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XXVII. 

Zur Kenntniss des Giftes der Miesmuschel 
(Mytilus edulis). 

(Aus dem chemischen Laboratorium des pathologischen Institutes 
za Berlin.) 

Von Prof. E. Sa lkowsk i .  

Mitre October ereigneten sich in Wilhelmshaven eine Reihe 
yon Vergiftungen in Folge des Genusses von Miesmusdheln~), 
welche zum Theil tSdtlich vei'liefen. Herr Geheimrath Prof. 
Virchow,  an welchen durch die fi~eundliche Vermittlung des 
Herrn Kreisphysicus S c h m i d t m a n n  ein Quantum Miesmuscheln 
yon notoriseh derselben Provenienz gesendet war, fibertrug mir 
die chemische Untersuehung derselben, fiber welche ich in Folgen- 
dem Berieht erstatte. 

In erster Linie handelte es sich datum, ein zweckm~.ssiges 
Extractionsmitte] fiir die in den Muscheln supponirte giftige 
Substanz zu finden, sowie die GrSsse der Dosis toxica resp. 
leta]is bezogea auf das Trockengewicht der Substanz festzustellen; 
die einen werthvollen Anhalt ffir die Isolirungsversuche bildet. 
Ich w~hlte zur Extraction zun~chst Alkoho], in der Absicht, die 
jedenfal]s sehr stSrenden EiweisskSrper, sowie das Mucin und 
Glycogen yon vornherein loszuwerden. 

Die giftigen Muscheln im Gewicht von 170 g (feucht) war- 
den direct in Alkohol (95procentigen) gelegt, am n~ehsten Tage 
aus den Muscheln, die sich inzwischen ge5ffaet hatten, die 
Weichtheile herauspr'~parirt, mit Sand verrieben, der erhaltene 
Brei wiederum mit dem vorher benutzten Alkohol fibergossen 
und einige Stunden im Kolben auf dera Wasserbad digerirt, 
dana filtrirt and mit Alkohol nachgewaschen. 

Das Gewicht der Muschelschalen betrug 69 g, somit das der 
Weichtheile rand 100 g. 

1) Vgl. den Vortrag des Herrn Geheimrath Virehow in der Sitzung der 
Ber]. reed. Gesellsch. am II. Nov. J885. Berl. kiln. Wocheuschr. ~No. 48. 
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Der erhaltene alkoholische Auszug war intensiv gelbbraun, 
mit einem Stich in's Grfinliche gef/irbt, sein Volumen betrug 
nach Zusatz yon etwas Alkohol zur Abrundung 800 ccm. Somit 
entsprechen je 8 ccm 1 g Musehelsubstanz oder 1 ccm des Aus- 
zuges 0,125 g Musehelsubstanz. Wir bezeiehnen im Fo]genden 
diesen Auszug mit A. 

Die aus der ersten Alkoholextraction gebliebene, nur wenig 
geffirbte Masse wurde wieder in den Kolben gebracht und noch- 
reals mit relativ grossen Quantit~ten Alkohol mehrere Stunden 
auf dem Wasserbad digerirt, dann filtrirt, das Volumen des 
Fitrates dutch Alkoholzusatz auf 800 ecru erg~nzt: Auszug ,,B". 
Der Auszug war goldgelb gefs 

Der nunmehr gebliebene l~fickstand wurde mit Alkohol be- 
handelt, dem 8 Tropfen officinelle Salzsi~ure zugesetzt waren, 
filtrirt, nachgewaschen, das Vo]mnen dieses schwach grasgriin 
gef~rbten Auszuges ,,C" win'de gleichfalls auf 800 ccm gebracht. 

