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XVIIL

Vergleichend - experimentelle Untersuchungen iher die
physiologischen Wirkungen des Ergotin Bonjean
und des Ergotin Wiggers.

Yon Dr. H. Kéhler, Docent zu Halle.

(Hierzn Taf. X.)

Die hohe therapeuntische Bedeutung des Mutterkorns wurde zu
zahlreichen Untersuchungen itber die physiologischen Wirkungen
desselben seitens der Pharmakologen Veranlassung. Nichtsdesto-
weniger miissen wir aber eingestehen, dass nur die botanische Seite
der Frage gelost, die chemische Zusammensetzung des Mutterkorns
dagegen und die Art seiner Wirkung auf ‘den Organismus noch
immer hochst unvollstindig erforscht ist. Unzweifelhaft ging unsere
Unkenntiaiss in der einen Richiung mit der Unsicherheit uuseres
.Wissens in der anderen Iand in Hand und war nicht die mangel-
hafte Untersuchungsmethode, deren sich Robert!), Tessier?),
Parola®), Dietz *), Frank ®), Oslere ®), Yonatt”), Bonjean 9),
Arnal *), und Wright ') bedienten, an den von ihnen erlangten,
vielfach sich widersprechenden Resultaten allein Schuld, sondern auch
die varjable Beschaffenheit der Drogue ') und die nicht gegebene
Mdglichkeit, den wirksamen Bestandtheil derselben zu isoliren. Aller-

Y) Frank’s Magazin 1. 611.

?) Tessier, Revue médic. XLIIL 140,

) bei Wibmer: Wirkongen der Arzneim. u. Gifte. S. §3.

4) Dietz, Philadelph. Journ. of med. and phys. Se. XL p. 106.
%) Magazin fiir physiologische und klin. Arzneimittellehre. II. S. 507.
) Oslere, Edinburgh med. and surg, J. 1842 January. p.73.
7) bei Pereira: Elements of m. m. Edit. 1840. I p. 601.
8) Traité théorique et prat. de I'Ergot de Seigle. Paris 1843,
%) Canstatt’s Jahresber. fir 1848.

1%) Frank’s Magazin Il S.527.

1) Kluge, ebenda L S.130.
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dings hatte Wiggers (1832) ") sein Ergotin, welchem er die
toxischen Wirkungen des Mutlerkorns vindicirte, darstellen gelehrt,
und Bonjean ebenfalls ein Ergotin (Extractum haemostaticum)
priparirt; doch ergiebt sich beim ersten Blick auf diese »Ergotin®
betitelten Substanzen, dass beide nichis weniger als rein dargestellie
chemische Verbindungen (etwa dem Chinin, Morphin, ete. ent-
sprechend ?) sind, sondern Mischungen, von denen die eine alle
in Wasser unloslichen, in Alkohol dagegen 1dslichen (Ergotin;
Wiggers), die andere dagegen alle in Wasser loslichen und in
Alkohol unlgslichen Bestandtheile des Mutterkorns in sich begreift;
(Ergotin Bonjean). Von beiden chemisch differenten, ,Ergotin®
zubenannten Exiracten liess sich a priori gewiss nicht voraussetzen,
dass sie die nehmlichen physiologischen Wirkungen #ussern wiirden;
und in der That hat Bonjean Behauptet, dass er das Ergotin von
Wiggers durchans unwirksam befunden habe. Die meisten Experi-
mentatoren bedienten- sich des wisserigen Auszuges und auch
Wenzell *) beschrieb seine heiden an FErgotsiure gebundenen
Alkaloide Ergotin und Ecbolin als im wisserigen Auszuge des
Mutterkorns enthalten. Auch mit Entdeckung dieser Alkaloide war
Jedoch die Frage iiber die chemische Zusammensetzung der wirk-
samen Bestandiheile des Mutterkorns nichis weniger, als erledigt,
weil Wenzell’s Angaben, wiewohl von Ganser®) bestiligt, von
Manassewitsch®) und Haudelin®) rundweg bestriiten wurden.
Wir befinden uns sonach auf dem alten Flecke und wissen
mit Bestimmtheit nur, dass das Ergotin Wiggers der Summe aller.
in Wasser unloslichen, das Ergotin Bonjean dagegen der Summe
aller in Wasser ldslichen Bestandtheile des Mutterkorns entspricht.
Eine vergleichende Untersuchung tiber die Wirkungen beider Extracte
anzustellen ist bisher Niemand eingefallen; gleichwobl konnte nur
auf diesem Wege festgestellt werden, ob die physiologischen Wir-
kungen dieser Mischungen identisch sind und, wenn nicht, welche
von beiden die in die Augen fallendsten Wirkungen der Drogue
reprisentirt, bez. ob vielleicht gewisse Wirkungen des Matlerkorns

1} Inquisitio in Secale cornutum. Gotting. 1836. Comm. r. p. ornat.
2) Wittstein’s Vierteljahrsschr. f. Pharmacie. XIV. 1864.

%) Archiv der Pharmac. 144. 3. 1870.

) bei Haudelin, Diss. S, 11.

%) Ein Beitrag zur Kenntniss des Mutterkorns. Diss. Dorpat 1872.
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an die Gegenwart der im wisserigen Extract enthaltenen Sub-
sianzen gebundev sind, wihrend andere dem Vorhandensein der
in den alkoholischen Auszug (ibergehenden ihre Entstehung ver-
danken. Von diesen Erwigungen geleitet schritt ich zur vergleichen-
den Priifung der Wirkungen beider Arten ,,Ergotin“ auf Herzbe-
wegung, Bluldruck, Temperatur, Respiration, Functionen des Nerven-
systems und der Muskeln. Die wehenerregende Wirkung zog ich nur
indirect in den Kreis meiner Betrachtungen. Die Aenderungen,
welche Blut und Secrete unler dem Einfluss des einen oder anderen
in.den Organismus gelangten Ergotin erfahren, zu studiren, scheint
mir, 5o lange als wir die in diesen Extracten enthalienen wirksamen
Substanzen ihren Eigenschaften, wie ihrer chemischen Zusammen-
setzupg nach picht kennen, nicht an der Zeit zu sein. Ueber
etwaige Aenderungen in den Funclionen der Verdauungsorgane zu
berichten, werde ich, da die Ergotinldsungen den Versuchsthieren
direct in die V. jugularis injicirt wurden, keine Gelegenheit finden.
Das Studium der durch Secalebestandtheile geiibten @rilichen Wir-
kungen sland, da dieselben therapeutisch nicht verwehrtet werden,
bei mir in zweiter Linie. Als Versuchsthiere dienien Frische,
-Kaninchen und Hunde. Das Ergotin Wiggers habe ich von Hrn.
Trommsdorf bezogen, wilrend ich das Ergotin Bonjean der
Giite des Hrn. Merck in Darmsiadt verdanke. Bei einem Theil
dieser Untersuchungen (Herzwirkung des Ergotin Bonjean) hat
sich He. Dr. Eberty aus Berlin betheiligt und einige der von ihm
und mir gemeinsam gesammelten Erfabrungen in seiner 1873 er-
schienenen Inavgural-Dissertation verdffenilicht. Diese Experi-
mente werde ich durch den Zusatz Eberty neben der Versuchs-
nummer kenntlich machen. Die Versuche iiber das Ergotin Wiggers,
die vergleichenden Priifungen des Verhaltens der peripheren Nerven
und die myographischen Untersuchungen wurden von mir allein
ausgefithet, und kann ich es nicht unterlassen, Hrn. Dr. Bernheim
hierselbst, welcher die Giite hatte, mir vielfach zu assistiren, an
dieser Stelle meinen hesten Dank zu sagen.

Bei der Wiedergabe der von mir erlangten Resullate werde ich
die oben angegebene Reihenfolge der Wirkungen genannter ;,Ergotin®
getaufter Extracte 1) anf die Herzbewegdng; 2) auf den -Blutdruck;
3) auf die Korperwiirme; 4) auf die Respiration; 5) auf die Funciionen
des Nervensystems und 6) auf die Muskeln beibehalten.



