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sprechendes bezeichnet. Fraenkel hat sich in erneuten Versuchen H
davon tiberzeugen kénnen, dass meine Bebauptung nicht unrichtig
war, denn unter 6 Malen, in denen er bei Hunden dureh reichlichen
Wassergenuss die Harnmenge absichtlich steigerte, sah er die
Harnstoffmenge 5 Male trotz Verringerung der Procenizahl absolut
ansteigen. Zwar gestehe ich gerne zu, dass ich in meiner ersten
Mittheilung diesem Factor vielleicht ein zu grosses Gewicht beigelegt
habe, ihn aber direct negiren zu wollen, wie das Fraenkel gethan
hat, diirfte namentlich bei solchen Versuchen unzulissig sein, in
denen es sich bei sehr starker Steigerung der Harnmenge nur um
eine geringe Zunahme des Harnstoffs handelt. Dass damit librigens
der zuerst behandelte Einwand in keiner Weise beeinflusst wird,
dirfte der Leser mit Leichtigkeit erkannt haben.

X.

(Aus dem pharmakologischen Institute.)

Ueber die Verinderungen des Natriumsulfantimoniats im
thierischen Organismus, und die Einwirkung des
Schwefelwasserstoffs auf das lebende Blut,

Von Dr. L. Lewin,

Assistenten am pharmakologischen Institut zu Berlin,

Seitdem Liebreich in der berithmien Einleitung zu seiner
Monographie iiber die Wirkungen des Chloralhydrats den Satz aus-
sprach, ,dass keine Untersuchung fiir die Erklirung des Wesens
der Wirkung mehr beitragen kann als die Verfolgung des chemi-
schen Verhaltens der eingefiihrien Substanzen im Organismus®, hat
sich das Interesse eines grossen Theiles der Pharmakologen auf
dieses Gebiet concentrirt, und man war bemiiht, neben dem Stu-
dium der Elementareinwirkung toxischer Substanzen auf die Bestand-
theile des Thierkdrpers, das Schicksal der in die Siftemasse ein-
geftihrten Substanzen zu verfolgen. Die Forschung auf diesem neu
erschlossenen Wege hat jedoch grosse Schwierigkeiten durch die

1) Dieses Archiv Bd. 71. S.119.
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complicirien biochemischen Vorginge im Thierkdrper zu {iberwinden,
und deswegen sind die Errungenschaften bisher nur spirlich gewesen.

Auch von physiologischer Seite ist besonders in lelzter Zeit
den Verdnderungen gewisser Substanzen im Thierkorper Aufmerk-
samkeit geschenkt worden, und zwar denjenigen die als synthetische
oder Additionsprozesse bezeichnet werden, Indessen, so wichtig
auch gewisse hierauf bezfigliche Thatsachen fiir das Verstindniss
einer Reihe von chemischen Vorgéingen sind, so werthvoll die Kennt-
niss des Bildungsprozesses der Hippursdure, des Harnstoffs, der
Phenolschwefelsiure fiir die Physiologie sind, so wenig Nutzen hat
die Pharmakologie daraus ziehen konnen, weil es sich hierbei fast
ausschliesslich um Substanzen handelt, die fiir den thierischen Or-
ganismus indifferent sind, oder in demselben préexistirend vor-
kommen.

Die folgende Untersuchung verfolgt den Zweck, die Umsetzung
eines bekannten chemischen Korpers, des Natriumsulfantimoniats,
und seine Wirkung durch eine neu entstandene Substanz klar
zu legen.

Chemie des Natriumsulfantimoniats.

Das Natriumsulfantimoniat, das erste der dargestellten Sulf-

anlimoniate, die eniweder die allgemeine Formel:

SbS,M; oder (8bS,),M)

haben, wo M ein Metall bedeutet, wurde von Schlippe?) entdeckt,
und vorziiglich durch Rammelsberg?®) zu einer genaueren Kennt-
niss gebrachi. Dasselbe hat die Zusammenselzung Na, Sh3,~ 9H, O,
und bildet leicht gelblich gefirbte, reguliir tetraédrische Krystalle.
Gleich den Verbindungen des.Antimons mit anderen Schwefelmetallen
der Alkali- oder Erdmetalle ist es sehr leicht in Wasser loslich,
unlislich in Alkohol, und wird deswegen aus der wissrigen Lisung
durch Alkohol gefillt.

Fiir die Darstellung derselben sind verschiedene Vorschriften
vorhanden. Schlippe schmolz 8 Theile wasserfreies Glaubersalz,
4 Theile Schwefelantimon und 2 Theile Kohle zusammen, loste. die
Schmelze in Wasser und kochte dieses mit 1 Theil Schwefel, filtrirte
und verdampfte die Losung, aus der dann die Krystalle anschossen.

1y Schlippe, Schweigger’s Journ. fir Phys. u. Chemie. Bd. XXXIIL S. 320.
?) Rammelsherg, Poggendorff’s Annalen. Bd. LIL
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Tromsdorff und Buechholz stellen das analoge Kaliumsalz
dar, indem sie 6 Theile Schwefelantimon, 16 Theile schwefelsaures
Kali und 3 Theile Kohle zusammenschmolzen, die Schmelze nach
dem Erkalten losten und mit 1 Theil Schwefel kochten. Durch
die Einwirkung der Kohle auf das schwefelsaure Kali wird Einfach-
Schwefelkalium gebildet, welches sich mit dem Antimontrisulfid zu
Kaliumsulfantimoniit verbindet. Durch Kochen mit Schwefel wird
das Kaliumsulfantimouviit in Kaliumsulfaniimoniat verwandelt, das
man durch Filtration und Abdampfen krystallinisch erhilt.

Das Schlippe’sche Salz hat, so viel mir bekannt ist, keine
medicinische Anwendung gefunden. Um so werthvoller war es da-
gegen frither, als der Goldschwefel noch eine gewisse Rolle in der
Therapie spielte, zur Reindarstellung desselben, und auch heute
noch wird aller Goldschwefel aus demselben fabricirt,

Das auf diese Weise gewonnene Priiparat hat eine vollkommen
constanie Zusammensetzung, und ist besonders frei von mboglicher
Weise in dem Schwefelantimon vorkommenden Arsenverbindungen.
Der Prozess der Umwandlung des Schlippe’schen Salzes in Anti-
monpentasulfid ist ein hochst einfacher. Setzt man zu einer Lo-
subg des Salzes irgend eine Siure, z. B. Schwefelsdure, so verliuft
die Reaction nach folgendem Schema:

2Na, SbS, - 3H,80, = Sb, §, - 3Na, 80, - 3H, S.