Nunmehr wurde der Alkohol aus dem rfickst~ndigen Pulver 
dutch Liegenlassen an der Luft m5glichst entfernt, das Pulver 
verrieben, wiederholt mit Wasser ausgekocht; der Auszug, der 
reichlich Glycogen enthie]t, wurde, da er voraussichtlich nicht in 
demselben Grade giftig war, wie die vorhergehenden, sofort auf 
100 ccm eingedampft: ,,Auszug 1)". I)er Auszug war ganz un- 
gef/irbt, opalisirend in 
das bei Alkoholzusatz 
1 eem dieses Auszuges 

Mit den Auszfigen 
ihre relative Giftigkeit 

W i r k u n g  

Folge des reichen Gehaltes an Glycogen, 
als schneeweisser Niederschlag ausfiel. 

entsprach 1 g Muschelsubstanz. 
wurden folgende Versuche angestellt, um 
festzustellen. 

des A l k o h o l a u s z u g e s  A. 
Versuch 1. 

Um zun~tchst zu erproben, ob die glftige Substanz der Muscheln fiber- 
haupt in den Alkoholauszug fibergegangen, wurden 50 ccm desselben ent- 
sprechend 6,25 g Muscheln auf dem Wasserbad bei gelinder W~rme in einer 
flaehen Schale unter Zusatz yon etwas Wasser verdampft. Es schied sich dabei 
ein intensiv grfinlich-braun gef'~rbtes Oel an der Wandung der Schale aus, 
w~hrend die w~issrige LSsung nut sehr schwach gef~rbt erschien. Sie reagirte 
stark sauer. Dieselbe wurde filtrirt, wobei sie fast ganz Mar wurde, und fast 
die ganze Quantits (etwas fiber 2. ccm) einem Kaninchen (A) yon 1000 g 
KSrpergewicht unter die Haut gespritzt. Nach oinigen Augenblicken fiel das 
Thier auf die Seite, schnappte einmat nach Luft und war todt. 
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V e r s u e h  2. 
50 ecru des Auszugs A wurden wie vorher verdampft, iu Wasser auf- 

genommen, filtrirt, das Filtrat auf das Volumen yon 25 ccm gebraeht, das- 
selbe erschien nur schw~eh gelb und fast klar. 1 cem desseIben wurde einem 
Kaninchen yon 810 g K6rpergewicht unter die Llaut gespritzt. [n den erstea 
Ninuten war an dem Thief niehts Auffatlendes zu bemerken. Naeh 10 :~Ii- 
nuten bekam das Thier leichte Zuckungen, sehnappte naeh Luft nnter Oeff- 
nung des 5Iaules und war in 1�89 Minnten todt. Speiehelfluss nieht vorhanden, 
10 eem dieser LSsung hinterliessen beim Eindampfen und Troeknen bei 100 ~ 
0,0910 g Substanz; beim Verasehen blieben 0,O09S g unverbrennlieher R/iek- 
stand, also 0,0Sl:? organisehe Substanz, somit enthielt 1 eem 0,008 organisehe 
Substanz. Der Rfiekstand hatte alas Aussehen yon Pepton und roeh beim 
Verasehen nach verbrennendem Eiweiss. 

V e r s u e h  3. 
Zum Zweek der weiteren ehemisehen Untersuehung war es w/insehens- 

werth~ die Quantit~it Substanz festzustellen, welehe noeh giftige Wirkungen 
hatte, abet nieht mehr letale. Von der in den vorigen Versuehen benutzten 
LSsung wurde daher 1 ecru auf 10 eem verdfinnt und 1 ecru davon elnem 
Kaninehen (C) yon 850 g unter die I-Iaut gespritzt. Naeh Ablauf 1 Stunde 
waren k e i n e  S y m p t o m e  aufgetreten. Es wnrde daher yon den bisher be- 
nutzten LSsungen ~} ecru injieirt: naeh Ablauf 1 Stunde k e i n e  W l r k u n g .  
Nun wurde 1 eem injieirt~ naeh IQ Minuten lelehte Zuekungen~ 1 Minute 
sp~ter ist das Thier todt .  Die Pupillen kurz vet gintritt des Todes welt, 
anseheinend reaetionslos. Kein Speiehelfluss. 

