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VI 

Untersuchungen tiber die physiologische Wirkung der 
Bromprfiparate. 

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

Bei der vielfachen Controverse, welche  sich in dem letzten 
Deccnnium tiber die "Wirkung der Bromprliparate entsponnen hat, 
und welche haupts~ichlich darin culminirte, dass ein Theil der Au- 
torch dem Bromcomponenten in den bctreffenden Arzneimittcln 
jedwede Wirkung absprach, e ia  anderer filr dieselbe eintreten zu 
miissen glanbte, schien es mir yon lnteresse, diesem Gegenstande 
ein eingehenderes Studium ,zu widmen, zumal reich racine Unter- 
suchungen iiber das Bromalhydrat 1) auf die Seite der eine Brom- 
wirkung anerkennenden Forscher 1nit Nothwendigkeit gedrlingt hat- 
ten. Die bisher zumeist mit Bromkalium unJ Bromnatriam zur 
Eatscheidang dicser Frage angestellten Experimente waren in ihren 
Ergebnissen insofcrn nicht objcctiv genug beurtheilt worden, als man 
nlir den Unterschied der Kal inm-und Natriumwirkung in ihnen 
betonte, die Verglcichung tier Wirkung dcr Kaliumpr~iparate im All- 
gemeinen mit derjenigen des Bromkalium und ebenso der Natrium- 
verbi[idt]ngen mit derjetligcn des Bromnatri~lm dagegen wenigcr 
beriicksichtigte. Es haben abet gerade die Untersuchungen fiber das 
Bromkalium nicht unerhebliche Differcnzen in der Wirkung dieses 
und derjenigen anderer Kaliumsalze ergeben. 

So z. B. ist es auffallend, dass durchweg in den Blutdruckso 
versuchen S c h o u t e n ' s  mit Bromkalium ~), in wclchen er eine nicht 
ti~dtliche Dosis angewendet :hat, Erh(ihung der Pulsfrequenz mit 
Herabsetzung des Blutdrucks einhergeht, w~ihrend Tt'a u be, a) auch 
wenn er eine nicht tfidtliche Oosis yon Kali nitric. (0,1 Grin. in 
8�89 Li~sung) in die Vena jug. eines mittelgrossen IIun- 

1) Oieses hrehiv Bd. L. S. 035. 1870. Ueber das Bromalhydrat und seine Wir- 
kung auf den thierisehen und mensehlichen Organismus. 

2) Arch. f. Heilkunde. ilL 2. 1872. 8~114, 
s) Gesammelte Beitr~ige zur Pathotogi e und Physiologic. Bd. L S. 384. 1871. 
Archly  fo ]~athol. Ana t .  Bd. I,IX. I:Ift. 1. 5 
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des injicirte, den Blutdruck unter Abnahme der Pulsfrequenz stei- 
gen sah. 

K e m m e r i c h ~ )  wendet ein: , T r a u b e  spritze die Salzl(isung 
direct in die Vena jug. des Iinndes, das Salz passire also nur den kleinen 
Kreislauf und  werde mit wenig Blut vermischt durch die Coronarar- 
terien in die Herzmuseulatur gesehleudert. Die museulomotorischen 
Herzapparate warden hierdurch plbtzlich yon relativ grosser Menge 
Kali getroffen, u n d e s  kiinne sebr leicht hierbei die Liibmung so raseh 
eintreten, dass die vorhergehende Erregung sich der Beobachtung 
entziehe." Diese Auffassung kann wohl die yon K e m m e r i c h  
beobachtete ErhiJhung der Pulsfrequenz nach geringen Gaben der 
Kalisalze erkl~iren, nicht aber auch dazu dienen, die yon S c h o u t e n  
constatirte Differenz, dass Bromkalium den Blutdruck in denselben 
Dosen herabsetzt, wo andere Kalisalze ihn steigern, auszngleichen. 
Denn wenn nach K e m m e r i c h  die Beschleunigung der Herzaction 
in Folge ~'on kleineren oder selbst a~ittleren Dosen der Kalisalze 
auf einer Erregung (cf. ibid. p. 69) der museulomotorischen Appa- 
rate des Iterzens beruhen soll, so muss  dieselbe sowohl Erhiihung 
der Quantiti~t wie der Qualitiit der Pulse zu Folge haben, oder was 
gleichbedeutend hiermit ist, der arterielle Druek muss steigen, wie 
dies auch K e m m e r i c h  selbst (el. ibid. p. 62), ebenso wie T r a u b e  

eonstatirt hat. 
So lange also S ch o u t en  nicht durch vergleichende Blutdruel, s- 

versuche mit Kali nitric, gezeigt hat, d a s s e s  in entsprechendeu 
Dosen wie das Bromkalium Erhfhtmg der Pulsfrequenz mit Abnahme 
des Blutdruckes veranlasst, befindet er sich im Widerspruch mit 
T r a u b e  und K e m m e r i e h ,  und die yon diesen Autoren beobaehtete 
Erhiihung des Blutdruckes (beim Kali nitric., Chlorkalium etc.), 
deutet eine noeh nicht erkl~irte Verschiedeuheit in der Wirkung des 
Bromkaliums und anderer Kalisalze an. 

S c h o u t e n  selbst kann sieh nicht enthalten trotz seines ent- 
gegengesetzten Standpnnktes, demzufolge in den Kaliumverbindungen 
nur Kalium zur Wirkung kommt, am Schlusse seiner gesammten 
Explication zu bemerkenS): ,jOb es keinen Untersehied in der Wit- 

a) Pflfiger, Arch. f. Physiologie. 11. S. 69. 1869. Untersuchungen fiber die 
physiologische Wirkuug tier Fleischbrfihe, des Fleischextracts and der biali- 
saIze des Fleisches. Or. E. Kemme~'ich. 

~) Schouten~ ebemlas. S. I17. 
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kung des Bromkalium's und der anderen Kalisalze giebt, kann ich 
nicht entscheiden seq." 

Meine Untersuchungen fiber das Bromalhydrat haben reich in 
der Wirkung dieses fiir die theoretisehe Pharmakologie b~ehst interes- 
santen Ktirpers drei Stadien unterscheiden gelehrt, wie ich dies an 
der betreffenden Stelle meiner oben citirten Arbeit (S. 260) des 
Genaueren dargelegt babe. Zun~ichst kam ein Stadium der Auf- 
regung zur Beohachtung, welches ich als Atdehydwirkung bezeieh- 
net babe, dann ein hypnotiseher Zustand mit Abnahme der Puls- 
und Respirationsfrequenz und endlich nach ether je nach der Grtisse 
der I)osis liingere oder kiirzere Zcit anhaltenden Frequenzzunahme 
beidet ein allmMdiches Erl0schen der Respirations- nnd Herzth,~tig- 
keit, was ich als Stadium der Brom-, resp. Bromwasserstoffwirkung 
angesproehen habe. 

Selbstverstlindlich Sollte hiermit nicht gesagt seth, d a s s  eine 
strenge und scharfe Sondertmg der einzelnen Stadien constatirt 
worden set; ich hatte vielmehr dieselben in einander iibergehend 
gefunden, so dass das zweite und dritte Stadium bereits begann, 
bevor das ntichstvorhergehende vollst[iudig abgelaufen war. 

Um zuviJrderst meine Ansehauung vom ersten Stadium der 
Bromalhydratwirkung zu begriinden, war es nothwendig, was zu 
thlm ich in meiner Arbeit bereits in Aussicht gestellt hatte, ver- 
gleichende Versuche mit Aldehyd anzustellen. Sehon N u n n e l e y  
und S i m p s o n  6) hal)en darauf auflnerksam gemacht, dass der AI- 
dehyd seiner Erregung yon Suffocationszufiiilen wegen zur An~sthe- 
strung ungeeignet set. Um dies Verhalten beim Kaninchen zu stu- 
diren, benutzte ich Aldehyd, den ich aus Aldehydammoniak durch 
Destillation mit OxalsUure gewann und sah bet subeutaner Anwen- 
dung von einer Pravaz'schen Spritze reinen Aldehyds bet Kaninchen 
van 12 bis 1300 Grin. Kiirpergewieht nacb 5 bis 7 Minuten die 
Respiration sistiren; etwa 10 bis 14 Minuten spliter konnte ieh den 
Iterzpuls vermittelst des Stethoskop's noch wahrnehmen, nachher 
aber war (lies nieht mehr m~iglieh, und die sogleieh darauf aus- 
gefilhrte Section ergab Stillstaud des tterzens in I)iastole. Kleinere 
Aldehyddosen, die rein oder mit destillirtem Wasser vermiseht sub- 

8) Cf, Handbuch der Toxikologie. Dr. Th. u, A. Husemann. Berlin 1862. 
s, 689, 

,5" 
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cutan injicirt oder vermittclst des Kathetcrs in den Magen gebraeht 
wurden, verursachten bet Kaninehen yon etwa eben so grossem 

Kiirpergewicht eine 7 b i s  10 Minuten anhaltende Aul'regung, wo- 
bet die Tlaiere unrt~hig umherliefen ohne zu sehreien und eine 
mlissige Verengerung der Pupillen ze ig ten ,  nachher abet  ruhiger 

wurden. 
Vergleicht man hiermit die Wirkungsweise des Bromalhydrat, 

so tritt als unterscheidendes Merkmal fiir dieses gegeniiber dem 

Aldehyd: Vermehrte Secretion der Bind'chant, M u n d - u n d  Nasen- 
sehleimhaut in die Erscheinung, Symptome, welche einige Zeit naeh 
der Einverleibung anhalten und jedenfalls der (irtlichen Wirkung 
der drei Atome Brom im Molekiil ihre Entstehung verdanken; im 

Uebrigen abet  dauert d i e  Aufregung ebensolange und ist ebenso 
i ntensiv wie beim Aldehyd; +ebenso sehen wir analog der Aldehyd- 

wirkung, wo eine dem Coewichte nach gleiche Quantitiit Bromalhydrat 
in ~'iissriger LiJsung subc. injicirt wurde 7), naehdem erst 7 5lintt- 

ten nach der Injection verflossen sind, bereits Orthopno~ auftreten, 
zu einer Zeit, wo der Einfluss des Bromoforms noch kaum sieht- 

bar war. 
Ueberraschend tritt die ldentit~it dcr Bromalh~,drat- und Aldehyd -~ 

wirkung mit den oben angeftthrten Modifieationen bet Meersehweinchen 
und Tauben zu Tage, deneu eine tiidtliche Dosis subcutan injieirt 

wird. Bet diesen erfolgt, wie die nachfo|genden Versuche zeigen, 
der Tod unter Convulsionen zu ether Zeit, wo eine Brom0form- 

Wirkung sieh noch nicht geltend gemacht hat. 

1. Versuch. 

Mittelgrosses Meerschweinchen crhielt 2 Uhr 17 Min. subcutan |,0 Grm. Bromai- 
bydrat in 20proeentiger LSsung unter die R/ickenhaut injicirt. 

2 Uhr 19 Min. Vermehrle Thrfinensecretion~ et~ge Pupillen, vermehrtes Secret 
aus Mund und Nase. 

2 Uhr 21 Min. Dysprloii, Zuckungen, Puls schwer zu ffihlen, nut zu h6ren. 
2 Uhr 22 Min. Einzelne schnappende Respirationen, Tod unter Convulsionen. 
Sect ion unmittelbar nach denl Tode: Stillstaad des Herzens, im linken Ven- 

trikel einige Tropfen helirothes Blur, seiner Configuration nach stel~t er in S~(stole, 
rechter Ventrikel enthlilt fliissiges, dunkelrothes Blur, wiihrend die Vorh~ife mit 
Blutgerinnseln angefiillt sind, Lungen- und Unterleibsorgane hyperlimisch; sonst 
nichts kbnormes. 

7) Cf. Bromalhydrat S. ~ 0  Exper. I. 
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II. Versueh. 

Einer mittelgrossen Taube yon 176 Grin.. KiJrpergewicht werden um 2 Uhr 
23 Miu. subcutan an der rechten Seito unterhalb des Fliigels 0,fi Grin. Bromalhydrat 
in 30procentiger L6sung injicirt. 

2 Uhr 24 Min. Verengcrung der Pupil/en, Aufregtmg, Kriimpfe; 
2 Uhr 25 Min. schnappende Respiration; 
2Uhr 26 Min. todt. 
Section. Die Muskeln reagiren beim Einschneiden. Bas Herz ateht still 

und zwar erscheint sein linker Yentrikel der Configuration each contrahirt, aus 
demselben fliessen aber helm Eriiffnen, auch nachdem alas Eintliessen yon Bht aus 
dem linken Vorhof dutch Absperrueg mittelst eirrer Klemmpincetto verhiitet wurde, 
etwa zwei Theel6ffel roll hellrothes Blur. Lungen erscheinen blutig punctirt. 

Die Begrtindung meiner Ansicht iiber das Bromoformstadium 
des Bromalhydrats ist yon mir bereits so eingehend s) geliefert wor- 
den, dass ich vorl~ufig nut noch hinzuzuftigen babe, class in allen Ver- 

suehen, die ich seitdem mit gromalhydrat wieder angestellt babe, sich 

constant Hypnose und, graduell each der Dosis versehieden auch Anlist- 
hesie gezeigt hat, ohne dass die letztere einen kurz nachher erfotgen- 
den Tod anzeigte, wie dies D o u g a l l  9) erkliiren zu mUssen glaubte. 

Die Autoren, welche each mir mit Bromalhydrat experimentirt ha- 
ben: D o u g a l l ,  B e r t i  und l~amias 1~ sowie I l i c h a r d s o n ,  11) 
hubert dies aueh, wenn ich ihre Versuche an@/sire, vollstiindig be- 

sl~itigt, aueh hubert sic gleieh mir gefunden, dass Hypnose ned 

Aniisthesie durch die gleiehzeilige Einverlcibung yon Bromalhydrat 
und Alkalien verst~irkt wurde. 

Eine Verwechselung dieses zweiteu Stadiums mit demjenigen 
des Aldeh?ds und des Broms, wie dies D o u g a l l  ~)  gethan, ist 

dann vollstlindig unmtiglich, wenn man vergleichende Versuehe mit 
reinem Bromoform anstellt, welches man inhaliren l~isst, odor in 

den Magen bringt oder aueh subcutan injieift. Solehe Thiere 'zeigen 
each kurzer Zeit ein continuirliches und schnelles Sinken der Re- 

s) Bromalhydrat, S. 237'. 
9) On Bromal Hydrate. By John Dougall, M. B., C, M., Glasgow Medical 

Journal November 1870. p. 15. 
1o) Sul Bromalio Nota Dei Dottori A, Berti e G. Namias. Atti dell' lnstituto 

stesso. VoI. XV. Serie Ill. 
11) Richardson,  Benjamin W., Report to the British association at Edin- 

burgh in August 1871. 
~2) p. 16 et l7,  
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spirations- und Pulsfrequenz, wie diejenigen, welche sich im zwei- 
ten Stadium der Bromalhydratwirkun~ befinden. 

Zur Begrfindung meiner Ansicht fiber das dritte Stadium der 
Bromalhydratwirkung 13) war es nothwendig, da diese Annahme noch 
nicht hinreichead durch evidenten Nachweis ,con freiem Brom im 
Blute14) gesttitzt war, entscheidendere Beweise zu liefern. 

Wean es mir damals schon darum unwahrscheinlich war, dass 
die aus dem Bromoform abgespaltene Stiuremenge 15) als solche da- 
durch, dass dem Organismus Alkalien entzogen wfirden, einen so 
sehr sch~idlichen Einfluss auszuiiben im Stande wfire, weil zu mini- 
male Mengen derselben bci Bromalhydrateinverleibung in Wirkung 
gelallgten, so haben reich in dieser Ansicht Versuche mit den ver- 
schiedensten S~iuren, die in angemessener Verdiinnung in Anwendung 
gezogen wurden and verh~iltnissm~issig geringe Symptome bei den 
Thiercn hervorriefen, aoch mchr bestiirkt. 

Es eriibrigte demnach ffir mich noch die gesonderte Wirkung 
des Bromcomponenten in Betracht zu ziehen und ich w~hlte hierzu 
die Bromwasserstoffs~iure, die gebromten Essigs~iuren und yon den 
aromatischen K(irpern den gebromten Benzol und die Brombea- 

zo~s~iure. 

A. W i r k u n g  d e r  B r o m w a s s e r s t o f f s ~ u r e .  

1. I h r e  W i r k u n g  auf  Kal tb l t i t e r .  

Bei Friischen, welchen ich Bromwasserstoffsiiure zu 0,06 his 
0,3 Grin. in 5 his 10procentiger Liisung (eine griissere Concentra- 
tion ist bei der localen hetzuagsflihigkeit dieser S~iure nicht anzu- 
wenden) subcutan injicirte, wurden nach 5 bis 15 Minuten die 
Respir~tionen und Herzpulsatioaen seltener und die Bewegungen 
der vorher sehr lebhaften Thiere schwerf~illiger. Die abgezogenen 
Hinterextremitiiten wurdeu nur dana wieder an den Leib gezogen, 
wenn man sie mit der Pincette kniff, auch das Umkehren der auf 
den Riickea gelegten Thiere ging nur langsam yon Statten. Nach 
Verlauf von weiteren 15 bis 30 Minuten war dies iiberhaupt nicht 
mehr miiglich, so dass die Thiere in jede beliebige Stellung ge- 

la) Bromalhydrat S. 259. 
14) lbid. S. 263. 
15) Ibid, S, 260, 
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braeht werden konnten, ohne dass sie es vermoehten,  dieselbe zu 

iindern. Weitdrhin verloren auch die Conjunctiven ihre Reactions- 

fiihigkeit und schliesslich sistirte sowohl die Respiration wie die 

Herzaction, w~ihrend die Nervi ischiadici und d i e  Musculi gastro- 

cnemii,  wenn sie mittelst  eines Inductionsstromes gereizt wurden, 

aueh nach einigen Stunden auf mittelstarke und am niichsten Tage 

auf slarke Strtime noch reagirten. 

Kleinere Dosen (0 ,02  bis 0 ,05 )  zeigten diese Symptome in 

einem etwas schwlicheren Grade;  be sonde r s  war zu Anfang die 

Herabsetzung der Respirat ions-  und Pulsfrequenz nicht erheblich 

und hielt nur kurze Zeit an, zuweilen stiegen dann beide his tiber 

die anfiingliche I l t ihe;  nach eirtigen Stunden aber sistirte auch bei 

diesen sowohl die Respirat ions-  wie die Iterzthiitigkeit. 

Aus einer grossen Reihe solcher Versuche miigen nu t  folgende 

zur Erl~uterung des Gesagten hier aufgefiihrt werden:  

I. Versttch. 

Ein mittelgrosser, sehr lebhafter Froscb, bei dem nach einer Beobachtung yon 
!5 Minuten (aus 10 Z~.hlungen) im Mitte[ 62 Respirationen auf 30 Secunden kamen, 
erhielt um t0Uhr 8Min. Morgens 0,3 Grin. Bromwasserstoffs/iure re) in 3 Ccm. 
Wasser subcutan am Rticken injicirt. 

10Uhr 11 Min. Respiration in 30 Secunden 41. 
l0 - t 4  - 32. 
10 - 16 24. Der Frosch reagirt schw~cher, 

l~sst die ltinterextremit/iten zwar abziehen, zieht sie aber wieder an den Leib; auf 
den Rficken gelegt, versucht er sich umzukchrcn, abet ohne Erfolg. 

