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Deeubitus verursachte septie[imische Fieber das Hinzutreten einer 
neuen Fieberursaehe nothwendig tibersehen lassen musste. 

Wenn wir somit zum Schluss den Versueh wagen sollen, ein 
Krankheitsbild der yon einem eariiisen IIeerd der Wirbels~iule aus- 
gehenden Oesophagusperforation, wie es sieh u n t e r  gewissen  fiir 
die k l in i sche  B e o b a e h t u n g  g t i n s t i g e n  Umst~tnden darstellen 
kann, zu entwerfen und eventuell fflr die Erkennung w~ihrend des 
Lebens verwerthbar zu machen, so wtirde derselbe unserer Beob- 
aehtung gem[iss folgendermaassen erscheinen: Pli~tzl ieher Ein-  
t r i t t b i s d a h i n n i e h t b e o b a e h t e t e r S y m p t o m e ,  i n s b e s o n d e r e  
E n t l e e r u n g  r e i e h l i e h e r ,  e i t r i g e r ,  b l u t i g  gef~irbter  Massen ,  
welche mehr a u s g e w U r g t ,  als ausgehustet werden, g e s t e i g e r t e  
E m p f i n d l i c h k e i t  der entspreehenden IIals- oder Brustgegend, 
Unvermi igen  zu sch l in~en  und das  Auf t r e t en  yon F i e b e r -  
s t e i g e r u n g e n  und Sch t i t t e l f r t l s t en ,  als den Zeichen der rasehen 
Zersetzung und der Aufnahme fauliger Stoffe in die Blutbahn. 

- -  T - -  

XXIII. 

Versuehe tiber die physiologische Wirkung des Chinolins. 
Von Dr. Alois Biaeh und Dr. Gustav Loimaan 

in Wien. 

Die Vermuthung~ class das Chinolin als eine im Cinchonin und 
aller Wahrscheinliehkeit nach auch im Chinin pr~iformirte Atomen- 
gruppe ~ihnliche Wirkungen auf den thierischen Organismus zu 
~iussern im Stande sei, wie das Chinin selbst, ist eine ziemlich 
naheliegende. 

In der That haben es auch schon Einige unternommen dies- 
bezligliehe Versuche anzustellen, und hat insbesondere Dr. D ona th  
dutch einige Experimente gezeigt, dass dem Chinolin sowohl anti- 
pyretische als aueh antiseptische Wirkungen zukommen. 

Herr Dr. Dona th  hat zu seinen Versuchen ein aus Cinchonin 
dargestelltes Chinolia des tIandels benutzt, ein Pr[iparat, das auf 
absolute chemische Reinheit keinen Anspruch maehen kann, da nach 
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allen bisherigen Erfahrungen Chinolin yon seinen hiiheren Homologen 

nut auf mtihevoile Weise getrennt werden kann. 

Bei unseren Untersuchungen wurden Chinolin resp. Salze des- 

selben benutzt, das auf synthetischem Wege yon Dr. Zd. H. S k r a u p  
dargestellt und uns yon demselben tiberlassen wurde. 

Das Verfahren yon S k r a u p  besteht darin,  dass ein Gemenge 
yon hnil in,  Nitrobenzol, Glycerin und Schwefels~iure auf etwa 

1 4 0 - - 1 5 0  ~ erhitzt wird, wobei durch die Reactionsgleichung 

C6HsNO~+2 C6HTN-~-3 CsHsO 8 = 3  Co[ I~N+I lH~O 
51itrobenzol, Anilin, Glycerin, Chinolin 

unter dem wasserentziehenden Einfluss der Sehwefelslture, Chinolin 
gebildet wird. Die so entstehende Base ist, Reinheit der l~oh- 

materialien vorausgesetzt, chemisch rein, demnach zur Vornahme 
physiologischer Versuche welt geeigneter, als des yon D o n a th benutzte 
Priiparat; der beschriebene Prozess liefert ausserdem das Chinolin 

zu iiberaus m~issigem Preise, w~ihrend das Chinolin aus Cinchonin 
ein immerhin noch kostspieliges Priiparat ist, so dass trotz der Ver- 
1}ffentlichung der Bona th ' s chen  Arbeit die Weiterftihrung unserer 

Versuche uns nicht nur gereehtfertigt, sondern ouch geboten erschien. 