V e r s u e h  4. 
Naehdem dutch die bisherigen Versnehe festgestellt, dass die Dosis le- 

talis zwisehen ~ und 1 eem der benutzten LSsung liegt (ffir Kaninehen yon 
800--1000 g), wurde nunmehr einem Kaninehen (D) ~,on 860 g K6rperge- 
wieht 0,6 eem injieirt, naehdem bei demselben Thief einige Stunden vorher 
1 eem der auf ~ verdfinnten LSsung sieh unwirksam erwiesen hatte. 

l 1 :~[inuten naeh der Iginspritzung Mehte Zuekungen, 5msserste Dyspnoe, 
das Thief Nllt auf die Seite, ist in kaum 2 Minnten todt. Ke~n Spelehel- 
fluss, die Pupillen weit, im Moment des Todes sich eng znsammenziehend, 
unwillkfirliehe Harnentleerung. 

Nach  diesem Versuche geniigen 0 ,0055 g des T rockend ick -  

s tandes  der  aus dem Alkoholauszug  A herges te l l ten  w~issrigen 

LSsung zur TSd tung  eines Kaninchens  yon e twa 900  g KSrper-  

gewieht .  Z ieh t  man  in Betracht ,  dass von diesem Trockenrf ick-  

s tand jedenfa l l s  ein ansehnl icher  The i l  durehaus  indifferenter  

N a t u r ,  v ie l le ich t  nu t  ein ger inger  Bruchthe i l  wirkl ich wi rksame  

Subs tanz  is t ,  so ergiebt  sieh daraus,  dass das , ,Musehelgif t"  zu 

den st~irksten 13iften gehSrt ,  die wi t  kennen.  Die Dosis toxica  
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und Dosis letalis liegen einander bei Warmblfitern offenbar sehr 
nahe, wenigstens wenn die ganze Quantit'at der wirksamen Sub- 
stanz auf einmal, d. h. in sehr kurzer Zeit resorbirt wird. F{ir 
die Vergleichnng der Giftwirkung konnte daher nut die Dosis 
letalis benutzt werden. 

V e r s u c h  5. 
Ein grosset kr~ifliger Frosch erh~tlt 0 ,4--0 ,5  ecru der bisher benutztea 

LSsung unter die Riiekenhant. Nach einigen Minuten ersehdnt er geliihmf, 
ohne dass Kr~mpfe" ~,orausgegangen sind, nach etwa einer Viertelstunde sistirt 
die vorher mfihsame kthmung,  tier Frosch ist gguzlich reactionslos. Das 
freigelegte He'rz pulsirt, die Pulsationen werden noeh stundenlang als fort- 
dauernd eonstatirt. 

V e r s u c h  6. 
Ein grosser kr~ftiger Frosch erb~lt 0,6 cem der anf das Zehnfache' vor- 

ddnnten LSsung, innerhalb mehrerer Stunden keine Wirkung zu bemerken. 

Wirkung  des Alkoho lauszuges  B. 
V e r s u c h  7. 

12 ccm des Ausznges werden bei gelinder Wiirme verdampft, der R/ick- 
stand in wenig Wasse'r aufgenommen, in dem er sich fast vollst{indig lSst 
und die erhaltene etwas trfibe LSsnng e'inem Kaninehen E yon etwa 1000 g 
K6rpergewieht uIlter ~ die l-Iaut gespritzt: keine' Wirkung. 

Da 1,2 ccm des ersten Alkoholauszuges A geniigt hatten, 
um ein Kaninchen zu tSdten, so enthgtt der zweite Alkoholaus- 
zug noch nicht ~- soviel toxischer Substanz, wie der Auszug A. 

Dasselbe ergeben die Versuche an FrSschen. 

V e r s u e h  8. 
50 cem des Alkoholauszuges B verdampft~ in Wasser aufgenommen auf 

25 cem gebracht, fi]trirt, nahezu 1 ecru ~ O~9-5 g Nuscheln einem Frosch 
unter die Haut gebracht: keine Wirkung. 

V e r s u c h  9. 
50 cem verdampft, in Wasser aufgenommen, filtrirt, das Filtrat auf 4 ccm 

eingeengt. Davon werden 0,5 cem ~ 6 ecru Alkoholauszug einem Froseh 
unter die t taut gebraeht; nach etwa 10 Minuten erscheint derselbe gel~hmt, 
die, k thmnng eessirt naeh vorangegangener Dyspnoe. Das tIerz pulsirt leb- 
haft. Am niiehsten Tage ist das Thier ~'5Ilig erholt. 