Es bildet sich also neben Goldschwefel noch schwefelsaures
Natron und freier Schwefelwasserstoff, der, von den mit dieser Ope-
ration beschiftigten Arbeitern eingeathmet, oftmals zu plétzlichen
Todesfillen Veranlassung gegeben hat. ,

Die chemischen Eigenschaflen des Schlippe’schen Salzes legten
mir die Frage nahe, wie sich dasselbe wohl in den Organismus
eingefiibrt, verhalten wiirde, da gewisse, bald auseinanderzusetzende
Bedingungen fiir eine analoge Umwandlung desselben im Thier-
korper gegeben sind.

Ieh bespreche zuerst die

Toxikologie des Natriumsulfantimoniats.

Injicirt man Kaltbliitern subeutan 0,05 — 0,1 Grm. geldslen
Schlippe’schen Salzes, so sieht man bereits nach wenigen Minuten
hioehster Unruhe, die Athmung sistiren, das Thier legt den Kopf
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auf den Tisch, und macht nur Fluchtbewegungen auf directe Reize,
die von allen Theilen des Korpers prompt zur Empfindung gelan-
gen. Von der Injectionsstelle gehen constant, und besonders gut
an den Extremititen zu beobach‘ten, fibrillire Zuckungen aus, die
fast bis zum Tode des Thieres anhalten. Legt man 10-—15 Mi-
naten nach der Injection das Herz frei, so sieht man meist die
Contractionen des dunkeifarbiges Ventrikels im Verhiltniss zu denen
des Atriums arbythmisch verlanfen, die Frequenz der Herzpulsationen
iiberhaupt geringer als gewthnlich, und bei genauerer Untersuchung
stellt sich heraus, dass mit den Contractionen des Herzens keine
Fortbewegung von Blut mehr verbunden ist. Nach 3—4 Stunden
iritt gewShnlich auch der Herzstillstand ein.
Ich lasse als Belege einige Versuchsprotocolle folgen:

L.

Einem Frosche wird 0,1 Grm. Schlippe'sches Salz subcutan injicirt. Nach
2 Minuten wird er noruhig, kriimmt sich, lisst den Kopf auf den Tisch auffallen,
und macht ab und zu schnappende Bewegungen. Nach 10 Minuoten macht er beim
Versuch ihn auf den Riicken zd legen noch energische Wehrbewegungen. Nach
15 Minuten bleibt er anf dem Ricken liegen. Reflexbewegungen antworten prompt
auf Reize. Nach 5 Stunden tritt Herzstillstand ein. Die Koérperhdhlen des
Thieres riechen nach Schwefelwasserstoff.

1.
Ein Frosch erhdlt 0,1 Grm. Schlippe’sches Salz subcutan in den rechten
Oberschenkel injicirt. :
4 Ubr 14 Min. Anfgebunden. Herz freigelegt. Herzfrequenz 60 p. M.
4 - 16 - Injection. '

4 - 17 - Puls 60. Fibrillire Zuckangen am rechten Oberschenkel.

4 - 18 - - 48, Athmung regelmissig.

4 - 19 - - 42, arhythmisch. Athmung sistirt,

4 - 21 - - 36. Der Ventrikel bleibt in der Diastole, die Herzspitze nach
oben gerichtet, circa 8 Secunden stehen.

4 - 26 - - 24,

4 - 32 - - 24 Das Herz sieht missfarbig aus. Es findet keine Blut-
circulation mehr statt.

8 - 35 -  Herzstillstand.

ML

Ein Frosch wird so befestigt, dass seine Schwimmhaut unter dem Mikro-
skope beobachtet werden kann. Herz freigelegt.
11 Ubr 28 Min. Operation beendet. Herzfrequenz 36 p. M.
1 - 20 - Herzfrequenz 36. Der Blutstrom in den Capiilaren zeigt das
gewihnliche Bild seiner Fortbewegung.
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11 Ubr 31 Min. Injection vom 0,1 Grm. Schlippe’sches Salz unter die Bauchhaut.

11 - 39 - Die Stromgeschwindigkeit des Blutes ist verlangsamt.

11 - 48 -  Die Bluteirculation bat aufgehért. Pals 36 p. M.

12 - — - Die Herzpulsationen dauern fort, sind aber arhythmisch.

4 - 30 - Herzstillstand, Der Frosch riecht nach Schwefelwas-
serstoff.

Die Symptome, die sich bei Warmblitern (Kaninchen und
Hunden) npach subcutaner oder intravendser Darreichung des Na-
trinmsulfantimoniats zeigen, sind hinsichtlich der Respirations- und
Circulationsthiitigkeit wegen der grosseren Abhingigkeit dieser Pro-
zesse von einander ausgepriigter als bei Kaltbliitern. Kurze Zeit
nach der Ipjection von 0,1 — 0,3 Grm. stellt sich bei Kaninchen
Unruhe ein, die bald von Dyspnoe gefolgt ist, das Thier hebt sich
auf den Vorderpfoten in die Hohe, bleibt mehrere Secunden in
dieser Stellung, legt sich dann wieder hin, streckt die Hinterpfoten
ans, sperrt das Maul bei jeder Inspiration weit auf, die Respirations-
bewegungen werden immer seltener, die Hinterextremititen wer-
den parelisch, und je nach der Dosis tritt der Tod unter Er-
stickungserscheinungen meist ohne ausgeprigie convulsivische Be-
wegungen in 1—2 Stunden nach subecutaner, nach intravenbser
wihrend oder bald nach der Injeclion ein.

Das Thier kann durch kiinstliche Respiration nicht am Leben
erhalten werden.

Enthiilt die Harnblase Harn, so kann in demselben nach Zer-
storung der organischen Substanz stets Antimon nachgewiesen
werden.