387

1. Versuche iiber die Herzbewegung
a) mit Ergotin Bonjean.
Zu den einschliglichen Versuchen wurden kriflige Sommer-
frosche verwendet. Die Injeciion des Ergotin geschah durch eine

oben stumpfe in die Hussere Bauchvene des gefensterten Frosches
eingebundene Caniile

Versuch I (Eberty).
9 Uhr 30 Min. 36 Herzschldge,

9 - 40 - Injection von {,1; danach sank die Zahl der Pulsschisige von 36
auf 6 in der Minute.
9 - 50 - Zweite Injection von 0,1: sofortiger Herzstilistand in Diastole; durch

Kneipen, Stechen, chemische Reize und den indacirten Strom sind
keine Herzcontractionen auszulosen. Die willkiirlichen Muskeln sind
durch electrische Stréme erregbar; die Reﬂexlhﬁtigkeit ist erloschen.
Die Conirolversuche lasse ich fort. Die Obductionen er-
gaben stels eine aoffallend dunkle Férbung der inneren Organe
zufolge vermehrter Venosilit des Blutes. Da verhiiltnissmiissig
grosse Mengen Fliissigkeit direct in die Blatbahn eingefiihrt worden
waren, so lag der Einwand nahke, dass der Herzstillstand vielleicht
durch eine Blutiiberfillung des genannten Gefisssystems, welche
die Leistungsfihigkeit des Herzens iihercompensire, hervorgerufen sei.
Injectionen von genau derselben Menge 1 pCt. Chlornatriomidsung,
nach welchem das Froschherz sich unabinderlich 36—42 Mal con-
trahirte, liessen indess diesen Einwand binfillig erscheinen.
Obwoh! eine erhebliche Herabseizung der Pulsfrequenz
von zahlreichen Beobachtern an Menschen und Thieren, welchen
Ergotin einverleibt worden war, constatirt worden ist, so war doch
dieser nach Injection grosser Ergotinmengen bei Froschen auftretende
diastolische Herzstillstand um so merkwiirdiger, als das mechanisch,
chemisch oder electrisch gereizte Herz auch nicht eine einiige
Contraction wahrnehmen liess. Beim Muscarinherzen 18st jeder
direct auf das Froschherz geiibte Reiz eine Zusammenziechung aus,
und gleichwohl konnte deren augenblicklich nach der Injection er-
folgende Herzstillstand in Diastole nicht recht wohl anders, als aunf
eine Reizung der Hemmungsmechanismen bezogen werden. Die
endgiiltige Entscheidung dieser Frage war in folvenden Experimenten
gegeben:
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Versuch IV (Eberty).
Grosser Frosch; Vorbereitung wie bei I; das Herz macht 36 Contractionen.
11 Ubr 15 Min. wird das Thier decapitirt und Hals- und Rickenmark darch einen
glihenden Draht sorgfiltig zerstért; darauf 56 Pulsationen;

11 - 21 - wird 0,1 Ergotin durch die in die Bauchvene eingebundene Caniile
in der Richtung nach dem Herzen zu injicirt und sofort
11 - 22 - erfolgt der diastolische Herzstillstand ganz so als wie beim in-

tacten Thiere.

(Control-)Versuch V (Verf).

Vorbereitung eines sehr grossen Frosches wie bei IV; vor der Halsmarkzer-
stérang contrahirt sich das Herz 42 Mal in der Minnte.

12 Ubr 10 Min.: Decapitation und Markzerstérung; danach 60 Herzschlige.

12 - 15 - Injection von 0,1 Ergotin durch die Caniile in der Bauchvene.
Die Zahl der Herzcontractionen sinkt sofort auf die Hilfte der
urspringlichen Zahl (22 p. Min.) und ist

12 - 25 -  auf 6 Contractionen p. Min. gesunken.

12 - 30 -  erfolgt ebenfalls Herzstillstand in Diastole.

Da der mehrerwihnte diastolische Ilerzstillstand nach Einver-
leibung von Ergotin auch bei Ausschliessung des Vaguscentrum
im Hirn und der Medulla oblongata zu Stande kommt, so kann er
seinen Ursprung auch nicht der Reizung der genannten Hirnab-
schniite durch das Ergotin verdanken und lag die weitere Frage
nahe, ob die Vagusendigungen im Herzen den Angriffspunkt fiir die
Ergotinwirkung bilden. Nachstehende Versuche diirften diese Frage
endgiiltig entschieden haben.

Versuch VI (Eberty).

Einem grossen mit Caniile versehenen gefensterten Frosche wurden zwei feine
Elektrodenspitzen in die. Medualla oblongata eingestochen und die Leitungsdrihte mit
Dubois’schem Schliissel und Schlitten verbunden. Durch Einleitung eines In-
ductionsstromes bei 100 Rollenabstand, welche Herzstillstand in Diastole zur Folge
hatte, konnten wir uns von der Erreghbarkeit und Hemmungswirkung des Vagus

iiberzeugen.
11 Uhr 53 Min. zeigte das freigelegte Herz 40 Contractionen p. Min.
11 - 55 - Injection von 0,5 Grm. einer Atropinidsung (0,05 in 100 Aqg.) in
: die Bauchvene;
11 - 56 - Vagusreizung bei 100 Rollenabstand bringt das Herz nicht mehr
zum Stillstand; nach wie vor 40 Pulsationen.
11 - 58 - Abermalige Injection, jedoch nur von } Spritze Atropinldsung;

durch wiederholte electrische Reizung des Vagus, welches auf die
Schlagzahl und Schlagfolge des Herzens ohne FEinfluss ist, kann
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man sich davon iiberzeugen, dass die dauernde Paralysirung des
Herzvagus dorch Atropin erreicht ist.

42 Ubr 1 Min. Injection von 0,2 Grm. der Ergotinldsung in Absitzen ausgefiihrt,
Es tritt kein diastolischer Stillstand ein und auch nach der Rei-
zung der Medulla oblong. schiigt das Herz 40 Mal in der Minute.

12 - 15 - Die Zahl der Herzschlige betriigt 30 p. Min.

Die Controlversuche lasse ich fort. Umgekehrt wurde

zuerst Ergotin (0,1) eingespritzt und spiter Atropin; das Resultat
war folgendes:

Versuch VII (Eberty).

Vorbereitung des Frosches wie bei VI; das freigelegte Herz zeigte
12 Ubr 20 Min. nur 30 Contractionen in 1 Minute.
12 - 25 - Injection von 0,1 Ergotin durch die Canile in der Bauchvene; die
Ergotinwirkung machte sich sofort geltend, indem die Pulszahl auf
12 p. Min. absank.

12 - 27 - noch immer 12 Pulsationen.
- 32 - Injection einer Viertelspritze Atropinldsung (die Zahl der Herzcon-
tractionen nimmt rasch zu: 26 p. Min. und ist
12 - 35 - wieder die bei Beginn des Versaches constatirte: 30.

Auch dieser Versuch wurde von Hrn. Eberty und mir mehr-

fach wiederholt. Aus dem bisher Mitgetheilten folgt,

1) dass Ergotin Bonjean eine hochgradige Reizung
der Vagusendigungen im Herzen bedingt, welche
sich beim Frosch bis zum Eintritt von diastolischem
Herzstillstande steigern kann; '

2) dass die reizende Wirkung des Ergotin aufdieHem-
mungsmechanismennicht zur Geltung kommi, wenn
diese zuvor durch Atropin gel@hmt wurden; und

3) dass dagegen die paralysirende Wirkung des Atro-
pin auf die genannten Mechanismen die reizende
des Ergotin zu libercompensiren vermag.

Warmbliitige Thiere (Kaninchen und Hunde) anlangend, so. be-

weisen die beigefiigien Kymographioncurven-Abschnitte, dass auch bei
ihnen nach Ergotinbeibringung Pulsverlangsamung eintritt (Curve I
bei b; II bei b’). Auch hier werden wir die Ursache dieser Re-
tardation der Herzbewegungen durch das Ergotin aaf die Hemmungs-
mechanismen geiibten Reiz zu suchen berechtigt sein.

Von dieser Wirkung auf die Hemmungscentren des Herzens

abgesehen @bt Ergotin aber auch auf die Herzmusculatur einen



390

paralysirenden Einfluss. Nach Beibringung zu Einleitung des dia-
stolischen Herzstillstandes ausreichender, grisserer Ergotindosen,
wurde die Herzmusculatur fir electrische Reize unerregbar ange-
troffen und dieselbe Beobachtung findet sich in zahlreichen Berichten
ilterer Auntoren {iiber Vergiftungsversuche mit Secaleinfusum an
Thieren verzeichnet. Ein weiterer Beweis dafiir, dass Ergotin den
Herzmuskel afficirt und schliesslich 1dhmt ist in der Enistehung
arhytbmiseher Kymographioncurven gegeben (Curve IIL).
Dass die Arhythmie einer voriibergehenden Paralysirung der muscu-
lomotorischen Ganglien (eardiotonischen: Aubert) ihre Entstehung
verdankt und bei Substanzen, welche, wie Calabar, den Herzmuskel
bis zum Tode infact lassen, nicht aufiritt, ha_be ich an einem anderen
Orte nachgewiesen *).

b) Versuche mit Ergotin Wiggers.
Versuch XVIIL.

Einem kriftigen gefensterten und mit Canille in der angegebenen Weise ver-
sehenen Frosche, welcher 56 Herzpulsationen zeigte, wurde

10 Uhr 24 Min. allméihlich eine Spritze voll der Lésung von Ergotin Wiggers in
38 pCt. Spiritus in die Bauchvene injicirt; es trat weder Herzstill-
stand, noch irgend eine Aenderung der Zahl oder Schlagfolge der
Herzcontractionen eig.