Wirkung  ~les sauren Alkoholauszuges  C. 
V e r s u e h  10. 

50 ecru werden verdampft, auf 25 ecru gebraeht~ filtrirt. Von dieser 
LSsung 1 ecru entspreehend O,.V5 g iguschel einem Kaninehen F yon 890 g 
KSrpergewicht unter die l taut gebracht: keine Wirkung. 
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Versueh 1I. 
4 ccm Alkoholauszug C entspl"echend 0,5 g Muscheln verdampft, in 

Wasser aufgenommen and die l,Ssung mSgliehst vollstgndig einem Kaninchen 
yon 1390 g KSrpergewieht unter die' Haut gebraeht: keine Wirkung. 

Versueh 12. 
12 cem Alkohelauszug C entsprechend 1,5 g Muschela am n~tehsten Tage 

demselben Kaninchen unter die Haut: Ted in 10 Minuten uuter ziemlieh 
starken Krgmpfen. 

Versueh 13. 
Von tier in Versueh 10 benutzten LSsung erh~tlt eirt Froseh 0,5 cem: 

naeh 10 Minuten beginnende L~hmung~ dis bald vollst~ndig wird, AufhSren 
der kthmung; am n~.chsten Tage besteht die L~hmung noch fort, naeh 9real 
24 8tunden hat sich das Thief vSllig erholt. 

W i r k n n g  des  w g s s r i g e n  A u s z u g e s  D. 

Versueh 14. 
1 ecru der wgssrigen LSsung D entspreehend i g Muscheln dnem Ka- 

ninchen H yon 920 g KSrpergewieht unter die ttaut gesp~'itzt: keine Wirkung. 
1,6 ecru : keine Wirkung. 
10 ecru auf 2 ,serdampft, auf e.inmal eingespritzt: Ted in 7 Minuten. 

Versueh 15. 
Ein Froseh erhglt �89 der LSsung: keine Wirkung, Bin anderer I ecru: 

naeh l~ngerer Zeit L~hmungserseheinungen, am n~tehsten Tag vSllig erholt. 

Bind nun aueh die Versuehe bei Weitem nicht zahlreich 
genng, um geuaue Zahlenangaben fiber den Grad der Giftigkeit 
der einzelnen LSsungen zu ermSglichen, - -  ich bemerke [ibri- 
gens, dass bet Weitem nieht alle Versuehe aufgef/ihrt sind, na- 
mentlich nicht diejenigen mit zu kleinen und wirkungslosen 
I ) o s e n -  so lassen sie doeh dasjenige erkennen, worauf es 
mir besonders ankara. Mir lag vet Allem daran, sicher zu sein, 
dass ich die wirksamste L6sung zu den isolirungsversuchen 
wiihlte und nicht etwa eine wirksamere L~sung unbeaehtet bei 
8eite liegen liess. Bei Weitem am giftigsten erwies sieh un- 
zweifelhaft die erste alkoholisehe LSsung A (ich bemerke noch- 
reals, class in allen drei alkoholisehen LSsungen das Yerhiiltniss 
yon Muschelsubstanz zu Alkohol dasselbe war, nehmlieh 1 : 8 ,  
sie also direct vergleichbar sind): yon ihr geniigten 1,2 e c r u  

0, i25  g Museheln resp. 0,6 cem der aus dem ersten AlkohoI- 
auszug hergestellten, doppelt so starken w'assrigen [,6sung, um 
ein Kaninehen yon 900 g KSrpergewieht zu tSdteu (Versuch 4); 
tier zweite alkoholisehe Auszug steht an Giftigkeit bedeutend 
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naeh: die lOfache Dosis, en~sprechend 1,25 g Muschel, hatte bei 
Kaninchen keinen Effect. Dagegen ist tier dritte saute Alkohol- 
auszug unzweifelhaft starker wirksam: die 10lathe Dosis, ent- 
spreehend 1,25 g Muschel hatte eine sehr acute Wirkung, die 
fibrigens in den Erseheinungen etwas abwich. 