Etwas anders gestaliten sich die Vergiftungserscheinungen bei
Hunden. Hier ftritt zu den dyspnoétischen Erscheinungen noch
die Antimonwirkung hinzu, die sich in heftigem Erbrechen und
wilssrig-diarrhoischen Entleerungen documentirt. Waren die einge-
ftihrten Dosen im Verhéltniss zum Korpergewicht gering, so sind
die Antimonwirkungen die am meisten in den Vordergrund treten-
den Folgen der Einflihring des Natriumsulfantimoniats.

Es mogen auch hier einige diesbeziigliche Versuchsdaten ihren

Platz haben.
L
Ein grosses, trdchtiges Kaninchen erhilt 0,3 Grm. Schlippe’sches
Salz subcutan unter die Riickenhaut injicirt.
Kurze Zeit nach der Injection kano in der Exspirationsluft des Thieres Schwefel-
wasserstoff nachgewiesen werden. Nach 20 Minnten legt es sich auf die Seite.
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Reflexbewegungen werden noch ausgeldst. Nach 32 Minuten tritt ein kurz an-
danerndes Zittern des ganzen Kirpers ein, die Respiration, die bisher miihsam
and tief war, cessirt ganz.

Nach 38 Minuten wird der Thorax geifinet, Das Herz schligt in allen seinen
Theilen fort; indessen macht die linke Herzhilfte nicht so ausgiebige Contractionen
wile die rechte. 10 Minuten nach Erdffnung des Thorax contrahirt sich nur noch
der rechte Ventrikel und der rechte Vorhof spontan, der linke nur auf Reize. Die
Kérpermusculatur ist durch Reize unerregbar. 30 Minuten nach der Eroffnung ist
der linke Ventrikel bretthart contrahirt und durch keinen Reiz erregbar. 64 Mi-
puten nach der Eréffnang contrahirt sich noch der rechte Vorhof spontan, und
auf 4 Contractionen derselben erfolgt eine des rechten Ventrikels, wiibrend nach
31 Stunden nur noch der rechte Vorhof allein pulsirt, vm nach 4 Stunden seine
Bewegungen ganz einzustellen.

Im Fruchtwasser wird nach Zerstdrung der organischen Substanz durch chlor-
saures Kali und Salzsiure durch Schwefelwasserstoff Schwefelantimon gefallt.

1L
Ein grosses weisses Kaninchen erhilt um
8 Ubr 40 Min. 0,1 Grm. Schlippe’sches Salz in Lésung subcutan injleirt.
8 - 44 - Das Thier streckt sich anf die Seite hin. Die Respiration wird
sehr frequent.

9 - — - Die Unrube hdlt an. Die Respiration ist bedeutend verlangsamt.

9 - 6 -  Starke Dyspnoe. Das Thier hebt sich auf dem Vorderliufen in
die Hohe, sperrt bei jeder Inspiration das Maul auf.

9 - 12 - Respiration 28 p. M.

8 - 24 - - 34, Fibrillire Zuckungen am Rumpfe,

9 - 30 - - 28. [Zittern des ganzen Korpers,

9 - 40 - - 32.

9 - 50 - - 32.

10 - 6 - Injection von 0,1 Grm. Schlippe’sches Salz

10 - 10 - Respiration so flach, dass sie kaum wabrgenommen werden kann.

10 - 15 -  Respiration wird wieder frequenter.

12 - — - An dem Thiere ist nichts Abnormes wahrzunehmen.

12 - 46 - Injection von 0,1 Grm. Schlippe’sches Salz unter die Riickenhaut.
Die vorher beschriebenen Erscheinungen wiederholen sich.

3 - - - Das Thier wird todt gefunden.

Bei der Section zeigte die unter der Injectionsstelle liegende
Masculatur eine gelbbraune Verfirbung. Die Untersuchung der-
selben ergab einen Gehalt an Antimon.

IIL
Grosses, graues Kaninchen.
9 Ubr 18.Min. Injection von 0,1 Grm. Schlippe’sches Salz unter die Riickenhant.
9 - 40 - Respirationsfrequenz wegen der enormen Grésse nicht zu be-
stimmen. Unruhe.

Archiv f. pathol. Anat. Bd. LXXIV. Hft. 2. 15
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10 Ubr 45 Min. Die Respirationsfrequenz hat abgenommen. Der Rhythmus der
Athembewegungen wechselt fortwihrend.

12 - 30 - Injection von 0,3 Grm. Schlippe’sches Salz,
i - 10 - Das Thier liegt ausgestreckt da. Respirationsfrequenz 34 p. M.
1 - 15 - Die Hinterextremitdten leicht paretisch, Das Thier macht den
Eindruck eines tief narkotisirten. Respir. 24 p. M.
1 - 30 - Die Respir. wird tiefer, mihsamer, sinkt an Frequenz bis auf 8 p. M.
Tracheotomie; Einleitung der kiinstl. Respiration.
- 45 - Das Thier stirbt trotz fortgesetzter kiinsilicher Respiration.
1 - 55 - Das Herz wird freigelegt. Alle Theile desselben contrahiren sich.
- 10 -  Seit dem Tode des Thieres sind 2 Stunden 25 Minuten verflos-

sen. Der rechte Vorhof contrahirt sich noch regelmissig, der
rechte Ventrikel seltner spontan, aber jederzeit auf mecha-
nische Reize. Die linke Herzhélfte ist fiir jede Art von Reiz
gleich der Kdérpermusculatur unerfegbar.
In dem in der Blase vorgefundenen Harn lisst sich Antimon
nachweisen.
iv.
Grosses, weisses Kaninchen.
10 Ubr 40 Min. Aufgebunden. Tracheotomie. Kinstliche Respiration.
10 - 46 - Injection von 0,05 Grm. Schlippe’sches Salz in die
Vena jugul. ext. dexir.
Kaum ist die Injection beendet, so @berfillt das Thier ein Zittern.
Aus dem Manle entstromt Schwefelwasserstoff. Trotz kiinst-
licher Respiration stirbt das Thier.

10 - 51 - Herz freigelegt. Dasselbe contrahirt sich in alien seinen Theilen
vollkommen regelmissig.

i1 - 8 - Die Herzcontractionen dauern fort. Die linke Herzhilfte hat in
der Frequenz nachgelassen,

i - 1 - Das ganze Herz wird karz oberhalb der Atrien abgebunden und her-
ausgenommen. Die rechte Herzhilfte contrahirt sich weiter fort.

