e n  F r o s c h e  

n a c h  7 Min. die  R e s p i r a t i o n s f r e q u e n z  g e s t i e g e n ,  w~thrend n a c h  17  Min. 

die  P u l s f r e q u e n z  zu  s i n k e n  a n g e f a n g e n  ha t t e .  N a c h  2 0  Min. s a n k  

a u c h  die R e s p i r a t i o n s f r e q u e n z  27  Min. l a n g ,  h i s  ung l e i chm~i s s ige  

V e n t r i k e l c o n t r a c t i o n e n  e i n t r a t e n .  F a s t  g le ichze i t ig  h i e r m i t  w a r d e n  

die  R e s p i r a t i o n e n  e t w a s  z a h l r e i c h e r  15 Min. l a n g ;  d a n n  t r a t e n  In -  

t e r m i s s i o n e n  in dec  R e s p i r a t i o n  nach  4 Std.  2 Min. e i n ,  w~ihrend 

die P u l s a f i o n e n  de s  H e r z e n s  eon t inu i r l i ch  a b n a h m e n  a n d  es  e r fo lg te  

d e r  Tod  mi t  s c M a f f e m  Vent r ike l  nach  7 Std.  17 Min. 

IlL E x p e r i m e n t .  

Ein grosser Frosch wird in der obigen Weise befestigt. 

Morgens 9 Uhr 30 Min. Resp. 23 in ~-Min. 

9 34 - 25 
9 36 - - 24 - 

9 Uhr 40 Min. erhiiIt dec Froseh subcutan 0,0025 Grin. Bromalhydrat in ~ Cem. 

Wasser. 
9 Uhr 46 Min. Das Herz wird, naehdem das Thier befestigt worden ist, frei- 

gelegt and befindet stch ausserhalb des Herzheutels. 
9 Uhr 48 Sin. Puls. des Herzens 12 and Resp. 17 in .[ Min. 
9- - 54 - 12 15 

l 0  2 - - 12 15 - 



10 Uhr 11 
10 23 
10 33 
10 43 

lO 53 
11 6 
l i  36 
12 6 
12 16 
t 2  26 
12 46 

1 6 

1 i !  

I 16 
6 ! 
6 6 

6 11 
6 21 
6 31 
6 41 

Abends 11 51 

11 56 
12 1 
i 2  6 

Morgens 9 Uhr 25 
9 3O 

10 45 

| 

3 - -  
5 ~0 
5 ~5 
5 50 
5 55 

Abends l I 53 

9 1  58 
t 2  3 
J2 8 

Morgens 8 Uhr 50 
10 40 

1 25 

5 - 32 

2 5 4  

Min, Pals. des {4erzens 11 und Resp. 
I1 
l i  

| i  
l i  

12 - 
13 
15 
16 
16 
17 
99 
19 
19 
2O 
2O 

21 
21 
2O 
23 

20 
20 
2O 
2O 

Zweiter Tag. 
Min. Puls. des Herzens 16 

16 

- i6 
16 
17 
17 

- 17 

. -  17 
i 7  

- 17 
t6 
17 
17 

- | 6  

Mio. 

und Resp. 

15 in { Mio 

15 
17 
20 

20 
22 
22 
23 
25 
25 

27 
29 

29 
29 
29 
29 
32 
32 
33 
33 
35 
31 
30 
33 

25 in �89 Min. 
30 
31 

32 
30 
30 
32 

30 
32 
31 
30 
31 
30 
31 

Drilter Tag. 
Puls. des Herzens 14 und Resp. 25 in -~ Mi0. 

13 25 
14 26 

- 1 6  - 26 
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hbends I I Uhr 8 Min. Pals. des Herzens 17 and Resp. 28 in ~ Min. 

t t  13 - - 17 - 28 

I1 18 - - 1 8  - - 2 5  - 

1 ! 23 18 - - 24 

Vierter Tag. 

Morgens I0 Uhr 20 Min. Pals. des Herzens 11 and Resp. 15 in �89 Min. 

Palsationen wie Resp. sehr schwach. 

t 46 - t l  1 6  - 

F f i a f t e r  Tag. 

Morgens 9 Uhr 20 Min. Der Frosch ist todt. 

Der Ventrikel des lterzens i s t  contrahirt and leer, die Vorh5fe mit Gerinnsel 

and fl/issigem Blur geffillt. 

Bei diesem Thiere, das 0,0025 Bromalhydrat erhalten hatte, 
war die Zahl der Pulsationen und Respirationen 1 Std. 7 Min. lang 
gesunken, stieg dann circa 12 Std. lang, worauf das Stadium der 
ErschiJpfung folgte. Der Tad trat bei contrahirtem Ventrikel ein. 

IV. E x p e r i m e n t .  

Ein grosser Frosch, welcher unbefestigt 15real in ~ Minute respirirte, wird 

aufgespannt and das Herz im Herzbeatel freigelegt. 

9 Uhr 43 Min. Pals. des Iterzens 9 and Resp. 10 in �89 

9 45 9 11 

9 47 - 9 lO 

9 - 50 9 lO 

|OUhr 3 Min. Der Frosch erh~lt 0,0016 Grin. Bromalhydrat in tier frfiheren 

Weise subeulan. 

| 0  Uhr 7 Mia. Pals. des Herzens 8 and Resp. iO in ~Miu. 

I0  12 7 12 

10 17 - 8 - i |  

| 0  23 7 - - J?  

lO - 33 7 - - 11 

i O  3 8  - 7 - 12 

10 43 6 - !1 

10 48 - - 7 - - 13 

t l  3 - 7 - - 15 

11 18 7 - - 13 

11 28 7 15 

1 2 0  14 19 - 

I - 23 15 - 19 

1 28 - 14 - 20 

1 33 - 15 - 21 

5 8 Das Thier ist sehr unruhig. 

5 22 - Pals. des Herzens 16 and Resp. 22 tn ~Min. 

5 37 - - - 16 - 24 



2 5 6  

Abends 

fi 

6 
I I  

11 
l i  
I1 

Morgens 9 
10 

Morgens 9 
9 

Abends 7 
7 

Uhr 34 Min. Puls. des Herzens 18 und Resp. 26 in ~Min. 
- 49 17 - '2.5 
- 5 1 8  - 23 

Der Frosch ist sehr unruhig. 
10 Puls. des Herzens 18 und Resp. 2 3 i n  ,~Min. 
15 - ~ lfi 23 
20 17 - - 22 

Zweiter Tag. 
Uhr 55 Min. Puls. des Herzens 13 und Resp. 22 in ~ Min. 

. . . .  13 22 

Dritter Tog. 
Uhr 21 Min. Puls. des Herzens 6 und Resp. 10 in �89 Min. 

31 6 - 9 
7 - - 8 8 

12 - s - s - 

Vierter Tag. 
9 Uhr 30 Min. Pals. des Herzens 8 and Resp. 6 in ~ Min. 

Hierauf war der Frosch einige Minuten respirationslos; durch einmaliges Com- 
primiren des Abdomen wurde die Respiration auf reflectorisehem Wege angeregt 
undes  konnten 5 tiefe Inspirationen in { Min. gezlihlt werden. 

9 Uhr 36 Min. Pals. des Herzens 8 und I tiefe lnspir, in �89 
Abends 5 6 in �89 Min., respirationslos. 

Ffinfter Tag. 
9 Uhr 45 Min. Der Frosch ist todt. 

Sec t i on .  Der Ventrikel des Herzens ist contrahirt, blass und leer, dieVor- 
hSfe geffillt. 