Am wenigsten wirksam erwies sieh der vierte, w~ssrige 
Auszug: 1,6 ecru desselben, entsprechend ebensoviel g Musehel, 
hatte keine Wirkung, die Dosis yon 10 cem = 10 g Musehel 
eine sehr acute Wirkung. Selbstverst~;ndlich gilt dieses nicht 
fiir den w~issrigen Auszug fiberhaupt, sondern nur fiir die Mu- 
seheln, die vorher in der beschriebenen Weise ersehSpft sind. 
Man kann sich leieht fiberzeugen, dass aueh w~issrige Ab- 
kochungen direct aus den zerkleinerten Museheln hergestellt, eine 
sehr intensive Wirkung ~ussern. 

Was die Erscheinung betrifft, dass der angesguerte Alkohol 
bei der dritten Extraction mehr toxische Substanz aufnimmt, 
wie der nieht anges/iuerte bei der zweiten, so sind hierf/ir ver- 
schiedene Erkl~rungen denkbar: man kann sich vorstellen,, dass 
alas Gift eine basisehe Substanz ist, die in Alkohol sehwer 15slich, 
deren salzsaures Salz abet in Alkohol leicht 15slieh ist, crier class 
die Salzs~iure eine Spaltung bewirkt, durch welche toxisehe Sub- 
stanz entsteht crier - -  und das ist wohl das Wahrscheinliehste - -  
dass die S~ure eine bessere ,,Aufsehliessung" des organischen 
Gewebes herbeiffihrt. 

Jedenfalls ist der erste Alkoholauszug der bei Weitem wirk- 
samste und man wird mir beistimmen, wenn ich diesen zun~ichst 
zu Isolirungsversuchen wghlte, wiewohl der saure Alkoholaus- 
zug C den Vortheil bietet, dass er ausserordentlieh arm an fester 
Substanz ist: der Rfiekstand, den 12 c c m  lassen, ist in der That 
kaum sichtbar. 

Ehe ich auf die bisher ziemlich erfo]glosen Isolirungsver- 
suehe eingehe, seien noch 2 Beobaehtungen erw/ihnt, welche 
ttinweise auf die Natur der toxischen Substanz zu gebcn schie- 
nen. Es dienten zu dense|ben Reste der aus dem Alkoholaus- 
zug A hergesteHten w~issrigen L6sung, welche yon den Ver- 
suchen 2--6 noch /ibrig geblieben waren. 

Zun~ichst wurde constatirt, dass die w~ssrige, sauer reagi- 
rende LSsung zur Trockne gedampft und der R/iekstand etwa 
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7 Minuten auf t10 ~ erhitzt werden konnte, ohne - -  nach Ver- 
suehen an Fr6schen -- all Wirksamkeit merklieh einzubtissen. 
Weiterhin ergab sieh, dass intensiv giftige w'assrige LSsungen 
unwirksam wurden, sobald man sic auf dem Wasserbad unter 
Zusatz yon etwas kohlensaurem Natron zur Troekne dampfte. 
Ieh ~,ermnthete danaeh zuerst, dass die toxisehe Substanz ein 
fliiehtiges Alkaloid sein kSnnte. 

Was nun die Versuehe zur niiheren [solirung betrifft, so 
konnte ich mir yon vornherein nicht verhehlen, dass es schwer- 
lieh mSglieh sein wfirde, die Reindarstellung der toxisehen Sub- 
stanz soweit zu fSrdern, dass die Elementarzusammensetzung 
dutch die Analyse festgestellt werden konnte, oder fiberhaupt 
eine ehemisch reine Substanz siehergestellt werden konnte. Dazu 
waren die zu Gebot stehenden Quantitiiten zu gering. 