11 - 20 -  Der linke Ventrikel ist fest contrahirt, fiir jede Art von Reiz
unempfindlich.

11 - 25 - Ab und zu erfolgen auch, unabhingig von den Contractionen des

rechten Atriums, Contractionen des rechten Ventrikels. Die
Wandungen desselben sind schlaff.

11 - 52 - Der rechte Vorhof wird im Sulcus atrio-ventricularis abgebunden
und bért sofort auf sich zu contrahiren. Der rechte Ventrikel
pulsirt regelmiissig weiter.

12 - — - Auch das Abbinden der Spitze des rechten Ventrikels durch eine
tiefe Ligatur bhat auf seine Contractionen keinen Einfluss. Die
Contractionswelle beginnt an der Einmiindungsstelle der Ar-
teria pulmonal., und pflanzt sich nach unten lings des Sul-
cus longitudinal. anterior fort.

1 - 5 - Herzstillstand.
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V.
Grosses Kaninchen.

8 Uhr 6 Min. Aufgebunden. Tracheotomie gemacht. Caniile in dle Vena jug. ext.
dextr. eingebunden. Einleltung der kinstl. Respiration.
8 - 8 - Injection von 0,1 Grm. Schlippe’sches Salz in die Vene.
Wihrend der Injection tritt eine Exhalation von Schwefelwasser-
stoff ein, der an seiner Reaction auf Bleipapier erkannt wird,
Nach einigen Augenblicken tritt der Tod ein.
Die postmortalen Erscheinungen am Herzen sind den oben  geschil-
derten #hnlich.
VL
Grosses Kaninchen.

9 Ukr 32 Min. Aofgebunden. Tracheotomie gemacht. Die Trachealcanile wird
durch ein Gabelrohr mit zwei Miiller'schen Ventilen verbunden,
von denen das Exspirationsventil durch eine ammoniakalische
Silberchloridiosung gesperrt ist. Vena und Arteria craralis dextr.
behufs Auffangen von Blutproben freigelegt und mit Klemmen
versehen,

9 - 36 - Injection von 0,2 Grm. Schlippe’sches Salz subcutan unter
die Bauchhaut.

Geringe Abscheidung von Schwefelsilber in dem Exspirationsventil.

10 - — - Injection von 6,1 Grm. Schlippe’sches Salz. ’
10 - 10 - Die Abscheidung von Schwefelwasserstoff hat nur wenig zugenommen.
10 - 23 -  Respiration wird unregelmissig.
10 - 31 - Tod.
2 - 15 - Der rechte Vorhof pulsirt noch spontan, der rechte Ventrikel nicht

mehr, auch nicht bei Beriihrung. Electrische Reizung des lin-
ken Ventrikels ist selbst bei iibereinanderstehenden Rollen ohne
Erfolg, der rechte contrahirt sich schon bei 18 Cm. Rollenabstand.
k4 - 15 - Die rechte Herzhilfte ist noch durch relativ schwache Stréme
zur Contraction zu bringen, wibrend der ganze ibrige Kérper
unerregbar ist.
Auch die rechte Herzhilfte ist unerregbar.

VIL

ot
'
|
[l

Kleiner, schwarzer Hund.
8 Uhr 30 Min. Aufgebunden. Vena crural. dextr. freigelegt. Caniile elnge-
bunden.
8 - 31 - Injection von 0,1 Grm. Schlippe’sches Salz in dle Vene.
Schon wihrend der Injection macht das Thier einige tiefe In-
und Exspirationen, und stdsst dabei Schwefelwasserstoff ans den
Lungen aus. Erweiterung der Pupillen.
8 - 35 - Tod
Das aus dem Korper genommene Herz zeigt noch 25 Minuten
lang an seiner rechien Hilfte die beschriebenen Erscheinungen des
Ueberlebens.

15%
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VIIL
Grosse, gelbe Dogge.

Sonnabend 12 Ubr 50 Min. Subcutane Injection von 0,1 Grm. Schlippe’sches
Salz. Das friher muntere Thier heult, legt sich
flach auf die Erde, wirft sich von einer Seite zur
anderen. Leckbewegungen.

2 - 50 - Das Thier hat sich scheinbar erholt.

3 - 45 - Injection von 0,2 Grm. Schlippe’sches Salz.

3 - 50 - Leck- und Wiirgbewegungen. Tiefe schnaubende In-
spiration.

4 - — - [Littern des ganzen Korpers. Pupillen sind erweitert.

Heftiges Erbrechen.  Respiration keuchend.  Alle
Hilfsathemmuskeln sind in Thiitigkeit.
7 - — - Die Brechbewegungen dauern fort. Zugleich beginnen
gallig gefirbte, wissrige Stuhlentleerungen. Das
Thier liegt zusammengekauert da, vermag sich nicht
von selbst za erheben.
8 - — - [Zittern des ganzen Rumpfes. Die Extremitéiten sind
paretisch.
Sonntag. Das Thier macht wihrend des ganzen Tages noch Wiirgbewegungen ohne
etwas hervorzobringen. Es verschmiht jede Nahrung.
Montag.  Das Thier ist Husserst collabirt. Nimmt am Abend Nahrung zu sich.

1

Dienstag 7 Uhr 30 Min. Aufgebunden. Vena dorsalis pedis sinistr. freigelegt.
Caniile eingebunden.
7 - 32 - Injection von 0,1 Grm. Schlippe’sches Salz in
die Vene. Schon wahrend der Injection entweicht aus
den Lungen explosionsartig Schwefelwasserstoff.

7 - 36 - Losgebunden, liuft das Thier herum.

9 - 30 -  Erbrechen, Haufige Entleerung wissriger Ficalmassen.
Das Thier liegt kraftlos da.

3 - Nachm. Das Erbrechen dauert fort.

Mittwoch. Nachm. 5 Ubr 25 Min. Aufgebunden. Arteria crural. dextr. frei-
gelegt. Caniile eingebunden.
5 Uhr 27 Min. [njection von 0,1 Grm. Schlippe'sches Salz in
die Arterie. Wihrend der Injection Ausstossen von
H,S dorch die Lungen.