10 - 35 - abermals Injection einer Spritze Ergotiniésung ¥). Zahl der Herz-
schlage nach wie vor 56. Auffallend an dem Frosche war seine
Unbeweglichkeit; losgebunden und auf den Ricken gelegt, blieb er
steif und starr wie ein Brett liegen; der freigelegle Wadenmuskel
contrahirte sich bei Einleitung sehr schwacher Inductionsstrme.
Eine Aenderung des Verhaltens der Pupille war nicht wahrza-
nehmen. Das freigelegte Herz verhielt sich genan wie jedes nor-
male Froschherz. Bis gegen Abend wurde das Thier in der feachten
Kammer aunfbewahrt; die Zabl der Herzschlige blieb unverdndert.

Versuch XIX.

Vorbereitung des Frosches wie bei XVII[; auch hier betreffs des Herzens, bez.
Herzstillstandes oder Verlangsamung der Herzschlige dasselbe negative Resultat; die
Schlagzah! war vor wie nach der Injection des Ergotin Wiggers 60.

Auf das analoge Verhalten bei Warmbliitern werde ich gele-
genilich der Betrachtung der Blutdruckverhilinisse nach Ergotinbei-
bringung zurlickzukommen Gelegenheit finden.

;

" 1) Archiv f. experim. Pathologie und Pharmakologie. 1. 1873.
2) Diese Losung enthielt auf 1 Cem. Alkohol von 30 pCt. 0,01 Grm. Ergotin W.
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Die im Vorstchenden wiedergegebenen Versuche, welche aus
einer grosseren Zahl ausgewihlt sind, berechtigen zu der fiir die
Therapeutik nicht unwichtigen Annahme, dass diejenigen Bestand-
theile, denen Secalc cornutum seine puilsverlangsamende und auf
den Herzmuske! influencirende Wirkung verdankt, in Wasser ldslich
sind und in das Ergotin Bonjean (nicht aber in das Ergotin
Wiggers) libergehen,

2) Versuche iiber das Verhalten der Arteriolen und
den Blutdruck.

a) mit Ergotin Bonjean.

Schon Brown-Séquard und nach ihm Holmes, Briese-
mann (Diss. Rostock 1869), Patrick Nicol und Isaac Mis-
sop”) und in neuester Zeit Wernich haben Contractionen der
Capillaren, der Froschschwimmhaut, der Freschzunge, der Retina,
des Hirns uod Riickenmarks nach Einverleibung von Ergotin wahr-
genommen, und pach Wernich erscheint es plausibel, dass die
Uterincontractionen beim Gebrauch von Secale cornutum einem
animischen Reize des oberhalb des 5. Riickenwirbels belegenen
Riickenmarksabschnities ihre Entstehung verdanken.  Versuche,
welche Herr Eberty an der Schwimmhaut curarisirter Frosche,
denen Ergotin Bonjean in den Lymphsack am Ricken injicirt
worde, anslellte, bestitigten die Richligkeit dieser Angaben auf’s
Neue und wiesen zugleich nach, dass den in den wiissrigen Aus-
zug des Mutterkorns Ubergehenden Bestandiheilen des letzteren
diese gefissverengende Kraft innewohni. Die Details dieser Ver-
suche glaube ich aus den eben angedeuteten Griinden iibergehen
zu diirfen.

Von Wichtigkeit wird diese Contraction der Arteriolen nach
Ergolinbeibringung dadurch, dass sie das unter gleichen Bedingungen
kymographisch nachweishare Ansicigen des Blutdrucks und Hoher-
werden der Pulswelle erklirt. Ap Froschen lisst sich die Zurahme
des arteriellen Seitendruckes mit Hillfe cines kleinen, von Herrn
Balzer in Leipzig gefertigten Froschkymographion sehr schon de-
monstriren, wie nachfolgender Versuch beweist.

!) Brit. and foreign med.-chir. Review. L. p.200 (No.99). July 1872.
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Versuch IX (Eberty).

Einem sehr grossen gefensterten Frosche wurde der Herzheutel, ohne das den-
selben durchsetzende Gefiiss zu verletzen, erdfnet und beide Aarten freigelegt. Nach
Abschniirung des aus dem Herzen seinen Ursprung nehmenden centralen Theiles
derselben wurde die eine Aorta incidirt und die feine zum Schreibmanometer ge-
horige, mit NatronlSsung gefiillte Caniile eingebunden, das andere Ende der Caniile
durch Kautschukverschluss mit dem Mahometer in Communication gesetzt und
schliesslich, nachdem der Frosch in der erforderlichen Stellung fixirt worden war,
die Ligatur am Bulbus aortae gelockert. Sofort stieg das Quecksilber im Frosch-
manemeter, schwankte anf und ab und war
5 Uhr 55 Min. der mittle Blutdruck des Versuchsfrosches anf 46 Mm. Hg zu be-

stimmen; ‘

6 - — - wurde 1 Spritze Ergotinldsung. subcutan injicirt; sofort stieg der
Blutdruck um 10 Mm. Hg an: auf 56. Spiter fiel derselbe ganz
allmihlich auf die urspriingliche Hohe. Da der sehr sorgfiltig pripa-
rirte Froseh gar kein Blut verloren hatte, so konnte die Beobachtung
ohne Verstopfung der Caniile sehr lange fortgesetzt werden. Um

6 - 20 -  war der Blutdruck wieder auf 46 Mm. Hg gesunken;

6 - 24 -  waorde nochmals 0,1 Ergotin (1 Spritze) subcutan injicirt und ein
nochmaliges Wiederansteigen des Blutdrucks um 6 Mm. Hg erzielt.
Wir kommen auf diesen Versuch nochmals zuriick.

Versuch XX (Vrf.).

beweist, dass Injection von Ergotin Bonjean auch im vendsen System Blut-
drucksteigerung nach sich zieht. Die Vorbereitung war wie bei dem vorigen Ver-
suche; nur wurde die Vena cava mit der Canile des Schreibmanometer verbunden,
die Klemmen gedffnet und dér mittle vendse Druck beim Frosch zo 4 Mm. Hg he-
stimmt. Nachdem diese Vorbereitungen beendet waren, wurden alimihlick 0,2 Grm.
Ergotin subcutan injicirt. Demzufolge stieg der Blutdruck in der V. cava um
3 Mm. Hg.

Die Controlversuche lasse ich fort. Das Verhalten des Blut-
drucks bei Warmbliitern ist dem bei Froschen bheobachtieten durch-
aus conform; auch bei Kaninchen und Hunden tritt, wie wir tberein-
stimmend mit Klebs und im Widerspruch mit Haudelin (a.a. O.
8. 31) wiederholt beobachtelen, nach der Ergotineinspritzung stets
Blutdrucksleigerung ein (allerdings zuweilen nach vorweggegan-
genem tempordren Absinken derselben). Uunter den gesammelten-
Versuchsprotokollen wihle ich folgendes aus:

Versuch XII (Eberty).

Kaninchen von 1670 Grm, :
4 Uhr 54 Min. wurde an dem Versachsthiere, dessen Carotis mit dem Manometer
des Kymographion verbunden, die V. jugularis -mit einer Injections-



5 Uhr - Min.
5 - 3 -
5 - 6 -
5 - 8 -
5 - 10 -
- 920 -
5 - 25 -
5 - 30 -

5 - 32 -
5 - 35 -
5 - 40 -
5 - 48 -
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caniile versehen und der eine N. vagus freipréparirt war, beob-
achtet: Temp. 38,0°; P. 230; R. 72; Blutdruck 130 Mm. Hg.
warde 0,1 Ergotin in die Vena jugularis injicirt: T. 37,6°; P. 234;
R. 66 Blutdruck 150 Mm. Hg im Mittel. Letzterer war um
bereits wieder anf 130 Mm. Hg gefallen; es wurde eine zweite
Spritze Ergotinldsung injicirt, worauf der Blutdruck wieder auf
150 im Mittel anstieg T. 37° (im Anus:); Respir. 44; P. 204
Reizung des Stumpfes des einen durchschnitienen N. vagus. bei
110 Rollenabstand (i Daniel); Abfall des Blutdrucks von 140
auf 80; T. 36,8°; P. 222; R. 60.

es wurde zum dritten Male 0,1 Ergotin in die Vene injicirt; da-
nach T. 36,3°; P. 192; R, 54, und Wiederansteigen des zuvor auf
120 gefallenen Blutdrucks auf 140 Mm. Hg;

Bei Reizung des Vagusstumpfes durch den Inductionsstrom fiel dec
Blatdruck von 140 auf 100, um sofort nach Unterbrechung des
Stromes wieder anzusteigen.