Der erste Alkoholauszug enthglt naeh Ausweis der Trocken- 
bestimmung im Oanzen 0,812X8 = 6,496 g organische Substanz, 
woven vielleicht nicht der 10. Theil tier giftigen Substanz an- 
gehSrte. Ausserdem war yon dieser LSsung schon 100 cem (}) 
verbraueht, es standen also hSchstens 0,812 X 7 = 5,684 orga- 
nisehe Troekensubstanz znr Verfiigung. Da es w~nschenswerth 
ersehien, einen kleinen Rest auf alle Fiille zu reserviren, wurden 
nicht 700, sondern nut 650 ecru des Alkeholauszuges A zu den 
Isolirungsversuehen verwendet, entspreehend 0,812X 6,5 = 5,278 
Troekensubstanz, entspreehend 81,25 g Museheln. 

Die angegebene Quantit~it des Alkoholauszuges wurde auf 
mehreren grossen Schalen bei gelinder W/trine verdunstet, gegen 
Ende der Verdampfung Wasser hinzugesetzt, naeh vSlligem Er- 
kalten filtrirt; das wiissrige Filtrat wurde stark eingedampft und 
in absoluten Alkohol in diinnem Strahl eingegossen, wodareh 
sofort Bin zgher, schnell zusammenbaekender Niederschlag ent- 
stand. Das Gemisch blieb zur vSlligen Abseheidung alles unter 
den Verh~iltnissen F/illbaren 3real 24 Stunden im verschlossenen 
Kolben stehen. Der klare abgegossene Alkoholauszug A 1 wurde, 
naehdem seine Giftigkeit eonstatirt war, mit Platinehlorid ver- 
setzt, wodureh alsbald ein gdbliehweisser Niederschlag in nicht 
ganz geringer Menge entstand, der sieh auf Aetherzusatz noeh 
betriichtlich vermehrte. Er wurde abflltrirt und mit absolutem 
Alkohol gewasehen, das platinhaltige Filtrat bei ganz gelinder 
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W~irme, zuletzt  im Luftstrom verdunstet  und zur Krystal l isat ion 

gestellt.  

Der Plat inniedersehlag 15ste sieh nut  z. Th. in heissem 

Wasse r ;  LSsung und Niedersehlag wurden, jeder  ffir sieh, dureh 
Sehwefelwasserstoff zersetzt,  die erhaltenen yon Schwefelwasser- 

stoff befi'eiten Fi l t ra te  erwiesen sieh g ~ i n z l i e h  u n w i r k s a m ,  

somit bi ldet  die wirksame Substanz keine in Alkohol-Aether  uu- 

15sliehe Plat inverbindung.  
Aus der zur Krystal l isat ion hingestellten syrup5sen Fltissig- 

keit  krystal l is i r ten nur unorganisehe Salze aus; mit  Wasser  ver- 

d~nnt  und dureh Schwefelwasserstoff yon Platin befreit etc. er- 

wies sieh diese syrupSse LGsung noch w i r k s a m .  

Ieh gehe nun etwas n/iher auf die sehon vorher erw~ihnte, 

hSehst auff~illige Beobachtung ein, welehe urspriinglieh in dem 
Sinne gedeutet  war,  dass das Gift Bin fl/iehtiges Alkaloid sei, 

die Beobaehtung nehmlieh ,  dass wirksame LSsungen stets un- 

wirksam werden, wenn man sie mit  etwas kohlensaurem Natron 

auf dem Wasse rbad  eindampft  oder dami t  koeht. Die That -  

saehe ist  durch eine grosse Zahl yon Versuehen e rMr te t ,  yon 
denen ieh hier nut  e i n i g e  als Beispiele anffihre. 

Versuch 16. 
Je 1,5 ecru des Alkoholanszuges A werden in 2 SchfiIchen verdampft, 

der Rfickstand in etwas Wasser gelSst, zu der einen Probe a 2 Tropfen 
ges~ittigte LSsung yon kohlensaurem Natron gesetzt, zu b nicht, wieder ver- 
dampft und beide R/ickstS.nde, in wenig Wasser gelSst, je einem Froseh in- 
jieirt. Der Froseh, der b bekommen hatte, war alsbald gelS.hint, tier a 
erhalten hatte, bl ieb taunter .  Zur Controle wurden wieder 1~6 ecru ver- 
dampft, der Rfiekstand erkalten gelassen, in Wasser aufgenommen, 9 Tropfen 
kohlensaures Natron zugesetzt, einem Frosch injieirt, der Froseh war alsbald 
gel/ihmt. 