10 Uhr 19 Min. Respiration in 30 Secunden 15. Der Frosch zieht auf dem 
Riicken liegend die abgezogenen Extremitaten nicht mehr an den Leib; legt man 
ihn aber auf den Bauch, so zleht er sie an. 

10Uhr 23Mi,. Respiration in 30 Secunden 13, auf Kneifen noch geringe 
Reaction. 

10 Uhr :~5 Min, Respiration nur sehr vereinzelt, erst nach minutenlanger Pause 
sieht man eine sehr flache Respiration. 

t0 Uhr :28 Min. Herz, dutch einen kleinen Hautsehnitt blossgzle~,t, pulsirt nicht 
mehr und befindet sich in Diastole; auf directen mechanischen odgr electrischen 
Reiz mittelst des Inductionsstromes ist weder eine Contraction des Herzventrikels 
noch eine solche der VorhSfe zu erzielen. Stannius'scher Versueh resultatl0s, 
dagegen contrahiren sich aite KSrpermuskeln bei mitteistarken Str~men, die jedes- 
malige electrische Reizung der Mm. geniogtossi hat eine Respiration zur Folge. 

le) HBr wurde in der bekannten Weise dutch Zersetzung yon Phosphorbromyd 
mit Wasser dargesteHt. 
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Die Conjunctiven sind reactionslos, weder bei Betupfen der Schwimmb/i,te mit 
Essigs/iure noch auf Kneifen der Extremit/iten l~sen sich Reflexbewegungen aus. 

12 Uhr 10 Min. Die electrische Erregbarkeit der Muskeln nod Nerv. ischiadici 
ist noch erhalten. 

5 Uhr 30 Min. Nachmitlags. Nur auf stiirkere StrSme erfolgt eine Zuckung.  
Am n~lchsten Tage 8 Uhr l0  Min. Morgen s konnte nor noch mittelst sehr 

starker Strfme eine geringe Contraction der Muskeln erzielt werden. 

II. Ve r snch .  

Miltelgrosser, sehr agiler Froseh. 
8 Uhr J0 ~,lin. Abends Respiration 48 in 30 Secunden 

8 - 14 - - 42 - - 
8 - 16 - 45 - - 
8 - 19 - 46 - 
8 - 21 -~5 - 

Summa 226 ~ 45,2 Resp. in 30 Secanden. 
8 Uhr 28 Min. wird dem Froscb 0,1 Grin. Bromwasserstoffstlure in | Cem. 

Wasser subeutan am Riieken injieirt, worauf er deutliehen Sehmerz zeigt. 
8 Uhr 33 Min. Respiration 7 in 30 Seeunden; Froseh l~sst die eine Hinter- 

extremit~it zwar abziehen, zieht sie aber bald wieder an den Leib. 
8 Uhr 36 Min. Resp. 9 in 30 Seeunden; an tier Injectionsstelle ist die Haut 

et~as weisslich verf/irbt. 
8 Uhr 40 Min. Resp. 9 in 30 Secunden ; Froseh l/isst sich zwar auf den Riickcn 

legen, kehrt aber bald wieder in die normale Lage zuriick. 
8 Uhr 41 Min. Die vorsiehtig abgezogenen |linterextremit~.ten verbleiben in dieser 

Lage; kneift man dieselben aber [nit der Pincette, so zieht sie der Frosch an den 

Leib. Corneae reagiren. 
8 Ubr 45 Min. R. 9 in 30 Seeunden. 
8 - 5 1  - 5 - 

8 59 - | 5  Frosch reagirt; die Bewegungen werden 

ihm abet aiehtlieh sehwer, ebengo geht dos Umkehren in die normale Lage, wenn 
er aof dan Rficken ge|egt wird, sehr langsam yon Slatten. 

9Uhr  3 Min. R. i8  in 30 Secunden. 
9 6 - 20 - ~  Der Froseh versueht, wenn er auf den 

Riieken gelegt wird, sich umzukehren, vermag es aber nieht und verbleibt in dieser 
Lage, wobei ibm aueh die [linterextremit~tea abgezogen werden kSnnen, ohne dass 

er sie wieder an den Leib zieht; nor eine [eichte Beugung im Kniegelenk wird 
siehtbar. 

9 Uhr l i  Min. R. 19 in 30 Secnnden; werden die Hinterextremitaten des 
Frosches, wenn sich derselbe in normaler Lage befindet, abgezogen, so zieht er 
sie nor sehr langsam wieder an den Leib. 

So verhielt sieh der Froseh bis Nachts i 2Uhr  ]0 Min., wo die Controle unter- 
brochen nod das Thief in ein Gef/iss mit wenig Wasser gesetzt wurde. 

Am n/iehsten Morgen 8 Uhr 22 Min. liegt der Frosch mit 8e~iffneten Augen- 

]iderp schIaff mit dem BaUchv aqf der Unterlag% Hisst die Hinterextremittiten ab~ 
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ziehen und zieht sie nicht wieder an den Leib; auf lineifen der Extremiti~ten rea- 

girt er erst nach einigen Secunden durch ein geringes Anziehen derselben. Bei 
Ber~ihrnng tier Corneae nach wenigen Seennden Liderschluss. Legt man ihn auf 

den Rficken, so macht er kcinen Versuch sich umzudrehen. Respirationen sind 

nicht mehr vorhanden, auch reflectorisch ist es nnm6glich dieselben anzuregen. 
Betupft man die Sehwimmh/iute mit einer 30procentigen Essigsaure-L6sung so 

treten nach einigen Secunden schwache Contractionen an den Unterschenkel- and 

Obersehenkdmuskeln ein. 
Das blossgelegte Herz zeigte dasselbe Verhalten, wie im vorigen Versuche. " 

Einen deutlicheren Einbliek in die Wirkungsweise der Brom- 
wasserstoffs:,iure auf alas Herz gew~ihren folgende Versuche, in 
welehen bei den Fr~schen soviel yore Sternum fortpr@arirt wurde, 
dass man bequem ,die Herzbewegungen Ubersehen konnte. Um das 
Herz vor Vertrocknung zu sehtitzen, wurde die Brustgegend mit 
einem feuehten Schw~immchen bedeekt. 

IlL Versuch.  

Ein grosscr Frosch wird riicklings ahf einem Brette fixirt om 10 Uhr 30 Min., 
das Herz in der beschriebenen Weise freigelegt und bis 10 Uhr 40 Min. je 56 

Pulsationen p. Min. gezlihlt. Auf subcntane Injection yon 0,15 Bromwasserstoffsiiure 

in 2 Gem. Wasser zeigt die Pulsfrequenz folgenden Gang: 
l0 Uhr 45 Min. Herzcontraetionen 38 11 Uhr 40 Min. Herzcontractionen 16 

10 47 30 11 50 15 

10 - 50 28 12 - 0 13 

10 - 53 22 1 10 1 4  

11 6 20 I 20 12 

11 !1 20 1 30 9 

11 16 21 1 40 '9 

11 30 16 1 50 8 

IV. Versuch.  

Bei einem grossen Frosche, dessen fterz sich 10 Uhr 2Min. l~Iorgens 52real 
p. Min. contrahirte, zeiste sich au[ subcutane Injection yon 0,04 Bromwasserstoff- 

s~iure in ~ Ccm. Wasser am Oberschenkel folgender Gang der Palsfrequenz. 

| 0  Uhr 7 Min. Herzcontractionen ~0 2 Uhr 
10 - 12 ~t6 o _ 

10 - 17 38 2 

10 22 - 38 2 
i0 32 36 2 - 

1 0  - ~ 2  - 3 6  3 

In gleicher ll~he hielt sich die 3 - 

Pn]sfrequenz his 4 - 

1 6 ~ 6  4 - 

2 - 6 - 35 4 - 

23 Min. Herzcontractionen 29 

33 29 

43 26 

48 24~ 

58 2~ 
145 18 

55 t7  
5 J5 

15 12 
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V. Versuch. 

Grosser Frosch, dessert Herz in derselben Weise, wie bei den frliheren, frei- 
geJegt sich ,t0ma} p. blin. contrahirte, erh[ilt snbcutan um |0 Uhr 29 Min. 
am Oberschenkel 0,021 Bromwasserstoffs~ure in �88 Wasser und die Puls- 
frequenz zeigt foig[nden Gang: 

|0 Uhr 31 Min. Herzcontractionen 38 2 Uhr 31 Min. Herzcontractionen 42 
l0 34 - 3 6  2 - 4 1  , t i  

i0 37 - 34 2 - 51 4~, 
i0 39 30 3 0 48 
10 ,10 - 30 3 8 - - 47 
11 0 30 3 15 - /~8 

11 46 26 3 35 52 
In der gleichen HShe hielt sich die 3 45 - 55 
Zahl der Herzcontractionen his: 3 58 - - 42 

2 Uhr II Min. Herzcontractlonen 44 und erst 
2 21 44 5 3 - 32 

wonach die Zahl der tterzcontractionen, sowie diejenige der Respirationen, welche 
his dahin immer anaIoge Ver/iaderungen 8ezeigt hatte, allm~hlich abnahm, so dass 
Abends It Uhr 25 Min. nur 22 Herzcontractionen gez~ihlt wurden. 

Versuch IV, - -  in welehem die Zahl der Respirationen immer 

gleiebe Ver~inderungen gczeigt hatte, wie diejenige der Herzcontractio- 

n e n , - -  und V illustriren zugleich die Wirknngsweise kleinerer Do- 

sen der Bromwasserstoffs~iure auf Herz- und Respirationsth~itigkeit. 

2. W i r k u n g  de r  B r o m w a s s e r s t o f f s ~ i u r e  a u f  

W a r m b l a t e r ,  

Kaninchen yon 12 his 1500 Grin. Kt}rpergewicht, welchen Brom- 
wasserstoffs',iure zu 0,5 bis 1,0 Grin. in 15 bis 40procentiger Lt~- 

sung subcutan injicirt wurde, zeigten nach l0  his 15 Minuten Sinken 

der Pulsfrequenz, w~ihrend die Respirationsfrequenz etwas anstieg; 

zugleich machte sieh ein auffallend ruhiges Verhalten an den Thieren 

bemerkbar. Sic blinzelten zeitweise mit den Augenlidern und tau- 

melten, wenn sic zum Gchen durch Anstossen veranlasst wurden. 

Wciterhin wurde die Herzaction unregelm~issig; es wechselten kr~iftige 

mit sehr schwaehcn Herzpulsen, die Zahl derselben stieg, die Re- 

spirationsfrequenz aber fiel unter die HBhe vor der Injection oder 

war zuweilen auch ebenso hoch. Die Thiere liessen den Kopf 

sinken, so dass sic mit der Sehnauze die Unterlage beriihrten; den 

ItinterkSrper konnte man umlegenund  sic verblieben in dieser Lage. 

~ach etw~ I his 11~ Stunde, (bei Dosen~ welche der oben an6e- 
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gebenen niedrigsten Grenze am n~chsten lagen, zuweilen erst nach 
10 bis 15 S tunden) ,  war der kurz vorher nur  noch sehr kleine 

Puls fiir einige Minuten weder zu fiihlen lloch zu h(iren und die 

Respirationsfrequenz erheblieh gesunken. Nach minutenlanger  Pause 

ht~rte man flit kurze Zeit eiuzelne Pulse des Herzens wieder und 

die allm~ihlieh bis auf eine sehr geringe Zahl in tier Minute ge- 

sunkenen Respirationen sistirten giinzlich. 
Die sogleich darnach vorgenommene Section zeigte diastolischen 

Herzstillstand. 

Bei Dozen yon 0,4 Grin. und daruuter, welehe in 5 bis 10pro- 

eentiger L~isung subeutan injieirt wurden,  blieben die Thiere am 

Leben und zeigten die gleichen Symptome in einem geringeren 

Grade und in griisseren Zeitintervallen. Einige Stunden nach der 

Injection erschienen die VersUchsthiere dann wieder vollstlindig muoter. 

Wurde die Bromwasserstoffsliure in den Magen der Thiere ge- 

bracht, so beobachtete ich im Allgemeinen die gleichen S?mptome;  

die Section ergab jedoch eine so intensive Anlitzung der Magen- 

schleimhaut, dass ich gentithigt war,  um eiuigermaassen Sicherheit 

fiir den Uebergang der Bromwasserstoffsliure in's Blut zu gewinnen, 

nur  I b i s  2procentige LiJsungen in Anwendung zu ziehen. 

Zum Belege miige aus einer grossen Anzahl die Mittheilung 

folgender Versuche d ienen :  

1. Versueh. 

Ein mittelgrosses Meersehweinchen, bei welehem nach einer Beobachtung yon 
20 Minuten durehschnittlich 54 Respirationen (R) und IriS Herzpulsationen (P) in 
30 Secunden vorhanden waren, erhielt 1 Uhr 35 Min. subcutan am R/icken 1,0 Grin. 
Bromwasserstoffsiiure in 6 Com. Wasser injicirt. Die nachfolgenden Zahlen der R. 
und P. beziehen sich gleiehfalls auf einen Zeitraum yon 30 Secunden. 

I Uhr 37 Min. R. 6~, P. nicht ffihlbar ~ nur zu auscultiren 162. 
1 45 - 72, - fi0, das Thief blinzelt mit den hugen[idern. 
1 - 4 8  - - 6 6 ,  - 84. 
1 - 5 3  - - 6 3 , -  1 2 0 .  

l 55 - 60, - 92, der Puls ist unregelm~issig (der HShe der 
Welle naeh) und intermittirend. 

2Uhr OMin. R. 54, P. 108. 
2 - 5 56, - 104, das Meerschweinchen sttzt ruhig und taumelt, 

wenn man es dutch hnstossen zum Gehen veranlasst. 
2Uhr lOMin. R: 56, P. 120. 
2 - 15 - 52, - 120, noch framer Blinzeln m!t den Au~enlidern urid 

der Kopf des Thieres beginnt Z u sinlie~, 
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2 Uhr 20 Min. B. 46, P. 120, kr~ftige Pulse wechseln mit sehr schwaehen ab. 
2 25 58, - i28,  das Taumeln beim Gehen hat erheblich zu- 

geeommen. 
2 Ubr 30 Min, B, ~i6, P. 156, die Pulse sind sehr klein ned das Thier liegt 

mit der hinteren K6rperh~ilfte auf der Seite. 

2 Uhr 35 Min. B. 44, P. ist nicht mehr zu fiihlen, auch mittelst des Stetho- 
skops h/Jrt man nnr sehr vereinzelte Schlfige. 

2 Uhr 37 Min. B. 2;~, P. item. 
;~ 39 - - i4 ,  - 

2 43 16, - - 
2 - 4.1 das Meerschweinchen stirbt unter leichten Convnlsionen. 
S e c t i o n .  Diastolischer Herzstillstand; sowohl ,lurch meehanischen, wie 

electrischen Reiz k6nnen einzelne Contractionen des Herzens hervorgernfen werden; 

spontane Pnlsationen sind jecloch nicht sichtbar und aneh die kiinstliche Erregung 
derselhen h/Jrt each eintgen Minuten vollst~indig auf; das Blut in beiden Herz- 
hfilften ist gleichfarbig. Die Lungen erscheinen durchweg hyper~imisch~ An der 
Injectionsstelle subcutane Extravasate. 

11. V e r s u c h .  

Einem schwarzgrauen Kaninchen yon 1377 Grin. K6rpergewicht, welches um 
2 Uhr 8 Min. Mittags each einer Beobachtung yon 16 Min. durchschnittlich 63real 
in 30 Seennden respirirte ned 132 ilerzpulsationen zeigte, wurden um 2 Uhr 
i2  Min. 5 Spritzen einer 20procentigen L6sung yon Bromwasserstoffs~iure subcutan 
am 1RGcken injicirt. 

2 Uhr 15 Min. R. 69, P. 128. 

2 - 20 70, - I l l ,  das Thier wird auffallend ruhig, bewegt sich 
aber lebhaft, wenn man es anst6sst. 

2 Uhr 25 Min. R. 61, P. 98, blinzelt mit den Augenlidern. 
2 30 6 5 , -  101. 
2 35 6 0 , -  105. 
2 - 40 5 7 , -  1i2.  
2 43 - - 59, - 1 | 6 ,  das Kaninchen taumelt ,  wenn man es zum 

Laufen antreibt. 
2 Uhr 53 Min. R. 56, P. i i 8 .  

2 - 59 5 2 , -  126. 
3 8 - 4 0 , -  136. 
3 - 12 - - 4 4 , -  14~i. 
3 i8  - - 48, - 153, der Puls kann mittelst des Stethoskops ge- 

h6rt werden, w~ihrend man ihn kaum noeh f/ihlt. 

3 Uhr 25 Min. B. 52, P. 157. 

3 35 5 1 , -  1621 
3 40 5~t, - 145, kneift man das Kaninchen am Sehwanze, so 

reagirt es erst each l~ingerer Zeit; es versucht zwar noeh zu entflieheu, taumelt 
aber helm Gehen sehr crheblich und sinkt nach einigen Schritten zusammen. 



77 

3 Uhr 45 Min. R. ~6, P. 136, seer sch~ach~ Pulse wechseln mit solchen 
yon hbherer WelIe. 

3 Uhr 48 Min. R. 35, P. 142, 
3 - 49 - das Kaninchen bekommt Convulsionen. 
3 - 51 R. 29, P. 128, der Pnlst zeigt deutliche Intermissionen. 
3 - 58 - die Convulsionen wiederholen sich; es folgen dann nor noch 

sehr vereiozelle Respirationen ond Herzpolsationen uod dos Thief sfirbt 4 Uhr 2 Min. 
Das Resul/at der Section war dasselbe wie bet dem vorhergehenden Versuche. 

ill. Versuch. 

Eta mittelgrosses Meerschweinchen, welches nach einer Beobachtung yon 
20 Minuten durchschnittlich 49 Respirationen and 133 Herzpulsationen in 30 Se- 
cunden zeigte, erhiclt om 2 Uhr 10 Min. subcutan am Riicken I~-Spritzen einer 
35procentigen LSsung van Bromwassdrstoffs~are injicirt und schrie darnach recht 
heftig, beruhigte sich aber bald wieder. 

2 Uhr 20Mia. R. 58, P. 115; dos Thier sitzt ruhig uud blinzelt rait den 
Augenlidern. 

2 Uhr 30 Min. R. fi3, P. 94. 
2 it0 fiB, - 121; dos Tbier ist wahrend dee ganzen Zwischen- 

�9 zeit vollst/indig ruhig gewesen untl hat h,,iufig mit den kugenlidern geblinzelt. 

3 Uhr 0 Min. R. 48, P. 147. 
So blieb der Zustand des Thieres dee gleiche bet geringen Schwankungen 

in der Zahl der Respirationen und Herzpulsationen bis Abends 7 Uhr 16 Min., wo 
es ihm schwer wurde zu laufen, wenn es dazu angetrieben wurde, and derartig 
taumelte, class es zuweilen halb zur Seite sank. B. 43, P. 1.55, Pulswelle sehr 
niedrig. 

Am andern Morgen fond ich alas Meerschweinchen, welches Nacbts 12 Uhr 
l0  blin. noch gelebt und keine wesentliche Ver/inderung yon seinem abendlichen 
Zustande dargeboten hatte, todt im Stalle. 

S e c t i o n .  Dos Herz war in allen seinen Theilen mit theils lliissigem Blal, 
thetis braunrothen Gerinnseln gefiillt ; Lungen nnd Unterleibsorgane zeigten m~ssigen 
Blatreichthum. An dee Injectionsstelle in der Haut keine Ex/ravasate, abet be- 

trfchtliche Hyper~imie. 