T.86,2°% P. 2165 R. 54; Blutdruck 138 Mm. Hg.
Injection der vierten Spritze; hiernach fiel der Blutdruck momentan
von 138 aaf 110 Mm. Hg, um auf 154 anzusteigen und bei der
bewirkten Vagusreizung aonf 80 za fallen. Nach Unterbrechung
des Stromes stieg der Blutdrack weit {ber den Stand vor der
Reizung, beinahe bis 200 Mm. Hg an;

wurde das finfte Mal 0,1 Ergotin injicirt; der Blutdruck fiel von
130 erst auf 114, um aul 144 anzosteigen; T, 36,0°; R. 60;
Vagusreizung hatte wieder Absinken des Drucks von 120 auf 80
zur Folge.

Injection des sechsten 0,1 Ergotin; der auf 104 gefailene Blut-
druck stieg wieder auf 120; der Herzvagus erwies sich nach wie
vor als erregbar.

Injection des siebenten 0,1 Grm. Ergotin; Temp. 35,80 C. Der nach
der Vagusreizung fallende Blutdruck stieg wieder auf 180 Mm. Hg
an; jedoch nur auf kurze Zeit;

warde die achte Injection von Ol Ergotin bewerkstelhgt, der Blat-
druck fiel erst von 120 auf 112, um auf 130 anzusteigen; Vagus-
reiz wirkte nach wie vor,

Die beigegebenen Curvenabschnilte zeigen das Ansteigen des
Biutdruckes bei EJ sehr deutlich. Zuweilen und in dem mitgetheil-
ten Versuche besonders regelmissig, ging diesem Ansteigen des
Blutdruckes nach Ergotininjection ein temporires Absinken voran.
Holmes 1) hat nachgewiesen, dass dieses Absinken auf voriiber-

1) Archives de physiol. normale.et pathologigue p. p. Brown-Séquard, Charcot
Vuolpian III No. 3: Mai-Juin 1870.
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gehende Contraction der Lungengefiisse, welcher zufolge kein oder
zu wenig Blut aus dem rechten ins linke Herz gelangen und die
Quecksilbersiiule des mit der Carotis des Versuchsthieres verbunde-
nen Manometers fallen muss, zuriickzufiibren ist. Diesem Absinken
des Blutdrucks folgt aber stets Ansteigen desselben und nur wenn
sehr grosse Dosen Ergotin auf einmal injicirt werden, z. B.
0,3 Gem. und mehr, tritt stetiges Sinken des arteriellen Drucks
und Tod unter Herzparalyse ein. Versuchsprotokolle, welche zum
Beleg hierfiir dienen, lasse ieh, da sie sonst kein Inleresse darbie-
ten, fort.

Ausser der Zunabhme des Blutdrucks ist aber, namentlich in
von Hoonden gewonnenen Kymographioneurven, die Zunahme der
Hohe der Pulswelle unverkennbar (man vergl. Curve I bei b).
Diese Zunahme des Blutdrucks und der Hihe der Pulswelle bei
Abnahme der Frequenz der Herzpulsalionen charakterisirt die nach
Injection von Ergotin Bonjean zu gewinnenden Kymographion-
curven. Bei Kaninchen sah ich auch arhyihmische Curven, von
denen oben bereits die Rede war, entstehen.

Fragen wir nun nach der- Ursache der Blutdrucksteigerung
nach Einverleibung des Ergotin Bonjean, so haben Klebs u. A,
dieselbe auf die durch das genannte Mittel bewirkte Contraction
der Arteriolen zuriickgefiihr‘t und eice Reizung des peripheren
vasomotorischen Nerven (resp. Wirkung auf die Gefissmuskeln) sei-
tens des mit dem Blute circuliendeu Ergotin statnirt, Abgesehen
nun ven der Moglichkeit, dass lediglich eine gesteigerte Herzarbeit
diese Blntdrucksteigerung veraraschen kbnnte, ist -auch noch die
dritte Moglichkeit, dass dieselbe centralen Ursprungs, d. h. durch
Reizupg des Gefissnervencentrum in der Mednlla oblongata hervor-
gerufen ist, vorhanden.

Versuche an Frischen, welche die letziere Moglichkeit zur
Gewissheit erhoben, wurden in folgender Weise angesiellt. Gehen
wir nochmals auf

Versuch 1IX (Eberty).
zuriick, so hatten wir um
6 Uhr 24 Min. den Blutdruck beim Frosch nach Injection von Ergotin Bonjean
zn 52 Mm. Hg bestimmt.
6 - 28 -  wurde der Frosch decapitirt und das Halsmark sorgfaltig mit einem
glibenden Draht zerstort, Hieranf fiel der Blutdruck anf 30 Mm. Hg.
Als nun
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6 Uhr 30 Min. nochmals 0,2 Grm. Ergotin subcutan injicirt wurden, blieb das
Wiederansteigen des Blutdrucks, welches, falls das Ergotin auf
die peripheren vasomotorischen Nerven wirkte, hitte eintreten
miissen, aus.

Die Thatsache, dass die Blutdrucksteigerung nach der Ergotisi-
rung centralen Ursprungs und von Reizung des peripheren vasomo-
torischen Nervens sowohl, als von Steigerung der Leistungen der
Herzarbeit unabhlingig ist, erhellt auch ans den beiden folgenden
Versuchen. -

Versuch XII (Eberty).

Vorbereitung des Versuchsfrosches wie bei IX.
10 Chr 15 Min. Blotdrack ist 40 Mm. Hg; der Frosch wird decapitirt und ver-
langertes Mark etc. mittelst des weissglihenden Drahtes zerstort.
Der Blutdruck sinkt unter Schwankungen auf 18 Mm. Hg;
10 - 30 - wurden allmihlich 0,2 Grm. Ergotin (2 Spritzen) injicirt; der
‘ Blutdruck stieg nicht mehr an, sondern sank stetig und war
10 - 56 - gleich 8§ Mm. Hg und
11 - — -~ gleich 6 M. Hg. .
Die anf einmal gereichte Dosis Ergotin war ausreichend gewesen das Herz za
lahmen.

Versuch XIV.

11 Ubr 21 Min. wurde der arteriefle Seitendruck bei einem sehr grossen Frosche
zu 42 Mm. Hg bestimmt; .
11 - 25 - wurde der Frosch decapitirt; beim ersten Scheerenschnitt stieg
: der Blutdruck sehr bedeulend und trat, da der Vagusursprung
gereizt worden sein musste, temporirer Herzstillstand ein. Nach
einiger Zeit jedoch pulsirte das Herz wieder und der Blutdrack
betrug pach der Halsmarkzerstorung 30 Mm. Hg;

11 - 40 - wurde 0,1 Ergotin subcutan injicirt; der Blutdruck stieg danach
nicht nur nicht, sondern sank sogar erst auf 24 Mm. Hg und
11 - 50 - nach einer nochmaligen Injection von 0,1 Ergotin auf 16 Mm. Hg.

Hiermit ist bewiesen, dass die durch Injection von Ergotin
Bonjean beim Froseh hewirkie Blutdrucksteigerung centralen Ur-
sprungs, d.’h. dureh Reizung des Gefissnervencentrum in der Me-
dulla oblongata hervorgerufen ist. -

Nach den von Bernbeim und Bernstein im hiesigen phy-
siologischen Institut jlingst vorgenommenen') Versuchen paralysirt
Amylnitrit nicht, wie Lauder Brunton behauptete, die periphe-

1) Pfliger’s Archiv VI 253. 1873.
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ren vasomotorischen Nerven, sondern wirkt lihmend auf das Ge-
fissnervencentrum ein. Secale cornutum (bez. Ergotin Bonjean),
welches genanntes Centrum reizt und Amylnitrit, welches dasselbe
lihmt, wiren sonach in dieser Richtung Aniagonisien, und liesse
sich, falls sich Warmbliiter den Frschen anolog verhielten, an-
nehmen, dass Ergotin die dureh Amylnitrit erweiterten Arteriolen
verengen und den tief gesunkenen Blatdruck in die Hohe treiben
wiirde. Versuche an Kaninchen haben diese Voraussetzung that-
siichlich "bestiitigt. Wir wihlen folgendes Beispiel:

Versuch XV (Eberty).

Kaninchen von 806 Grm. Tracheotomie. Kinstliche Respiration. Manometer-
canille in die Carotis, Injectionscaniile in die V. jugularis eingebunden. Beide Vagi
priiparirt und spiter durchschnitten, N. saphenus dexter priparirt und angeschiungen.
6 Uhr 8 Min. Blutdruck 120 Mm. Hg. ‘ .

6 - 9 - Injection von 0,25 Ergotin Bonjean; der Blutdruck steigt anf 140.