Versueh 17. 
1 ecru tier LSsung A 1 verdampfi, R/ickstand in Wasser, 2 Tropfen 

kohlensaures Natron zugesetzt, einem Kaninehen J yon S20 g KGrpergewicbt 
unter die LIaut, naeh 15 5Iinuten wh.cl das Thier todt gefunden. 1,6 ecru 

derselben LSsung in der bei Versuch 14 beschriebenen Weise mit kohlen- 
saurem Natron verdampft, einem Kaninehen K yon 760 g KSrpergewieht 
nnter die Haut. Das Thief erseheint nach 2~} Stunden noch ganz taunter. 

Jetzt 2 cem derselben LSsung ebenso mlt Na2CO~, das Thier ist naeh 
1 Stunde noch taunter; nunmehr 1,6 ecru ohne Na~CO3 verdampft und in- 
jieirt, das Thief ist naeh 13 Minuten todt. 
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V e r s u c h  18. 
'20 ccm des Alkoholauszuges A I werdea verdtmstet, der l~fickstand in 

20 ecru Wasser gelSst --  Reaction sauer und in einem Sied~kSlbchen de- 
stillirt. Nachdem etwa 5 ccm (iberdestillirt, wird die Destillation unterbrochen 
und `;on der r/iek,~t[mdigen Flfissio'kelt 0,5 ecru, yore Destillat l ecru einem 
Froseh unter die ]~altt gebraeht. Der erste Frosch ist alsbald gelghmt, der 
zweitebieibtmunter. Die w i rk same  S u b s t a n z  geht  somi t  bei  s a u r e r  
t {oac t ion  n i c h t  in das D e s t i l l a t  f iber.  

Nunmehr wurden zu dem Iaha|t des SiedekSlbchens 15 Tropfen ges~ttigte 
LSsung ,ran kohlensaurem Natron gesetzt und wieder destillirt, his etwa 
5 ccm /ibe~.gegangen w~ren. Etwa. 1 ecru des schwaoh  a l k a l i s c h e l l  
D e s t i t l a t e s  einem ]~roseh injicirt, h a t t e  k e i n e  W i r k u n g ~  ebenso  er-  
wies  s ich anch der R / i c k s t a n d  unwirksam~ sowohl direct injicirt, als 
auch nach Nentralisirung mit Salzs~ure. 

Ve r snch  19. 
Die ganze aus dem Platinversuch resultirende stark wirksame LSsung 

wurde mit kohlensaurem Natron alkalisirt und destillirt, D e s t i l l a t  und  
Rf i cks t and  erweisen sich naeh Versuchen an FrSschea vS l l i g  u n w i r k s a m .  

Aus  diesen Versuchen  geht  hor ror :  

1) Die toxische  Subs tanz  geht  nicht  m i t  Wasse rdKmpfen  

fiber~ auch n ich t  aus e iner  a lkal i s i r ten  L6sung. 

2) D i e  t o x i s c h e  S u b s t a n z  w i r d  d u t c h  K o o h e n  m i t  

k o h l e n s a u r e m  A l k a l i  z e r s e t z t .  Es hande l t  sich dabei  in 

der T h a t  um eine E i n w i r k u n g  d e s  A l k a l i  a u f  d e s  G i f t ,  

n ich t  um eine e twaige  Wi rkung  des kohlensauren  Nat ron  als 

Gegengif t  im KSrper ,  denn:  Zusatz  yon koh lensan rem Nat ron  in 

der K~lte v e r m i n d e r t  die Oif t igkei t  w i rksamer  LSsungen n i e h t  

und N e u t r a l i s i r e n  der e n t g i f t e t e n  L S s u n g e n  m i t  Salzs~iure 

m a c h t  sie n i c h t  wieder  wi rksam.  