Vergleicht man die Wirkungsweise dee Bromwasserstoffs~iure 
bet Kalt- und Warmbltitern, so ist die Uebereinstimmung nicht zu 
verkennen. Bet grossen wie kleinen Dosen m a c h t  sich vor Allem 
eine erhebliche Motilit~ttssti~rung geltend, so zwar dass die Thiere 
ihren Bewegungstrieb behalten, abet nicht im Stande sind, dem- 
sclben in ausreichender Weise Foige zu geben; ausserdem wird 
die Herzaction und Bespirationsth[itigkeit wesentlich alterirt. 
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B. Wirkung der gebromten Essigs~uren. 
1. W i r k u n g  der M o n o b r o m e s s i g s a u r e  ~7) a u f K a l t b l t i t e r .  

FrSsche, denen die Monobromessigsaure in Dosen, wo die Essig- 
siiure ia glcicher Verdiiunung eine irgendwie entsprechende Wirkung 
uicht zur Beobachtung kommen llisst, zu 0,005 bis 0,3 Grin. in 
2 bis 20procentiger Liisung subcutan injicirt wurde, zeigten nach 
Verlauf yon 10 his 30 Minuten eine Abnahme tier Puls- und Re- 
spirationsfrequenz und dabei machte sich eine deutliche Schwiichung 
tier Motilitlit an den Thieren bemcrkbar; wurden dieselben auf den 
Riicken gelegt, so bemiihten sic sich zwar wieder in die normale 
Lage zu gelangen, vermochtel) es aber nicht. Weiterhin traten an 
den verschiedensteu Ki~rpermuskeln fibrilllire Zuckungen auf, die 
Reactionsfiihigkeit nahm erheblich ab, die Respirationsthlitigkeit sistirte 
giinzlich und war nut reflectorisct, noch erregbar. Der Ventrikel 
des in diesem Stadium frcigelegten Herzens ersclfign in seinem Vo- 
lumen verringert; auf 2 his 3 und mehr Contractionen der VorhSfe 
erfolgte nut eiue des Ventrikels, der schliesslich im Zustande der 
Starre verharrte, w~hrend die Vorhiife noch einzelne Contractionen 
ausliisten. Inzwischen war jcde Reactionsflihigkcit auch diejenige 
der Conjunct|yen geschwunden, wlihrend die Erregbarkeit der 
Muskelu und Nervcu fiir einige Zeit noch erhalten blieb. (Wie 
lange dies Letztere dcr Fall war, wird sich im Verlaufe dieser Unter- 
suchungen aus speciell fiir dicsen Zweck angcstellten Experimenten 

ergeben.) 
Zur Veranschaulichung des eben Gesagten miigen folgende Ver- 

suche dienen : 

17) IDle Monohromesslgs~ure (C2EIaBrO~ ~ CO'CH2~r | lo )  wurdeinderWeise 

dargestellt, dass eine Mischuug gleicher kequivalente Brom und krystallisir- 
hater Essigs~ure ([etztere im Ueberschl~ss) in starke GIasr~hren eingeschmolzen 
und sttmdenlang au[ 1500 erhitzt wurde nach dem Verfahren yon W. P e r k i a  
und B. F. n u p p a  (Chem. Soe. Qu. J. X| 1 2o~ trod AnnaL d. Chem. trod 
Pharmae, Bd. 108 S. | 0 6  his 113). Naeh dem Erkalten wurde dann genau 
nach der yon diesen be|den Autoren angegebenen Vorschrift die /iberschiissige 
Essigsiture, die Bromwasserstoffs~ure und die Dibromessigs~iure entfernt. Es 
resultirte ekie S~iure, die in ghombo~ern krysta|lisirte~ sehr zerfliesslich 
war~ sich |eicht in Wasser und Alkohol 16ste, und be| 208" C, siedete. 
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I. Ve r sucb .  

Mittelgrosser sehr uglier Fruseh 
2 Uhr 25 Min. R. 34 in 30 Secunden 

2 27 34 
2 30 - - 35 
2 32 - - 3-t 
3 34 - 33 
2 - 38 34 
2 - 40 - 3-t, erhlilt subcutan am Riicken I Ccm. ether 30procentigen 

w/issrigen L/Jsung yon Monobromessigs~iure und kr/immt sich darnach sehr. 
2 Ubr 43 Min. R. 24, tiefe lnspirationen, Frusch ist ag(I. 
2 - 48 20,  die Respirationen erfolgen stossweise, ttie Hinterextre- 

mit/iten l/isst das Thief nicht abziehen und macht, wenn es  gekniffen wird, eiaen 

Fluchtversuch. 
2 Uhr 55 Min. R. 24 ,  anf den Riicken gelegt versucht dee Frosch sich um- 

zakehren, vermag es aber n~cht. 
3 Uhr 2 Min. R. 20 ,  die vorsichtig abgezogenen Hinterextremitfiten zieht der 

Frosch nicht wieder an den Leib, reagirt nicht, wenn er gekniffen wird und zeigt 

fibrill~ire Zuckungen der Bauehmuskeln. 
3 Uhr 7 Min. R. &, P. des im Pericartiium freigelegten Herzens 0;  jedoch 

l~st die Ber/ihrung des Pericardiums mit clef Pincette je eine Pulsation ohne Nach- 
wirkung aus. Durch Druck auf die Extremit/iten vermag man Respirationen aber 

nicht Contractionen des Herzens anzuregen. 
Der Frosch wurde unter einem feuchtgehaltenen Trichter aufbewahrt und 

zeigte am hbende desselben und am Morgen des folgenden Tages weder tlerz- 
contraction noch Respiration; auch reflectorisch vermochte man keine yon beiden 
anzuregen, l)er Herzventrikel erschien blass and kieiner in seinem Volumen als 
am vorher~ehenden Tage, die Vorhiife waren mit Gerinnseln gefiillt. 

It. V e r s u c h .  

Mittelgrosser Frosch, der durchschnittlich nach ether Beobachtung yon 21 Mi- 
nuten 43 real in 30 Secundcn respirirte, crhielt 8 Uhr 52 Min. subcutan am Riicken 
0,05 Monobromessigsiiure in 10procentiger w/issriger Liisung. 

9 Uhr 0 Sin. R. 26 in 30 Secunden, 

9 5 - t6  
9 7 - der Frosch 1/isst slch auf den R/icken legen, auf Kneifen der 

Extremit~ten reagirt er nnr schwach; deutlich dagegen reagirt er bet Berfihrung 
dee Conjunetiren. Zuweilen zeigen sich noch sehr geringe spontane Bewegungen 

an den Extremit~ten. 
9 Uhr 10 Min. R. 8 in 30 Secunden. 
9 13 - nur sehr vereinzelte Respirationen, erst nach Verlauf yon 2 Mi- 

nuten respirirt der Frosch einmal; aueh die Conjunctiven zeigen nut noch schwaehe 

Reaction, die Augenlidspalte ist abet nocb ge/iffnet. 
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So verhielt sich der Zustand des Thieres bis 9 Uhr 27 Min., wo die Con- 
junctiven reactionslos wurden~ Respirationsstillstand eintrat und das freigelegte Herz 
nieht mehr pulsirte. 

Oer Herzventrikel war blass im Zustande der Starre, w/ihrend die Vorh6fe mit 
dunkelrothem Blut erf/illt waren; nur letztore l(isten naeh jedesmaliger meehanischer 
oder eleetriseher Reizung je eine Contraction aus. 

III. V e r s u c h .  

Ein grosser Froseh, der nach einer |0maligen Ziihlung in |fi minuten dureh- 
sehnittlich 42real in 30 Seeunden respirirte, erhielt 9 Uhr 20 Min. subcutan am 
Riieken 0,005 Monobromessigstiure in 5proeentiger wlissriger ls  injicirt. 

9 Uhr 23 Min. R. 28 in 30 Sec. 9 Uhr 52 Min. R. 2fi in 30 Sec. 

9 3 7  - 2 4  9 - 5 7  , 2 5  - 

9 - 4 7  - 30 10 2 . - 2 4  - - 

10 5 dee FroscIl tasst die Extremittiten abziehen uml zieht sie nicht 
wieder an den Leib. 

10 Uhr 9 Min. R. 22 in 30 Seeunden, der Frosch 1/isst sieh auf den Rficken 
legen und verharrt in dieser Lage, kneift man die Exlremil/iten, so reagirt er nur 
schwaeh. 

10 Uhr 14 Min. R, 29~ in 30 See. 10 Uhr 19 tMin. R. 18 in 30 See. 
10 24 15 1o - 29 13 - 

1 0  . 3 4  - 1 0  - 10 39 7 

10 - 4'2. - nut seer vereinzelte Respirationen, be| Be,'iihrung der Cornea 
Liderschluss, sonstige Reaction abet gering; das freigelegte Iterz pulsirt 6mal in 
30 Secunden. 

l)er Zustand des Thieres blieb darauf der gleiehe bis 19 . Uhr 3 Min., wo 
Reactionslosigkeit de," Conjunct|yen, Respirations- und Herzstillstaod eingetreten 
war; auf mechanischen oder electrischen Reiz war es dann bis 12 Uhr 13 Min. 
noch mfglieh einzelne Respirationen und Contradionen der VorhSfe des flerzens 
hervorzurnl'en, dann aber getang dies nicht mehr. 

Der lterzventrikel erschien leer, eckig and rosenroth~ w'Shrend die VorhSfe 
dunkelrothes Blut enthielten. 

Um den Einfluss der Monobromessigs~iure auf die tterzthiitig- 
keit genauer verfolge, zu k~nnen, wurde be| Fr~ischen in der oben 
iS. 73) geschihlerten Weise das Ilerz freigelegt, so dass seine Be- 
wegungen bequem tibersehen warden kon,~ten. 

IV. V e r s u e h .  

Ein mittelgrosser Frosch wird riicklings auf dam Frsochbrette fixirt, das Herz 
8 Uhr 40 Min. freigelegt und his 9 Ulir 5 Min. durchsehnittlich je 40 Pulsationen 
p. Min. gez/ihlt. 

9 Uhr 7 Min. worden dam Frosehe 0,3 Grin. Monobromessigs/iure in {-Ccm. 
Wasser subcutan a,n linken Oberschenkel injicirt und die Pulsfrequenz zeigte fol- 
genden Gang : 
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9 Uhr 11Min.  Herzcontractionen 40 9 Uhr 41Min.  Herzcontractionen 18 

9 - 16 40 9 46 18 

9 21 36 9 48 I1 

9 - 26 - 36 9 51 2 

9 - 29 33 9 56 - 2 

9 - 5~ 28 10 4 2 

9 - 46 ~ 24 10 11 ? 

V. V e r s u c h .  

Ein anderer mittelgrosser Frosch, dessen Herz 46 Contractionen p. Min. machte, 

erhielt 9 Uhr 9Miu. unter die Schenkelhaut 0,15 Monobromessigsiiure in �88  

Wasser:  

9 Uhr I I  Min. Herzcontractionen 40 9 Uhr 41Miu. Herzcontractionen 16 

9 - 16 36 9 - 46 - 23 

9 - 2 1  36 9 - 51 t 6  

9 -- 26 36 9 56 - 6 

9 31 29 9 59 - 5 

9 36 22 10 11 - 4 

VI. V e r s u c h .  

Ein grosser Frosch, dessert Herz 56 Contractionen p. Min. machte,  erhielt 

3 Uhr lf i  Min. subcutan am linken Oberschenkel 0,05 Monobromessigs~iure in 

1~ -Ccm.  Wasser:  

3 Uhr 21 Min. Herzcontractionen 56 3 Uhr 56 Min. Herzcontractionen 3fi 

3 26 5fi 4 - 1 31 

3 31 - 45 4 - fi 28 

3 36 40 4 - 8 16 

3 41 - 42 4 11 9 

3 46 40 4 Ifi - 6 

3 51 38 4 -- 20 3 

Vll. V e r s u c h .  

Ein grosser Frosch, dessen Herz 55 Contractionen p. Min. machte ,  erhie[t 

9 Uhr 20 Min.-subcutan am rechten Oberschenkel  0,07 Monobromessigsaure in 

5procen t ige r  L6sung: 

9 Uhr 22 Min. Herzcontractionea 48 l 0  Uhr 15 Mih. Herzcontractionen 39 

9 27 4?  l 0  20 - 28 

9 a2 40 10 - 25 29 

9 37 - 40 10 - 30 - 3~ 

9 42 - 40 10 35 20 

9 47 38 lO - 40 - lf i  

9 55 - 36 iO 45 - 8 

lO 0 36  t 0  50  - - 8 

lO 5 35 10 57 3 

| 0  | 0  32 | 1  8 - - 2 

Archly f. pathol. Anat. Bd. LIX. Hft. 1. 6 
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Vlil. V e r s u c h .  

Ein mittelgrosser Frosch, dessen Herz 40 Contractionen p. Min. machte, er- 

hielt 8 Ul~r 31 Min. subcutan am rechten Obersehenkei 0,01 i~onobromessigs~iure 

in derselben Concentration wie der vorhergehende: 

8 Uhr 40 Min. Herzcontractionen 40 9 Uhr 55 Min. Herzcontractionen 28 

8 50 - - 40 10 0 - .- 32 

9 - 0 - 36 10 - 10 32 

9 5 - 32 I0  - 15 28 

9 10 28 l 0  - 20 20 

9 15 -. 24 | 0  - 25 - 18 

9 25 28 10 30 10 

~9 - 30 28 10 35 - 14 

9 - 40 28 10 43 12 

9 - 45 32 10 55 8 

9 50 28 11 3 5 

IX. V e r s u c h .  

Ein grosser Frosch, desscn tlerz sich 3final p. Min. contrahirte, erhielt 

9 Uhr 20 Min. subcutan aln rechten Oberschenkel 0,005 Monobromessigs~iure in 

~ Ccm. Wasser (Sprocentige Liisung): 

9 Uhr 25 Min. Herzcontractionen 36 10 Uilr 30 Min. Herzcontractionen 3?, 

9 - 30 36 10 35 28 

9 - 35 32 I0 45 28 

9 40 32 10 50 28 

9 45 32 10 55 - 35 

9 - 50 30 11 0 34 

9 55 28 11 5 - 36 

10 - 0 2 9  I I  1 7  - 24 

I 0  - 5 32 I I  25 - 13 

10 10 32 11 30 10 

10 - 15 29 I1 35 . 6  

10 20 32 I I  - 40 2 

10 25 28 

X. Versuch .  

Ein kleiner Frosch, dessen Herz 3'2 Contractioncn p. Min. machte, erhiclt 

9 Uhr 18 Min. subcutan in der Regio hypogastr. 0,005 Monobromessigsiiurc in 

derselben Concentration wie der vorhergehende: 

9 Ul~r 23 Min. Herzcontractionen 32 10 Uhr | 6  Min. Herzcontractionen 16 

9 36 28 10 21 24 

9 46 28 10 26 16 

9 56 24 10 - 31 14 

1 0 "  - 6 - 2 0  1 0  - 36 12 

1 0  ! !  - 2 0  I 0  - 4 6  4 
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Wie sich aus den angeftihrten Versuchen VII bis X ergiebt, 
wird die Herzaction bei den kleineren Doscn, bevor es zum con- 
stanten Sinken tier Pulsfrequenz kommt, unregehnlissig. 

2. W i r k u n g  d e r M o n o b r o m e s s i g s l i u r e  auf  Warmbl~i te r .  

Bei Kaninchen "con 800 his 1800 Grin. Kiirpergewicht, wclchen 
Monobromcssigsiiure zu 0,5 his 1,0 Grin. - -  in Dosen, welche yon 
de~ Essigsliure bei gleichschweren Thicrcn angewendet unwirksam 
sind, - -  in 20 his 30procentiger L~sung subcutan injicirt oder in 
gr~sserer Verdiinnung in .~3 bis 5procentiger Liisung mittelst eines 
elastischen Kathcters in den Magen gebracht wurde, trat vortibcr- 
gehend ein miissiges Sinken der Pulsfrequeoz ei~, w~ihrend die 
Respirationsfrequenz znweilen stieg, zuweilen auch in gleicher Weise 
abnahm. Darnach wurden sowohl die Respirationen wic die Herz- 
contractionen unregelm~ssig; bald war ihre Zahl, ohne class die 
Thiere Bewegungen machten, crhiiht, bald gesunken. Die Kaniachcn 
blinzelten mit den AtJgenlidern, ihre Extremitliten glitten aus, ihre 
Schnauze sank auf die Unterlage, w'~ihrend sic auf Kneifen noch 
rea~irten. Inzwischen war der Puls zeitweise intcrmittircnd; die 
Thiere rt~hlen mit dem Rumple vollstiindig auf der Unterlage und 
nach Vcrlauf yon 1-~ his 1�89 Stunden vertnochten gri~ssere Kaninehen, 
kleinere sehon ~,iel frtther, nicht mehr sich aufzuricbten; jeder Vet- 
such zum Laufen, auch wenn sic dazu angetriebcn wurden, war 
vergeblich. Die Zahl tier Respirationen und dcr Herzeontraetionen 
sank crheblich und innerhalb 10 his 20 Minuten wucden die Thiere, 
dercn Corneae kurz zuvor n0ch deutlich reasirten, dyspnoi~tisch, 
bekamen Convulsionen und starben. 

Die soglcich nacb dem Respirationsstillstande gemachte Section 
zcigte das Herz entweder in Diastole; es erfolgten noch vereinzelte 
unvollstlindige Contractionen und nach wenigen Minuten vcrblieb tier 
linke Ventrikel in Starre, vciihrend die Vorhi~fe sicb noch einige 
Zeit contrahirten, oder die Starre des linken Vcntrikcls war bereits 
eingetreten, wenn alas Herz bei tier sogteich nach dent Tode ge- 

machten Section zu Tage kam. 
Auch kleincre Dosen der Monobromessigsiinre, zu 0,15 bis 

0,4 in derselben Concentration wie die griisseren subeutan injicirt 
oder in den Magen gebcacht, wirkten in gleicher Wcise; nur waren 
die Erscheinungen weniger intensiv und folgtcn erst in griisseren 

t3 ~ 
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Zeitintervallen aufeinander; der Tad trot fr{ihestens n ach sechs 
Stunden ein. 

GriSssere Thiere van 2 Kilogramm K~rpergewicht und dariiber 
erholten sich bei den kleinsten Dosen nach einigen Tagen wieder, 
gingen aber, wenn ihnen dann eine zweite gleichgrosse Gabe, wie 
dos erste Mal, beigcbracht wurde, outer den oben angegebcnen 
SNmptomen zu Grunde. 

Zum Belege folgende Versuehe: 

i. Ve r sucb .  

Ein graues Kaninehen van 1500 Grin. K~rperg~wicht, dos van I Uhr 16 Min. 
bis I Uhr 30 Min. festgebunden, ruhig auf  dem Tisehe sitzend, durchschaittlich ta 

Minute 43 Respirationen (R.) nod 146 Herzpulsationeu (P. )  zeigte, erhielt 
I Uhr 33 Min. 1,0 ~,lonobromessigs',lore in 20 Com. Wasser per Katheter in den 
Magen. 