Hier  ba t ten  wi t  a lso  bci  e m e m  g r o s s e n  F r o s c h e  nach subcu-  

t a n e r  Injection von 0,0016 Bromalhydra l  circa 1 Std.  15 Min. lang 

S inken  de r  Pu l s -  und  R e s p i r a t i o n s f r e q u e n z ,  d a n a  circa 24 Std. long 

Ste igen d e r s e l b e n  und  d a r a u f  fo lgende  E r sch~pfung .  

Die Sect ion  hat te  e inen  con t r ah i r t en ,  l ee ren  Ventr ikel  e rgeben .  

v. E x p e r i m e n t .  

Ein kleiner Froseh wird wie oben befestigt, und ieh ziihlte 9 Uhr 45 Min. 
15 Resp. in ~Min. Dos Herz wird freigelegt. 

9 Uhr 51 Min. Puls. des Herzens 13 und Resp. 15 in �89 Min. 
9 53 13 15 
9 55 13 15 

10 - -  13 15 
10Uhr fi Min. erh~lt derselbe 0,0016 Grin. Bromalhydrat subcotan injicirt. 

l0  Uhr 8 Min. Puls. des tlerzens 13 and Resp. 15 in �89 Min. 
10 10 13 15 
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10"Uhr 15 Min. Puls. des Ilerzens 12 und Resp, 15 
10 17 12 16 
I0 19 12 - 16 
10 - 21 '12 l f i  

1 0  - 3 0  1 2  - - 1 7  

1 0  - 3 5  1 1  - 9 

'!0 - 38 I 1 9 

Die Respirationen werden unregelm~ssig, 
i 0  Uhr ~-3 Mitt. Puls. des Herzens 10 ,und Resp-. 

Ilas Thief bewegt siclL 
11 Uhr - -  :~lin. Puls des Herzens 10 ned Resp, 
11 5 i 0  - - 
i l  10 11 
I I  | 5  1 i 
I I  17 11 
11 - 19 11 - 

I 1  - 2 5  1 1  

1 1  - 30 !1 
1 1  40 11 
11 - -~9  11 
I I  59 12 
12 - 4 - 12 - - 

Der Froseh ist sehr unruhig. 

in ~ Min. 

12 Uhr 14 Min. Puls. des tlerzens 12 und Resp. 
Der Frosch ist immer noch sehr unruhig, die Respiration 

I Uhr 38 Min. Puls. des Herzens I1 und Resp. 

8 in ,~ Min. 

9 in { Min, 
7 

13 
16 
I fi 
16 
16 
16 
13 

"18 
18 
19 

19 in -~ Min. 
pousirt minutenlang. 
18 in �89 Min. 

1 41 11 18 
3 - 5 8 - - 15 
3 15 - 8 - 15 

Nachts 12 - 15 5 14 
12 - 20 5 - 14 
12 - 25 5 - 13 
12 - 30 5 14 

Zweiter Tag. 

Morgens 8 Uhr 45 Min. Puls. des Herzens 4 ned Resp. 0 in ~-Min. 
minutenlange Respirationsponse. 

8 Uhr 50 Min. Puls. des Herzens 4 and Resp. 11 in �89 Min. 
9 5 - 4 14 
9 30 5 12 
9 - 35 , 4 14 

I1 41 5 23 - 
Nachmttg. 5 - 38 4 17 - 

�9 Dritter Tag. 

Morgens 10 Uhr 33Min.  Stillstaud des Herzens Und der Respiration; auf dem 
Wege des Reflexes If sen sich noch einzelne Pulsotionen und Respirationen aus. 

10 Uhr 38 Min. Puls. des Ilerzens 4 und Resp. 8 in { Min. 
Naehmttg. 5 - 4 4 - respirationslos, each minuten- 

longer Pause erl'olgea einzelne tiefe lnspirationen, 

Vierter Tag. 

9 Uhr 42 Min. Morgens. Der Frosch ist  todt. Der Ventrikel ist eontrahirt,  blass und 

leer;  die Vorhlife sind nur wenig gef~llt and schlafl. Naeh Flerausnahme des Herzens 

aus dem Thorax keine Pnlsationen, auch dann nicht, wenn die Sinus abgeschnitten 

ned die ktrioventriculargegeml mehrmals mit einem Steeknadel.kopfe gedrfiekt wurde, 

Archly f. pathol. A~lat. Bd. L. lift. 2. 1 
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Dieses Experiment zeigte die Wirkung yon 0,0016 6rm. Bro- 
malh~drat auf Circulation und Respiration eines kleinen Frosches. 
Nach 9 Min. sank die Puls- und stieg die Respirationsfrequenz, 
nach 24 Min. nahm auch die letztere gleichzeitig mit der ersteren 
35 Min. lang ab. Die Zahl dcr Pulsationen und Respirationen stieg 
dann circa 3�89 Std. lang, worauf Erschiipfung cintrat. Bci der Section 
ersehien der Ventrikcl contrahirt und leer. 

Fassen wir die Resultate dicser Experimente zusammen, so 
ergibt sich : 

Nach subcutaner Injection yon 0,01 bis 0,03 Grin. Rromalhy- 
drat, in Aq. dest. geliJst, sticg Anfangs die Respirationsfrequenz, 
dann sank die Puls- und etwas spi~ter auch die Respirationsfrequenz; 
es traten ungleichm~issige Contractionen des Ventrikels ein, w~ihrend 
die Respiration entweder vollst:~indig sistirte, oder zuweilen noch 
einige Minuten lang frequenter wurde, um bald in ihrer Zahl zu- 
~leich mit der sinkenden Pulsfrequenz eontinuirlieh abzunehmen. 

Bei der Section fanden sich der Ventritel sowie die Vorhiife 
schlaff und mit Blut oder GGrinnseln geftillt. 

[njieirte ich Dosen von 0,0016 bis 0,0033 Grin. Bromalhydrat 
in Aq. dest. grosseu oder kleinen Fri~schen, so sank nach einigen 
l~linuten die Pulsfrequenz, wlihrend die Respirationsfrequenz stieg, dann 
sank auch diese. Soweit also waren die Verh~tltnisse genau dieselben, 
wie bei den grossen Dosen. Nach circa 1 Std. oder sp~iter aber stieg 
Puls- und Respirationsfrequenz und das Thief wurde zeitweise sehr 
unruhig. Dieses Stadium dauerte gewi~hnlich mehrere Stunden; dann 
sank sowohl die Puls- wie die Respirationsfrequenz, und es war 
deutlich zu erkennen, dass die Excursionen des Vcntrikels und sein 
Volumen bedeutend kleiner geworden waren. Der Ventrikel stand 
schliesslich bereits still, w~ihrend sich die Vorhiife noeh contrahirten. 

Bei der Section erschien der Ventrikel leer, blass contrahirt, 
wlihrend die Vorhiife prall geftillt waren. 