6 - 10 - war der Blutdruck bereits wieder 120. Nach der Vagusdurch-
schneidung und bei Unterbrechung der kiinstlichen Respiration
20 Athemziige. )

6 - 20 - Es wurden nechmals 0,15 Ergotin injicirt; der Blutdruck stieg
auf 130 und

6 - 21 - nachdem allmiiblich noch 0,5 Ergotin injicirt worden waren, anf 144,
dann auf 164 Mm. Hg;

6 - 24 - schwankte der Blutdruck zwischen 124 und 120 Mm. Hg;

6 - 26 - nach Inhalation von 2 Tropfen Amylnitrit sank der. Blutdruck
unter 60;

6 - 27 -  Dbetrug der Blutdruck sogar nur 48 Mm. Hg.

6 - 928 -  Nach allmiblicher Injection von nochmals 0,5 Ergotin schwankte

der Blutdruck wieder zwischen 110 und 100. Reizung des N. sa-
phenus durch Inductionsstrme hatte weiteres Ansteigen des Blut-
drucks zur Folge;
6 - 34 - nach Inhalation von 1 Tropfen Amylnitrit fiel der Blutdruck aof 503
6 - 38 - wurde nochmals 0,5 Ergotin injicirt und der Blatdruck anf
100 Mm. Hg in die Hohe gebracht. Saphenusreizing wirkte noch.

Von da ab trat stetiges Fallen des Blutdrucks ein; das Thier, offenbar moribund,
wurde getddtet,

Fassen wir die Resultate der iiber das Verhalien des Blutdrucks
naeh Injection von Ergolin Bonjean augestellien Versuche zu-
sammen, so ergiebt sich die Thatsache, dass das genmannte Ergotin
Verengerung der Arteriolen und bedeutende Bluldrucksteigerung
durch Reizung des Gefissnervencentrum in der Medulla oblongata
bedingt und die durch Amylnitrit hervorgebrachte Paralysirung des
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gen. Centrum aufzuheben vermag. Ergotin seinerseits ruft auch bei
lethalen (toxischen) Dosen, wie die Blutdrucksteigerung nach
Reizung peripherer sensibler Nerven beweist, niemals Lihmung des
Gefdssnervencentrum hervor,

Endlich verdient noch hervorgehoben zu werdep, dass bei kei-
nem einzigen Versuchsthiere Zuckungen zur Beobachtung kamen.

b) Versuche mit Ergotin Wiggers.

Da stimmiliche Versuche betreffs der Gefiissverengerung und
Blutdrueksteigerung negativ ausfielen, so lassen 'wir nur an der
Wiedergabe je eines Frosch- und eines Kaninchenversuches geniigen
und bemerken nur noch, dass auch die Leichentffnungen der mit

Ergotin Wiggers vergifteten Kaninchen, Hunde und Frosche durch-
weg negatives Resultat ergaben.

Versnoch XXIL

Die Schwimmbaat elnes curavisirten Frosches wurde unter dem mit Zeichen-
apparat versehesen Mikveskop aunsgespannt und ein grisseres Gefdss nebst abgehenden
Aesten gezeichnet. Hijeranf wurde 1 Spritze Ergotin Wiggers subcutan injicirt.
Es trat keine Aenderung im Lumen der Arteriolen der Froschschwimmhaut eip.
Ein anderer Frosch wurde gefenstert, der Herzbeatel vorsichtig und ohne Blutung
gedfinet, der Bulbus aortae abgeklemmt ued eine mit Natronldsung gefiillite Caniile
in die eine Aorta eingebanden. - Nach Verbindung der Caniile mit dem Frosch-
kymographion und Liisun'g der Klemme entsprach der Blutdruck beim Frosch
26 Mm. Hg.

Hierauf wurde in die zuver in die Bauchvene eingebundene Caniile 1 Spritze
der Losung von Ergotin Wiggers injicirt; der Blutdruck sank danach um 6 Mm. Hg,
aber nur korze Zeit, um wieder den urspriinglichen Stand zu erreichen. Ein An-
steigen, wie bei Ergotin Bonjean, trat nicht ein, wohl aber die bei den friiheren
Versuchen erwibnte brettartige Steifheit des Rumpfes und der Gliedmaassen; Zuckan-
gen, wie bei Kaninchen zn erwihnen sein werden, fehlten. Die Pupille war anfing-
lich sehr erweitert und spiter verengt.

Versuch XXIV.
anincben von 1574 Grm. Eine in die Carotis eingebundece Caniile warde
mit dem Schreibmanometer verbunden; eine -zweite Canile befand sich in der
V. jugularis; der N. saphenus war freigelegt und angeschlungen.

11 Ubr 42 Mia. Blatdruck 110; Puls 234; Resp. 130; Temp. 37,8°.
11 - 45 - Allmébliche, absatzweise Injection von 3 Grm. der Wiggers'schen
Ergotinlésung; die Arretirung der Kymographiumtrommel geldst;
Blatdruck, Hohe der Pulswelle, Frequenz der Herzschidge blieben
unverindert; die vor und nach den Injectionen. aufgezeichneten
Kymographioncurven waren nicht vou einander zu unterscheiden.
Nur die Athemfrequenz sank aof 66 und ebenso die Temperatur,

Archiv [. pathol. Anat. Bd. LX. Hft. 3u.4. 27
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Die 4. unsd 5. Spritze Ergotinlosung werden injicirt; der Blut-
drack sinkt voriibergehend aunf 90 und bleibt bei 100 constant;
Pulszahl unverindert.

Injection der 6. Spritze; es treten heftige Zuckungen auf, wihrend
derer der Blutdrack' etwas steigt; nachdem Ruhe -eingetreten,
werden 240 Pualsschlige und 48 Athemziige geziihlt; T. 36,89
Blutdruck schwankt zwischen 90 und 160, und ist somit eher
gefallen, als gestiegen. Die an Frischen bemerkte bretiartige
Steifheit der Gliedmaassen ist anch am Kaninchen bemerklich.
Die Pupillen sind weit.

Bei Reizung des N. saphenus (110 Rollenabstand) steigt der Blut-
drack auf 120; die Leitang durch das Rickenmark und das vaso-
motorische Centrum sind somit intact; die Nervenreizung hat aber-
maligen Aasbruch von Zuckungen zur Folge; Pulszahl und Respi-
ration bleiben unverdndert; die Temperatur ist auf 36,2° gefallen;
ist der Blutdruck (wie im Anfange) wieder 110 Mm. Hg. Bei
der weiteren Injection der 7. und 8. Spritze tritt. ein kleiner Ab-
fall des Blutdrucks um 6 Mm. Hg ein; alsbald erhebt sich die
Hohe der Quecksilbersiunle im Manometer jedoch wieder auf 110.
Es treten

nach Injection der 9. Spritze wieder heftige Zuckungen, wihrend
welcher der Blutdruck auf 120 steigt, ein;

ist der Blutdruck wieder 110, die Pulszahl 210, die der Athem-
ziige 36 und die Temperator auf 35,6° gesunken,

Injection der 10. Spritze Ergotinldsung; wieder heftige Zuckungen;
beim Nachlass derselben Puls unverindert; Respir. 46 und der
Blatdruck 106; Pupillen noch weit. Die Canilen worden aus
den unterbundenen Halsgefissen entfernt und das Kaninchen los-
gebunden; auf den Tisch gesetzt, fiel es auf die Seite, streckte
sich lang und -wurde mehrfach von heftigen Convulsionen er-
schiittert. Diese fihrten den Tod herbei. Die Reaction auf
Reizung des (reigelegten Saphenus erfolgte trig und schwach.
Vor dem Tode erschien die Pupille enger, als in der Norm, ein
Befund, welcher auch in mehreren Beobachtungen iiber Mutter-
kornvergiftung, z. B. den von Frank (Magazin I, 507) zusam-
mengestellten, aufgezeichnet worden ist. Muskelzittern, wovon
ebenfalls vielfach die Rede ist, bhabe ich weder an diesem, noch
an anderen mit Ergotin Wiggers vergilteten Kaninchen zn con-
statiren Gelegenheit gehabt.

Aus dem Mitgetheilten folgt, dass die in Alkohol 16slichen Be-
standtheile des Mutterkorns (Ergotin Wiggers) das Gefdssnerven-
centrum in der Medulla oblongata zu reizen, Contraction der Arte-
riolen und Blutdrucksieigerung zu bedingen nicht im Stande sind,
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wie sie auch Zahl und Schlagfolge der Herzpulsationen nichf im
geringsten zu &ndern vermdgen®).

3) Verhalten der Korpertemperatur.

Sowohl nach Injection des Ergotin Bonjean, als des Ergotin
Wiggers fritt eine schnelle Abnahme der Korpertemperatiur ein.
Eine temperaturvermindernde Wirkung ist sonaeh sowohl den in
Wasser, als den in Alkohol l6slichen Bestandtheilen des Mutterkorns
eigen. Ein Blick auf die im Vorstehenden witgetheilien Versuche
ergiebt das constante Zustandekommen dieser Wirkung in der iiber-
zeugendsten Weise.