! Uhr 37 Min. R. 50~ P. 148. 
I 3 8  - sehr enge Pupillen, Blinzeln. 
t .10 - R. 66, P. 134, die Pnpillen werden writer. 
I 42 68, - 130, dieVorderextremit~tendesKaninehensgleitenaus. 
1 4 4  - 74, - 180, die Pupillen sind normal, das Kaniochen ruht 

mit dem l{umpfo our der Unterlage. 
i Uhr 46 ~lin. 11. 98, P. 142, K. versneht, wenn man as anst/isst l'ortzulaufen, 

sinkt jedoeh zusammen nod l/isst einige Seeunden lang die llinterextremitiiten seit- 
lich gespreizt liegen. 

I Uhr 49 Min. R. 11% P. |26 ,  der Kopf beginnt auf die Unlerlage zu sinken, 
dos Thier erlieht ihrt jedoch wieder. 

I Uhr 50 Min. R. 84, P. 121, der Kopf sinkt betr~iehtlicher, dos Thier vermag 
ihn aber immer x~'ieder zu erhehen. 

I Uhr 53 Min. 1~. 70, P. 1.'28, die Papillen des Kaninehens erseheinen abnorm 
weit; oaf Kneifen des Schwanzrs reagirt es. 

1 Uhr 57 Min, R. 4~, P. 122, nicht mehr zu fiihlen, nor noeh za auscuhiren; 
die Schnauze des Thieres bcriihrt die Unterlage. 

2 Uhr i Min. R. ~.2, P. weder zu f{ihlen-noch zu hSren; dos Kaninehen f/lilt 
auf die Seite, versueht sich wieder zu erheben, vermag es aber nieht. 

2 Uhr 3 Min. tonische and klonische Kr/impfc und zwci ~linuten sp/iter stirbt 
das Thier. 

S e c t i o n .  Der linke Vent,'ikel des Herzens crsche~nt eontrahlrt und enthtilt 
nor wenig fl{issiges Blot; reehter Ventrikel nod Vorh/ife mit flfissigem dunkelrothem 
Blare gel'iillt. Der meehanisehe oder eleetrisehe Reiz vermag keine Contraction 
des llerzens hervorzubringen. Die h?per/imisehen Lungen k~innen leicht aul'geblasen 
werden; die Bronehien sind injieirt aber leer. Die Oesophagusschleimhaut normal; 
die Sehleimhant des Magens im Fundus stark h~'periimiseh. Leber tiefbraunroth. 
Urinblase leer. Dos gehirn zeigt niehts Abhorrers. 
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iI. V e r s u c h .  
Ein gelbweisses Kaninehen yon 1653 Grin. I(~irpergewieht, alas ruhig sitzend 

innerhalb 10 Minuten beobachtet in je 30 Secunden 68 Respirationen und 158 Herz- 
eontractionen zeig/e, erhielt 1 Uhr 50 Min. 1,0 Monobromessigsiiure in 30procenttger 
L~isung subcutan auf dem Riicken eingespdtz/. 

I Uhr 53 Min. R. 64, P. 144. 
1 57 54, - i4fi .  

2 - 2 - 5 0 , -  136. 
2 5 - 5 0 , -  i34,  

2 | 0  - 66, 12fi. 
2 13 6 8 , -  146. 
2 16 6 0 , -  146, 
2 ' 19 - 4 4 , -  128. 
2 22 - - 6 6 , -  156. 
2 25 - - 4 8 , -  147. 
2 28 - 4 6 , -  13~, 
2 Uhr 31 Sin. R. 52, P. 150. 

"2 34 - 4 2 , -  150. 
2 37 - - 5 2 , -  | 64 .  
2 42 - 56, - 152, 

puls intermittirt. 

2Uhr  45 Min. R. 68, P. 1~.2, 

K. blinzelt mit den Augenlidern. 

die Extremit/iten des Thieres gleiten aus. 

K. sinkt mit dem Rumpf auf die Untedage. 

die Schnauze des Thieres sinkt und der Herz- 

die Schnauze sinkt noeh mehr;  kneift man 
den Schwartz, so riehtet sieh das Kaninchen auf und l/iuft einige Schritte, s inkt  
aber dann wieder zusammen; die Geffisse der Ohrmusehel erseheinen weniger geffillt. 

2 Uhr 48 Mia. R. 76, P. 148. 
2 - 51 56, - 13{;  das Sinken des Kopfes nimmt stetig zu, das 

}(aninehen streckt beide Vorderextremit~ten yon sich; Rumpf und Schnauze ruben 
vollstfindig auf der Unterlage. 

2 Uhr 54 Min. R. 50, P. 134. 2 Uhr 57 Min. R, 56, P. i36. 
3 - 0 46, - | 37 ,  das Thief hat kalte Ohrmuscheln. 
3 - 3 46, - 146. 3 Uhr 6 Min. R. 1,2, P. 114. die Inter- 

missionen des Pulses treten h/iufiger auf, das Thier vermag sieh nicht mehr auf- 
zuriehten. 

3 Uhr 9 Min. R. 36, P. 108, der Puls ist nicht mehr za fiihlen, kann nut  
noeh auscultirt werden. 

3 Uhr 12 Min. R. 27, P. 68. 
3 - 15 - 26, - ist nicht mehr zu h/iren. 
3 - 18 - - 24, hei Beriihrung der Cornea Lidersehluss, K0pfdyspnoii. 
3 - 22 - Convulsionen und nur noeh einzelne llesplrationen. 
3 26 - Respirationsstillstand. 
S e c t i o n .  Nach ErSffnung des Thorax steht das tterz in Diastole; es folgen 

dann noeh etwa 2 Minuten lang einzelne Contractionen, worauf die Ventrikel in 
systolisehem Stillstande verharren, wfihrend die Vorh6fe sieh noch f/ir einige Zeit 
contrahiren, i)er fibrige Befund war yon demjenigen in dem vorhergehenden Ver- 
suche ~ich[ ve~'schiede~ An der l~jeetionsstelle mfissige Hyper~imie. 
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III. V e r s u c h .  

Ein scbwarzes Kaninchen yon 887 Grin. KSrpergewicht, das | 2 U h r  15 Min. 
bis 12 Uhr 29 Min. beobachtet aus 7 Ziihlungen im Durehschnitt 36 Respiratioaen 
und 108 Pulsationen des Herzens in je einer halbert Minute darbot, erhielt 12 Uhr 
30 Min. 0,7 Monobrnmessigs~iure in 20procentiger Liisung subeutan am Rficken 

injicirt. 
t 2  Uhr 32 Min. R. 30, P. 100, K. sitzt ruhig und hat weite Pupillen. 
12 - 38 40, - 100, die Vorderextremil~iten des Thieres gleiten arts. 

12 - 42 2 8 , -  142. 
12 48 26, - !'2.8, der Pu[s intermittirt zuweilen; das Kaninchen 

verhiilt sich sehr ruhig, schliesst die Augen]ider theilweise und l/isst den Kopf sinken; 
es ist zwar leicht zu erwecken, kehrt aber bald wieder in seinen halbwachenden 
Zustand zuriick. 

12 Uhr 55 Min. R. 22, P. 93,  Puls nur .zu auscu[tiren. Bei halbgeSffneten 
hugen I/isst flas Thier den Kopf derartig sinken, dass die Scbnauze die Unterlage 
ber0brt; in diesem hugenblicke erhebt es abet den Knp[ wieder, vermag ihn jednch 
nur f/Jr eiuige Secunden aufrecht zu erhalten. 

I Uhr 0Min. R. 28, P. 72, des Gehen wird dem Thiere sehr schwer, wenn 
es dazu angetrieben wird; nachdem .es einige Schritte vorw~irts gekommen ist, sinkt 

es zusammen und fiiltt auf die Seite. 
1 Uhr 5Mtn. R .  16, P. 70. I U h r  10Min. R. 12, P. fi8. 
I - 14 tnnische und klonische Convulsionen. 
1 t8  stirbt das Kaninchen. 
S e c t i o n .  Linker Ventrikel des iIerzens lest contrahirt und tear, tier rechte 

and die VorhSfe mit dunkelrothem Blute geffillt. Der iibrige Befund wie in den 
fr/iheren Versuchen. 

IV. Ve r such .  

Ein weisses Kaninchen yon 1410  Grm. K~rpergewicht, des dem Durchschnitte 
aus 10 Ziihlungen gem~ss, in je 30 Secunden fi tmal respirirte und 134 Herz- 
eont,'actinnen zeigte, erhielt 3 Uhr 0 Min. subcutan am Rficken 0,5 Monobromessig- 
satwe in 20procentiger L~sung injicirt. 

3Uhr  t0Min.  R. fiB, P. 118, K. zeigt Hyper/imie und vermehrte Secretion 
,ter Nasenschleimhaut, es zwinkert mit den Augenlidern; seine Augen thr/inen, die 
Extremit/iten gleiten aus, der Rumpf ruht auf der I[lnterlage. 

3 Uhr 20 Min. R. 90, P. 126, das Thier streckt die Hinterextremitaten vnn 
sicb, sein Kopf sinkt, sodass dis Schnauze die Unterlage bedihrt, und es taumelt, 
wenn es zum Laufen angetrieben wird. Hyper/isthesie bei miissigem Kneifen der 
Extremit~ten oder des Schwanzes. 

3 Uhr 38 Min. R. 68, P. 128, des Kaninehen macht vergeb[iche Laufversuche, 
sein Kopf sinkt zur Seite, sodass er die Unterlage beriihrt; jedoch vermag es des 
Thier, ihn wieder zu erheben. Die Extremitiiten sind gespreizt. 

3 Uhr 42 Min. des Kaninchen liegt auf der Seite bei vollkommen geSffneten 
Augenlidern; die RespirationszahI hat erheblich abgenommen, der Herzpuls ist 

weder Zu f~hlen noch i~u hSreo. 



87 

3 Uhr 43 Min. Convulsionen and kurz darauf dee 'rod. 
S e c t i o n s b e f u n d wie in dem vorhergehenden Versuche. 

V. V e r s u c h .  

Ein graues Kaninchen yon 1407 Gem. K6rpergewicht, welches naeh einer Be- 
obaehtung yon I Uhr 40 Min. his 2 Uhr 0 Min. durehschnittlich 125 Respirationen 
und 146 Herzcontractionen in { Minute zeigte, erhielt 2 Uhr 3 Min. 0,35 Monobrom- 
essigs~iure in 25procentiger L6sung subcutan am Riicken injicirt. 

2 Uhr 18 Min. R. 128, P. 134, die Pulswelle erseheiat kleinee als vor tier 
Injection. 

2 Uhr 
~2 

2 
3 
3 

28Min. P,. t35,  P. 130. 2Uhr  38Min. R. 114, P. 128. 
48 10ft, - 122, Kaninchen blinzelt mit den Augenlidern. 
58 - 108. - 130. 3 Uhr 8 Min. R. 104, P. 116. 
18 - - 1 0 6 , -  106. 
28 96, - 120, der liopf des Kaninchens fiingt an zu sinken, 

abet nur fiir kurze Zeit; denn das Tbier erhebt ihn bald x, ieder. 
3 Uhr 35 Min. das Sinken des Kopfes wird dcutli.c.her und anhaltender. 
3 - 3 8  - R. 82, P. 120. 
5 - 30 - 30, - 110,  dos Thier taumelt, wenn es zum Laul'en an- 

getrieben wird, spreizt die Extremitaten, rum mit dem Rmnpfe auf der Unterlage 
and 1st hyper/isthetisch auch hei nicht sehr intensivem Kneifen des Schwanzes und 
dee Extremittiten. 

Yon dieser Zeit an verhielt sich dos Thier auffallend ruhig, die Zahl dee 
Respirationen and lterzactionen nah,n contiauirlich oh, und um 8 Uhr 2 Min. macht 
es auf dee Seite liegend noeh vereiozelte schnappende Respirationen und stirbt. 

Sec t i on .  Beide lterzventrikel fest contrahirt uod leer, die Vorh6fe mit 

dunkelrothem Blute angef{illt. Oedem an den Bauchdeeken. Der sonstige Bet'und 
wie in den vorhergehenden Versuchen. 

VI. V e r s u c h .  

Ein weisses l{aninchen yon 2010,5 Grm. K6rpergewicht, welches nach einer 
Beobachtung von 20 Minuten 4 t  Respirationcn und 124 Herzeontractionen in 
30 Secunden zeigte, erhieIt 1 Uhr 30 Min, suhcutan am Riicken 0,15 Monobrom- 
essigst~ure in 20procentiger LSsung. 

1 U h r  40Min. R. 5.'2, P. 120. I Uhr 50 Min. R. ~2, P. 116. 
- 0 - 4 5 , -  111. 2 30 - - 4 9 , -  110. 

3 - 0 . . . .  52, - I 1 0 .  3 10 - 2 6 , -  1 | 0 .  
3 - 20 46, - 115, dos Kaninehen maeht  zwar, wean man es 

kneift, einen Fluchtversuch, ist aber langsam und unsicher in seinen Bewegungea. 
In demselben Zustande befand sieh dos Thier ouch Abends 7Uhr  55 Min., 

wo 38 R. und 114 P. in 30 Secunden gez~ihlt w a r d e n ,  
Am n~iehsten Tage war gas Thier sehr unruhig, zeigte abet ausserdem nichts 

Abnormes; die Respirationsfrequenz hielt sich in den Grenzen yon 38 bis 7'2, die 
Pulsfreqnen; yon 110 his 132, 
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Am 4. Tage nach der ersten Einverleibung yon Monobro.messigsfiure wurden 
demselben Thiere 0,15 dieser S~iure in 5proeentiger LSsung in den Magen gebracht; 
es zeigte darnach dieselben Symptome wie nach der ersten Injection, starb aber 
innerhalb ~8 Stunden unter allmiihlicher Abnahme der Zahl der Bespirationen und 
Hcrzcontractionen, und der Sectionsbefund unterschied sich nicht yon demjenigen 
in den friiberen Versuchen. 

Die Monobromessigs~ure rief also, bei W~rm- und Kaltbliitern 
tibereinstimmend, wenn das oben bei den einzelnen Thierspecies 
Gesagte verglichen wird, entsprechend der Bromwasserstoffsliure eine 
Sehwlichung der Motilitlit und eine intensive Alteration der Herz- und 
Respirationsth~itigkeit his zu deren vollst~indigem Erli~schen hervor. 

Auch die Bibromess igs~ ture ,  ~s) welehe ich in dos Bereicb 
meiner I.h3tersuchungen gezogen habe, wirkt in gleieher Weise wie 
die Monobromessigs~iure, nur muss sie ihrer (irtlich heftig ,dtzenden 
Wirkung wegen sehr verdiiunt werden; ausserdem aber hat das 
Experimetitiren mit derselben das Missliehe, dass man, da sie sich 
leieht zersetzt, eine irgendwie sichere Sch~itzung dafilr nieht gewin- 
hen kann, in welcher Quantit~it sie zur Resorption gelangt ist. Die- 
sem Umstande ist es wohl auch zuzuschreiben, dass sich nach den 
kleinsten Dosen der Bibromessigslture weniger priignante Erschei- 
nungen entfalten, ale nach den gleichen Dosen tier Monobromessig- 
s~iore. 

Die Tr ib romess igs~ iu re  ~'~) wirkt zwar weniger intensiv, im 
Uebrig,en aber analog, dem Bromalhydrat; es ~altet in der Wirkung 
dieser beiden KiJrper dieselbe Beziehun$ oh, wie O. L ieb re i eh  sie 
zwisehen dem Chloralhydrat und der Triehloressigsliure, was ieh 
einer perstinliehen Mittheilung entnehme, gefunden hat. 

Die Tribromessigs~ture zerf'~illt beim Erwlirmen mit tibersehilssi- 
gen Alkalien in Kohlens~iure und Bromoform naeh der Gleiehung: 

CzBr3HO ~ ~--- CO~ --}- CBraH, 
sie wird demnach auch im alkalischen Blute diese Zi~rsetzung tin- 

Is) Bei der Darstellung der Monohromessigsiture wurde die Bibromessigs~ure 

(CuHaBr202 oder CO.C~ru lo ) j edoch  nur in k!eineren Mengen als Ne- 

benproduct'gewonnen. In gdisseren Quantit~ten ist sie scbwer darstellbar 
und zersetzt sich ungemein leicht (cf. Perk in  nnd Duppa ibid.). 

�9 CBr a ~'t 19) Die Tribromessigs~ure ( O~HBr30~ oder CO H It) /  wurde bei der Darstel- 

tung des Bromalhydrat als Nebenproduct gewonnen oder anch direct aus 
~romalb~drat dutch Oxidation mit rauehender Sa]petersaure eta;. dargesteilt, 



89 

gehen miissen. Auf diese dahin einschlagenden Thierversuche hier, 
wo wit uns mit der Wirkung des Bromcomponenten beschifftigen, 
des Genaueren einzogehen, scheint mir deshalb nicht zutreffend, 
well bet dcr Wahrscheinlichkeit, dass Bromoform nnd Kohlensliure 
als Spaltungsproducte ihren Einflnss gleichzeitig entfalten, die Auf- 
gabe, die einzelnen Wirkungen yon einander zu sondcrn, f~ir jetzt 
noch eine zu schwierige sein dilrfte. 

Das Natronsalz der Monobromessigssliure, welches hygroskopisch 
lind sehr unbestiindig ist, wirkt analog der Monobromessigsiiure; 
nur mussten, wie dies yon vornherein zu erwarten war, erheblich 
griissere Dosen angewendet werden, bevor cine t(idtliche Wirkung 

eintrat. 
Das bibromessigsaure Natron zersetzte sich so schnetl, dass es 

zu Expcrimenten nicht benutzt werdcn konnte, wShrend das Natron- 
salz der Tribromessigsliure bestlindiger war und in seiner Wirkungs- 
weise der Tribromessigsliure entsprach; jedoch verhielten sich die 
wirkenden Quantifliten etwa wie 1: 2, auf den S~iuregehalt berechnet. 

Nach diesen Ergebnissen hatten wir also sowohl in dcr Brom- 
wasserstoffs~iure wie in den gebromten Essigsliuren Kiirper vor uns, 
~velche, wenn sie in den thierischcn Organismus gebracht wurden, 
neben ether Schwlichung der Motilitlit die Respiration nnd Herz- 
action beeinflussten, and es war nunmehr fraglich, ob die Alteration 
der Respiration ode.r diejenige der Herzaction das Prim~lre set. Zu- 
n~iehst war daher zu untersuchen, ob man durch kiinstliche Respi- 
ration den Tod der vergifteten Thiere wiirde verhtiten kiinnen. 

Zu diesem Behufe wurden eine gri~ssere Anzahl Vcrsuche an- 
gestellt, yon denen nut einige hier Erwiihnung finden miJgen. 

l. V e r s u c h .  

Schwarzes Kaninchen, 1489 firm. schwer, wird i Uhr 45 Min. auf dem Ka- 
ninchenhalter riicklings befestigt und respirirte darnaeh 20mal in ~ Minute, wiih- 
rend sich alas Herz in derselben Zeit 146real contrahirte. Es wurde die Traeheo- 
tomie gemacht und darauf t Uhr 53 Min. R.-20, P. 140 gez/i.hlt. 

I Uhr 56 Min. werden dem Kaninchen 0,6 Monobromessigs~iure in 30proeentiger 

L~isung subcutan injieirt. 
I Uhr 59 Min. R. 20~ P. 148. 2 l.~hr 0 Min. R. 24, P. t~$, If. zlttert. 

2 i 3 0 , -  150. '2 - 2 3 4 , -  15fi. 
2 - 3 3~, - 160. 2 5 32, - t46,  
2 7 3 2 , -  1 4 6 .  2 - t  0 . . 38~ - !56,  K. macht 

sehr tiefa lnspirationen: 
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2 U h r  14 Min. R. 46, P. 16L 2 Uhr 15 Min. R. 48, P. 164. 