5 - 30 - Das Thier wird losgebunden. Legt sich sofort hin.
6 - 30 -  Erbrechen, Salivation.
7 - 30 - Krampfhafte Athembewegungen. Die Schnauze wird bei

jeder Inspiration weit gedifnet.
8 - 5 - Tod
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X

Ein Kaninchen erbilt 0,3 Grm. geldstes Schlippe’sches Salz in
den Magen injicirt.

Es athmet sodann in ein mit Bleipapier ausgelegtes Becherglas hinein. Kurze
Zeit vaclr der Injection beginnt eine reichliche Ausscheidung von Schwefelwasserstoff
aus dem Maule des Thieres. Zugleich wird die Respiration iiberaus frequent, ver-
langsamt dann, es tritt Dyspooe ein, und 11 Minuten nach erfolgter Einverleibung
des Salzes geht das Thier zu Grunde,

Bei der Section zeigt sich fast die ganze Magenwand mit hellrothem Gold-
schwefel belegt.

Resumé der Vergiftungserscheinungen.

Es sind, wie die vorstehenden Versuche zeigen, besonders drei
bei der Vergiftung mit grosseren Dosen Schlippe’schen Salzes auf-
tretende Erscheinungen, die Interesse verdienen.

1) Bei allen Thieren macht sich bei interner, subcutaner, oder
bei directer Einfiihrung in ein Gefiiss eine Ausscheidung von
Schwefelwassersioff aus den Lungen bemerkbar, die sich am deut-
lichsten bei Darreichung durch Venen oder Arterien offenbart.

2) In allen iddilich verlaufenden Vergiftungen zeigt das Blut
der Thiere bei der spectroskopischen Untersuchung gewisse, bald
niher anseinanderzusetzende, durch Schwefelwasserstoff veranlasste
Vertinderungen.

3) Alle Thiere gehen bei Einftilhrung von Schlippe’schem Salze,
durch Dosen die zwischen 0,1—0,5 Grm., entsprechend 0,032 bis
0,08 Grm. Schwefelwasserstoff, liegen, am schnellsten durch Ein-
verleibung in die Gefidsse unter dyspnoetischen Erscheinungen, meist
ohne epileptoide Symptome zu Grunde. Dieselben zeigen dann eine
mehr oder minder ausgepriigte bis zu mehreren Stunden anhaltende
Erregbarkeit ihrer rechten Herzhilfte, selbst dann noch, weun die
Korpermusculatur ldngst fiir jede Art von Reiz unempfindlich ge-
worden ist.

Erkldrung der Umsetzung die das Schlippe’sche Salz im
Organismus erleidet.

Ich habe bereits erwidhnt, dass unier gewissen Verhilinissen
ausserhalb des Korpers das Schlippe’sche Salz eine in ihren Einzel-
heiten wohl bekannte Umselzung erleidet. Ein Product dieser Um-
setzung sehen wir in allen Versuchen zu Tage treten, nehmlich
den Schwefelwasserstoff, und es tritt die Frage an uns heran, ob
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im Thierkdrper die Bedingungen zu einem analogen Zerfalle des
Natriumsulfantimoniats vorhanden sind. Dieselbe muss bejaht wer-
den. Denn nicht nur stdrkere Mineralsiuren, sondern, wie Ram-
melsberg') fand, schon die Kohlensiiure hat die Fihigkeit eine
soleche Umsetzung zu Wege zu- bringen.

Leitet man einen Kohlensiurestrom durch eine Losung des
Schlippe’schen Salzes und verbindet das Gefiss in dem sich das
letztere befindet, mit einem, essigsaures Bleioxyd oder ammoniaka-
lische Silberchloridlosung enthaltenden Kolbchen, so bemerkt man
sehr bald — am besien wenn man die Losung des Schlippe’schen
Salzes auf 30—40° erwirmt hat — in der Blei- resp. Silberldsung
eine Ausscheidung der betreffenden Schwefelmetalle und statt des
Schlippe’schen Salzes erbilt man einen hellrotben Niederschlag von
Antimonpentasulfid. Der Prozess ldsst sich durch folgendes Schema
veranschaulichen:

SNa OH

s—sp|sNa °Oom

SNa . OH .

sng 0O g = 3Na, GO, 5b, 8, - 3H,S.
S=8b { SNa OH

sxa “Oom

Derselbe Umsetzungsvorgang spielt sich im Thier-
korper ab. Ueberall im Organismus, im Bluie und den Geweben
stossen wir auf Kohlensiure, und demzufolge hat auch das einge-
fiihrte Schlippe’sche Salz iiberall Gelegenheit zum Zerfalle. Der In-
dex hierfiir ist das Auflreten des Schwefelwasserstoffs, und die
toxische Eigenschaft des Schlippe’schen Salzes ist auf
die Wirkung des Schwefelwasserstoffs zuriickzufiihren.

Hiermit soll die in obigen Versuchen gleichfalls zu Tage tretende
Nebenwirkung des Antimon nicht in Abrede gestelli werden. Es kann
diese om so leichter zu Stande kommen, als das bei der Zersetzung
gebildete, in Wasser unlgsliche, Antimonpentasulfid, iiber dessen Re-
sorptionsverhiltnisse wir bisher poeh nichts Genaues wissen, bei
seinem Freiwerden in der Siftemasse durch das gleichzeitig aus
dem Schlippe’schen Salze sich abspaltende Natriumcarbonat gewiss
theilweise in LOsung, und so zur Resorption kommt. Indessen
wenn man bedenki, dass das Natriumsulfantimoniat nur 25,3 pCt.,

91 oe
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dagegen z. B. der Brechweinstein 36,3 pCi. Antimon enthdlt, dass
demnach in 0,3 Grm. unserer Substanz nur 0,075 Grm. Antimon
vorhanden sind, dass ferner fiir kleinere Thiere tOdtliche Dosen
Brechweinstein ungefihr 0,4—0,7 Grm., entsprechend 0,144 bis
0,252 Grm. Antimon entfalien, so wird man wohl die Antimon-
wirkung hinsichtlich der Todesursache bei Darreichung von Schlippe’-
schem Salze vollkommen ausser Acht lassen kbnnen, und allein
den Schwefelwasserstoff dafiir verantwortlich zu maechen haben.