4) Verhalten der Respiration, -

Im Allgemeinen wird dieselbe nach Injection beider Arten Er-
gotin verlangsamt, und zwar vom Ergolin Wiggers weit mehr,
als. vom Ergotin Bonjean. Eine Ausnahme macht beireffs des letz-
teren nur der Hund. Hier wird die Respiration nach Injection des
Ergotin Ronjean so ausserordentlich frequent, dass, wenn man auf
derselben bherussten Trommel oben den Stift des Schreibmanometers
des Kymographion und darunter den eines Polygraph Marey, dessen
Kautschoukrohransalz in kurzer Entfernung von dem einen Nasen-
loche des aufgebundenen Hundes mittelst eines kleinen Stalivs be-
festigt ist, aufzeichnen lisst, auf eine Herzcontraelion 2—3 Athem-
zlige kommen.

9) Verhalten des centralen und peripheren
Nervensyslems.

. Die Veriinderungen, welche das Lumen und der Blutgehall der
Capillaren des Hirns und Riickenmarks nach Gebrauch ven Secale
cornutum erfihrt, sind in jiingsier Zeit besonders von Wernich
eingehender studirt (dieses Archiv Bd. LII. 1872) und gewiirdigt
worden. Sje werden nach dem Vorstehenden auf die Wirkung des

) Auch Haudelin (a.a. 0. S.19), welcher mit dem in Wasser l5slichen
Theile des alkoholischen Mutterkornextractes (mit Wiggers Ergotin nicht
identisch) an Huanden und Katzen experimentirte, konnte keine Wirkung von
den Bestandtheilen des alkoholischen Extractes auf das Herz constatiren.
Dieselben per os beigebracht, erzeugten Speicbelfluss, Erbrechen, Koth urd
Harnentleerung.

27
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in Wasser loslichen Theiles der Bestandtheile des Multerkorns zu
beziehen sein, da dem im Alkohol ldslichen jeder Einfluss auf Herz-
bewegung und Blutverhiltnisse abgeht.

Wie die hier nicht ausfiihrlicher zu ertrternden Epidemien der
convulsiven Form des Ergotismus #lteren wie neueren Datums und
die in der Literatur niedergelegten Beschreibungen von Intoxicatio-
nen durch sehr grosse (30,0 Grm. und mehr) Dosen Muiterkorn
beweisen, kommen letzterem, wenn die medicamenitsen Gaben weit
iibersehritten werden, auch in Funkensehen, Schwindel, Klopfen der
Carotiden, Gesichis- und Gehorshallucinationen, Amblyopie, Riicken-
schmerzen, tonischen Krimpfen (besonders der Beugemuskeln), Mus-
kelzittern und convulsivischen Zuekungen der Glieder ausgesprochene
Wirkungen auf Hirn und Riickenmark zu. DBrettartige Steifheit der
Rumpf- und Gliedermuskeln und Zockungen wurden von mir bei
Frischen und Kaninchen nur nach Einverleibung des Lrgotin Wig-
gers beobachtet und auch v. Sehroff’s Versuchspersonen klagten
2 Stunden, nachdem sie 0,8 — 0,5 Grm. Ergotin Wiggers genom-
men, iber Kopfschmerz, Erweilerung der Papille u.s. w. Bonjean
spricht es geradezu aus, dass das Mutterkorn einen toxischen und
einen medicamenttsen Bestandtheil enthalte und our letzterer in sein
als ,Ergotin® bezeichnetes, wiissriges Extract iibergehe, wihrend
ersteres zuriickbleibe und als feites Oel nur von Alkohol aufgenom-
men werde. Parola, Manassewitsch (a. a. 0.) und Aran mei-
nen, dass dieses Oel nur durch einen Gehalt an Harz toxisch wirke,
und wenn es mit alkoholischer Ammoniakidsung geschiittelt werde,
seine giftigen Eigenschaften einbiisse. Wir werden also, ohne uns
{ther die chemische Natur dieser Bestandtheile eine irgendwie klare
Vorstellung machen zu konnen, zu der Annahme gedriingt, dass im
wiissrigen Extracte des Mutterkorns ein auf Herzvagus und vasomo-
torisches Centrum im Hirn reizend wirkender Bestandtheil. enthalten
sei, wihrend ein zweiter, die Eigenschaften einer sog. Narcoticum
acre zeigender nur von Alkohol aufgenommen wird'). Ersteres
Princip wiirde das Ergotin Bonjean, letzterer das Ergotin Wig-
gers charakterisiren, wobei jedoch zu betonen ist, dass weder das
eine, noch das andere, als chemisches Individuum gedacht werden

1) Das Vorhandensein des Trimethylamins, von welchem es nicht feststeht, ob
es im Matterkorn priformirt enthalten ist, oder erst darch Gahrungsvorginge
entsteht, lassen wir absichtlich ausser Betracht.
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darf, und wir in beiden Mischungen vor uns haben. Leider haben
sich alle Bemiihungen, aus diesen Mischungen den wirksamen Kor-
per zu isoliren und chemisch rein darzustellen, erfolglos bewiesen;
nichts desto weniger aber liegt es, wie wir am Schlusse dieser Ab-
handlung noch niiher begriinden werden, im therapeutischen Interesse,
beide, gleich unpassend als ,,Ergotin® bezeichnete Exiracte, das wiiss-
rige und das alkoholische, streng auseinander zu halten, weil die
Indicationen fiir die therapeutische Anwendung zweier, ihren phy-
siologischen Wirkungen nach durchaus heterogener Substanzen,
selbsiverstindlich ebenfalls vollstiindig verschiedene sein miissen.
Ueber das Verhalten der peripheren, motorischen und
sensiblen Nerven nach Ergotin-Injection war in exacter Weise
bislang nichts ermittelt worden. Ich babe auch iiber diesen Punki
vergleichende Experimente mit beiden Arien Ergotin angestellt und
dabei wenigstens ein bemerkenswerthes unerwartetes Resultat erlangt.
Der zu diesem Behuf zu befolgenden Methode ist von Bdhm
der Vorwurf einer so grossen Unzuverlissigkeit gemacht worden,
dass sich stichhaltige Resultate damit iiberhaupt nichi erreichen lies-
sen, und lisst sich allerdings nicht in Abrede stellen, dass bei Be-
nutzung des Bezold’schen Apparates zur Priifang der Erregbarkeit
der peripheren motorischen Nerven, wobei nach einseitiger Ligature
en masse der Schenkelgefisse und subcutaner Injection des Giftes in
die intacte Korperhilfte der beiderseits freipriparirte Ischiadicus im
oberen Dritttheil durchischnitten und bald mit dem peripheren Stumpf,
bald in der Mitte des Unterschenkelabschmittes auf Kupferelektroden
gelegt und electrisch gereizt wurde, nicht nur Zerrung der Nerven
beim Auf- und Abnehmen von den Elekiroden, sondern auch Ver-
trocknung des Froschpriparates unvermeidlich war. Mit Hiilfe von
vier Paar Elekiroden mit Haliern und Stativen und 2 Pohl’schen
Wippen konnte man allerdings dieses Auf- und Abheben der Nerven
von den Eleklroden vermeiden und diese unverindert auf den ent-
sprechenden Elektroden lassen; allein -damil war fiir das Austrock-
nen noch immer kein Schutz gewonnen, troizdem dass die 4 Elek-
trodentriiger mit Stativen, wozu Froschbretf, Schiiissel, Schlitten und
Elemente kamen, einen gewthalichen Experimentirtisch vollsténdig
bedeckien. Darum habe ich mir einen leicht transportablen, com-
pendiosen Apparat, welecher den Frosch, ohne die angelegten Platlin-
elektroden auch nur einen Augenblick verschieben zu miissen, vom
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Momente der lnjection an in der feuchten Kammer zu beobachien
und den griossten Rollenabstand, bei welchem die Minimalzuekungen
erfolgi, festzustellen gestattete, in folgender Weise construirt.