Gemiiss diesem doppelten Sectionsbcfunde unterscheide ich als 
wesentlich yon cinander vers.chieden eine schnelle und eine mehr 
allmiihliche Vergiftung mit Bromalh~drat. Bei der schnellen Ver- 
giftung wird der Tod h~iehst wahrscheinlich bewirkt durch das in 
etwas bedeutendercr, in statu nascenti tiidtlicher Menge von aus 
dem Bromalhydrat abgespaltenem Bromoform, das entspreehend dem 
Chloroform Liihmung des Herzens zur Folge hat. 
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Um zur Erkl~irung des zweiten Beflmdes zu gelangen, m(ichte 
ich noch einmal auf das Chloralhydrat zuriickkommen. Das nach 
der Darreichung von Chloralhydrat abgespaltene Chloroform wird 
ganz allm~ihlich im Organismus oxydirt, und da die Chloride in 
derjenigen Quantiffit, in welcher sie hierbei gebildet werden, auf 
den Organismus keine wesentliche Wirkung tiben, geht der Vorgang 
ohne merklichen Einfluss vorttber. Anders verh~ilt es sieh beim 
Bromalhydrat. Das abgespaltene Bromoform ist  ein leieht oxydir- 
barer Ktirper, sodass reines wasserklares Bromoform zu den gri~ssten 
Seltenheiten gehiirt; es erscheint gew~hnlich br~iunlich tingirt und 
trtlbe von abgeschiedenem Brom und Bromwasserstoff. Bei der 

sehnellen Umsetzung des Bromoform im Organismus werden 3 Atome 
Brom, resp. Bromwasserstoff frei, und zwar in statu nascen.ti. Falls 
nundie  Bromide nicht so unwirksam sind, wie E u l e n b u r g  und 
G u t t m a n  n in ihren Untersuchungen fiber Bromkalium ~) behaupten, 
so mUsste sich entweder eine Bromwirkung oder eine Wirkung in 
Folge der Beraubung des Blutes an freiem Alkali yon Seiten der 
dre i  freiwerdenden Atome Brom geltend machen. Die Experimente, 
welehe E u l e n b u r g  und G u t t m a n n  9) mit Brom an Friischen und 
Kaninchen, w o e s  sich hei Einathmungen oder subcutaner Ein- 
spritzung yon w~tssrigen Liisungen selbst in griisseren Dosen fast 
unwirksam zeigte, gemacht haben, scheinen mir nicht beweisend zu 
sein. Es ist, glaube ich, nicht zulreffend, Brom in seiner Wirkung 
mit Bromkalium zu "vergleichen, man muss vielmehr Bromwasser- 
stoffsliure und Bromkalium einander gegentiberstellen, welche sich 
in der That in ihrer chemischen Structur entsprechen. - -  Versuehe 
dieser Art babe ich bereits in Angriff genommen und werde dieselben 
spliter verllffentlichen. Als deren Resultat kann ich jedoch jetzt be- 
reits mittheilen, dass die Respiration und Herzth~itigkeit sowie der 
Sectionsbefund bei Friischen, denen ich Bromwasserstoffs~iure in w~iss- 
riger Liisung subcutan injicirte, sich ganz analog dem verhielten, 
welchen ich bei der a l l m ~ h l i c h e n  B r o m a l h y d r a t v e r g i f t u n g  
beschrieben babe, vorausgesetzt, dass die Bromwasserstoffs~ure nur 
in solchen Quantit~iten angewandt wurde, die denen entsprechen, 
welche aus dem aus dem Bromalhydrat abgespaltenen Bromoform 

~) Ueber die physiologische Wirkung des Bromkalium. Von Dr. AIb. Eulen- 
burg und Dr. Paul Guttmann. Dieses Archiv Bd. XLI. 

~) ibid. S. |6 .  

17"  
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sich bilden. Letztere Bedingung muss erfiillt werden, well sonst die 
sich nur vortibergehend geltend machende S~urewirkung das Ueber- 
gewicht gewinnt und gradezu ihrerseits die Respirations- und Puls- 
frequenz zum Sinken bringt. 

Besonders scheint es mir, dass der Versuch, die Wirkung des 
Broms in den Bromprliparaten aus der Einfiihrung von Bromwasser 
in den Organismus ersehliessen zu wollen, nicht zum Ziele filhreu 
kann, ebensowenig nehmlich wie man im Stande sein wiirde, for 
die Wirkung tier Chlorverbindungen eine Erkliirung z|l finden, wenn 
man dem Organismus Cldorwasser einverlcibte. Nach einem solchen 
Versuehe mtissten die Chloride sehr different wirkende K6rper sein. 

Was bei der allmlihlichen Vergiftung in Folge yon Bromalhydrat 
noch besonders als eine Bromwirkung angesprochen werden muss, 
ist dig Thatsache, dass die aus dem Bromoform sieh abspaltende 
Siiure-Menge eine zu minimale ist, als dass sie als solehe einen so 
deletiiren Einfluss auf den Organismus auszuliben im Stande wlire. 

Unter allen Umstlindcn, sei es, dass eine Bromwirkung oder dass 
eine Wirkung dutch Alkaliberaubung stattfindet, zeigt sich bier das 
interessante Beispiel der Wirkung eines zweiten Componenten nach 
Einverleibung eines Arzneimittels. Das erste Stadium der Erregung, 
welches beim Bromalhydrat besonders stark ausgesprochen ist, kann 
dadurch hervorgerufen werden, dasses  in erster Reihe unzerlest , 
also als Aldehyd wirkt. Dass auch beim Chloralhydrat eine solehe 
Aldehydwirktmg, jedoch nicht unter normalen Verhilltnissen, eintreten 
kann, wurde mir aus folgendem pathologischen Falle, den ich be- 
obachtete, klar. Eiu Urarthritiker, dent ich gegen seine Schlaflosig- 
keit 3 Grin. (hypnotisehe Dose) Chloralhydrat verordnet hatte, wurde 
danach ungemein aufgeregt und kam nicht zur Ruhe. Eine Erkl~i- 
rung hierftir konnte ich nur in den theoretisehen Ausfiihrungen des 
Herrn L i e b r e i c h  (Chloratliydrat S. 16) finden. Daselbst heisst es, 
dass die Spaltung des Chloralhydrats im Blute nur allmiihlich erfolgt, 
und zwar wahrscheinlich deshalb, well das Blur im Moment der Ein- 
fiihrung von Chloralh~drat nieht dasjeni~e Quantum freies Alkali ent- 
h~ilt, welches ausreicht, eine sofortige voll~tlindige Spaltung hervorzu- 
bringen. Oas verbrauchte Alkali ersetze sich jedoch im eirculirenden 
Blute immer yon Neuem. Es musste hier daran gedacht werden, dass 
der Mangel des urarthritischen Blutes an freiem Alkali bei diesem 
Patienten die Spaltung des Chloralhydrats in Chloroform etc. m~g- 



261 

ieherweise verh inder t ,  dass das Chlora lhydra t  daher  als solehes,  i. e. 

als Aldehyd, zu r  Wi r kung  gekommen  und Aufregung start Hypnose 

hervorgerufen  hat te .  Von diesem Gesiehtspunkte  aus  wurde dem 

Kranken  kohlensauees  Natron zu 1,5 Grin. t~glicher Dosis ,  8 Toge 

h indureh  gegeben und  die dann  ve rab re i ch t e  Dosis yon 3 Grin. 

Chlora lhydra t  wirkte  hypnot isch,  ohne  aufzuregen.  

Den exper imente l len  Beweis I~r die Richtigkeit  dieser  Ansehauung  

liefern folgende Versuche bei Th ie ren :  

I. Exper iment .  
Einern rnittelgrossen grauen Kaninehen, bei dem ieh u m !  Uhr 8 Min. 43 Resp. 

in ~-Min. zahlte, spritzte ieh 2,0 Grin. kohlensaures Natron in Wasser urn | Uhr 
13 Min. mittelst eines Katheters in den blagen. Das Thier zeigte hiernach keine 
besondere Ver/inderung. 
2 Uhr 30 Min. werden dernselben Kaninehen subeutan 0,12 Grrn~ Brornalhydrat in 

1 Cem. dest. Wasser am Riieken injieirt, worauf es etwas unruhig wurde. 
2 38 Die Pupillen verengern sieh. 
2 ~6 - Das Thier zwinkert mit den Augenlidern und sehl~ft seeundenlang. 

Resp. 72 in ~ Min. 
3 - -  - Die Pupillen erweitern sieh wieder. Resp. 63 in ~ Min. 
3 25 - Das Thief gleitet mit den Vorderextremit/iten aus und zeigt geringere 

Empfindliehkedt auf Stieh und Kneipen. Resp. 64 in ,[-Min. 
Zweiter Tag. 