Die Versuche, bei denen das Schlippe’sche Salz direct in die
Blutbahn eingefiihrt wird, zeigen, dass die Bildung des Schwefel-
wasserstoffs explosionsartig vor sich geht. Durch einige tiefe Ex-
spirationsstisse wird eine bedeutende Quantitit des Gases exhaliri.
Andererseits sehen wir aber auch, dass Thiere, denen grissere
Dosen der Salzlosung auf einmal subeutan beigebracht werden,
auch, wenngleich weniger Schwefelwasserstoff nach einiger Zeit
durch die Athmungsorgane verlieren,

Wenn man dagegen in lingeren Intervallen kleine Dosen von
0,05—0,1 Grm. Schlippe’sches Salz, ensprechend 0,008—0,016 Gr.
H,S subeutan einfiihri, so macht sich nur eine minimale Ab-
scheidung des Gases bemerklich.

Da hiermit die Bildung des Schwefelwassersioffs aus dem
Natriumsulfantimoniat im Thierkorper sicher gestellt ist, so kann
die Ausseheidung eines aliquoten, von der Art der Einfilhrung ab-
hiingigen Theiles desselben durch die Lungen nicht Wunder nehmen,
da das Gleiche in allen Versuchen fritherer Experimentatoren, die
fertig gebildeten Schwefelwasserstoff anwandten, beobachtet worden
ist}). Cl.Bernard?) giebt an, dass das Einbringen selbst grosserer
Mengen von Schwefelwasserstoff in die Jugularvene eines Hundes
ohne nachtheilige Folgen fiir denselben sein kann, da das Gas sofort
durch die Lungen ausgeschieden werde, und ist deshalb der Mei-
nung, dass dasselbe nur vom arteriellen Systeme aus loxisch zu
wirken vermag. Dagegen nehmen Kaufmann und Rosenthal?),
die gleichfalls eine Ausscheidung von Schwefelwassersioff durch die

1) Demarquay, Notes sur Ihydrogéne sulphuré. Comptes rend. LX, p. 724.

2) ClL Bernard, Lecons sur les substances toxiques. p.57.

%) Kaufmann ued Rosenthal, Ueher die Wirkungen des Schwefelwasser-
stoffgases auf den thierischen Organismus. Arch. f. Anatom. u. Physiol.
1865. S, 659.
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Lungen beobachteten, dessen Wirkungsfihigkeit auch vom vendsen
Gefisssysteme -an.

Fiir die Erklirung dieser Schwefelwasserstoffansscheidung bietet
sich in unseren Versuchen ein Anhaltspunkt. Dieselbe hiingt, wie
wir gezeigt haben, von der Menge des mit einem Male in das
Blut eintretenden Gases ab. Gelangt pldtzlich eine grossere Quan-
titit von diesem in die Blutbahn, so kanun in Folge von Verhilt-
nissen, die spiler auseinandergesetzt werden sellen, eine vollstin-
dige Bindung desselben durch das Blut nicht stattfinden, das Gas -
gelangt in den Lungenkreislauf und wird hier ausgeschieden. Unter
allen Umslinden bleibt jedoch ein Rest desselben im Blute und be-
wirkt toxische Erscheinungen.

Einwirkung des Schwefelwasserstoffs auf den Thier-
korper, insbesondere auf das Blut.

Es ist unschwer einzusehen, dass die Art der Einwirkung des
Schwefelwasserstoffs in den vorsiehenden Versuchen eine ganz an-
dere ist, als wenn dem Thierkirper diese Substanz in wissriger
Losung oder als Gas einverleibt wird. Es kommt hier ein Factor
zur Geltung, der auch ausserhalb des Thierkdrpers auf den Gang
ciner grossen Reihe chemischer Reactionen von Erfolg bedingendem
Einfluss ist, und der in letzter Zeit von Moleschoit') gleichfalls
zur Erklirung einer Arzueimittelwirkung herbeigezogen ist, nehm-
lich der Status nascendi. Es war deshalb wohl zu vermuthen,
dass, da einmal das Wesen der Wirkung des Natrinmsulfantimoniats
als eine Wirkung des Schwefelwasserstoffs erkannt war, nunmehr
auch vielleicht fassbare Elemeniarwirkungen des letzteren in dem
Medium, in welchem er hauptsichlich zur Edtstehung gelangt, dem
Blate, aufzufinden wiren. Der Versuch bestiitigte diese Vermuthung.

Es ist bekaunt, dass wenn man Blut mit Schwefelwasserstoff-
wasser mischt, oder einen Schwefelwasserstrom durch sauerstoff-
haltiges Blut leitet, in demselben gewisse Veréinderungen eintreten,
die von Hoppé-Seyler*), dem wir ja auf diesem Gebiete so

1) J. Moleschott, Ueber die Heilwirkungen des Jodoforms. Wiener Medic.
Wochenschr, 1878, No. 24, 25, 26.

%) Hoppe-Seyler, Einwirkung des Schwefelwasserstoffgases auf das Blut.
Centralblatt f. d. med. Wissensch. 1863. S. 433, und Medicinisch-chemische
Untersuchungen. Heft 1, S, 151.
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Vieles verdanken, entdeckt und von Kaufmann und Rosenthal
(L. ¢.), sowie von Lewisson') bestitigt wurden. Das so behan-
delte Blut nimmt eine schmutzig-griine, in dicken Schichten
schmutzig-braune Farbe an, und bei spectroskopischer Beobachtung
sieht man statt der beiden Absorptionsstreifen des Sauerstoffhimo-
globin das breite Band des reducirten Hiimoglobin auofireten. Be-
vor jedoch die Reduction beendet ist, fritt ein neuer schmaler Ab-
sorptionsstreifen im Roth, zwischen den Frauenhofer’schen Linien
C und D niher an D liegend auf. Derselbe ist nach Hoppe-
Seyler uicht als ein Himatinsireifen, sondern als von eiuer
Sehwefelverbindung des Himatin oder Himoglobin herriibrend an-
zusprechen. Er begriindet dies dadurch, dass dieser Streifen nichi
die Lage im Specirum hat wie der Himatinstreifen, and dass der-
selbe, wenn man das beireffende Blut erst mit Ammonisk und
Wasser passend verdiinnt und dann Schwefelammonium zusetzt,
unverindert seine urspriingliche Lage beibehilt, wihrend ebenso
behandelte Himatinlosungen bald die von Stokes beschriebenen,
im Griin liegenden Streifen des reducirten Himatins zeigen. Die
geschilderte Zerselzung des Blutes oder einer Hiémoglobinldsung
durch Schwefelwasserstoff findet nicht statt, wenn dieselben sauer-
stofffrei gemacht oder mit Aelzammoniak versetzl werden. Durch
weitere Einwirkung von Schwefelwasserstoff wird die neu entstandene
Modification des Blutfarbstoffs zersetzt, unter Bildung eines, in diin-
nen Schichten olivengriinen, in dickeren Schichten dunkelrothbraunen
Korpers, der keinen Absorptionsstreifen mehr zeigt. Bierbei scheidet
sich Schwefel ab.