Die Versuehe wurden angestellt an Kaninchen mit einer 10pro- 

centigen Liisung des neutralen weinsauren Salzes. I)ieselbe reagirt 
vollkommen neutral,  hat ninon Stich in's Ri}thlich-Gelbliche, einen 
brennenden Geschmack und riecht intensiv nach Chinolin. Die 

Verabreichung des Mittels geschah theils innerlich, theils in Form 
yon subeutanen Injectionen, und begannen wit sofort mit einer 

Bosis yon 0,1. Din Temperaturen wurden mit einem Thermometer 

(yon K a p p e l l o r  in Wien),  welches frtiher genoa corrigirt worden 
war, im Rectum gemessen. Die Messung selbst geschah immer in 

der Rtickenlage des Thieres, und wurde des Thermometer 7 Cm. 
welt in's Rectum eingeftihrt. 

I. Versuoh. Ein weibliehes 1155 Grin. schweres Kaninchen k mit einer 
Temperatur yon 38,3 o und einer Respirationsfrequenz yon 60--70 hthemzfigen in 
der Minute erhiilt 0,1 Chtnolin unter die Riickenhaut gespritzt. 3 Minnten nach 
der Injection ist die Respiration auffallend besehleunigt~ etwa 140 in der Minute, 
naeh 45 Minuten betr~igt die Temperatnr im Rectum 37,5. Die Respiration ist 
oaf 39 Athemzfige verlangsamt. Nach 3 Stunden ist die Temperatur auf 39 ge- 
stiegen, Zahi der hthemzfige 115. In dem Benehmen des Thieres wahrend der 
ganzen Zeit nichts huffiilliges. Am folgenden Tage Mittags ist die Temperatur 38~2, 
Respiration zwischen 60--70. Es wird nun 
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II. Ve r suc h :  demselben Kaninchen wleder 0,1 Chinolin unter die Rfieken- 
haut gespritzt. Nach 45 Minuten ist die Temperatur auf 37,2 herunter gegangen~ 
Respiration unver~ndert. Am fo]genden Tage wird die Temperatur gemessen und 
erglebt 38,5, Respiration ungefahr 80 in der Minute. 

lIl. Versuch .  Ein weibliches I050 Grin. sehweres Kaninchen B, mit eiuer 
hnfangstemperatur yon 38,4 and einer Respirationsfreqnenz yon etwa 80 Atbem- 
z/igen in der Minute, erh~ilt 0,2 Chinolin unter die R/iekenhaut. Nach 15 Minuteu 
sinkt die Temperatar auf 37~6 ~ die Respiration ist so besch]eunigt, dass sie nicht 
gez~hlt werden kann, das Thief selhst ist nicht im Stande sich auf den Beinen zu 
hslten und f~illt auf die eine oder andere Seite. Die Extremitiiten werdeu bald 
ganz gei~ihmt, die Reflexbewegbarkeit ist erloschea. Nach einer Stunde ist die 
Temperatur 34,5 and die Respirationsfrequenz auf 36 gesunken. Das Thier liegt 
regungslos am Rficken. Nach weiteren zwei Stunden hat sieh das Thier soweit 
erholt, dass es ruhig da sitzt, die Lfihmung der Extremit~iten ist gesehwuuden und 
die Reflexbewegbarkeit zur/ickgekehrt. Temperatur auf 36,7, die AnzahI der Re- 
spirationen auf 45 gestiegen. Am folgenden Tage Mittags ist das Thier sehr matt, 
die Respiration sehr beschleunigt - -  J40 - -  die Temperatur auffallend erniedrigt, 
32,$. A]s wir nun 5 Uhr Nachmittags neuerdings die Temperatur messen wollten, 
bekam das Thier plStzlich klonische Kr~impfe, aus dem Maule quoll eine reichliche 
Mange einer schaumigen etwas klebrigen Flfissigkeit~ das Thier versueht sich auf- 
zurichten, sfflsst eiuen iauten Schrei aus, ffillt auf die Seite and nach einigen 
terminaleu Athembewegungen erfolgt der Tod. Die etwa l0  Mm. nach dam Tode 
vorgenommene Section ergieht schaumige Fllissigkeit in der Trachea und aeutes 
LungenSdemo 