2 16 62, - 150. 2 18 60, - 1.i8, der Puls 
wird unregelmiissig. 

2 U h r  19Min. R. 46, P. 160. 2 U h r  21 Min. 1{. 38, P. 162. 

2 22 - 34, - 156. 2 - 2.1 30, - 146. 
2 27 30, - 146. 2 - 30 32, - 160. 
2 - 31 - 34, 144. 2 - 38 - 34, - 130. 
So blieb der Zustand bis 3 Uhr 2 Min., wo das Kaninehen dyspno/~tiseh 

warde, heflig zitterte und der Puls eine bedeutend niedrigere WelIe zeigte, w~ihrend 
.t4 Resp. gez/ihlt warden. Die Zahl der Respirationen nahm dana eontinuirlieh 
ab, so dass um 4 Uhr 2'I~lin. nur 8 bis 10 R. in 4- Minute siehtbar wurden; die 
Pulswelle war stetig niedriger geworden, w/ihrend die Pulszahl nur wenig abge- 
nommen hatte. 4 Uhr 4 Min. Respirationsstillstand; kiinstliehe Respiration naeh 
den Sehl~gen eiqes Metronoms 60real in einer Minute eine Stunde lang fortgesetzt 
blieb ohne Erfolg. 

Seetionsbefund: Linker Ventrikel leer und eonlrahirt; der reehte Ventrikel 
and die Vorh6fe mit dunkelrothem Blute gefiillt. 

II. V e r s u e h .  

Graues Kanineheu yon 1617 Grin. K6rpergewicht 12 Uhr 48 Min. aufgespannt, 
R. 42, P. 139 in 30 Seeunden, I Uhr 0 Min. R. 42, P. 138. 

1 Uhr 8 Mia. Traeheotomie beendet. 

1 9 R. 56, P. 120. 
1 i 5 werden dem Kaninehen 0,8 Monobromessigsiiure in 25proeentiger 

L6sung subeutan am lliicken injieirt. 
I Uhr 17 Min. R. 52, P. 13:?.. 1 Uhr 22 Min. R. 52, P. I t0 .  

1 2 6  - - 5 6 ,  - 1 4 6 .  1 3 0  - 6 2 ,  - 148. 
1 36 - 51, - 150, der Pals ist sehwer zu f~ihlen, dagegen deut- 

lich zu h6ren. 

I Uhr 38 Min. R. 80, P. 152. I Uhr 42 Min. R. 68, P. 152. 
"1 45 64, 14~1, tier Puls ist sehr unregelmiissig. 
1 49 - 4~, - 120. 1 Uhr 51Min. R, 42, P. 100. 
1 53 38, - 1 2 0 .  1 5 5  - - 2 4 ,  - I11. 
1 56 es wird die kiinstliehe Respiration in derselben Weise, wie im 

vorhergehenden Versuehe eingeleitet; trotz derselben war jedoch um 2 Uhr 10 Min. 
bereits jede Reflexaetion erlosehen und der Pals des lterzens weder f/.ihlbar noeh 
h6rbar. Die kiinstliehe Respiration wurde dann noeh eine Stunde lang fortgesetzt, 
blieb aber erfolglos. 

Die Section zeigte den linken Ventrikel leer und eontrahirt, wiihrend der 
reehte und die Vorh6fe mit dunkelrothem Blute gef~illt waren. 

1II. V e r s u c h .  

Weisses Kaninchen, 1244-Grm. schwer, welches, nachdem es auf dem Ka- 

ninehenha!ter befestigt ist, 26 R, und 160 P. in ~ Minute zeiste , wurde tracheo- 
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tomirt und naeh Beendigung derselben I Uhr 52 Min. die k/instliehe Respiration in 

der frfiheren Weise eingeleitet. 
2 Uhr 0 Min. warden demselben Thiere 0,6 Monobromessigs~iure in 20proc. 

Lbsung subcutan injicirt. 
?2 Uhr 2 l~tin. P. 160. "2 Uhr 10 Min. P. 92. 
2 - 5 - 146. 2 13 - lt~l. 
2 - S 12L ?, 19 - 1'22. 

Der Pals intermittirt. Das Thier reagirt sowohl auf Kneifen ~ie bei Berfihrung 

der Cornea. 
2 Uhr "27 Min. P. 91, der Pals kann nur noch auscullirt werden. 
.2 - 29 der Pals des Herzens ist nicht mehr hSrbar. 
Die kfinstliche Respiration, welche noch bis 3 Uhr 40 Min. fortgesetzt wurde, 

blieb aueh bier erfolglos. 
Naeh Er/~ffnung des Thorax zeigte der rechte Vorhof, als die Vena cav. sup. dextr. 

angestocheo wurde, noch vereinzelte Contraetionen, w/ihrend das fibrige Herz still- 

slaM. Die ]inke l]erzh~llfte entldelt flfissiges hellrothes, die rechte dunkelrothes Blut. 

Die mit kiinstlicher Respiration angcstellten Versuche zeigten 
also, dass der t(idtliehe Ansgang durch dieselbe nicht aufgehalten 
werden konnte, sei es, dass sir bei tracheotomirten Thieren vor 
der Einverleibung des Giftes nach den Schl~igen eincs Metronoms 
eingeleitet und nach derselben in gteichem Modus uuterhalten wurd% 
oder dass die Vergiftung voraufging und die ktinstliche Respiration 
erst dann instituirt wurde, wenn die willktirliche Respiration in ihrer 
Frequenz abzunehmen anfing oder unmittelbar nach dem vollst~indi- 
gen Erltischen derselben. Die Vergiftungss~mptome wurdeu dutch 
dieselbe "weder irgendwie verlindert noeh der ttidtliche Ausgang 
verztigert. 

Es war also hieraus ersichtlieh, dass wit es in den gege- 
benen Kiirpern mit Herzgiften zu thun hatten, und zwar konnte die 
Verlangsamung und der Stillstand der Herzcontractionen hervor- 
gerufen wordeu sein: 1) dutch Reizung der Nervi Vagi - -  sei es 
dureh Erregung ihre,' Urspriinge in der Medulla oblong. (des so- 
genannten spinalen Ilemmungseentrums), oder ihrer im Herzen selbst 
gelegenen Endigungen (des sog. eardialen Hemmungseentrums) - - ,  
2) dureh Ltihmung des im Herzen gelegenen exeitomotorisehen Cen- 
trums oder 3) dureh eine L~ibmung des Herzmuskels selbst. 

Es war daher der Einflus s, welchen Vagusdurchschneidungen 
auf den Verlauf der Vergiftnngserscheinungen bei Kalt- und Warm- 
bliitern auszuiiben im Stande sein wiirden, zun~ichst klar zu legen, 
und hierzu wurde eine Reihe yon Versuchen angestell L v o n  wel-  
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c h e n  ich e in ige  h i e r  fo lgen  l a s s e ,  d ie  s ich  j edoch  aus sch l i e s s l i ch  a u f  

die  M o n o b r o l n e s s i g s U u r e  b e z i e h e n ,  weft d iese  i h r e r  w e n i g e r  ~itzenden 

W i r k u n g  w e g e n  zu  m e h r  s i c h e r e n  S ch l Usscn  t iber  d i e  r e s o r b i r t e  

Menge  d e s  angewandlen Brompr~ ipa ra t e s  b e r e c h t i g t e ,  was  bei  d e r  

B r o m w a s s e r s t o f f s l i u r e  u n d  Dibromess igs~ lu re  n i ch t  t ier  Fall  war .  

I. Ve r such .  

Einem grossen Frosch, dessen Herz nach einer Beobachtung yon 10 Minuten 
sich durchsehnittlieh 31real p. Min. contrahirte, wurden 3 Uhr 27 Min. durch 
Entfernung des Schultergfirtels die No. vagi beiderseits freigelegt und durchsehnitten. 
Das Herz machte nun 27 his 28 Contraetionen. 

3 Uhr 32 Min. warden dam Frosche subcutan am Oberschenkel 0,025 Mono- 
bromessigs/iure in 5proe. L6sang injicirt u n d e s  zeigte sich darnach folgende Ab- 
nahme der Herzpulsationen: 

3 Uhr 35 Min. Herzcontractionen 27 4 Uhr 20 Min. Hrrzcontractionen 15 

3 - 37 26 ~ - 25 - 15 
3 - 45 24 4 - 30 - 13 
3 48 23 4 - 40 11 
3 - 53 21 4 - 50 - 10 
3 - 55 22 5 - 5 9 

- 0 2 0  5 10 8 
& - 3 19 5 15 5 
4 - 8 17 5 20 5 

4 - 12 18 5 25 2 
4 15 16 5 30 - 1 

11. v e r s u e h .  

Einem anderen grossen Frosch, dessen Hcrz sich nach einer Beobachtung van 
12 Minuten durchschnittlich 38real in der Minute contrahirte, warden t~ie ira vor- 
hergehenden Versuche die Nm vagi freigeIegt and durchschnttteu nm 2 Uhr 40 Min. 

Das Herz contrahirte sich dann bis ? Uhr 50 Min. 31 bis 3~mal p. Min. 
Um 2 Uhr 53 Min. warden ihm 0,05 Monobromessigs:,iure in 5proc. LSsung 

unter die Schenkelhaut injicirt: 

2 Uhr 56 Min. Herzcontracti0nen 25 3 Uhr 10 Min. Herzcontractionen 14 

2 58 - "23 3 12 - 12 
3 1 - 20 3 15 - 9 
3 - ~ - - 19 3 18 - fi 
3 8 - 16 3 21 _ o 

3 Uhr 23 Min. pulsirten die Vorh/ife zwar noch zweimal in der Minute, der 
Ventrikel aber verblieb in diastolisehem Stillstande, und konnte auch durch eleetrl- 
schen Reiz nicht zur Contraction gebracht werden. 

3 Uhr 27 Miq. erschien fief Ventrikel blass and in seinam Volumen verringert, 

nnd attcb die Vorh6fe contrahirten sich weder spontan noch reagirten sic auf 
electrischen Reiz. 
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IIL Versueh. 

Einem mittelgrossen Froseh, dessert Herz nach einer Beobachtung yon 10 Mi- 
nuten durchschnittlich sich 36mal p. Min. conlrahirte, wurde I Uhr 54 Min. �88 
Pravaz'sche Spritze ( ~  �88 Com.) einer L6sung yon Nicotin, die in 10 Ccm. dest. 
Wasser einen Tropfen Nicotin enthielt, in  die Bauchh/ihle gespritzt, worauf nach 
wenigen Secnnden das Herz in Diastole stehen blieb; dann aber stieg die Zahl der 
tterzschl/ige in folgender Weise: 

�9 I Uhr 55 Min. P. t6  per Min. fibrillares Muskelzitternr Stillstand der Respiration. 
I Uhr 57 Min. P. 20, 2 Uhr 0 Min. P. 33, 2 Uhr 5 Min. P. 3t, 2 Uhr 10 Min. P. 34. 

2 Uhr 15 Min. wurden dem Frosche 0,03 Monobromessigs/iure in 10procentiger 
L6sung unter die Schenkelhaut i~ieirt. 

2 Uhr 17 Miu. Herzcontractionen 3fi 3 Uhr 0 Min. Ilerzeontraetionen 12 
2 23 3? 3 5 11 
2 26 30 3 10 8 
2 31 - 27 3 - 15 8 
2 - 38 2 4  3 - 20 5 
2 -- 43 23 3 - 25 3 
2 - 48 21 3 - 30 - 2 
2 - 53 19 3 - 47 - 0 

Wie wir aus diesen Versuehen ersehen,  bl ieb bet Fr~sehen,  

wenn die Nn. vagi durehsehni t ten  oder  ihre  eardialen Ausb re i t un -  

gen durch Nieotin gel~ihmt wurden ,  das Sinken der  Puls f requenz  

nieht  aus .  Auch bet Kan inchen ,  welehen die Vagi vor der  Vet'- 

giftung durehsehni t t en  wurden ,  waren die Vergif tungssymptome in 

keiner  Weise ver~indert, der  ttidtliehe Ausgang erfolgte n u r  schnel -  

ler, wie dies bet der  naeh Vagusdurehsehne iduug  e in t re tenden  m a n -  

gelhaften Respi ra t ion ,  welehe sieh zu der  Sehiidliehkeit der  Gift- 

wirkung hinzuaddir t ,  a priori  zu erwar ten  war. 

W u r d e  n a c h  Durehsehne idung  der  Vagi und naeh der  Einver-  

ver le ibung der  Monobromessigs~iure die kfinstliehe Respirat ion ein-  

gelei te t ,  so bl ieben die Thiere ganz ebensolange  am Leben wie 

diejenig, en, welehe Monobromessigs~iure e rha l ten  ha t t en ,  ohne  dass  

i hnen  vorher  die Nn. vagi durehsehni t t en  worden  waren.  

I. Versueh. 

Graues Kaninehen, 1347 Grin. sehwer, wird I Uhr 0 Min. aufgespannt und 
respirirt bis I Uhr 12 Min. durehsehnittlich 42real in { Minute, w/ihrend |6~  
Pulse geztihlt wurden, l Uhr 13 [ilia. der reehte nnd urn I Uhr 17 Min. aueh 
der linke N. vagus durchsehnitten. Bis l Uhr 30 Min. dnrehsehnittlieh 24 R. und 
192 P. in �89 Minute. 

| Uhr 3'2 Min. werden subeutan 2 Cem, einer 30proeentigen Monobromessi 6- 
s~iurelSsung injieirt. 
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1 Uhr 34 Min. R. ~2~ P. 200. I Uhr 36 Min. R. 2/~, P. 198. 

1 38 : - "22, - 200. I 39 - "22, - l fS .  
1 4 0  2 ~ , -  l f i 0 .  I 41 26, - 1 5 6 .  

1 42 - 287 153. 1 /J3 - - 297 - 154. 
I 4 4  - - 307 - 149. I 45 - 3 0 ,  - 152. 
I 4 9  - - 407 - 147. 1 52 - 297 - 143. 

Der Puls intermittirt~ ist yon sehr niedriger Welle und kann nut dutch huseultiren 
wahrgenommen werden; die Respiration ist sehr oberfl~ichlich. 

I Uhr 55 Min. Convnlsionen, Reactionslosigkeit und kurz daranf stirbt das Thier. 
S e c t i o n .  Beide Herzventrikel blass und contrahirt, die Vorh/ife eontrahiren 

sich noah; der rechte Vorhof hat eine dunkelblaurothe, der linke eine hellrolhe Farbe. 
2 Uhr 6 Min. Die Vorhlife contrahiren sich immer nocl b wiihrend die Ventrikel 

bei mechanischer oder electriseher Reizung ihre Configuration in keiner Weise 5ndern. 
2 Uhr 11 Min. Bet" linke Vorhof steht spontan still, dutch einen leichten 

Druck mit tier Pincette kann man jedoch eiozelne Contractionen auslSsen. 
2 Uhr 14 Mie. Der rechte Vorhof contrahirt sich zwar noch, abet seJtener; 

2 Uhr 25 Min. vollst'/iediger Stillstand beider VorhSfe, bei denen auch dutch kfinst- 
liche Reizung sowie bei den Ventrikeln keine Contraction hervorgernl~en werden kann. 

Die Lungen erscheinen nor m/issig hyperfimisch, die grSsseren und kleineren 

Bronchien sind leer nod wcnig injicirt. 

12 23 - 
12 28 
12 38 - 

12 47 
12 55 

1 0 

Unterlage berlihrt. 

11. Versuch .  

Weisses Kaninehen yon 1335 Grin. RSrpergewicht, welches each einer Beob- 
achtung yon 20 Minuten durchschnittlich 3 t  Respirationen und 146 Herzcon- 
tractionen in ~- Minute zeigte, erllielt 12 Uhr 10 Min. subcutan am Rficken 0,3 

Monobromessigs~iure in 30procentiger LSsung. 
12 Uhr 18 Min. R. 58, P. 134 in .[- Minute. 

werden beide No. vagi durchschnitten. 

R. 27, P. 161. 12 Uhr 33 Min. 1{. 33, P. 1fiB. 
�9 3 5 ,  - 160. 12 43 3 9 , -  t40. 

2(,), - 135. 12  52 3 1 , -  150. 
2fi, - 14~,. 12 - 59 2~, - 1 3 1 .  

Bet Kopf des Kaninchens sinkt, sodass die Schnauze die 

I Uhr 13 Min. R. 20, P. 126. 
1 5 Das Thier bekommt Convulsionen, sinkt zur Seite, macht ein- 

zelne sehnappende Respirationen end stirbt. 
Sec t ion .  Beide Herzvent,'ikel fest contrahirt und lee,', die Vorh(ife sind prall 

mit dunkelrothem Blute geffiIlt und zeigen noch ~.ereinzelte und schwache Con- 

t ractionen his I Uhr 35 Min. 

llI. Versuch .  

Sehwarzes Kaninchen, 1253 Grin. schemer, wir,t I Uhr 25 Min. aufgespannt 
und zeigt his I Uhr 50 Min. durchschnittlich 22 R. end 130 P. in -~ Minute. 
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I Uhr 53 Min. wir(l die Tracheotomie gemaeht, hieranf heide Nn. ,~agi durch- 
schnitten. Naeh Vollendnng dieser Operation I Uhr 55 Min. R. 14,  P. 145 in 

�89 Minule. 
I Uhr 57Min. R. 16, P. i~lS. 2 U h r  0Min. R. 15, P. t52.  
2 5 15,  - 159. 2 - 10 16, - 162. 
2 15 16, - 165. 2 - 20 16, - 168, 

es werden dem Thiere 0,8 Monohr0messigsSure in 30proc. Lbsung snbcutan injicirt 
2 Uhr 21 Min. R. 16, P. 156. 2 Uhr 22 Min. R. 18, P. 156. 
2 25 - 18, - 152. 2 - 28 18, - 150. 
2 - 32 18, - 151, das Kaninehen zeigt einzelne unwillk~irliche 

Zuckungen in den Ilinterextremittiten. 
2 Uhr 35 Min. R. 15, P. nur mittelst des Stethoskops wahrzunehmen, 146 

in ~ Min. 2 Uhr 39 Min., alas Kaninchen bekommt Convulsionen, alas ]-Ierz pulsirt 
nur noch sehr selten, Respirationen kSnnen nur reflectorisch hervorgernfen werden 
u n d e s  wird deshalb die kiinstliche Respiration in der oben erwlihnten Weise eia- 
geleitet. Das Thier reagirt his 3 Uhr 28 Min. noch auf Kneifen der Extremit~ten 
end bei Berfihrung der Corneae, ebenso kiinnen die llerzeontractionen wiewohl 
schwach abet doch deutlich mittelst des Stethoskops auf durehschnittlich 119 in 
�89 Minute gez/ihlt werdeo, so zwar, dass eine Unregelm/issigkeit in tier Frequenz 
sowohl wie in der Energie der Herzschl/ige unverkennbar ist; dann abet steht das 
Herz plbtzlich still und des Kaninchen ist vollsttindig reactionslos. 

S e c t i o n .  Des Herz kann dureh mechauisehen oder dutch electrischen Reiz 
zu keiner Contraction gebracht werden; bei seiner ErSffnung fliesst arts der linken 

Herzhiilfte hellrothes, aus der rechten dunkelrothes fliissiges Blur; im Uebrigen 
wird nichts Abnormes an dem Thiere siehtbar. 