Das Thier ist vollkomrnen taunter, reagirt auf Stieh und Kneipen, und ieh 
zahlte urn I Uhr 30 Min. Mittags 44 Resp. in ~ Min. 

2 45 42 
Dritter Tag. 

Das Kaninehen frisst und ist vollkommen rnunter. 
I Uhr 50 Min. Resp. 43 in ~ Min. 
2 50 - 4-5 
3 45 43 

Vierter Tag. 
Stat. idern. 2 Uhr 45 Min. Resp. 43 in �89 Min. 

3 - 10 44 
Eben$o verhielt sieh das Thier am 5. und 6. Tage naeh Beginn des Experirnentes. 

I[. E x p e r i m e n t .  
Einem mittelgrossen grauen Kaninchen werden um i Uhr &5 Min. 2,0 Grin. 

kohlensaures Natron in Wasser in den Magen gespritzt und es bleibt darnaeh 
vollkommen taunter. 
2 Uhr 30 Miu.. erh~ilt das Thief subeutan 0,18 Grrn. Brornalhydrat und wird in 

Folge dessert etwas unruhig. 
2 - 3 2  Die Pupillen verengern sieh, das Kaniaehen zwinkert mit den 

Augenlidern, schliesst dieselben secundenlang und gleitet rnit den 
Vorderextrernitaten aus. 

2 33 Resp. 36 in �89 Min, 
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2 40 
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Das Thier schlfift, lasst sich aber nicht umlegen, sitzt mit zu- 
sammengesunkenem Rumpfe. 
Der Kopf des Kaninchens ist nach hinten in den Nacken gebengt; 
die u gleiten noch mehr aus; die ger6thete Na- 
senschleimhaut ]iefert sin schleimig-w/issrigee Secret. 

2 45 Resp. 56 in �89 Min. Auf Kneipen des Schwanzes reagirt das Thier 
nicht, Reflexaction ist erhalten, bei Beriihrung der Cornea erfolgt 
Liderschlusd. 

2 50 - Resp. 84 in ~- Min. Vollst~adige hnasthesie, die Rypnose ist etwas 
weniger ausgesprochen. 

2 56 Schnarchende oberflltehliche Respiration, Frequenz derselben 82 in 
�89 Die Hypersecretion der Nasenschleimhaut nimmt ab. 

3 - 30 Stat. idem. 
Zweiter Tag. 

12 Uhr 30 Min. Mittags. Das Thier frisst und ist nur etwas ruhiger Wie sonst. 
1 40 Resp. 49 in �89 

Dritter Tag. 
Das Thier gewahrt dasselbe Bild, wie am vorhergehenden Tags. 

Vierter Tag. 
I Uhr 20 Min. Mittags. Das Kaninchen ist an allen K6rpertheilen unempfindlich 

auf Stiche mit der Nadel, reagirt abet auf Kneipen des 
Schwanzes. Resp. 91 in ,~ Min. 

2 - 45 - Resp. 95 in -~Min. 
Fiinfter Tag. 

Das Thief ist in voriger Nacht gestorben. Beide Ventrikel des Herzens erschei- 
nen bei der Section contrahlrt; tier links ist starker contrahirt ale der rechte and 
vollkommen leer. Der rechte Ventrikel enthalt wenig, beide Vorhiife viel mussiges, 
dnnkelrothes Gerinnsel. Im Magen zeigen sich, besonders im Fandus, kleine ver- 
einzelte submuc/ise Eccl)ymosen. Der Mageninhalt reagirt saner. 

Zuniichst geht aus diesen beiden Experimenten hervor ,  dass 

dutch die Combination yon koh lensaurem Natron mit Bromalh)'drat 

die so deutlich ausgespr6chene Aufregung, welche nach blossem Bro- 

malhydrat  aufzutreten pflegte, last vollst~indig fehlte, abgesehen von 

einer vorUbergehenden Unruhe der Thiere in Folge des  localen Reizes 

der subcutanen Injection. Es blieb deshalb das Stadium der Alde- 

hydwirkung (vgl. oben S. 260)  aus, w e l l  die Spaltung des Bromal-  

hydrat in Bromoform etc. im Organismus bei gentigend vorhandenem 

Alkali schneller  v o r  sich gehen konntr Das kohlensaure Natron 

vermochte aber nicht" die p r i m ~ i r e  und s e e u n d i i r e  Bromoform,  

wirkung zu alteriren. Wir sahen bei beiden Kaninehen Hypnose 

und Aniisthesie etc. in hiiherem oder  geringerem Grade~ alas erste 

Thief erholt  sieh von dieser Narcose, das zweite aber stirbt an Te- 

tanus des tinken Ventrikels, wie bei der  a 11 m ii h li  ch  e n Ve rg !  f tu  ng .  

Dass es nieht die arts dem Bromoform sieh abspaltende S~iure 
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als solche ist, welehe den Tetanus des Ventrikels bewirkt, geht, 
wie wir bereits oben gesehen haben, schon daraus hervor, dass ale 
in zu minimaler Quantit~t vorhanden ist, und ergibt sich ferner aus 
dem Umstande, class das kohlensaure Natron, welches die Beraubung 
des Blutes am Alkali verhinderte, die a l l m l t h l i e h e  V e r g i f t u n g  
nieht zu beseitigen im Stande war. Die letztere muss demgemitss 
aller Wahrscheinliehkeit naeh als eine Bromwirkung gedeutet werden. 

Der Beweis, dass sich freies Brom, worunter ieh Bromide ver- 
stehe, im 0rganismus bildet, ist sehon frUher (vgl. oben S. 238) 
durch alas Auffinden desselben in dem Urin geliefert worden; es 
kann die weitere Umsctzung des Bromoforms selbstverst~indlieh so- 
wohl im Blute wie in den (;eweben stattfinden. Den directen Naeh- 
weis freien Broms im Blute bromalisirter Thiere versuehte ieh in 
folgender Weise: Das Blut eines Kaninehens, das stundenlan8 vor- 
her Bromalhydrat bekommen hatte, wurde mit einigen Tropfen 
Schwefelsliure in siedendem Wasser coagolirt, filtrirt und das Filtrat, 
zu welchem mit oder ohne ItinzufUgung yon Salpetersliure etwas CS 2 
gesetzt war, mit Chlorwasser geschtittelt. Es entstand eine Trtibung, 
wahrscheinlich yon eiweissartigen KSrpern, die sich bromirt batten. 
Sehr deutliehe Bromreaetion erhielt ich abet, wenn ich das Blut nach 
Zusatz yon einigen Tropfen Schwefelsiiure abdampfte, den Riickstand 
gliihte, hierauf in Aq. dest. koehte, filtrirte, das Filtrat mit HCI ansiiu- 
erte, dann einige Tropfen CS~ zusetzte und mit Chlorwasser schiittelte. 

Dieser Versueh maeht zwar das Vorhandensein yon freiem 
Brom sehon im Blute wahrscheinlieh, l~isSt aber noch den Einwand 
zu, dass es von in der Glilhhitze zersetztem Bromalhydrat oder 
Bromoform herrtihre. Nach den bisherigen Methoden ist es jedoch 
unmiiglich, den Nachweis stringenter zu fUhren. 