IV. Versuch.  Ein weibliches t l $ 0  Grin. schweres Kaninchen C, mit einer 
Temperatur yon 38~1 in der Minute und 70--80 Respirationen erh~ilt 0~l Chinolin 
subcutan injicirt, worauf alsbald eine auffaIiende Beschleunigung der Respiration 
eintritt. Nach einer halben Stunde ist die Temperatur auf 37,3 gesunken, die 
Respiration wie zu Anfang des Versuches. Naeh weiteran 2 Stunden ist die Tempe- 
ratur und Respiration genau wie vor dem Yersuehe - -  38,1 - -  80. hm folgen- 
den Tage ergiebt die Messung Temperatur 37,7, die hnzahl der Respirationen 70 
bis 80. Es werden nun 

V. V e r s u c h :  demselben Kaninchen 0,2 Chinolin unter die Rfickenhaut ge- 
spritzt; unmittelbar darauf wird die Respiration auffallend beschleunigt, die Bewe- 
gungen des Thieres werden schwerf~illig uud verrathen eine gewisse Anstrengung. 
Reflexe werden jedoch noch prompt ausgellist. Nach 20 Minuten ist jedoch die 
Reflexerregbarkeit so herabgesetzt, dass nur auf einzelne sehr tiefe Nadelstiche 
Zuckungen erfolgen; das Thier iindert aus eigenem Antriebe seinen Platz nieht. 

Stunden nach der Injection ist die Temperatur auf 36,7 gesunken; am folgenden 
Tage hat sieh das Thler vollkommen erholt. Die Temperatur betr~gt 38,4, die 
hnzahl der Respiratlonen 90--100.  

Vl. Ye r suc h .  Nan gaben wit demselben Kaninchen in der hbsicht es zu 
tSdten 0,35 Chiaolin innnrlich. Nach l~- Stunden ist an dam Thiere noch nichts 
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Auffalleades wahrzunehmen, die Temperatur unbedeutend urn 0,30 gesunken. Am 
folgenden Tage jedoch finden wir dteselbe auf 340 herabgesetzt, die Respiration 
auffallend beschleonigt, die Reflexerregbarkeit scheint aufgehoben, da selbst auf tiefe 
Nadelstiche keine Zuckungen erfolgeu, die Bewegung vollkommen frei. In der fol- 
genden Nacht verendete das Thier und die am Morgen vorgenommene Section ergab: 
das Rlut in dem Sinus der Dura mater dunkelfl/issig, im Iierzen und den Geffissen 
compaete Gerinnsel, die Lunge stark hyper~misch und 5demat6s; die lm Magea 
reichlich vorhandenen Spetsereste in einem dicken ziihen Schleim eingehfiilt. 

Vii. Versuch.  Das Kaninchen A, mit einer Anfangstemperatur yon 38,5 und 
70--80 Respirationen in der Minute, erh~it in Zwischenr~umen yon einer halben 
Stunde 0,5 Chinolin unter die Hunt gespritzt, worauf die Temperator auf 36,9, 
die Zahl der hthemzfige auf 68 sinkt. Die Bewegungen des Thieres werden etwas 
schwerf~illig, doch tritt weder L~,ihmuog ein, noch werden die Reflexe aufgehoben. 
Am folgenden Tage fanden wit die Respiration sehr heschleunigt~ die Temperatur 
auffallend niedrig, 34,5 ; dabei war das Thier ziemlich lebhaft, vereudete jedoch am 
anderen Tage. Die nach I Stunde vorgenommene Section ergab: die Trachea an- 
geffi|lt mit einer schaumigen, etwas klebrigen Flfissigkeit nod acutes Lungen~dem. 