Preyer?), der sich gleichfalls mit diesem Gegensiande be-
schiiftigte, und auch gute Lagebestimmungen der betreffenden Ab-
sorptionsstreifen giebt, kommt zu dem Resuliate, dass bei der Ein-
wirkung des Schwefelwasserstoffs auf das Biut der Reihe nach drei
Verbindungen entstiinden, und zwar 1) ein Schwefel- Sauerstoff-
himoglobin (sauerstoffhaitiges Schwefelhimoglobin), 2) ein sauer-
stofffreies Schwefelhimoglobin, und 3) ein Schwefelwasserstoffhiimo-
globin ohne charakteristisches Spectrum.

Wenngleich er diese Verbindungen nicht darzustellen ver-
mochie, so hat die Annahme des Entsiehens derselben doc¢h aus

1) Lewisson, Zar Frage itber Ozon im Blute. Dieses Archiv 1866. S. 15.
?) Preyer, Die Blutkrystalle. Jena 1871. S.157.
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dem ganz constanten Auftreten der drei spectroskopischen Bilder,
des Schwefelwasserstoffstreifens neben den beiden Sauerstoifhimo-
globinstreifen, des H,S-Streifens neben dem Streifen des reducirten
Himoglobin, und schliesslich eines von Absorptionsstreifen freien
Bildes viel Wabhrscheinlichkeit fiir sich.

Trotz vielfacher, direct darauf gerichteter Untersuchungen ist
es bisher nicht moglich gewesen bei Thieren, die toxische Dosen
von Schwefelwasserstoff in irgend einer Form erhielten, derartige
Verdnderungen des Blutes nachzuweisen. Kaufmanun und Rosen-
thal (I ¢) vermochten nur bei Froschen -eine schmutzig-griine
Verfirbung des Blutes, und in demselben den Streifen des redu-
cirten Himoglobin nachzuweisen, wihrend die Blutuntersuchung
auf gleiche Weise behandelter Kaninchen stets nur die normalen
Streifen des Sauerstoffhiimoglobin ergaben, welches jedoch schon
dureh einen geringeren Zusafz von Schwefelammonium reducirt
wurde.

Es ist uun leicht zu zeigen, dass bei Einfiihrung von Schlippe’-
schem Salze, der aus demselben sich hildende Schwefelwassersioff
die charakteristische elementare Verinderung des Blutes, nehmlich
das Auftreten des Absorptionssireifens bei D, den ich von jetzt ab
nack dem Vorschlage von Lankester ') Suvlfhimoglobinstreifen
nennen werde, hervorrufi.

Es geniigen fiir Frosche schon 0,025 — 0,05 Grm. Schlippe’-
sches Salz, subcutan injicirt, um nach etwa 10—15 Minuten den-
selben im Blute nachweisen zn kidnoen. Er tritt als ausgepriigtes
Band hervor, das besonders in etwas cenceniririen Bluildsungen
einen feinen Saum bis zur Linie D heran sendet. Je mehr man
die Blutlésung verdiinnt, vm so heller wird der Streifen, indem
zugleich die Absorptionssireifen des Sauerstoffbimoglobin schirfer
sichtbar werden. Auch bei Warmbliitern, die mit Schlippe’schem
Salze vergiftet sind, lisst sich der Sulfhdmoglobinstreifen nach dem
Tode, und schon wihrend des Lebens zeigen, gleichgiiltig ob die
Vergiftung durch subcutane Einfiihrung oder durch directe Injection
in ein Gefiss oder in den Magen zu Stande kommt. Legt man
Thieren eine Korperarterie und -Vene derart frei, dass aus den-
selben jederzeit Blut zur Untersuchung genommen werden kann,

1) Bei Preyer (L. c.) S. 158.
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und injicirt ihnen dann 0,2 —0,4 Grm. Schlippe’sches Salz, 50
kann man nach einiger Zeit in den dem Gefdsse entnommenen
Blute den Sulfhimoglobinstreifen neben den Absorptionsstreifen
des Sauerstoffnimoglobin wahrnehmen, und zwar frither im ve-
ndsen als arteriellen Blute.

Ganz besonders heftig und schnell geht die Einwirkung des
nascirenden Schwefelwasserstoffs auf das Blut vor sich, wenn man
das Schlippe’sche Salz direct in ein Gefiss einfiihrt. Trotzdem
hierbei ein betrdchtlicher Theil des Gases durch die Lungen ex-
balirt wird, so erkenni man schon bei Darreichung ven 0,05 bis
0,1 Grm. des Salzes kurz vach der Injection den Sulfhimoglobin-
streifen, wihrend grbssere subculan beigebrachie Dosen ihn, wie
bereits angegeben, erst nach einiger Zeit erscheinen lassen. Der-
selbe tritt jedoch unter allen Umstinden bei toxischen Dosen ein,
und deswegen beobachtet man auch nie eine Entgiftung des Thieres
durch Elimination von Schwefelwasserstoff durch die Lungen. Wire
dies der Fall, so wiirden dieselben nicht za Grunde gehen, und
wir wiren nicht im Stande das pathognestische Zeichen der Schwefel-
wasserstoffvergiftung nachzuweisen.

Der Sulfhimoglobinstreifen ist ungemein constant und lsst
sich aus dem Blute weder durch Hindurchleiten von Sauerstoff
noch von Kohlenoxyd zum Verschwinden bringen. Noch 14 Tage
nach stattgehabter Vergiftung durch Schlippe’sches Salz ist er deut-
lich erkennbar.