I)as kohlensaure Natron vermoehte, wie wir gesehen haben, bei 
seiner Combination mit Bromalhydrat nur einer ,,ehemischen" (wen n 
ich es so nennen daft) Indication zu gentlgen. Es verhinderte nehm- 
lieh die hldehydwirkung des Bromalhydrat dadureh, dasses  seine 
sehnellere Spaltung bewirkte, l)em physiologisehen Effect der allmah- 
lichen Vergiftung auf das Herz, dem Tetanus desselben, zugleieh ent- 
gegen zu wirken, dazu bedurfte es eines Alkali, welches, wenn es 
allein angewandt wird, Paralyse des Herzens zur Folge hat. Beiden 
Iadieationou mussten demgemtss die Kalisalze entsprechen, lch eom- 
binirte deshalb kohlensaures Kali mit Bromalh?drat in folgender Weise: 
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Einem mittelgrossen grauen Kaninchen spritzte ich |,5 Grin. kohlensaures 
Kali in Aq. in den Magen und injicirte ihrn gleichzeitig 0,|2 Grin. Bromalhydrat 
subcutan. Des Thier zeigte ausser Hypnose und An~isthesie keine drohenden Er- 
seheinungen, auch nicht Dyspno~, und Wurde nach circa 10 Stunden vollkommen 
murder. Als ich demselben Thiere einige Tage spater 2,5 Grin. It2COa , in Wasser 
gel6st, in den Magen spritzte and subcutan wiederum 0,12 Grin. Bromalhydrat in- 
jicirte, starb es mit allen Erscheinungen einer Kalivergiftung; beide Ventrikel des 
Herzens zeigten sich bei tler Section prall und mit Blut gef/illt. Ein anderes Ka- 
ninchen, dem ich 0,8 Grin. kohlensaures Kali in Wasser in den Magen spritzte 
und 0,12 Grin. Bromalhydrat eine halbe Stunde sp~iter subcutan injicirte, zeigte 
alle Symptome yon Bromalhydrat, wenn es in der entspreehenden Dosis allein an- 
gewaadt wurde, etwas sehw/icher und starb am ntiehsten Tage. Der Ventrikel 
befand sieh im Tetanus. 

Aenderte ieh die Applieationsweise dieser beiden Mittel inso- 

weit, class ieh einem Kaninehen 0,15 Bromalhydrat, ill Aq. dear. 

gelbst, in -den  Magen spritzte und eine Stunde spttter 0,5 K~CO s 

subeutan injieirte, so zeigte sieh zwar aueh Hypnose, vollst~tndige 

Anasthesie, aber keine Dyspno~. Des Thier zitterte nur zeitweise, 

blieb aber am Leben und vollkommen munter. 
Diese Experimente werden demn~iehst von mir weiter fortgeltihrt 

werden. Aus den bereits angestellten ergibt sieh, dass Kalium in 

einer noeh zu eruirenden Quantit~it ein Antidot gegen die Brom- 

wirkung abgibt, und es wird deshalb in Erwagung gezogen werden 

mtissen, ob nieht die beiden Bestandtheile des Bromkalium sieh in 

ihrer Wirkung auf den thierisehen Organismus m d e r  Weise eom- 

pensiren, dass tier in gri)sserer Dose vorhandene Component die 
Superiorit~it in tier Wirkung behalt. So allein nur seheint es er- 

kl~irlieh, dass E u l e n b u r g  und G u t t m a n n  den Bromkaliumtod in 

der Diastole '), D a m o u r e t t e  und P e l v e t  ~) nur ausnahmsweise in 

der Diastole, gewtihnlieh im Zustande der Contraction des Ventrikels 

erfolgen sahen. 

Diese yon mir vorl~iufig nur hypothetiseh hingestellte Wirkung 

des Bromkalium wird erst dureh weitere genauere Untersuehungen, 

welehe ieh bereits begonnen babe, sower wie mt~glieh in's Klare ge- 

braeht werden mtlssen. Ebenso sollen weitere Experimente ergeben, 

ob und in weleher Weise der Nervus vagus dureh Bromalhydrat affieirt 

wird, und wie sieh die Verh~iltnisse bei ktinstlieher Respiration gestalten. 
. 

t) a. a. O. S. 6. 

~) Sehmidt'sehe Jahrb. Bd. 137. S. 161 u. Bull. de Ther. LXXIII. S. 241, 
789. Sept. 30. Oct. 15. 1867. 
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Nicht unerw~iimt will ich lassen i dass im Verlaufe meiner 
Unlersuchungen in der Gazette hebd. No. 43 vom vorigen Jahre 
eine Mittheilung yon R a b u t e a u  erschien, worin er angab, Bro- 
real nod Bromalhydrat dargestellt zu haben. Er beschreibt die 
Eigenschaften djeser K0rper ganz wie Liiwig J) und erw~ihnt, dass 
5 Tropfen einer wiissrigen Liisung yon Bromalhydrat, die er einer 
Ratte subcutan injicirte, dieselbe nach wenigen Minuten in Schlaf 
versetzten. Eine genauere Dosirung hielt er, wie es scheint, nicht 
ftlr niithig. Man ersieht somit nicht, in welcher Quantit~it er es 
angewandt hat, und nocb weit weniger vermag ich es einzusehen, 
wie er das so differente Bromalhydrat als ganz analog in seiner 
Wirkung mit dem Chloralbydrat hinstellen kann. Seit jener Mit- 
theihmg im October v. J. ist bis jetzt nicbts Weiteres yon ihm 
dartiber erschienen. 

Wiewohl die Erfahrungen an Thieren tiber die Wirkung eines 
Arzneimittels sich nie direct auf den Menschen tibertragen lassen, 
so scbien mir doch eine gewisse Vorsicht bei der Anwendung des 
Bromalhydrat bei Menschen geboten. Dazu berechtigt hielt ich mich 
aber es bei letzteren anzuwenden, weft es Eigenschaften besitzt, 
ich erinnere an die An~sthesie und allm~hliche Hypnose, wodurch 
es dem Bromkalium hinsichtlich der sedativen Wirkung nicht blos 
an die Seite gestellt werden kann, sondern sogar dasselbe tiber- 
treffen muss. Bei allen Krankheiten des Nervensystems, wo diese 
sedative Wirkung gewtinscht wird, mtisste sich deshalb das Bromal- 
h~drat therapeutisch verwerthen lassen. Ausserdem gewinnt abet 
seine Anwendung in der Therapie noch eine ganz besondere Be- 
deutung dadurch, dass mtiglicherweise durch dasselbe ein Aufschluss 
gewonnen wird tiber die Wirkung des Brom im Bromkalium. 

Die therapeutischen Versuche begann ich bei einer seit 9 $ahren epileptischen 
25j~ihrigen Person, Anna S., die in ihrer friihesteo Jugend Masern und in ihrem 
13. Lebensjahre Seharlach durchgemacht hatte und nachtrfiglich gesund gewesen 
war. In ihrem 15. Lebensjahre wurde sie zum ersten Male meostruirt. Die 
Menses waren seitdem regelmtissig vierw(ichentlich, abet schwach. Im i6.  Lebens- 
jahre hatte sic sich wahrend der [~egel mit kaltem Waeser die Fiisse gewaschen 
und bekam hbends desselben Tages einen epi]eptischen Anfall. (Dutch diese Unvor- 
siehti8keit allein 81aubt sie ihr Leiden acquirirt zu haben, bei genauerem Exami- 
niren erfuhr ich jedoch, class die Mutter ihres Voters an epileptischen grfimpfen 
gelitten hat.) Seitdem hat sie mit zeitweise jahrelsngen Unterbrectmngen zuweiien 

1) Chemische Annal. Bd. 3. S. 3i5.  
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taglieh mehrere Anffille gehabt. Ira Jahre 1869, wo reich die Pat. im Januar 
consu!tirte, brauchte sie auf meine Anordnung fi Woehen lung Bromkalium ohne 
merklichen Erfolg. Seit einem halbert Jahre butte sie allw/ichentlieh mindestens 
I zuweilen 2 Anffille. 