Auf dem Fussbrette BB’ sind 2 Pohl’sche Wippen W und W’
befestigt; in der Mitle zwischen den Wippen ist die etwa zwei
Finger starke runde Glasstange SS, an welcher eine die gabelformig
abgehenden Triger fiir das Froschbreit abgebende Messinghiilse A
durch eine Schraube hoher und niedriger stellbar befestigt ist, ein-
gelassen. Die Glasstange SS ist oben mit einer etwa guldengrossen
Scheibe (Hartgummi) von % Cm. Dicke, in welcher in gleichen Abstin-
den 8 Messingstiulen oder Zwingen, je mit 2 Schrauben, eingelassen
sind (xy) versehen. Bei x sind, den 8 Zwingen entsprechend, 8
stdrkere Platindriibie von der Liinge eines Zeigefingers und heiy 8 wei-
tere itbersponnene Kupferdrihte, erstere in der Richtung nach cben,
letztere in der nach unten eingeschroben. Die 8§ Kupferdribte sind
ihrerseits wieder mit den Zwingen an 2 Pohl’sche Wippen der-
gestalt verbunden, dass man durch je 4 genau bezeichnete, neben-
eipander liegende Driihie beliebig den Inductionsstrom lenken kaun,
je nachdem die Wippen gestellt sind. Von den vier gezeichneten
Klemmen nehmen x' und x" die Driihte, welche als Elektrodenpaar
fiir den einen Unterschenkel N bestimmt sind, auf, wihrend sich
das Elektrodenpaar fiir den Unterschenkelnerven der anderen Seite
aus den in ¥ wund x"" eingeschobenen Platindrihlen constituirt.
Die 4 Klemmen der anderen Seite sind in gleicher Weise verwerthet,
und liegt es nun klar am Tage, dass je nach Stellung der Wippen
der Strom nur in die Drihte in x’ x" x x" oder in die ent-
sprechenden der anderen Seite, also entweder in die Unterschenkel
oder in die Oberschenkelnerven, treten wird. Ebenso isi es selbst-
versiindlich, dass der erregbarere der beiden Nerven, wenn von
grosseren zu kleineren Rollenabstinden fortgeschritten wird, bei
weiterem Rollenabstand die minimale Zuckung auslésen wird, als
der minder erregbare, man also zur Vergleichung nur die beiden
Rollenabsiinde, bei welcher die Zuckungen jederseits erfolgien, zu
notiren braucht. Hat man dieses fiir die beiden Oberschenkelab-
sehnitte des Froschnerven gethan, so wird die Wippe umgestellt
und das Verfahren aof der anderen Seite wiederholt. Dazu ist in-
dess ndthig, dass die in x'x"” etc. eingeschraubten Platindréhte
unter die entsprechenden Nervenabschnitte des auf dem mit dem
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Loche L in der Mitte versehenen Froschbreite préparirten und so
fixirten Frosches, dass die flectirten Ober- und Unterschenkel etwa
vier Sehnen der vier durch doppelte Halbirung des kreisformigen
Loches gebildeten Kreisbtgen darstellen, ohne sich selbst und den
Muskel zu beriihren, eingeschoben werden, nachdem das Frosch-
brett auf die Gabel bei T und T’ aufgeschraubt und durch Tiefer-
stellung der Hiilse A am Glasstinder dem Gnmmi R soweit ge-
niihert worden ist, dass L den Ring R. nebst Zwingen vollstindig
deckt, und nur die 8 Platindriihte, bez. 4 Elektrodenpdare, fiir die
beiderseitigen Froschnerven - sich oberhalb des Loches befinden.
Sind alle 8 Drihte an den richtigen Stellen angelegt, die Nerven
im oberen Dritttheil jederseits durchsehnitien, und hat man sich
davon iiberzeugt, dass kein Draht den anderen, oder einen Muskel
beriihrt, so wird, falls dieses niecht schon 5-—10 Min. friiher ge-
schehen ist, die Injection bewirkt und eine passende feuchte Kammer
mit Gummibiindern iiber dem Frosch, (welcher nun nicht wieder
beriihrt zu werden braucht) auf dem Bretle befestigt. Die Priifungen
und Feststellungen des weitesten Rollenabstandes, bei welchem die
elecirisch gereizten Nervenstrecken die minimale Zuckung auslisten,
geschah von 10 zu 10 Minuten. Die weiteren hierzu erforderlichen
Manipulationen ergeben sich wohl von selbst, wie es auch wohl
Jedermann einleuchten wird, dass bei dem von mir modificirten
Verfahren jede Zerrung der sorgsam priparirten Nerven und jedes
Vertrocknen des Frosehpriiparates vermieden werden muss.

a) Versuche mit Ergotin Bonjean.
Versuch XXVI1).
Ein kviftiger Frosch wurde wie angegeben vorbereitet.
4 Ubr 4 Min. wurde die Injection in das linke Bein, dessen Gefiisse oben unter-
bunden waren (4 Spritze) gemacht;
4 - 2 - wurden beide Nn. ischiadici im oberen
Drititheil durchschn. und der periphere
Stumpf anf die Electroden gebracht. v N v

Rollenabstand
U

4 - 40 - - erfolgte die Minimalzuckung bei 355 340 310 290 Mm.
4 - 50 - - - - . 310 255 315 250 -
5 - e - - - - 285 220 310 225 -
5 - 10 - - - - 235 220 280 165 -
5 - 20 - - - - 240 140 205 100 -
5 - 30 - = - - 230 120 200 55 -

1) O bedeutet Oberschenkel, U Unterscheokel, N der unvergifteten, V der ver-
gifteten Seite. Es wurde stets ein Daniel’sches Element ‘benuatzt,
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Das Herz des gefensterten Frosches zeigte die gewohnlicke Schlagzahl, da die
Giftwirkung aof das Bein, wo die Injection bewirkt worden war, beschrinkt blieb.

Versuch XXVIL

Vorbereitung des Frosches die nehmliche. Das Ergotin blieb 20 Minuten unfer
der Haut des Oberschenkels, dessen Gefdsse oben anterbunden waren, ehe die
Ischiadici durchschnitten wurden (1 Spritze); 0 U

4 Ubr 3 Min. war die Vorbereitung beendet. N v N v

4 - 15 -  erfolgte die Mipimalzuckung bei 475 420 455 330 Mm.
4 - 30 -, - - ~ 475 350 445 280 -
4 - 43 - - - - 475 340 445 265 -
5 oo — - - - - 475 345 A45 210 -
5 - 15 - - - - 475 343 443 210 -

Aus beiden Versuchen geht hervor, dass Ergoiin Bonjean,
wenn es in das Zellgewebe des Froschschenkels gesprilzt, mehr
oder weniger direct mit den motorischen, peripheren Nerven in
Contact gerdith, deren Lrregbarkeit herabsetzt. Anders verhiilt es
sich, wenn pach ausgefiibrier Massenligatur an einem Scheakel eine
Spritze Ergotin Bonjean in den Lymphsack am Riicken injicirt wird
und das in die Blutbahn gelangte Ergotin seine Wirkung auf den
Gesammtorganismus (den abgebundenen Schenkel abgerechnet) aus-
iiben kann. Danon ist ein Untersehied in der Erregbarkeit der mo-
torischen Nerven der vergifteten und der unvergifteten Seite nicht
zn constatiren. Ein Beispiel, wobei die Rollenabstinde nur fir die
Oberschenkel notirt wurden, mag zum Beleg dienen.

Versuch XXX.

% Ubr 45 Min. wurde Ergotin (1 Spritze) injieirt; O%:Esec‘;la‘:ilslie;?dN.
4 - 35 - wurden die Ischiadici durchschnitten; N v

5 - B+ - erfolgte die Minimalauckung bei 430 435 Mm.
3 - 15 - - - - 420 435 -
5 - 25 - - - - 410 410 -
5 - 40 - - - - 405 410 -
3 - Bb - - - - 395 400 -
6 - - - - - . 390 395 -
6 - 15 - - - - 375 380 -
6 - 25 - - - o o- 360 370 -

Das Herz des gefensterten Frosches contrahirte sich 8mal p. 1 Min.

Ergotin Wiggers setzt somit nor, wenn die Lisung desselben
in ein Glied, dessen Gefisse oben unierbunden sind, injicirt wird,
und unmittelbar mit den Nerven in Contact gerith, die Erregbarkeit
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der peripheren motorischen Nerven herab. Ueber die chemische
Natur desjenigen, in den wiisserigen Auszug des Mutterkorns {iber-
gehenden Stoffes, welcher diese Wirkung @ibt, befinden wir uns
vollstindig im Unklaren. '

B8) Versuche mit Ergotin Wiggers.

Dieselben waren den mit Ergotin Bonjean angestellten durch-
aus analog, ergaben jedoch das unerwarlete Resultat, dass Ergotin
Wiggers einen Bestandtheil, welcher die Erregbarkeit des peripheren
motorischen Nerven erhoht, enthélt, Gegen Ende des Versuches
springt der Unterschied hiufig weniger in die Augen, als am An-
fange. lch wihle folgende 2 Beispicle:

Versuch XXXI.

Vorbereitung des Frosches wie bei XXVI; Xxvh, XxXx.

4 Uhr — Min. war die Injection bewirkt worden Rollenabstand

4 - 30 - wurden die Ischiadici durchschnitten . U
und auf Elektroden gebracht; N v N v

4 - 35 - die Minimalzuckung erfolgte bei 430 470 450 510 Mm.
& - 50 - - - - - 450 450 442 480 -
5 - 3 - - - - - 410 450 410 440 -
5 - 26 - - - - - 380. 440 410 420 -
5 - 40 - - - - - 350 440 410 400 -
5 « 55 - - - - - 340 440 410 370 -

Das Herz des gefensterten Frosches zeigte 60 Contractionen.