Die bisher mitgetheilten Thatsachen involviren bereits eine Er-
klirung der heftigen toxischen Einwirkung des Schwefelwasserstoffs
in unseren Versuchen. Derselbe geht, sobald er in nasceniem Za-
stande mit dem lebenden Blute in Berithrung kommt, eine feste
Verbindung - mit- demselben ein, und zwar auf Kosten des Sauer-
stoffs des Blutes. Die Folge hiervon ist, dass er je nach seiner
Menge substituirend fiir diesen eintritt, und so die rothen Blut-
korperchen eines Theiles ihres Sauerstoffes beraubt. Ist dieser
Thell nur klein, so fireten an dem vergifteten Thiere nur die
Symptome der behinderten Athmung auf, wichst er jedoch, so er-
folgt in dem Augenblicke, wo die Gesammtheit der rothen Blut-
korperchen so wenig Saunerstoff besitzt, dass der zur Erhaliung des
Lebens nothwendige Gaswechsel nicht mehr staitfinden kann, der
Tod. Zu einer totalen Substitution des Schwefels oder des Schwefel-
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wasserstoffs fiir den Sauerstoff des Hi#moglobins intra vitam kann
es gar nicht kommen, weil das Thier schon viel frilher an Sauer-
stoffmangel zu Grunde geht. Hiermit steht im Einklange, dass es
mir bei keinem Versuche gelungen ist, im Blute der Thiere den
Streifen des reducirten Himoglobins nachzuweisen.

Schon Hoppe-Seyler') war es aufgefallen, dass Thiere,
welche durch Schwefelwasserstoff zu Grunde gegangen sind, noch
Sauerstoff im- Blute entbalten, und. er fiihrt diesen Umstand gegen
die Ansicht von Kaufmann und Rosenthal, dass der Schwefel-
wasserstofftod ein Erstickungstod sei, als Einwand an, da ja gewthn-
lich bei Entziehung des Sauerstoffs in der Athmungsluft das Blut
kurz nach dem Tode schwarz und fast frei von Sauerstoff erscheine.
Er stellte deswegen einen Versuch an, um zu zeigen, dass Thiere
durch H,S vergiftet werden, selbst weun sie soviel Sauerstoff neben
H,S athmen, dass man annehmen sollte, dass nicht allein der
Schwefelwassersioff oxydirt, sondern auch noch hinreichend Sauer-
stoff geboien wilrde, um das Leben des Thieres zu erhalten. 1n
der That starb ein Thier in dessen Athmungsluft sich mehr als das
Doppelte des Sauerstoffvolumens befand, welches zur Oxydation des
H,S erforderlich war, unter den bekannten Symptomen.

Aus unseren Versuchen ergiebt sich, dass eine gleichzeitige
Zufuhr von Sauerstof neben dem sich entwickelnden Schwefel-
wasserstoff auf die toxische Wirkung des letzteren ohne Einfluss
sein muss, weil der Schwefelwasserstoff, sobald er in hinreichender
Quantitit entsteht, eine feste Bindung mit dem Blute eingeht, die
durch die gewGhnlichen Gase nicht mehr aufgehoben werden kann,
und als deren Index der Sulfhimoglobinstreifen auftritt. Aus dem
gleichen Grunde sehen wir auch die kilnstliche Respiration, gleich-
giillig ob sie vor dér Injection des Giftes oder nachher eingeleitet
wird, bei toxischen Dosen von keinem Erfolge begleitel.

Trotzdem gehen die Thiere, wie es Kaufmann und Rosen-
thal annehmen, an Erstickung zu Grunde, die aber wahrscheinlich
die Folge des Eintritis des Schwefelwasserstoffs in das Himoglobin,
und der Unfdhigkeit dieser neuen Verbindung, sich an dem Gas-
austausch zu betheiligen, ist, nicht aber von einer einfachen Sauner-
stoffentziehung herriibrt, —
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Es versteht sich von selbst, dass Blut ausserhalb des Kdrpers
mit Schlippe’schem Salze verselzt, gleichfalls eine Entwickelung von
Schwefelwasserstoff veranlasst, und letzterer die bereits beschriebe-
nen Verdinderungen hervorruft. Der Sulfh#imoglobinstreifen tritt
aueh in Kohlenoxyd-Blut nach Einbringen von Schlippe’schem Salze
zu Tage.

Es ertibrigt nunmehr noch, die einigermaassen befremdende
Thatsache der Erhaltung der Erregbarkeit der rechten Herzhilfte im
Vergleiche zu der des linken Herzens und der ganzen {ibrigen
Korpermusculatur zu erwibnen. Ob diese Wirkung, die von den
Forschern, die ‘mit ferligem Schwefelwasserstoff experimentirten,
nicht beobachtet wurde, eine Wirkung des rascirenden Schwefel-
wasserstoffs oder des Antimon, oder einer Combination beider zu-
geschrieben werden muss, und welches die Ursache der localisirten
Erhaltung der Erregbarkeit sei, vermochte ich bisher nicht zu eni-
scheiden. Eine dhnliche, wenngleich bei weitem nicht so aufféllige
Beobachtung machle Béhm?') bei der Untersuchung der Wirkung
der Kalisalze auf das Herz.

Die bisher mitgetheillen Thatsachen {iiber die Zerlegung des
Natriumsulfantimoniats im Thierkbrper, sind, wie ich glaube, nach
zwei Richiungen hin beweisend. Einmal widerlegen sie den schon
von. Liebreich bekiimpften Ausspruch Pereira’s, ,dass wir nicht
hoffen diirfen die Einwirkung der einzelnen Agentien auf den Or-
ganismus mit so grosser Genauigkeit bestimmen zu konnen, wie
dies bei den meisten chemischen Prozessen ausserhalb des Kérpers
der Fall ist®, andererseits zeigen sie, wie eine fiir den Organismus
differente Substanz in dem Momente ibres Entstehens im Thier-
krper aus einer anderen, zu einer elementaren Wirkung gelangen
kann, die dieselbe, fertig gebildet in den Korper eingefiihrt, nicht
zZu zeigen vermag.

1) Bohm, Ueber Wiederbelebungen nach Vergiftungen und Asphyxie. Archiv f.
experim. Pathologie und Pharmakologie. Bd. VIII. S. 70.