IV. Versueh .  

Bei einem schwarzen ltaninchen yon 1547 Grin. ~Srpergewicht, welches nach 
einer Beobachtung yon 15 Miuuten, w o e s  bereits auf dem Kaninchenhalter befestigt 
war, durchschnittlich 28 R. end 130 P. in ~- Minute dargeboten hatte, wird I Uhr 
20 Min. die Tracheotomie gemacht; unmit[e[bar nachher werden beide Nn. vagi 

durchschnitten. 
I Uhr 93 Min. R. 21, P. 160. I Uhr 30 Min. R. 21, P. 163. 
1 2 8  - - 2 2 ,  - 1 6 5 .  1 3 3  - - 2 2 ,  - 161. 
i - 35 wird die kiinstliche Respiration in dersdben Weise wie im 

vorhergehenden Versuche eingeleitet ned ! Uhr 35 Min. erh~ilt das Thier 0,fi Mono- 
bro,nessigsiture in 30procentiger L6sung subcutan injiclrt. 

I Uhr ,t0 Min. P. 160. I Uhr 45 Min. P. 156. I Uhr 50 Min. P. 152. 

1 55 153. 2 0 - 1 4 9 .  2 5 - 150. 
2 10 - 1 4 5 .  2 15 - 143. 2 - 20 - - 162. 
2 - 25 - 16~. 2 30 - 141. 2 35 - - 150. 
2 40 - 144. 2 45 - 161. 2 50 - - 159. 
2 53 Die Pulswelle ist zwar sehr niedrig, man ist jedoch noch im 

Staede den Iterzschlag zu ffihlen. 
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2Uhr 57 Min. P, 139, 3 Uhr 2Sin.  P. 165. 3Uhr  7Min. P. 158. 
3 - 12 1~2. 3 - 17 - 135. 3 22 - - 171, 

3 - 27 152. 3 37 I49. 3 47 - - 138. 
Bei gleichmtissig fortgesetzter k~instlieher Respiration verhielten sich die Herz- 

contrac|ionen sowohl ihrer Zaht wie ihrer Energie naeh in g|eicher Weise unreg d- 
mfissig his ,l Uhr 42 Min., wo keine Herzcontractionen dutch Palpation uad Aus- 

cultation mehr wahrgenom,nen werden konnten, und die Section Herzstiilstand 
ergab. Auch bier war es nicht m~iglich dutch mechanischen oder electrischen 

Reiz Contractionen hervorzurul'en. Die linke lterzhS, lfte enthiclt hellrothes, die 

rechte dunkelrothes Bin|. Die Lungen erschienen normal; ebensowenig war an 

den Centralorganen etwas Abnormes zu finden. 

Wean schon alas vcrbtiltnissm~issig rap|de Erl~sehen tier Erreg- 
barkeit des Herzmuskels auf elcctrischen Reiz nach Eintritt des 
spontanen tterzstillstandes be| den mit Bromwasserstoffs~iure (vgl. 
S. 71 bis 73 Ve|'s. I. u. II.) und mit Monobromessigsliure (vgl. S. 79 
u. 80 Vers. 1I. u. 111.) ~e,'giftgten Fr[isehen cs unwahrscheinlich gc- 
maeht butte, class cine Affection de|' Nn. vagi vorliege, so haben die 
S. 92 bis 95 angeftihrten Vcrsuche I. bis llI. unwiderleglieh darge- 
than, dass, wenn tier Einfluss des spinalen, in tier Medulla oblong. 
gelegenen Itemmungscetitrums dutch Ourchschneidung tier Nn. ,~'agi 
elimini|,t wurdc, die herzl~ihntende Wirkung de,' Monobromessigsaure 
nicht fehlte, dass dieselbe also nicht auf einerErregung der Vagus- 
ursp,'tlnge in der Mcdtllla oblong, beruhen konnte, und fcrner dass 
auch dann die Itcrztbatigkeit eine Verlangsamung erfuhr, wenn die 
Vagusendigungen im Herztnuskel x, o r d c r  Vergiftung durch Nicotin 
geliihmt worden waren. 

Um jedoch keinen Zwei/'el dartiber vorwalten zu lassen, dass 
das Nicotin in tier That cine L',ibmung der intracardialen Vagus- 
endigungen roy der Einverleibung des Giftes bewirkt hatte, wnrden 
(lie bier einschlagendcn Versuche noch dahin vervollstiindigt, dass 
die Medulla oblong, und die Nn. vagi nacb der Nicotininjection in der 
bekannten Weise tetanisirt wurden~ und erst dann die subc. Injec- 
tion der Monobromcssigstiure gemacht wurde, wenn die Tetanisirung 
sowohl der Medulla oblong wie der Vagi keinen Herzstillstand und 
anch sonst keine Veranderung der Ilerzth~itigkeit nach sieh zog. 
Der Evfolg war der gleiche; es trat Verlangsamnng der Herzaction 
mit schliesslichem Herzstillstande ein. Die Vagusendigungen im Her- 
zen selbst konnteu also dutch die Monobromessigs~inre keine Reizung 
erfahren haben. 
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Demnach konnte nur entweder das excitomotorische Herzcen- 
trum, oder der Herzmuskel Selhst, oder es konnten auch beide zu- 
gleieh gellihmt sein. 

Zur Entscheidung dieser Fragen war zun~icbst wicbtig, eine 
Schiitzung far die Energie dec Herzthlitigkeit naeh Einverleibung 
der Monobromessigstiure zu e, ewinnen, und es war deshalb zu un- 
tersuehen, welche Veriinderung der Blutdruck nach jener Intoxica- 
tion erleidet. 

Derartige Versuche stellte ich an curaresirteu Kaninchen und 
Hunden, bci welehen die kiinstliche Respiration vor der Curaresirun~ 
eingeleitet worden war, in der Weise an, class das Manometer mit 
dem centralen Ende der Art. cruralis oder Art. carotis verbunden, d. h. 
der Blutdrnck iJ~ der Art. iliaca comm. oder anonyma bestimmt wurdc. 

Yon vornherein will ich bemerken, dass die Monobromessig- 
sliure nut' (lurch subcutane h~jcction oder dureh den Magen bei- 
gebracht werden konnte, da sie, als Stiure, in alas Blur direct ge- 
spritzt, Coagulation bewirkt hiitte. 

I. Versuch.  

Schwarzes Kaninchen, ~543 Grin. schwer, wird traeheotomirt, hierauf die 

kfinstliche Respiration eingeleitet (and darnach curaresirt. 
Puls- Mittlerer Puls- Mittlerer 

Zeit ~equenz Blutdruck Zeit frequenz Blutdruck 
in I Min. in Mm. in I Min. in Mm. 

2 Uhr 15 Min. 208 156 2 Uhr 5t Min. 148 88 

2 19 211 156 2 55 - 150 80 
subcutan 0,6 Monobromessi~sfure. 2 56 1~7 77 

2 22 237 135 2 58 140 75 
2 25 224 128 3 0 lfi0 71 

2 28 220 122 3 3 160 70 
2 29 224 !08 3 8 136 66 

2 30 224 102 3 I t  136 67 

2 32 220 107 3 16 128 64 
2 35 220 105 3 21 124 56 

2 37 222 106 3 26 124 52 

2 39 220 103 3 31 124 48 

2 41 220 101 3 - 37 120 48 

2 43~ - 188 9fi 3 42 112 36 
2 46 168 96 3 49 108 30 

2 47 18~ 93 3 56 1 0 8  28 

2 50 182 90 4 7 74 20 
2 51~ - 184 88 4 10 Puls verschwunden. 

Archtv f. pathol. Anat. Bd. L1X. Hft. 1, 7 
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11. V e r s u c h .  

Mittelgrosser, kr~iftiger Hnnd wird tracheotomirt und, nachdem die kiinstliche 
Respiration eingeleitet ist ,  curaresirt. 

Pals- Mittlerer Puls- Mittlerer 
Blutdruck Zeit freqaenz Blutdruck 

Zeit frequenz in t~lm. in Mm. 
in 1 Min. Quecksilber in I Min. Qaeeksilber 

2 Uhr 29 Min. 96 153 ' 2 Uhr 47 Min. 92 54 

2 35 - -  - -  2 48 - 80 42 

snbeutan 2,0 Monobromessigs~are. 2 51 92 38 

2 37 - 108 146 2 55 96 28 

2 38 l i 4  145 2 59 !~8  26 

2 39~ - lfiO 132 3 - 1 158 24 

2 50 156 I 0 0  3 4 112 22 

2 41 156 72 3 - 8 120 20 

2 - 42 - 150 89 3 11 98 16 

2 43 - 130 88 3 17 120 16 

2 45 168 66 3 - '20 Pals verschwunden. 

II!. V e r s u c h .  

Graues Kaainchen yon 1613 Grin. Kfrpergewicht wird |racheotomirt  and naeh 
Einleitung tier kiiostlichen Respiration aueh curaresirt.  

Puts- ~littlerer 
Zeit frequenz Blutdruck 

in 1 Mia. in Mm. 
2 Uhr 15 Min. 235 125 

2 23 ~ - -  

snbeutan 1,0 Monobromessigs:,iure. 

2 - 26 2{9 !12  

2 - ~8 253 92 

2 - 33 251 88 

2 36 206 88 

IV. V e r s u c h .  

Seh~,~rzes Kaoinchen, 1724 Grin schwer, wird 
leitut~g der k~iastliehea Respiration curaresirt. 

Puls- Mittlerer 
Zeit frequenz Blutdruck 

in I Min. in Mm. 
2 Uhr 39 Min. 192 72 

? 40 188 71 

Der Pals wird sehr unregelm~ssig. 

2 41 175 /~8 

2 ~2 167 ~6 

2 43 0 

tracheotomirt  und naeh Ein- 

Pals- l~littlerer Pals- Miltlerer 
Zeit frequenz Bl~ltdruck Zeit frequenz Blutdruck 

in I Min. in Mm. in I Min. in Mm. 
2 Uhr 19 Min. 2fi4 163 3 Uhr 3~ Min. 3!20 116 

2 - 2~ - -  - -  3 - 35 300 11"2 
Burchschneidung des rechten Vagus. 3 36 308 108 

2 - 25 335 164 3 37 311 104 

2 26 --" - -  3 38 303 93 

Darchschneidung des linken Vagus. 3 39 - 2 t 0  56 

2 28 - - - -  3 /tO - 225 49 

subcutan 1,0 Monobromessigs'/iure. 3 41 198 34 

2 ?9  - 319 153 3 42 156 28 

2 - 30 - 316 12~ 3 - 42~ - 106 24 

3 33 299 12~ 3 44 0 - -  
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Unter der Einwirkung der Mouobromessigs~iure haben sowohl 
den vorstehenden wie den noch in griisserer Anzahl angestellten 
aber bier nieht aufgeftihrten Versuchen gem~iss die Pulsfrequenz 
und die Spannung des Aortensystems folgende Verlinderungen ge- 
zeigt, welehe in drei Stadien gesondert werden konnten: lm ersten 
Stadium stieg die Pulsfrequenz, oder blieb unverlindert, wlihrend 
der Blutdruek zu sinken begann; im zweiten wechselte Erhiihung 
mit Abnahme tier Pulszahl, der Blutdruek aber sank continuirlieh 
weiter; im dritten nahm aueh die Pulszahl sowie der Blutdruck 
stetig ab undes  kam allmlihlich zum Stillstande des lterzens. 

Bei den gri/sseren Dosen fehlte zuweilen das dritte Stadium; 
der Blutdruek war bereits im zweiten sehr erheblich gesunken, und 
wiihrend kurz zuvor noeh eiue ansehnliche Pulszahl registrirt wurde, 
stand das Herz pl(itzlieh still. 

Zar Controle habe ich es nicht unterlassen, aueh mit der 
"Essigstiure in den entspreehenden Dosen Blutdrucksversuche anzu- 
stellen und habe zu eonstatiren 6elegenheit gehabt, dass sowohl 
die Pulsfrequenz wie der Blutdruek nut voriibergehende und geringe 
Schwankungen unter ihrem Einllusse zeisten. 

Blutdrucksversuche mit Durehschneidung der Nn. vagi (cf. Ver- 
such IV S. 9S) zeigten sowohl, wenn die Monobromessigsiiure vor 
der Vagus-Durehschneidung als nach derselben beigebracht wurde, 
keine Abweichung yon den eben erwiihnten Verlinderungen tier 
Pulsfrequenz und des Blutdruckes mit Ausnahme derjenigen, welehe 
die Durchsehneidtmg an sieh zur Folge hat. 

Ebensowenig babe ich in Blntdrueksversuehen, in welchen, um 
das vasomotorisehe Centrum zu eliminiren, das Rtickenmark zwischen 
dem ersten und zweiten Halswirbel bei Hunden zerquetscht wot'den 
war, eine Abweiehung yon der Monobromessigsiiurevergiftung, so- 
weir Sie die Pulsfrequenz nnd den Blutdruck betrifft, eonstatiren 
k~nnen; wlihrend die bekannten Folgen jener Operation, wie sie 
auch bei unvergifteten Thieren auftreten, nicht ausblieben. 

Obgleich die Erniedrigung des Blutdruckes, welche ich dureh- 
weg auch bei solchen Versuehsthieren beobachtete, bei denen, da 
sie nieht curaresirt waren, es der kiinstliehen Respiration nicht be- 
durfte, ebensowohl dureh eine yon dem 6ifte hervorgerufene all- 
miihliche Lithmung des excitomotorisehen Herznerveneentrums wie 
dureh eine sehwltchende Wirkung auf den Herzmuskel selbst bedingt 

7* 
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sein konnte, so war doch aus dem Zusammentreffen einer primiiren 
Pulsbesehleunigung oder einem Unvertindertsein der Pulsfrequenz mit 

ei ,er  Erniedt'igung des Blutdruckes und aus der verhiiltnissmiissig 

schon frtih beobachteten Arythmie der Herzeontractionen mit Wahr- 

scheinlichkeit zu sehliessen, dass eine Liihmung des Iterzmuskels 

vorliege. 

Inwieweit aber aueh das excitomotorische Herznervencentrum 

hierbei affieirt sei, suchte ich bci Kaltbltitern annJiherungsweise 

folgendermaassen zu eruiren: 

Bei Fri~sehen, denen mittelgrosse Dosen subeutan injicirt waren, 

wurde in dem Stadium, in welchem eine IIerabsetzung der Puls- 

frequenz eingetreten war, der S t a n n i u s - M u n k ' s c h e  llerzversueh 

angestellt. W~ire das exeitomotorJsche Herznerveneentrum yon dem 

Gifte unbeeinflusst geblieben, so hlitte zu dee Z e i t , ~ o  die Zahl 

der IIcrzeontractionen bereits abgenommen, der [terzmuskel aber 

noch Contractionen auszuli3sen im Stande war, naeh einer Ligatur 

an der Atrioventriculargrenze (nach S t a n n i u s ) ,  die Zahl der I|erz- 

eontractionen zunehmen, oder wenn nach Munk ~~ der vom Sinus 
abgetrennte und dadurch zum Stillstande gebrachte Ventrikel in der 

N~ihe der Atrioventrieulargrenze links vom Bulb. aortae mit einer Nadel 

gestoehen wurde, derselbe mehrere rh)'thmische Pulsationen machen 

miissen, was jedoch, wie die nachfolgenden Versuehe zeigen, nicht 

tier Fall war; die S t a n n i u s ' s c h e  Ligatur bewirkte eine Herabsetzung 

der Pulszahl und jeder Reiz [nit dee Nadel hatte nnr je eine Con- 

traction des Ventrikels zur Folge. Es war daher eine Affection des 

cxcitomotorisehen Herznervencentrums nieht auszuschliessen. 

I. Versuch. 

Ein mitlelgrosser Froseb erh~lt ~ Uhr 44 Min. subcutan an der IHickenll'3che 
des ]inken Obersehenkels 0~05 Monobromessigs~ure in 10procentiger L~sung. 

Ubr 5| Min. Ber Frosch l~sst die ftinterextremiltUen abziehen und brinst sie 
erst noch ~inigen Secunden wieder an den Leib, 

2 Uhr 56 l~lin. Wird der Frosch auf den I{iicken gelegt, so versucht er es 
sieh umzukehren, vermag es aber nicbt. 

3 Uhr 7 Min. Der Frosch reagirt auf Kneifen der Extremitiiten und Beriihrung 
der Corneae merklieh weniger. Das Herz wird in der friil~er angegebenen Weise 
freigelegt nnd pulsirt 14real in K Minute. 

so) j. Bernstein, Untersuchungen fiber den Erregnngsvorgang im Nerven- und 
Muskelsysteme. Heidelberg 1871. S. 218. 
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3 Uhr 10 Min. P. 14. 3 Uhr 12 Min. P. 12, nach der 3. tlud 7. Pulsation 
ist eine I~ingere Pause zu beobachten. 3 Uhr 14 Min. P. 11. lotermissionen nach 
der 5. nod 8. Pulsation. Auf l(neifen der Hinter- und Vorderextremifiiten reagirt 

der Frosch erst nach etwa einer Minute. 
3 Uhr 18 Min. P. l I, Die Intermissionen werden hltutlger. 
3 - 20 - wird ein Faden um die htrioventriculargrenzegelegt 3 Uhr 21 Min. 

P. 9. 3Uhr  22Min. P. 6. 3Uhr  23Min. P. 5. 
3 Uhr 24 Min. wird der Faden wieder gelSst, und darnach pulsirt das Herz 

9real in ~ Minute. 
3Uhr  29Min. P. des Ventrikels 9, der VorhSfe 13. Der S t a n n i u s ' s c h e  

Versuch wird wiederholt, ohne ein yon dem vohergehenden abweichendes Resultat 
zu ergeben. 

11. V e r s u c h .  

Ein grosser Frosch erhiett 3 Uhr 18 Min. 0,02 Monobromessigsiiure in 5pro. 
centiger LBsuug subcutan injicirt. 

3 Utlr 48 Min. konnte der Frosch auf den Riicken gelegt werden, ohne dass 
er sich umzudrehen vermochte. 

3 Uhr 55 Min. reagirte er sichtlich weniger und das freigelegte-Herz pnlsirte 
12real in -~ Minute. 

4 Ubr fi Min. P. 8 .  I)as I Ierz wird ausgeschnitten nod pulslrt in derseiben 

Frequenz welter; darauf ~vird es yore Sinus getrennt und contrahirt sieh nicht 
mehr spontan; dagegeo erfolgt auf Stich der oben erwahnten M unk ' schen  Stelle 
der Atrioventriculargrenze eine einmalige Contraction ohne Nachwirkung. Nach 
mehrmaliger Wiederholuog dieses Stiehes erfolgt keine Contraction des Ventrikels 
mehr; er sieht blassroth aus, ist eekig und scheint sich bereits in Starre zu befinden. 

Ill. Ve r such .  

Ein kleiner Frosch erhlilt 3 Uhr 15 Min. 0,01 Monobromessigs/iure in 10pro- 
eentiger LSsuug subcutan in den Riieken]ymphsaok injieirt. 

3 Uhr 45 Min. Die Beweguugen der Extremit~ten fangen an kraftloser zu werden, 
3 50 P. des freigeIegten Herzens 32 in ~- Min. Bet Froseh. ,qermag 

sich nieht mehr umzudrehen, wenn er auf den Rficken gelegt wird. 
3 Uhr 55Min. P. 30. 3Uhr  58Min. P. 27. 4 Uhr 6Min. P. 25. 
i 18 22. 4 - 19 20. 4 22 - 20. 
4 - 24 20. Das ausgeschnittene [terz pulsirt 12real in �89 Minute. 