Am 4. Januar d. J. Nachmittags 5 Uhr 28 Min. gab ich "ihr 0,06 Gr: Bromal- 
hydrat in Aq. dest. et S~,r. Cortie. Aurant. fig 30,0, nachdem ieh um 5 Uhr 8 Min. 
bei ibr 38 Pulse und I |  Resp: in ~ Minute gez~hlt butte; ihre Pupillen waren 
weir. Die Pat. butte bach dem Einnehmen des [~Iedieaments des Geffihl~ als butte 
sic etwas Pfeffer verschtuckt. 
5 uhr  33 Min. PuIs 38 u. Resp. 10 in ~ MiD. Des Geffittl yon itrennen im Maven 

�9 hat sich verloren. 
5 - 38 38 - 11 
5 " 43 36 10 

5 - 48 36 11 

5 - 53 36 11 - 

5 - 58 42 - 10 
6 - 3 42 1 0  
6 - 8 38 10 
6 - 13 40 - 10 

6 - 18 

6 - 23 

6 - 28 

6 - 33 

6 - 43 

6 - 5 3  

6 - 59 

7 - 7 
7 9 
7 13 
7 -. 23 

9 - 15 

5 15 

Pat. verspfirt ein innerliches FrSsteln. 

Pupillen w~ihrend tier ganzen Zeit 
normal. 
Pat. verspfirt etwas s~iuerlichen Ge- 
sehmack im Munde. 

Pulswelle kleiner. 

36 10 Pat. wird etwas mfide und sehlfifrig, 
muss hfiufig mit den Augenlidern zwinkern und ffihlt noch etwss 
Fr6steln. 
Puls 38 und Resp. 9 in ~ Mia. l)er Puls ist noeh etwas sehw~icher, 
Pat. versucht zu schlafen und sehl~l[t. 
Pals 40 und Resp. 9 in ,~Min. Pat. wird dutch mein Ffihlen 
des Pulses erweckt. 
Pat, klagt fiber Brennen in den Augen, die SEcretion scheint da- 
selbst etwes vermehrt, Papillen normal. 
Pals 36 und Resp. 10 in ,~ Min. [)as Brennen in den .*,ugen hat 
anfgehSr.t, each erseheinea dieselben nicht mehr feucht. 
Puls 36 und Resp. 10 in ~Min.  Pat. gibt an,  dass sie des 
Fr6steln w/ihrend der ganzen Zeit yon der Magengegend nach unten 
ausstrahlend und besonders in den Beinea gef{ihlt hat. 
Pat. schl~ift e~n and erwacht naeh einigen Minuten, sie gibt an 
reeht ruhig gesehlafen zu haben. 
Puls 38 und Resp. 10 in ~Min. 
Pat. sehl~ift ein und erwacht nach 3 Minuten. 

Puls 42 and Resp. 9 in �89 Min. 
38 - 10 Pat. urinirt, der Barn zeigte, als 

ich ihn am n~ehsten Tage prfifte, Bromreaction.. 

5. Januar 1870. 
Morgens. Pat. hat die vorige Nacht gut gescb, lafen und erwachte 
heut 9hne Uebelbefinden. Puls 38 and Resp. 10 in ,~ Min. 

Nachmittags. Pat. hatte heut am 'rage des Geffihl, als solite sic 
einen epileptisi:hen Anfall bekommen, es ist aber ein soleher nicht 
eingetreten. Pals 39 and Resp. 10 in ~ Min. 
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5 Uhr 22 Min. erh}ilt sie 0,09 Grin. Bromalhydrat innerlieh in der obigen Weise, 
versp/trt wieder etwas Brennen im Halse and Magen, das jedoch 
bald wieder vor{ibergeht. 

5 32 - Pals 40 u. Resp. JO in ~Min. 

5 42 - 38 10 - 

6 15 - 40 !0 

6. 3anuar. 

Pat. hat einen s~uerlichen Ge- 
schmack im Munde. 
Papillen wtihrend der ganzen Zeit 
von normaler Weite. 

8 Uhr 56 Min. Morgens. Pat. erziihlt: ,Gestern Abend 7 Uhr schlief ich, als 
ieb nach Hause ham, aof ~ Stunde eio, wurde geweckt and war dann so ,taumlig", 
dass ieh kaum gehen konnte. Um 8,~ Uhr Abends hatte ich ein kurze Zeit an- 
haltendes FrSstelgef~hl; urn circa 98 Uhr hatte ich das Gefiihl, als sollte ich einen 
epileptischen Anfall bekommen, das jedoch wieder voriiberging. Um | 0  Uhr schlief 
ich wieder ein und erwachte erst heat des Morgens 6 Uhr, wtihrend ich sonst hSch- 
stens bis 3 Uhr schlafen kann." Pat. hatte 38 Pulse und respirirte 10real in ~ Miu. 

5Uhr  l iMin .  Abends. Pals 40 und Resp. l0  in -~Min. Pat. ffihlte sich 
am Tage woh]; sie erh~lt inner]ich 0,12 Grm. Bromalhydrat und. zeigt his 6 Uhr 
30 Min. wiederum keine besondere Vertinderung der Pals- and Respirationsfrequenz. 

7. Januar 1870. 
Pat. ist gestern Abend nm 7~- Uhr eingeschlafen, wie sie mir heut erzahlt; 

eine Stunde sp~iter erwachte sie and begab sich um ]08 Uhr zu Bett. In der 
Nacht erwachte sie mehrmals mit Kopfschmerz; auch heat Morgen stand sie mit 
Kopfschmerz auf, der bis ]2 Uhr Mittags anhielt, wo sie einen epileptisehen An- 
fall bekam. 

4 Uhr 64 Min. Nacbmittags. Pat. hat keinen Kopfschmerz mehr,  f/ihlt sich nor 
noch etwas matt. Pals 44 and Resp. ]0 in ,~Min. 

4 - 46 legte ich der Pat. das Thermometer in die Achselh6hle und con- 
statirte um 5 Uhr ~t Min. eine Temperatur yon 37,1" C. 

5 - 5 erhglt Pat. 0 , i2Grm.  Bromalhydrat innerlich. 

5 - 15 Pals 36 o. Resp. 9 in ,~Min. 
5 - 35 36 - 9 - es wird das Thermometer in die 

Aehselh/ihle gelegt. 
5 50 - 34 - 9 Temp. 30,8 ~ 
6 5 - 36 - 9 Pals etwas achwiicher, Pupilien normal. 
6 ~0 36 9 Der Pals hat sich gehoben ; Thermo- 

meter wird in die Achselh6hle gelegt. 
6 - 45 36 9 Temp. 36,60 C. Pat. wird schl~ifrig. 

8. Januar 1870. 
Pat. hat in v0riger Nacht gut gesehlafen and befindet sich heat sehr woh]. 

5 Uhr 26 Min. Nachmittags. Pals 40 und Resp. 9 in �89 Min. Temp. 37,4 ~  
Pat. erhalt innerlich 0,18 Grin. Bromalhydrat in Aq. dest. etc. 

5 46 - Pals  40 u. Resp. I0  in 8 Min., saurer Geschmack. 
6 6 - 40 - i0  Thermometer wird eingelegt. 
6 26 - - 4 0  9" Temp. 37,1~ 
6 46 - 48 | 0  - Pat. f/ihlt etwas ,Brennen" in den 

Au6en. 
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6 Uhr 55 Min. Pat. gfihnt 6fter untt sehl/ift einige Minuten. 
7 6 Puls 4',~ u. Resp. 10 in ,~ Min. Thermometer wird eingelegt. 

7 - 26 40 10 Temp. 37,3"C. 

9. Januar 1870. 
Pat. ]st gestern hbend um 10~Uhr eingeschlafen uud hat die gauze Nacht 

,,auffallend ruhig and gut gesehlafen". 
9 Uhr 15 Min. Morgens. Puls 40 u. Resp. 9 in ,} Min. Thermometer wird eingelegt. 
9 35 Puls 40 u. Resp. 9 in ~ Min. Temp. 37,2~ Pat. erhillt 0,2i  Grin. 