VIII. Versuch.  Ein |400 Grin. schweres miinnliches Kaninchen mit einer 
Anfangstemperatur yon 38,9 und 80 Respirationen in der Minute erhfilt 0,1 Chinolin 
unter die Rfickenhaut. Nach I Stunde ist die Temperatur auf 37 gesunken, die 
Frequenz der Athemzfige auf 43 verlangsamt. Nach einer weiteren Stunde ist die 
Temperatur auf 38,5 gestiegen und abermals nach einer Stunde hat sie ihre frfihere 
HShe 38,9 erreicht. Respiration unverfindert. Am folgenden Tage Zahl der Respi- 
rationen 90, regelmfissig, Temperatur 38,7. Nach tt~igiger Pause werden die Ver- 
suche mit demselben Kaninchen wieder aufgenommen. 

IX. Versuch.  Bei einer hnfangstemperatur yon 30,2 and 90 Respirationen 
in der Minute sinkt nach Injection yon 0,1 Chtnolin die Temperatur auf 38,3, die 
Zahl der Athemzfige auf 00. Nach einer weiteren Stunde ist die Temperatur 38,9, 
Respirati0nsfrequenz 60 nod abermals nach einer Stnnde 39,1, Respiration 88. 

X. Versuch.  Demselben Thiere werden am n~tehsten Tage bei einer Tempe- 
ratur yon 39,0 und Respirationszahl 80 0, |  Chinolin eingespritzt. Naeh einer 
Stunde ist die Temperatur auf 38,1, die Zahl der Respirationen auf 6fi gesunken. 

XI. Versnch.  Am nfichsten Tage ist die Temperatur desselben Kaninchens 
39,0, Respiration 90, abermals Injection yon 0,1 Chinolin. Nach einer Stunde 
Temperatur 38,7, Respirattonsfreqnenz 66. Nach einer weiteren Stunde Tempe- 
ratur 39, Respiration 68. 

XII. Versuch.  Demselben Thiere wnrden am folgenden Tage bei einer Tempe- 
ratur yon 39 o und Respirationszahl 100 0,2 Chinolin injicirt. Nach elner Stunde 
Temperatur 37,5, Respirationsfrequenz riO. Zittern des Thieres. Nach einer wei- 
teren Stunde ist die Temperatur auf 38,9 gestiegen, die Zahl der Athemz~ige 
unver/indert, das Zittern verschwunden. 
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Ueberblicken wit nun diese Thierversuche, so tritt uns bet 
allen die Thatsache entgegen, dass das Chinolin im Stande set, die 
Temperatur herabzusetzen. Dies tritt ein, sowohl bet snbcutaner 
als innerlicher Application bet Dosen yon 0,1 nach aufw~irts und 
vollzieht sieh mit solcher Regelm~ssigkeit, dass man mit vollem 
Rechte das Chinolin in die ~ Reihe der Antipyretica stellen kann. 
Der Grad und die Dauer dieser Temperaturerniedrigung ist pro- 
portional der verabreichten Dosis und hiingt wahrscheinlich auch 
yon der Griisse und individuellen Verschiedenheit des Versuchs- 
thieres ab. 

Den griissten Temperaturabfall, den wir bet Gaben von 0,1 
Chinolin erzielten, betrug 1,1 ~ der geringste 0,3 ~ sonst war der- 
selbe gleich: 1,0 ~ 0,9 ~ 0,8 ~ 0,3 ~ Dieser Temperaturabfall wurde 
gewiihnlieh innerhalb einer Stunde erreicht, hierauf begann die 
Temperatur wieder zu steigen und tiberstieg nicht selten die vor 
dem Versuche vorhanden gewesene Temperatur. 

Mit Gaben yon 0,2 Chinolin erzielten wir zuwcilen ganz be- 
deutende Temperaturerniedrigung, zuweilen jedoch war dieselbe eine 
eben solche als bet ether Gabe yon 0,1 Chinolin. 