Wird dasselbe, nachdem es durch Trennung yore Sinus zum Stillstande gebracht 
war, an tier Munk ' sehen  Stelle mit der Nadelspitze gereizt, so erfolgt bis 4Uhr  
32 Min. auf eine jedesmalige Reizung je eine Ventrikelcontraction ohne Naehwirkung. 
(An normalen FrSschen babe ich durch Ileizung der besehriebenen Stelle an der 
Atrioventriculargrenze mit der Nadelspitze auch nach 1,~ Stunden noch jene rhyth- 
mischen Pulsationen des Ventrikels eintreten sehen.) 

W i e  bere i t s  f r i iher  (S.  71 u. 7 8 )  e rwi ihn t  w u r d e ,  t i b e r d a u e r t  

d ie  E r r e g b a r k e i t  d e r  N e r v e n  u n d  de r  yon  i h n e n  i n n e r v i r t e n  M u s k e l n  

a u f  m e c h a n i s c h e n  ode r  e l cc t r i s chen  Rciz  bei Ka l tb l t i t e rn  n a c h  In -  
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iect ion der  Bromwasserstoffs~ure wie der  gebromten  Essigs~luren 

das Er l~schen der  Ref lexerregbarkei t .  Um zu entscheiden,  ob diese 

Organe e ther  d i rec ten  Einwirkung des 6if tes  nicht  ausgesetzt  sind, 

war  es no thwend ig ,  wie es in den nachfolgendcn Versuchen gc-  

schehen  is t ,  sich t iber  die Dauer tier conserv i r ten  Reizbarkeit  der  

per ipher i schen  Nerven und  Muskeln zu vergewissern.  

I. Versuch.  

Mittelgrosser Frosch; beide Nn. ischiadici werden 2 Uhr 42 Min. freigelegt und 
vor Vertrocknung geschfitzt. Beide lschiadici l~sen bet 45,8 Gin. Abstand tier se- 
eund~iren Spirale eines D u Bois'schen Schlittenapparats yon der prim':iren noch 
deutliche Muskelzuckung aus, ~ihrend bet directer Muskelreizung der Abstand 
22,t nicht fiberschreiten dnrfte, wenn noch Contraction eintretcn sollte. 

3 Uhr 0 Min. werden 0,005 Monobromessigs~ture in 2procentiger L6sung sub- 
c~tan injicirt. 

4 Uhr 23 Mit~. deuttiche lntoxicationserscheinungen, Reaction der Muskeln un~i 
Nerven unvertindert. 

8 Uhr 15 Min. Reaction der Nn. ischiadici bet 41, tier Muskeln direct bet 
20 Rollenabstand. 

Am n/ichsten Tage waren um 12 Uhr 25 Min. Mittags die Muskeln und Nerven 
electriseh unerregbar, w/ihrend sie noch um 8 Uhr 45 [~lin. Vormittags keine wesent- 
liche Abweichun$ yon dem am Abende vorher notlrten Befunde gezeigt hatten. 

II. Versuch. 

Grosser Frosch; beide Nn. ischiadici pr/iparirt etc. 
2Uhr 20Min. die Nerven reagiren bet 40 Gin. BoHenabstand, die Muskeln 

ant' directen Reiz bet 18 Cm. 
2 Uhr 55 Min. werden subcutan am Rficken 0,03 Monobromessigsaure in 

10procentiger L~sung injicirt. 
3 Ubr 14 Min. deutliche Vergiftungserscheinungen, Nerven. und Muskelerreg- 

barkeit aber ungest/irt. 
9 Uhr 10 Min. Abends. Eine Abnahme der Nerven- und Muskelerregbarkeit 

nicht zu constatiren. 
8 Uhr 20Min. des nachsten Tages; Reaction der Nerven bei 33 und tier 

Muskeln bet 14 Cm. Rollenabstand. 
2 Uhr 0 Min. Naehmittags wird selbst auf die starksten Str6me keine Con: 

traction metlr ausgeI6st. 

IlL Versuch.  

Mittelgrosser Frosch; 2 Uhr 20 Min. wcrden die 1Nn. ischiadici pr/iparirt und 
ebenso vor Vertrocknung geschfitzt. 

Reaction der Nerven bet 44,9 Cm. Rol)enabstand noch deutlich aber schwach~ 
Reaction der Muskeln di;'ect bet !8 Cm. Rollenabstaad, 
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2 Uhr 35 Min, subcutan am I',iicken 0~05 Monobromessigs/iure in 5procentiger 
L6sang. 

2 Uhr 48 Min. der Frosch l~sst sich au[ den Riicken legen und vermag as 
nicht mehr sich umz.ukehren. 

2 Uhr 53 Min. der Frosch zieht die abgezogenen Hinterextremitiiten nieht wieder 
an den Leib, versueht es auch nicht sich umzukehren, wenn er auf den Riicken 
gelegt wird. 

Eleetrische Reaction der blerven und Muskelrt hat keiae Ver~nderung his dahin 
erfahren. 

8 l~lin. 50 Min. hbends. Reaction der Nerven bet 39,5, tier Muskeln bet 
16,2 Cm. Rollenabstand. 

Am andern Morgen waren sowohl die INerven wie die Muskeln unerregbar. 

AUS solchen in griSsserer Anzahl angestellten Versuchen ergab 

sich,  dass die Yerven- ut}d Muskelerregbarkeit in maximo nut' 

24 Stunden sich erhalten hatte, sodass selbst die stlirksten Inductions~ 

striSme keine Reaction mehr  ausliisten, wlihrend die Erregbarkeit  in 

Parallelversuchen mit nnvergifteten FrSschen mehrere  Tage constatirt 

werden konnte. Auch die peripherischen Nerven und Muskeln waren 

demnach yon dem Einfluss des Giftes nicht verschont gebliebeu. 

Wurde, wie in den nachfolgenden Versuchcn, die Giftzufuhr zu 

ether Hinterextremitiit  dadurch, dass um dieseu Kiirpertheil mit  Aus- 

schluss des Ncrven eine Draht- oder Fadcn-Liga tu r  gelegt wurde, 

abgeschnitten, so zeigte die mittelbare und unmittelbare electrische 

Reizung dutch mittelstarke St,'iime Muskclzuckung in der unter-  

bundenen yore Gifte nicht getroffenen Extremit~it mindestens 48 Stun- 

den lang; meist abet  noch liinger, wenn st~irkere Str/ime angeweh-  

det wurden.  

War aber die Giftzufuhr zu beiden Extremitiiten mSglich und 

nut vor der Vergiftung der Nerv. ischiad, ether Extremitilt durch- 

sehnitten worden,  so war die Reaction aueh in der operirten Ex- 

tremit~it nach hiJchstens 24 Stunden vollstlindig erloschen. 

IV. *r 

Mittelgrosser Frosch, Beide Ischiadici werden freigelegt und die reehte Hinter- 
extremit~it im oberen Dritttheil des Obersehenkels mit ether Drahtligatur derartig 
umgeben, dass sich der Nerv. ischiad, ausserhalb derselben befindet. Auf beiden 
Seiten erfolgte Znekung yore Nerven aus noch bet 46 Era. Rollenabsiand, auf 
directe Reizung des Muskels bet 21 Cm. 

3 Uhr 20 Min. werden 0,015 Monobromesslgs/iure in 10proeentiger Liisnng 
subcutan am R(icken iniieirt. 

3 Uhr 38 l~lin, der Frosch zeigt bereits alle Vergiftungserseheinungen, 
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5 Uhr 27 Min. die electrische Erregbarkeit ist anf beiden Seiten gleich und 
zeigt im Allgemeinen noeh keine Abnahme. 

9Uhr 10Min. Reaction in der ]inken Rinterextremit~it vom Nerves aus bet 
38 Cm., auf directe Muskelreizung bei 16 Cm. Rollenabstand, 

Reaction in dcr rechten vom Nerven aus bei 45,5 Cm., auf directe Muskel- 
reizung bei 21 Cm. Rollenabstand. 

Am andern Tage Morgens 7 Uhr 30 Min. Reaction in der linken Hinterextre- 
mit/it vom Nerven aus bei 26 Cm., auf directs Muskelreizung bei 11 Cm. Rollen- 
abstand; in der rechten Hinterextremitat vom Nerven aus bei 38,5 Cm., auf directs 
Muskelreizung bei 18 Cm. Rollenabstand. 

I Uhr 30 Min. Nachmittags in der linken Hinterextremit/it weder-yore Nerves 
aus noch bei directer Muskelreizung selbst bei sehr starken Str6men irgendwelche 
Reaction; in der rechten Hinterextremitiit yore Nerves aus Zuckung bei 32 Cm. 
Rollenabstand, auf directe Muskelreizung bei 14,5 Cm. 

Auch noch am dritten Tage trat in der rechten Hinterextremit/it vom Nerves 
aus bei 23 Cm., auf directe Muskelretzung bei 10 Cm. Rollenabstand sine schwache 
Zuckung ein. 

V. Versuch.  
Mittelgrosser Frosch; beide Nn. ischiadici freigelegt, die links Hinterextremit/it 

wie.im vorhergehenden Versuche mit Schonung des Nerves unterbunden. 
3 Uhr 0 Min. Reaction bei electrischer Reizung beider Nn. ischiadici noch bei 

�9 42,5 Cm. Rollenabstand; auf directe Muskelreizung erfolgte erst Zuckung, wenn die 
secund/ire Spirals der prim~iren bis auf 19 Cm. gen/ihert wurde. 

3 Uhr 15 Min. wird subcutan am Rficken des Frosches 0,01 Monobromessig- 
s/lure in 5procentiger LSsung injicirt. 

3 Ullr 45 Min. die Vergiftungserscheinungen sind deutlich ausgepragt; die 
eleetrische Erregbarkeit in beiden ltinterextremit/iten hat sich noch nicht verringert. 

5 Uhr 35 Min. Statas idem. 
10 Uhr 30 Min. Abends. Reaction in der rechten Hinterextremit/it vom Nerven 

aus bei 36 Cm., auf directs Muskdreizung bei 15,5 Gin. Rollenabstand; in der 
linken llinterextremit~.t hat sich die Erregbarkeit noch nicht ver~ndert. 

Um 8 Ehr 35 Sin. des n~ehsten Tages trat in der rechten Hinterextremit/it 
auf electrische Reizung yore Nerves aus bei 23 Cm., auf directs Muskelreiznng bei 
9 Cm. Rollenabstand eine schwache Zuckung ein; in der linkcn Hinterextremit~it 
war die Zuckung noch kr/iftig und tier Rollenabstand bei Reizusg yore Nerves aus 
betrug 38 Gin., bei directer Muskelreizung 16,4 Cm. 

2Uhr  22 Min. in der rechten Hinterextremit/it weder yore Nerven aus, noch 
anf directs Muskelreizung selbst bei Anwendung tier stfirksten StrSme sine Re- 
action; w~ihrend in der linken ltinterextremit:,it die Erregbarkeit nut wenig ab- 
genommen hatte. Auch am dritten Tags war dutch mittelstarke, am vierten Tags 
durch starke StrSme sine schwache Znckung in tier linken Hinterextremitat zu 
erzie]en. 

Vl. V e r s u c h .  
Mittelgrosser Frosch, dessen beide Ischiadici freigelegt wares, zeigte in beiden 

!!interextremit!i!en yore Nervcn aus be i 4t,9 Cm,, auf d rccte Muskelreizung b~i 
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19,2 Cm. Rollenabstand Muskelzuckung. Der rechte N. ischiadicus wird 2 IJhr f8 Min. 
durchschnitten. 

Uhr 30 Min. Nachmittags erh~lt der Frosch subcutan am Riicken 0,05 Mo- 
nobromessigsliure in 10procentiger L~isung iDjicirt. 

2Uhr 47 Min. der Frosch ltisst sich auf den Rficken legen, ohne dass er 
versucht in die normale Lage zuriickzukehren; die abgezogene linke Hinterextremit~,t 
zieht er nicht wieder an den Leib.> 

"2 Uhr 53 Min. die electrische Erregbarkeit in beiden ltintercxtremitiitcn ist 
noch vollstiindig tinverlindert erhalten. 

5 Uhr 27 Min. die electrische Erregbarkcit hat in den Hintcrcxtremiffi.ten noch 
keine Einbusse erfahren. 

9 Uhr 35 Min. Vom Nerven aus in beiden Hinterextremit/iten Zuckung bei 
36 C,n., auf directe Muskelreizung bei 1.i~8 Cm. Rollenabstand 

10 Uhr 5 Min. Vormittags am darauffolgenden Tage Reaction yore Nerven aus 
in beiden Hinterextremitiiten bei 21 Gin., auf directe Muskelreizung bei 9 Cm. 
Roltenabstand. 

I Uhr 3 Min. Nachmittags. Auch mittelst der stiirksten S|rSmc ist in beiden 
Hinterextremitaten keine Zuckung hervorzubringen. 

~I1. u  

Grosser Frosch, beide Nn. ischiadici freigelegt. Vom Ncrven aus in beiden 
Hinterextremiliiten Muskelzuckung bei 43,9 Cm., auf direcle Musketreizung bei 
20,5 Gin. Bollenahstand. 

2 Uhr 50 Min. Nachmittags. Der rechte N. ischiadicus wird durchschnitten. 
3 22 Nachdem vorher constatirt war, dass die electrische Erregbar- 

keit noch in keiner Weise ver/indert war, werden dem Frosche 0,03 Monobrom. 
essigsliure in 10procentiger LSsung subcutan injicirt. 

3 Uhr 52 Min. Die ln/oxicationserscheinungen sind deutlich zu Tage getreten. 
7 55 - Abends. Die electrische Erregbarkeit in beiden Itinterextremi- 

tliten ist noch unveriindert. 
Am Morgen des ntichsten Tages 8 Uhr 25 Min. erfolgte .~luskelzuckung vom 

Nerven aus beiderseitig bei 33,8 Cm., auf directe Muskelreizung bei 17,5 Cm. 
Rollenabstan& 

, 2 Uhr 58 Min. Nachmittags war jedwede Erregbarkeit auch auf die st/irksten 
Str6me in beiden ltinterextremitiiten erloschen. 

W i r k u n g  a u f  d a s  C e n t r a l n e ~ ' v e n s ) r s t e m .  

Dass eine Wirkung  der  hier  in Betracht  gczogenen  Brompr~i- 

para te  auf das Ri ickenmark stattfinde, ging schon aus dem mehrfach  

bei den Froschversuchen  erwlihnten Vergi f tungsymptome hervor ,  dass  

nach Einver le ibung  de," Bromwasserstoffsl iure sowobl wie de r  geb rom-  

ten  Essigsl iuren die Empftinglichkeit  auf  tactilen (Ber i ih rung  und 

Kneipen)  und chemisci~en Rciz (Betupfung mit  S i iuren) ,  wie dies 
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aus speciell hierfilr angestellten Versuchen hervorging, auch nach 
Eliminirung ties Willeneinflusses auf die Bewegung (lurch Trennung 
des Grosshirns yore Rtickenmark mittelst eines zwisehen tlinter- 
haupt und erstem Wirbel geftihrten Qucrschnittes vollstiindig er- 
loschen war, zu einer Zeit, wo mechanische oder electrische Reizung 
der Nerven und der von ihnen innervirten Muskeln noeh Zuekun- 
gen ausl(iste. Aus dem letzteren Umstande war unmittelbar zu 
entnehmen, dass der reflexlahmende Einfluss weder auf Affection 
der motorischen Nerven noch der yon ihnen innervirten Muskeln 
zurUckgeftlhrt werden kiinnte. 

Um jedoeh dem Einwande zu begegnen, dass vielleicht aus 
einer Lahmung tier sensiblen Nerven jener reflexliihmende Einfluss 
resultire, unterband ieh in der bekannten Weise die Art, iliaca dcr 
einen Seitc, trennte das Gehirn yore Rtlckenmark und hing naeh 
der Ttirk'schen Methode die Thiere an den Oberkiefern an einem 
Stativ auf; tauchte alsdann ihre Hinterextremitaten in eine verdtinnte 
Schwefelsiiureltisung und bestimmte mit Ittilfe eines Metronoms die 
Zeit, welche vo,n Eintauchen in die Saute his zmn reflectorischen 
Iterausziehen aus derselben verging. Hierauf injieirte ieh Monobrom- 
essigsaure etc. in den mittleren Dosen, wie sie in den frtlheren 
Versuchen in Anwendung gekommcn waren, und land dann con- 
stant, dass nach ctwa 15 his 20 Minuten sowohl die vergiftete wie 
die von der Giftznfuhr abgeschnittenc Hinterextremitat erst nach 
liingerer Zeit und nach Verlauf yon 30 Minuten tiberhaupt nieht 
mehr herausgezo~en wurden. Es hatte sieh demnach auch in der 
nicht vergifteten Extremitlit anfa.nglieh Herabsetzung und sparer 
Lahmung der Reflexerregbarkeit gczeigt, und es musste aus der 
6esammtheit dieser Erseheinungen geschlossen werden, dass das Er- 
ltischen der Reflexthlitigkeit centralen Ursprunges sei, nnd (lurch 
Herabsetzung der Erregbarkeit und sehliessliche Lahmung tier refl~x- 
vermittelnden C, anglien des Rtickenmarks hervorgerufen werde. 

Oaraus abet, class die Thiere lange Zeit ihren Bewegungstrieb 
behielten und verhiiltnissm~issig erst spat Somnolenz, hnltsthcsie und 
Reactionslosigkeit der Conjunetiven cintrat, ging hervor, dass der 
Einfluss jener Pr@arate auf die Centren des Gehirns nicht zu den 
primiiren Wirkungen derselben gehi~rte. 

(CH~BrN~ 
Dass nach Einverleibung der Monobromessigstiure \ C O O H /  
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/CH .OH  
nicht die Olycolstiure ~CO0[t  ) '  welche durch die oxydirenden 

x , - -  f 

Vorglinge im Organismus aus der Monobromessigs:,iure vielleicht 
entstanden sein konnte, jene Symptome hervorgerufen babe, davon 
hatte ich reich durch entsprcchende Controlversuche mit der Glycol- 
saure tiberzeust. Diese bewirkte selbst in grtisseren Dosen durch- 
aus keine Erscheinungen, welche mit den oben yon der Monobrom- 
essigsli,Jre geschilderten Aehnlichkeit hatten nnd darf im Allgemeinen 
als wenig different bezeichnet werden. 

Wenn demnaeh den Ergebnissen der obigen Versuche gemiiss 
eine Wirkung des Bromcomponenten in der Bromwasserstoffsliure wie 
in den gebromten Essigsliuren nieht bezweifelt werden konnte, so 
durfte es doch nicht unterlassen werden, die  Wirkungsfiihigkeit des 
Bromatoms aueh in solchen chemisehen Verbindungen zu unter- 
suehen, wo dasselbe im MolekiiI fester gebuadcn ist, und zwar in 
den gebromten aromatischen K~irpern. 

Da es m i r v o r  Allem darauf ankara, solche KiSrper zu den 
Thierversuchen zu benutzen, dcren ph}~sikalische Eigenschaften eine 
Resorption in's Blut erwarten liessen, so wlihlte ich den einfach ge- 
bromten Benzol und das brombenzoi~saure Natrium. 