. Versuch XXXIIL
Vorbereitung wie oben. Injection um 5 Uhr.

5 Uhr 30 Min. wurden die Ischiadici durchschnitten; v N v v

3 - 32 - erfolgte die Minimalzuckung bei 290 340 370 430 Mm.
5 - 45 - - - - 290 340 365 410 -
6 - — - - - - 200 340 350 370 -
6 - 15 - - - - 290 340 350 370 -
6 - 30 - - - - 200 - 340 340 350 -
6 - 45 - - - - 200 340 330 320 -

- Das Herz des gefensterten Frosches schlug ebenfalls §0mal.

Beide Versuche beweisen iibereinstimmend, dass nach Ueber-
gang der Bestandtheile des Ergotin Wiggers in das Blut die Er-
regbarkeit bez. Leistungsfihigkeit der peripheren motorischen Nerven
vermehrt wird, und dienen gleichzeitig der frither gemachten An-
gabe, dass Ergotin Wiggers die Schlagzahl des Herzens bei kalt-
und warmbliitigen Thieren nicht #ndert, zur weiteren Bestiitigung.
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Verhalten der peripheren sensiblen Nerven.

Die Priifung desselben wurde an von der Lunge aus strychni-
sirlen Froschen, denen beiderseits nach Ligature en masse der Ober-
schenkel und der Amputaiion unter Schonung der Nerven und
Gefdssstimme die Nn. Ischiadiei in ihrer ganzen Linge frei pri-
parirt waren, angestellt. In der Miite tsuchte der Nerv einerseits
in 3 pCt. Natronphesphor-Losung, andererseits in gleichstarke Li-
sung von Ergotin Bonjean; feine Baumwollenfidchen, welche iiber
die Beriibrungsstelle gelegt waren, bewirkten, dass der Nerv daselbst
stets mit den Fliissigkeiten in Contact kam. Ein Elektrodenpaar
kam rechier- wie linkerseits ober- und ein zweiles in entsprechen-
der Weise unterhalb der Stelle, wo der Nerv in die Flissigkeiten
tauchte, unter dem Nerven zu liegen. Der Apparat war unter Ein-
schaltung kleiner Gllischen filr die Fliissigkeiten der oben ge-
schilderte.  Durch Verstellang der beiden Wippen konnte der
Strom beliebig durch jede der vier mit Elektroden versehenen
Nervenstrecken geleitet und der. weiteste Rollenabstand, bei welchem
der Frosch auffuhr, notirt werden.

Versuch XXXIV.

Um 5 Ubr 10 Min, war die Vorbereitung vollendet. ORollenabstandU

5 Ubr 15 Min. wurden die Nerven beiderseits eingetancht. v N "V

5 - 25 - erfolgte das Auffahven des Thieres bei 195 135 130 85 Mm.
5 - 40 - - - - - 195 135 130 83 -
5 - 55 - - - - - 195 135 100 85 -
6 - 10 - - ~ - - 195 135 100 85 -
6 - 25 - - ~ - - 195 135 100 85 -
6 - 40 - - - - - 190 130 8 85 -
6 - 55 - - - - - 190 130 65 30 -

Versuch XXXV,

10 Uhr 50 Min. erfolgte das Auffahren bei . . . 163 85 8 70 -
11 - 5 - - - - 165 85 8 T4 -
11 - 2 - - - - 165 75 8 T4 -
1t - 40 - - - - 160 65 8 74 -
12 - - - - - - 160 65 8 T4 -
12 - 20 - - - - 160 65 85 T4 -

7Zu beiden Versuchen diente Ergotin Bonjean; beide sowoh],
als zahlreiche andere, bewiesen, dass die in das wiisserige Muiter-
kornextract Ubergehenden Bestandtheile dieser Drogue die Er-
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regbarkeit der peripheren sensiblen Nerven herabsetzten. Der Un-
loslichkeit des Ergotin Wiggers in Wasser wegen musste der ent-
sprechende Versuch in der Weise modificirt werden, dass der Nerv
einerseits in 30 pCt. Alkohol und andererseits in die alkoholische
Ergotinlosung tauchte. Auch hier erfolgte das Auffahren des Thieres
auf der vergiftelen Seite stels bei geringerem Rollenabstande, als
auf -der anderen. Da iundess auch der 30procentige Alkohol an
sich den Nerven in abnorme Verhiltnisse versetzt, so sehe ich von
Wiedergabe dieser Experimente ab.

6) Verhalten der Muskeln.

Ausnahmslos fanden friihere Beobachter, dass die willkiirlichen
Muskeln mit Muiterkorn vergifteter Thiere auf Inductionsstréme
normal reagirten. Ich kann die Angabe ebenfalls bestitigen und
fand, dass wenn Muskeln von Froschschenkeln, in welche Ergotin
Bonjean, oder Ergotin Wiggers injicirt worden war, in das
Helmholz’sche Myographion eingespannt und electrisch gereizt
wurden, die aufgezeichneten Zuckungscurven von denen unver-
gifteter Frosche in keiner Weise abwichen, Weder die in Wasser,
noch die in Alkohol loslichen Mutterkornbesiandtheile beeinflussen
sonach die Irritabilitit und Contractilitit der quergestreiften Muskeln.

Resumé.

1. Die in Wasser lislichen Bestandtheile des Mutterkorns
(Ergotin Bonjean) und die in Alkohol loslichen (Ergotin
Wiggers) differiren nicht nur in ihren Lislichkeitsverhiiltnissen,
sondern auch in ihren physiologischen Wirkungen durchaus.

2. Ergotin Bonjean reizt die im Herzen gelegenen Hemmungs-
cenlren und das vasomotorische Cenirum in der Medulla oblongaia;
Pulsverlangsamung, Verengerung des Lumens der Arteriolen und
Blutdrucksteigerung sind die Folgen hiervon. Sehr grosse Dosen
bedingen sofortige Herzlihmung, wobei aueh die Herzmuseulalur
filr Inductionsstrome unerregbar wird. Dem Ergotin Wiggers gehen
diese Wirkungen auf Herzbewegung und Blutdruck ginzlich ab.

3. Dagegen dussern die Besiandtheile des Ergotin Wiggers,
von welchem jedenfalls nur minimale Spuren in das waisserige
Mutterkorn-Infus ibergehen, Wirkungen, welche denen der Narco-
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lica acria an die Seite zu stellen sind, Nichl nur scheiot die
nach grossen Gaben Mutlerkorn beobachtete Reizung der Mucosa
des Magens und Darms vou- dieser Einwirkung abzuhingen, sondern
die mit Ergotin Wiggers vergifteten Thiere verfallen auch in
tonische Kriimpfe uod werden durch- heftige Couvulsionen - er-
schiittert — Erscheinungen, welche nach Einverleibung auch sehr
grosser Dosen Ergotin Bonjean nie beobachtet wurden.

4. Die Temperatur setzen die Bestandtheile beider Ergotin-
Species herab.

5. Beide bedingen auch Retardation der Respiration; Ergotin
Wiggers wirkt in dieser Hinsicht energischer, als Evgotin Bonjean.
Nor beim Hunde wird die Respiration nach Injeciion von Ergetin
Bonjean &Husserst frequent. ‘

6. Ergotin Bonjean setzt die Erregbarkeit der’peripheren
motorischen Nerven, wenn es mehr oder weniger direct damit in
Beriihrung kommt, herab; Ergotin Wiggers dagegen erhoht ihre
Erregbarkeit. Die Pupille wird durch beide erweitert; — doch
wurde auch Myosis beobaehtet, —

7. Beide  Arten Ergotin vermindern .die FErregbarkeit der
peripheren sensibien Nerven.

8. Auf die quergestreiften Muske]n {ussern beide Arten Er-
gotin keineriei deletiren Einfluss.

9. Wo die gefisscontrahirende (himostatisehe) puolsverlang-
samende, temperatur- und reflexherabsetzende Wirkung des Mutier-
korns_therapeutiseh indicirt ist, wird man sich ausnabmslos des
Ergotin Bonjean, in welches keinerlei, die Eigenschafien eines
Narcoticum acre zeigende Bestandtheil der Drogue iibergehen, zu
bedienen haben. Ergotin Wiggers ist als Himostaticum unbrauch-
bar, nnd steht seiner scharf narkolisch wirkenden Bestandtheile
wegen auch als temperatur- und reflexherabsetzendes Mittel dem
Ergotin Bonjean nach,

10. Sofern vielleicht die erhihte Erregbarkeit der peripheren
motorischen Nerven; welehe die in Alkohol tibergehenden Bestand-
theile des Mutterkorns bedingen, bei der wehenbeférdernden Wir-
kung des Mutierkorns (neben dem -animischen Reiz; Wernich)
eine Rolle spielt, diirfle um Wehen hervorzurufen Mutterkorn in
Substanz dem Ergolin Bonjean vorzuziehen sein.

e e