Bromalhydtat innerlich. 
9 45 40 10 

10 15 40 10 

10 35 42 10 
10 - 50 42 10 
II  15 38 9 
11 30 38 10 
11 50 36 1O 

Puls schw~cher~ Thermometer wird 
eingelegt. 
Temp. 36,9 ~ C. 

Der Puls hat sich gehoben. 

Thermometer wird eingelegt. 
Temp. 36,70 C. 

10. Januar 1870. 
Pat. hat in voriger Naeht gut geschlafen. 

5 Uhr 35 Min. Nachmittags. Puls 40 und Resp. 10 in ~ Min. 
5 45 Temp. 37,50 C. Pat. erh~lt 0,3 Grin. Bromalhydrat in tier friihereu 

Weise innerlieh. 

6 5 Puls 40 u. Resp. 10 in ~Min.,  saurer Geschmack. 
6 35 40 I0 
7 5 38 10 Temp, 36,9 ~ C. 
7 - 35 38 9 

11. Januar 1870. 
Pat. f(ihlte sich gestern Abend auf dem Wege nach Hause matt und sehl/ifrig; 

sie sehlief die ganze Naeht reeht ruhig und erwachte heut Morgen 2 Stunden spfiter, 
als sonst, mit gutem Appetit. 

4 Uhr 57 Min. Nachmittags. Puls 50 u. Resp. 12 in ~ Min. 

Puls 52 und Resp. 11 in ~ Min. Temp. 37,5 ~ C. Pat. erh/ilt 
0,5 Grin: Bromalhydrat in Aq. dest. et Syr. simpl, fi~ 45,0. 

5 45 

6 - 30 Puls 50 u. Resp. I0 in ,~Min. 

6 - 45 54 9 

7 45 42 9 
8 3 42 10 
8 - 18 ~ 9 

Nachmittags 5 

Temp. 36,8 o C. Pat. klagt fiber Bren- 
hen im Verlauf des Oesophagus. 

Puls schw~cher. 

Puls hat sieh gehoben. 
wartet ihre Menses. 

Pat. er- 

1"2. Januar 1870. 
9 Uhr 28 Min. Morgens. Puls 50 uud Respir. 9 in ~Min. 

Pat. hat in voriger Nacht gut geschlafen und erwachte bent ohne Kopfschmerz. 

9 U h r  55 Miu. Puls 44 u. Resp. 9 in �89 Temp. 36,8 ~ 
1 5  - 44 10 
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13. Janaar | 870. 
Pat. hat gut geschlafen. 
5 Uhr 6 Min. Nachmittags. Pals 42 und Resp. 9 in �89 Min. Temp. 3fi,6" C. 

14. Januar 1870. 
5Uhr |8Min. Nachmittags. Pals 44 and Resp. 9 in .{-Min. Temp. 37,3~ 
Pat. erh/ilt 0,75 Grin. Bromalhydrat innerlich wie frfiher. 

5 Uhr 45 Min. Pals 46 u. Resp. 10 in ~Min. 
6 40 - - 42 10 

15. Januar 1870. 
Pat. war gestern Abend sehr schlaff, und schlief in der Nacht etwas unruhig, 

heat erwachte sie mit gutem Appetit and ohne Kopfschmerz. hn Laafe des Tages 
butte sie des Geffihl, als sollte sie einen epileptischen Anfall bekommen, ohne 
dass ein solcher eintrat. 

4 Uhr 50 Min. Nachmittags. Pals 46 u. Resp. 10 in 5 Min. Temp. 37,3 '~ C. 

16. Januar 1870. 
Pat. hat ihre Menses bekommen. 

4 Uhr 50 Min. Nachmittags. Pals 4~ und Resp. 9 in ~ Min. 

19. Januar 1870. 
Ungeffihr I Stunde nach Aufh6ren der Menses bekam Pat. heut einen epilepti- 

schen An fall. 
4 Uhr 55 Min. Nachmittags. Pals 40 urid Resp. 9 in �89 Min. 

Um zu erfahren, wie lange ira Urin dieser Patientin Br0m gefanden werden 
wfirde, wurde ihr kein Bromalhydrat ffir jetzt gegeben undes  stell/e sich heraus, 
dass Brom circa 3 Wochen, wie ich dies bereits bei Kaninchen eonstatirt butte, 
each im Hare dieser Kranken nachznweisen war. 

Am 5. Februar a. c. z.-'ihlte ich bei der Pat. 5 Uhr 35 Mia. Nachmitlegs 4 t 
Pulse and 9 Respirationen in ~ Minute und gab derselben am 5 Uhr 40 Min., wo 
das Thermometer in der Achselh6hle 37,3"C. zeigte, 1,0Grm. Bromalhydrat in 
Aq. dcst. et Syr. simpl. ~ 15,0 innerlich. 
5 Ullr 45 Min. Puls 48 u. Resp. 7 in -~ Min. Das Gesicht der Pat. ist etwas 

ger/ithet. 
6 - - -  4 8  9 Pupillen normal. 
6 - 15 48 9 
6 - 35 56 I0 Temp. 37,1~ 
7 - - -  48 I0 
7 - 30 - 4 t  - | 0  Pat. hat sich w/ihrend der ganzen 

Zeit etwas schl~,frig and matt gefiihlt; geringere Empfindlichkeit 
der Haut auf Stich etc. babe ich nicht bei ihr beobachtet. 

6. Februar 1870. 
Pat. schlief gestern Abend 9 Uhr unwillkfirlich ein, hat in der Nacht gut ge- 

schlafen, erwaehte heut ohne Kopfsehmerz und fiihlt sich nicht mehr matt; eine 
herabgesetzte Empfindlichkeit ist nicht varhanden. 
9 Ullr | 5  Min. Morgens. Puls 40 und Resp. l0  in ,} Min. Temp. 37,2"C. 
5 15 Naehmttg. 40 - 1 | Pat. fiihlt sirh wohl, 
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7. Februar 1870. 
4 Uhr 45 Min. Nachminags. Puls 40 und Resp. l i  in .~ Min. Pat ffihlte im 

Laufe des Tages Be~ingstigungen in der Pr~cordialgegend, der Herzictus ist starker 
als sonst. 

8. Februar 1870. 
5Uhr  i2Min. Nachmittags. Puls 46 und Resp. l i  in ~Min. Star. idem. 

9: Februar 1870. 
4 Uhr 55 Min. Nachmittags Puls 56 und Resp. | |  in ,~ Min. Pat. schlief 

in vergangener Nacht gut, die Be~ingstigungen treten schw~icher und seltener auf. 
10. Februar 1870, 

4 Uhr 54 Min. Nachmittags. Puls 54 und Resp. | |  in ~ Min. Guter Schlaf, 
Pr~icordialangst nicht mehr vorhanden; Pat. klagt heut fiber Kopfschmerz. 

11. Februar 1870. 
5 Uhr | 5 Min. Nachmittags. Puls 48 und Resp. | I in ~ Min. Pat. fiihlt sich wahl. 

| 4 .  Februar 1870. 
Pat. bekam ,nach einem grossen herger" heut einen epileptischen hnfall. 