Das bromfreie Benzol sowohl wie die bromfreie Benzoi!sliure 
wirken erst in gri~sseren Desert aaf Kaninchen tt~dtlich und insofern 
mussten die gebromten analogen Ki~rper reeht geeig~et sein, einen 
Aufsehluss dartiber zu geben, welchen Einfluss das substit,firte Brom- 
atom auszutiben im Stande sein wtirde. 

Benzol bcvcirkt, wir v~ir dureh die Untersuchun~en ,~.ou Snow,  
N u n n e l e y  und S i m p s o n  '~) wissen und wie ich dutch Control- 
Versuche l)est~itigen konnte, Zittern, Muskehucken und Convulsionen, 
wenn es bis zu 5,0 subcutan injicirt oder in den  Magen gebracht 
wurde, erst bei noch griSsserer Dosis starben Kaninchen unter 
Athemnoth und sehr heftigen Convulsionen. 

Monobrombenzol =~) t~dtete in geringerer Dosis; Kaninchen 

,t) cf. Husemann, Toxikologie S. 690. 
2~) Die l)arstellung des Monobrombenzol's (Phenylbrom~d C6H~Br ) geschah nach 

Kek ul4's Vorsehrift (Organische Chemie yon Dr. A u g. K ek ulq!. Erlangen 18fi6 
Vol. 11. S. 551) indem ein Gemenge yon Brom und Benzol 8 his 14 'rage 
bei zerstreutem Tageslichte stehen gelassen, dane. freies Brom und ue,ver- 
~ndet'tes Benzol durch Destillation entfernt, hierauf mit galilaugo geschiittelt 
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starben, wenn ihnen 2 Ccm. ~ 2,5 Grin. rein oder mit destillirtem 
Wasser vermischt subcutan injicirt oder in den Magen gebracht 
wurden nach 24 Stunden und zeigten Taumeln und Schwerbeweg- 
lichkeit beim Gehen, wiihrend convulsivisches Zittern und Muskel- 
zuckungen kaum angedeutet waren. Das Herz der Thiere befand 
sich bei der unmittelbar nach dem Tode gemachten Section meist 
in gel~ihmtem Zustande, wie bei Benzolvergiftung; in einzelnen Fiillen 
aber war dcr linke Herzventrikel leer und contrahirt. 

Die MonobrombenzoSs~iure ~s) war wegen ihrer vollst~indigen 
Unliislichkeit in kaltem Wasser zu Exl)erimenten an Thieren nicht 
gccignet; ich stellte daher das Natronsalz derselben dar und dieses 
zeigte sich wesentlich gleichartig in seiner Wirkung mit dent bcnzo~- 
sauren Natrium. Kaninchen bis zu 2 Kilo Ki~rpergewicht starbcn 
asph~ctisch, wenn ihnen monobrombenzot!saures Natrium, welches 
in Wasser sehr leicht liislich ist, zu 4,0 auf cinmal oder zu je %0 
in zwei aufeinander folgenden Tagen in den Mageu gebracht oder 
auch subcutan injicirt wurde, indem sie Anfangs auffallend ruhig 
und sehr unsicher i n  ihrcn Bewegungen wurden; weiterhin aber 
auf einer Seite lagen und sich nicht mehr aufzurichten vermochten. 

Dosen zu 1,0 wurden you Kaninchen, ohne dereu Befinden 
zu stiiren, vcrtragen; auch zeigte sieh, wenn fiiglich demselben Thiere 
die glciche Dosis beigebracht wurde, in den ersten 7 bis 8 Tagen 
keine cumulative Wirkung; dann abet magerten die Thiere sehr 
bedeutend ab und gingen gewiihnlich nach der zehnten Application 
zu Grunde. In den Controlversuchen mit benzo~saurem Natrium 
habe ich voIlstiindig dieselben Verh~iltnisse (auch dis Abmagerung) 
constatiren k6nnen. 

Es lag nahe diese offcnbaro Verschiedenheit in der Wirkung 
des Bromcomponenten sich dadurch zu erkllircn, dass wie im Bromal- 

und rectificirt wurde. Die 5[ige Fliissigkeit siedete bei 1540 und gab mit 
salpetersaurem Silber keinen Niederschlag. 
Brombenzo~s~iure (CoIt~Br. CO2t] ) wurde im Wesentlichen nach den u 
schriften yon h. Reinicke dargestellt. I Mol. Benzoi~r mit I Mol. Brom 
(abgerundet 3 Gewichtsth, Benzoiis~iure mit 4 Th. Brom) wurden mit mSglichst 
~'iel Wasser in zugeschmolzenem Rohre mehrere Tage auf 1300 bis 1600 C. 
erhitzt, Bromwasserstoff und Brom durch Destillation entfernt, die S~iure ge- 
trocknet und destillirt. Bei 2800 C, ging Brombenzoils~iure fiber i ihr Schmel~- 
punkt lag bei !53 ~ 
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hydrat 2a) auch in den gebromten Essigs~iuren" die Mi~glichkeit der 
Abspaltnn~ yon Brom oder Bromwasserstoffs~iure gegeben ist. Sollte 
diesc Annahme bcgrOndet sein, so musste nach Einverleibung der- 
jenigen K~rper, wo cine Bromwirkung sich entfaltete, freies Brom 
im Ham nachweisbar sein. 

Da cs nicht gelin,gt, geringe Quantit~ten yon Brom im Ham 
direct, d. h. ohne ihn abzudampfen und zu veraschen, mittelst CS~ 
und Chlorwasser, des sonst genauesten Reagens auf Brom, nachzu- 
weisen, und es mir darauf ankara, das Vorhandensein yon Brom, 
resp. Bromiden festzustellen, welche nicht erst dadureh freigeworden 
wat'en, dass die im Ham mi.iglicherweise unzersetzt ausgeschiedenen 
gebromten Essigs~iuren oder bromirten aromatisehen g0rper bei de,' 
Verasehung zersetzt wurden, w~ihlte ieh zum Bromnachweis die yon 
F r e s e n i u s  angegebene Methode der B~'omsilberftillung. Zu diesem 
Behufe wurde der Ham mit Salpete~'siiure schwach anges~uert, hierauf 
mit Silbernitrat gef~illt, filtrirt und gut ausgcwaschen. Der RiJck- 
stand wurde alsdann getroeknet, mit kohlensaurem Natron verrieben 
und zusammengesehmolzen, l~aeh dem Erkalten wurde mit Wasser 
ausgelaug, t, filtrirt und dann die Reaction mit GSr und Chlorwasser 
gemaeht. 

Wie ich reich durch Controlversuehe iiberzeugt hatte, war es 
miJglich in 50 Ccm. Harn, welchem 0,01 Bromnatrium probeweise 
zugesetzt war, mittelst dieser t'dethode noch deutliche Bromreaetion 
zu erhalten. 

Zunachst untersuehte ich, ob bei der niedrigsten noch wirk- 
samen Bromalhydratdosis der Naehweis fi'eien Brom's im Harn ge- 
lingen wih'de. 

Einem 1653 Grin. schweren Kaninehen wui;den 3 Uhr 20 Min. 
Nachmittags 0,05 Bromalhydrat, in ~/~ Cem. destillirtem Wasser ge- 
liist, subcutan am Rticken injicirt. Es zeigte darnaeh nieht allzu 
intensive abet deutliehe Intoxieationserscheinungen. Das Thief wurde 
in einen zum Auffangen des Hams geeigneten Stall gebracht. 

Am n~iehsten Tage, 1 Uhr Nachmittags, wurden die aufgesammel- 
ten 55 Cem. Ham atff freies Brom in der gesehilderten Weise unter- 
sucht undes  ergab sieh deutliehe Bromreaction. Aueh am darauf- 
folgenden Tage, im Itarn tier zweiten 24 Stunden also, war noeh 
schwache Bromreaction naehzuweisen. 

~)  Dieses Archiv Bd. 50 S, 259. 
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Ebenso erhielt ich eine deutliehe Bromreaction, als ich die 
i n  24 Stunden aufgesammeltc Harnmenge cines 1870 Grin. schweren 
Kaninchens, welches am vorhergehenden Tage 0,1 Monobromessig- 
sliure subcutan injicirt crhalten hatte, in der gleiehen Weise be- 

handelte. 
Bevor ich sie in Anwendung gezogen, hatte ich nicht unter- 

lassen, sowohl die Bromalhydrat- wie die Monobromessigs~iureliisung 
auf freies Brom zu untersuchen und hatte weder mit CS~ und Chlor- 
wasser Bromreaction erhalten, noch batten diese Li)sungen mit 
salpetersaurem Silber einen Bromsilberniederschlag gegeben. 

Freies Brom war auch im tlarn derjenigen Thiere zu finden, 
denen monobromessigsaures Natrium, BibromesSigsliure, Tribromessig- 
sliure und deren Natroosalz einverleibt worden war; dagegen habe 
ich ill dem Harn yon Kaninchen, welchen Monobrombenzol zu 0,5 
bis 5,0, oder monobrombenzoilsaures Natrium allmlihlich bis zu 10~0 
einverleibt wordcn war, fi'eies Brom nicht nachweisen kiinnen. 

Es fragte sich nun, in wclcher Form diese beiden Kiirper im 
Ham wiederauftretcn, da das Vorhandensein einer gebromten Ver- 
bindung in dcmseiben nach Einvcrleibung sowohl yon Monobrom- 
benzol wie yon monobrombenzoi!saurem Natrium dadurch sichergestellt 
war, dass, nachdem der Ilarn verascht war, Brom in den Aschen- 
beslandtheileu sich vorfand. 

Fiir das Monobrombenzol war die Frage, ob es unveriindert 
im Itarn wiedererschcinen wiirde, oder nicht, yon um so hi~herem 
lntercsse, als in neuerer Zeit bekanntlich H o p p e - S e y l e r  ~5) die 
Angabe yon S c h u l t z e n  und Naunyn=G) ,  dass das Benzol zum 
Theil als Phenol im Harn wiedererscheine, als nicht hinreichend 
sicher erwiesen bezeichnet hat. Um hiertiber also Klarheit zu ge- 
winnen wurde der Harn eines Kaninchens gesammelt, welchem drei- 
real innerhalb 8 Tagen je 1,3 Monobrombenzol mit 30 Ccm. destil- 
lirtem Wasse~' vermischt in den Magen gebracht worden war. Der 
Ilarn roch sehr intensiv nach Bromphenol; er wurde destillirt, und 
im Destillat, welches, wie ich reich an einer Probe iiberzeugt hatte, 
kein freies Brom cnthielt, befanden sich einzelne iilige Tropfen ant 
Boden dcs Geffisses, Dutch Zusatz yon Bromwasser entstand ein 

~) El. Pfl/iger, Arch. f. Physiologie. Vol. V, S. 474, 
26) Arch, f. Anat. u. Phys. 1867. S, 349. 
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Niedersehlag yon krystallinischer Structur. Naeh 24 Stunden wurde 
filtrirt und tier R@kstand mit Natriumamalgam einige Zeit digerirt, 
worauf ein deutlicher Phenolgernch wahrzunehmen wa,'. Um aueh 
auf Phenol reagiret~ zu k~nnen, wurde abermals destillirt und das 
Destillat mit Ammoniak und Chlorkalk versetzt, wom'auf eine schwache 
abet deutlicho bl~iuliche F~irbung eintrat. 

Dass es in Wirkliehkeit Bromphenol war, ergab schon der 
demselben eigenthiimliche Geruch; um jedoch jeden etwaigen Zwei- 
fel darUber zu beseitigen, wurde der Ham eines anderen Kaninchens, 
welchem eine etwas gr0ssere Quantitiit Monobrombenzol beigebcacht 
worden war, mit Weins~iure anges~inert und destillirt. Ein Theil 
des Destillats, in welehem sich zahlreicho @go Tropfen am Boden 
befanden, wurde mit Bromwasser versetzt, u n d e s  entstand ein 
deutlicher Niederschlag yon Tribromphenol; ein anderer Theil des 
Destillats, in welchem salpetersaures Silber keinen Niedcrschlag er- 
gab, wurde, um Brom aus Bromphenol frei zu machen mit Natrium- 
amalgam einige Tage digerirt~7). Itierauf wurde die yore Queck- 
silber abgegossene Fliissigkeit mit Salpeters;iure anges~iuert nnd 
salpetersaures Silber hinzugeffigt; es entstand ein Niederschlag, der 
nach dem Filtriren getrocknet, mi/ kohlensanrem Natrium verrieben 
und ztJsammengesehmolzen warde. Nach dem E/.kalton w,~t'de dec 
Inhalt des Tiegels mit destillirtem Wasser aufgenommen, filtrirt nnd 
in dem Filt,'ate zeigte sieh nach dem Zusatze yon CS~ und Chlor- 
wasser eine sta,'ke Bromreaetion. 

Die Bildung yon Bromphenol aus Brombenzol im Organismus 
des Kaninchens war also ausser allem Zweifel. 

In welcher Form die Monobrombenzo~s~iure im Ham wiederer- 
scheint, wurde in folgender Weise eruirt. Der Harn eines Kaninchens, 
dem monobrombenzo~saures Natrium zu 1,0 Uiglich in 5 aufeinander- 
folgenden Tagen beigebracht worden war, wurde zur Verhiitung der 
F~iulniss in einer m~issigen 0uantit~it Alkohol anfgesammelt, abge- 
dampft und zum R[lckstande eini~,e Tropfen Salzsliut'e hinzug, ef~gt, 
worauf ein Niederschlag erfolgte. Nach 24 Stunden wurde filtrirt 
nnd tier Niederschlag, nachdem er mit kohlensaurem Natrium ncu- 
tt.alish't war, zur vollst~indigen Reinigung mit Thierkohle heiss filtrirt. 
Dureh Zusatz yon etwas Salzs~.iure zum evkalteten Filtrat wurde die 

2~) Cf. Fresenius, Ouant, chem. Anal.yse S. 617. ~. |90. 
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in kaltem Wasser vollstiindig unliisliche Siiure wieder ausgesehieden. 
Diese Operation wurdc so langc wiederholt, bis die Siiure fast voll- 
kommen weiss erschien; ihr Schmeizpunkt lag, wenn sie vorher 
hinreichend getrocknet war, bei 153 o C. entsprechend demjenigea der 
Monobrombenzoi~s~iure. 

Es musste daran gedacht werden, dass die Alcalescenz des 
Kauiachenharns es vielleicht bewirkt haben kiinnte, dass die Mono- 
bromhippursiiure im Harn nicht als solche solldera als Brombenzo~!- 
s~iure auftral. Es wurde deshalb eia Kaninehen einige Tage lang 
mit enthiilstem Weizen gefiitttcrt, bis der ausgeschiedene Ham 
schwaehsaure Reaction zeigte, dann ii~m eine neutral reagirende 
Li~sung yon monobrombenzoi~saurem Natdum in gleieher Quantitiit 
wie dem vorigen heit4ehracht, der t~.ig/ich in verdiinntem Alkohol 
gesammelte [tarn abgedampft und dcr Riickstand in derselben We3se 
wie der 5.tihere beha~delt; die ausgesehiedene S~iure zeigte jedoch 
deuselben Schmelzpunkt (1530 C). 

Zur Controle unterliess ich es nieht, den [tarn eines Kaninche~s, 
dem benzoi~saures Natrium in gleicher Quantitlit einverleibt worden 
war, zur Darstellung yon Hippursiiure in der gleichen bekannten 
Weise zu behandeln und erhielt eine in Nadeln krystallisirende Siiure, 
die bei 185 o C. schmolz, also ltippurslfure war. 

Dies ging aueh aus der Silberbestimmung des aus dieser Si/ure 
dargestellten Silbersalzes hervor: 0,2595 des Silbersalzes enthielten 
0,098 Silber = 37,8 pCt., bereehnet enth~ilt dasselbe 37,7 pCt.; 
wllhrend 0,290 des Silbersalzes der aus dem Ham gewonnenea 
gebromten Siiure 0,1023 Silber enthieltcn = 35,27 pCt., dee Silber- 
gehalt des monobromsauren Silbers ergiebt berechnet 35,06 pCt., 
wtihrend der Silbergehalt des monobromhippursauren Silbers 29,59 pCt. 
hlitte betragen mtissen. Die ausgesehiedene Siiure war demnach 
Mouobrombenzoi~siiure; es hatte also jene Umwandlung der Benz@- 
siiure resp. des benzo~sauren Natrium's im Organismus dutch Auf- 
nahme yon Gl~cocoll in Itippursliure iiberzugehen, naeh Einverleibung 
des monobrombenzoi~sauren Natrium's nicht stattgefunden. 

Fiihren wit uns die Wirkung tier Brompriiparate noch einma! 
im Zusammenhange vor, so miissen wit Folgendcs als Ergebniss 
unserer Versuche betraehten: 



t13 

I. Der B r o m c o m p o n e n t  zeigt  e ine  p r ~ n a n t e  Wirkung 
auf  den t h i e r i s c h e n  Organ i smus  n u r  in d e n j e n i g e n  che- 
mischen  V e r b i n d u n g e n ,  in welchen  die M~glichkei t  der  
Abspa l tung  f r e i e n B r o m ' s o d e r B r o m w a s s e r s t o f f s i i u r e v o n  
v o r n h e r e i n  g e g e b e n  ist. 

So l che  Pr~iparate  bewi rken  
J. be i  Kal tb l i l te rn  
a) eine L~hmu~g  des H e r z m u s k e l s  und des exc i to -  

m o t o r i s e h e n  I t e r z n e r v e n e e n t r u m s  und se tzen  
b) die E r r e g b a r k e i t  der  R t i ckcnmarksg an g l i en  sowie 

der  p e r i p h e r i s e h e n  Nerven und Muskeln herab ;  
2. bei W a r m b l U t e r n  rufen  sie ira W e s e u t l i c h e n  d ie  

gleichen S ym ptome  wie bei den Kal tb lUtera  h e r v o r  uad 
ft ihren den Ted d e r s e l b e n  dureh  eine L~hmung  d e s ' H e r -  
zens ,  und zwar v o r n e h m l i c h  des H e r z m u s k e l s ,  herbei .  

IL I n d e n j e n i g e n  B r o m v e r b i n d u n g e n ,  wo d iese  Mi)g- 
l i ehke i t  der  A b s p a l t u n g  u i ch t  gegeben  ist ,  b e w i r k t  das 
s u b s t i t u i r t e  Bromatom e ine  A l t e r a t i on  der  Vorg,~inge, 
we lchen  die a n a l o g e n  b r o m l o s e n  V e r b i n d u n g e n  im Or- 
gan i smus  u n t e r w o r f e n  s ind und m o d i f i c i r t ,  wie z. B. im 
B r o m k a l i u m  nnd M o n o b r o m b e n z o l  die W i r k u n g  des an-  
d e r e n  C o m p o n e n t e n .  

Die im Vorstehenden aagefUhrten Versuehe habe ieh in dem 
chemisehen Laboratofium des hiesigen pathologischen Instituts an- 
gestellt. Nachdem ich sie bereits in Angriff genommen, als Herr 
Prof. O. L i e b r e i e h  dem Laboratorium noch vorstand, babe ich sie 
mit gtRiger Erlaubniss des Herrn Dr. E. S a i k o w s k y  daselbst fort- 
gefUhrt und sage den genatmten Herrn f ir  die Bereitwilligkeit, mit 
welcher sie mir die Mittel des Laboratoriums zur Verfiigung gestellt 
haben, meinen aufriehtigsten Dank: 

Berlin, im Juni 1873. 

Archiv f. pathol .Anat.  Bd.L1X. Hit. 1, 8 