So betrug im Versuch III der Temperaturabfall nach ether 
Stunde 3,90 und am folgenden Tage hatten wir eine Differenz yon 
6,20 im Vergleich zur Temperatur des vorigen Tages zu verzeiehnen. 
Im Versuch V konnten wir 2 Stunden nach gemachter Injection 
einen Temperaturabfall yon 1 ~ im Versueh XII naeh ether Stunde 
einen Temperaturabfall yon 1,50 eonstatiren. 

Bet Verabreichung yon gr(isseren Gaben, 3 - - 5  Decigrm., sinkt 
die Tempcratur alim~ihlieh sehr oft his 320 und darunter, steigt 
nicht wieder und des Thier geht zu Grunde. 

Was den Einfluss des Chinolins auf die hthemfrequenz anbe- 
langt, so war zu bemerken, dass dieselbe meist sofort nach tier 
Injection eine Beschleunigung erf~thrt, was aller Wahrseheinlichkeit 
nach, nicht als Wirkung des Chinolins, sondern als Folge des In- 
sultes aufzufassen ist, welcher dem Kaninehen dureh Einsteehen der 
CanUle z!lgefiihrt wird. 

Hingegen ist die ziemlich betr~iehtliche Verringerung tier hthem- 
frequenz, welche meist nach kleinen und mittleren Dosen erfolgt, 
unzweifelhaft auf Reehnung des Chinolins zu setzen. So betrug 
beispielsweise in Versueh I die hthemfrequenz in ether Minute 
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60--70,  45 Minuten nach dem Versuchc 39, im Versuche VII vor 
dem Versuche 70- -80 ,  naeh dem Versuehe 68 Respirationen, im 
Versuche III vor dem Versuche 80, I Stunde nach demselben 
36 Respirationen. 

ttiebei ist jedoch zu bemerken, dass die Kaninchen fast dureh- 
gehends sehr unregelm~issig und oberflltchlich athmen, so dass es 
oft kaum miiglieh ist, die Respiration zu z~ihlen, und kiinnen des- 
halb die Ziihlungen keinen Anspruch auf vollst~indige Genauigkeit 
machen. Grosse lethale Dosen seheinen die hthemfrequenz nicht 
immer herabzusetzen, sondern eher zu besehleunigen, und konnten 
wir in den meisten F~illen, wo griissere Gaben, 0 ,5--1,0 ,  verab- 
reieht wurden, die Respiration nieht mehr gut zlihlen. 

Allgemeine Erseheinungen konnten bei kleinen Dosen yon 0,1 
an den Versuchsthieren nieht wahrgenommen werden. 2 - - 3  Deeigrm. 
wirkten jedoch sehon toxiseh und 0,2 war in einem Falle (Kanin- 
chert B) sogar sehon lethal.  Auffallend ist die, naeh Verabreichung 
soleher Dosen eintretende Unbeholfenheit der Thiere in ihren Be- 
wegungen, moist sind sio matt, betliubt, die Reflexerregbarkeit pflegt 
manchmal sehr herabgesetzt zu  werden. Naeh Verlauf einiger 
Stunden erholten sieh die Thiere und genasen dann entweder voll- 
kommen odor es trat wie beim Kaninehen B neuerdings Temperatur- 
abfall ein und die Thiere gingen zu Grunde. 

Gaben yon 6 Decigrm. bis zu 1 Grin. filhren zu vollst~indiger 
Li~hmung. hufhiiren aller Reflexe. Der Tod erfolgt im CoUaps 
odor erst naeh einigen Stunden. Eine cumulative Wirkung seheint 
beim Chinolin nicht stattzufinden, da einem Versuehsthiere (Kanin= 
ehen D) dureh mehrero Tage Dosen yon 0,1 und einmal 0,2 ein- 
gespritzt wurden, ohne dass an dam Thiere irgend etwas Auff~illiges 
bemerkt worden wlire. Einmal wurde das Chinolin innerlieh ver= 
abreicht, die Wirkung war dieselbe wie bei tier subcutanen Injection, 
nur trat sic ungleieh spliter ein. 

Endlieh miissen wir noeh der eharakteristisehen Sectionsbefunde 
erwiihnen, welehe unter 4 Fiillen 3real Hyperlimie und Oedem der 
Lungen ergaben. 