Bei dieser Patientin waren in tier Zeit vom 4. Januar his 
14. Februar, in welcher sie Bromalh?drat mit Unterbrechungen yon 
einigeo Tagen und einmal yon 3 Wochen im Ganzen in einer Quan- 
titiit yon 3,36 Grin. verbr.auchte, nur drei epileptische Anf~lle a u f  
getreten, wlihrend sie vorher gewlthnlich deren zwei mindestens 
aber einen wiichcntlich hatte. Ausserdem war ihr Schlaf w~ihrend 
de!' Kur wenigcr durch aufregende Tr~iume beunruhigt. Sie betonte 
haupts~ichlich, dass sie nach den letzten beiden epileptischen An- 
fiillen nur eine Stunde schwach gewesen sei, w~hrend sie sonst 
noeh 5 bis 6 Stunden lang nach einem Anfalle Sich kraftlos geflihlt 
habe und wegen allgememer Schlaffheit unthlitig bleiben musste. 
Auch der Kopfschmerz, der eine ihrer Hauptbeschwerden friiher 
gewesen war, sei, wie sie meint, geringer geworden. 

Bei einem 11jithrigen Miidchen - -  das bereits ps?ehisch krank 
war ---  und einem 14j~ihrigen Knaben, die beide an Epilepsie litten, 
konnte ieh ebenfalls bei einer Bromalhydratbehandlung in gleichen 
Dosen ein Seltnerwerden der cpileptischen Anfillle constatiren. Nach 
0,5 Bromalhydrat in Aq. dest. et Syr. simpl, aa 45,0, erbrach die 
selbst yon ihrer Mutter als ,,gefr~ssig" bezeichnete 1 ljlihrige Patientin 
tines Tages; es hatte dies wohl darin seinen Grund, dass sie kurze 
Zeit zuvor eine betr~ichtliche Quantit~it Hiilsenfriiehte zf~ sieh genommen. 

Yon der ferneren subcutanen Injection einer Bromalhydrat- 
liisung bei Mensehen glaubte ich naeh einem ersten gemachten 
Versuche abstehen zu mtissen. Die L(isung des Bromalhydrat ver- 
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ursachte subcutan injicirt einen nicht unbedeutenden Schmerz, und 
eine Neutralisation auch nut durch geringe Mengen Alkali muss 
deshalb b ier  unterbleiben, well sic eine sofortige Spaltung des 
Bromalhydrat in Bromoform etc. zur Folge hat. 

Wiihrend ich diese Effahrun~en am Menschen gesammelt hatte, 
waren die Experimente an Thieren yon mir angestellt worden, wo 
Bromalhydrat mit Natr. carbon, combinirt war, und ich versuehte 
nun diese Combination auch bei meinen Patienten, um die Spaltung 
des Bromalhydrat in Bromoforrn im Organismus miiglichst zu er- 
leiehtern und die vielleicht sich einstellende aufregende Bromal- 
hydratwirkung, als Aldehyd, zu verhiiten. Um dem unangenehmen 
brennenden Geftihl, welches die innerlieh genommene Bromalhydrat- 
mixtur bewirkte, zu begegnen, liess ich Pillen anfertigen, welche 
Bromalhydrat zu 0,05 bis 0,1 Grm. und als Constituens Suec. Li- 
quirit, und Pulv. rad. Alth. enthielten, ausserdem aber noeh, um 
den aramatisehen Geruch derselben etwas zu verdecken, mit folio 
argenteo oder Gelatina obdueirt waren. 

Die oben erwithnte Epileptische Anna S. nahm 8 Tage hindureh 
tiiglich 1,5 Grm. "Natr. bicarbon., bekam in der Zwischcnzeit einen 
beftigen Anfall, litt viel an K o p f s c h m e r z  lind hatte sehr u n r u -  
hige  Nliehte.. Sic erhielt dann am 9. Tage der wieder begonne- 
hen Kur 0,2 Grin. Bromalhydrat in Pillen, schlief die darauf folgende 
Nacht sehr gut und erwachte ohne Kopfschmerz. Die gleiehe Dosis 
bekam sic bis jetzt t~iglich drci Woehen lang, und zwar in der 
Weise, dass sie Morgens und Mittags einen halben TheeliJffel eines 
Palvers aus Natr. biearb. Saceh. alb. ~ 30,0 Grm. Elaeosaech. Menth. 
pip. ~,5 in Zuckerwasser und Abends 2 oder 4 Pillen, deren jede 
0,05 oder 0,1 Bromalhydrat enthielt, nahm. Sic hat seitdem zwei- 
real das Gefiihl gehabt, als sollte sic einen epileptischen Anfall be- 
kommen, ein solcher trat jedoch nicht ein. 

Mit der weiteren Anwendung dieser Combination bei Epilep- 
tischen bin ich eben besch~ifligt, so bei einem Mfidchen yon 8 Jah- 
ren, die seit 2 Jahren nach einem Fall auf den Kopf an epileptischen 
Krltmpfen leidet. In den letzten Wochen hatte sic tliglich 4 bis 
5 Anfiille und litt viel an Kopfschmerz. Seit nunmehr 14 Tagen 
braucht sic titglich Morgens und Mittags einen halben Theeliiffel 
der erw~ihnten Natr. bicarb.-Mischung und Abends 1 Pille yon 
0,05 Grin. Bromalhydrat Und hat seitdem nur einen Anfall gehabt. 
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In gleicher Weise behandele ich auch gegenwiirtig noch zwei 
an Tabes dorsalis leidende Miinner, yon denen der eine 47 Jahre 
alte und seit 15 Jahren kranke Patient gegen seine heftigen excen- 

trischen Schmerzen und Schlaflosigkeit seit 1�89 Jahren bis zu 0,18 Grin. 
Morph. acet. gebraucht hat, um eini~ermaassen Erleichterung zu be- 
kommen. Er nimmt seit drei Wochen Friih und Mittag einen ha|- 
bea TheelSffel yon dem oben angegebenen Natr. biearb.-Pulver und 
Abends I Pille yon 0,05 oder 0,1 Grin. Bromalh~drat, schl~ift seit- 
dem in der Nacht und nahm nut in der ersten Woche gegen seine 
Schmerzen noch tiigtich 0,03 Grin. Morph. acet. In den letzten beiden 
Wochen hat er auf meine Veranlassung das Morpl!ium vollst~indig 
ausgesetzt, schl~ift gut und ist zuweilen ganz frei yon Schmerzen. 

Der andere seit 14 Monaten an Tabes dorsalis leidende 41- 
jiihrige Mann wird voa mir seit 4 Wochen ebenso mit Natr. bicarb. 
und Bromalhydrat behandelt und hat jetzt das Bediirfniss auch am 
Tage zu schlafen, was seit Beginn der Krankheit hie bei ihm der 
Fall war. Er gab wiederholt an, dass seine Schmerzen betr~ichtlich 
abgenommen haben. In der Nacht schl~ift er gut und hat nicht die 
unruhigen Tr~iame wie sonst. 

Aus diesen Thatsachen ist allerdings vorl~ufig ein maasgebendes 
Urtheil besonders dariiber, ob oder welche Wirkung das Bromal- 
lffdrat bei Epileptischen hat, noch nicht zu gewinnen, ftlr ein sol- 
ches wird es erst weiterer Erlhhrungen bediirfen. Nicht verfriiht 
scheint mir jedoch der Schluss, dass das Bromalhydrat in kleinen 
Dosen combinirt mit Natr. bicarb, auch bei Epilepsie mindestens 
als Sedativum verwendbar sere wird. 

Inwieweit die an~sthetische Wi~'kung des Bromalh~drat aueh 
ftir den Menschen sich wird verwerthen lassen, kann erst aus der 
Darreichung gri~sserer Gaben, welche ich jetzt in Glycerin oder in 
Capsulis operculat, nehmen lasse, erkannt werden. 

Zum Schlusse sei es mir gestattet. Herrn Dr. O. Li 'ebre ich  
auch (iffentlich fiir die mir dutch seinen Rath gewlihrte Unterstiitzung 
bei diesen Untersuchungen meinen herzlichsten Dank auszusprechen. 

Berlin, im April 1870. 