In Besi tz  yon e twas  neuem 5Iaterial  gekommen,  suchte  ich 

vor  A l l em diese Beobach tungen  zu bestStigen,  
V e r s a c h  20. 

gine nicbt nS&er bestimrate Q~anti~it ~luscheln, deren Giftigkeit ~orher 
erprobt war `;ore Schiff ,,Otter"~ wurde mitWasser i1~ der Reibsehale sammt 
den Schalen verrieben ~md zum Koehen erhitzt~ dutch Leinwand colirt, das 
Volumen betrug 32 ecru, es wird in 2 gleiche H~lften a und b 5~ 16 ccm 
getheilt. 

]:lftlfte a. l) 2 ecru einem Kaninchen L yon 890 g KSrpergewicht unter 
die Heat gespritzt, Tod nach 20 Minuten. 

~) Der Rest ,;on 14 ecru mit 14 ecru kohlensaurer NatronlSsung ~,ersetzt 
~md devon -'2 ecru einem Kaninehen 1~I yon 10s0 g unter die tIant gespritzt. 
Ted naeh 12 Minuten. 
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H~tlfte b m i t  16 Tropfen kohlensanrer NatronlSsung in einem kleinen 
KSlbchen zum Sieden erhitzt, 10 }Iinuten darin erhalten, yon ausgeschiede- 
hen Floeken durch ein troeknes Filter abfiltrirt, 4 ecru der stark concen- 
trirten Fl/issigkeit einem Kaninehen N yon 870 g unter die I]aut: das Thier 
bleibt vSllig taunter. 

Durch diesen Versuch war also festgestellt, dass man aus 

den g i f t i g e n  ~ . Iuscheln  hergestellte Decocte d u r c h  K o c h e n  

m i t  e i n e r  r e l a t i v  k l e i n e n  M e n g e  k o h l e n s a u r e n  N a t r o n  

e n t g i f t e n  k a n n .  Das kohlensaure N a t r o n - -  bei ]gngerem 

Kochen gen{igen 3 bis 3{-g Natron carbon, siccum auf 1 Liter 

Wasser - -  ]Jesse sich durch Neutralisiren mit  Salzs'aure in Koch- 

sa]z tiberfiihren, somit for den Oeschmack beseitigen, gs so]Ire 

nun ermittelt  werden, ob auch die Muscheln selbst dieser gin-  

wirkung unterliegen. Atich dieses konnte mit Sicberheit festge- 

stellt werden, freilich verloren die Versuehe an Pr~ignanz etwas 

dadureh, dass die hiezu verwendeten Mnscheln (veto Schiff ,Otter  ~' 

2. Sendung) an sich schw'acher wirkten und dass die Giftigkeit der 

Muscheln tiberhaupt dnrch das Kochen erheblich abgesehw';icht 

wird: es geht eben ein grosser Theil des Oiftes in das Wasser iiber. 

Versneh 2l. 
,9 Portionen ,~on je 30 g Nuseheln mit Schale werden mit je 100 ecru 

Wasser, das in dem einen Falle (a) 2 ecru ges[ittigter LSsung yon kohlen- 
saurem Natron entbielt, in dem anderen (b) nieht, zum Sieden erbi~zt and 
etwa 2 Minuten darin erhalten. Die Versuchsbedingungen wurden f/Jr die 
beiden Portionen, soweit nur irgend m5glich, gleiehmfissig gehalten. Nach 
dem Abkoehen wurde der wS~ssrige Auszng abgegossen, die Musel~eln sorg- 
fS~ltig auf einem Durehsehlag mit Wasser naehgespfilt und die Weichtheiie 
heransprfiparirt, l)as Gcwicht derselben war bei a nnd b fast ganz gleieh, 
nehmlich .9 g. Nunmehr wnrden dutch Verreiben und Auskoehen mit Alkohol 
Auszfige hergestellt, die Ausziige verdunstet, der R/iekstand in Wasser auf- 
genommen und die ganze LSsang ~ die auch bei a n ieht  alkallsch rea- 
girt% sammt dem darin suspendirten IZett 2 Kanineben unter die Haut ge- 
spritzt. Kaninehen 0 yon 1175 g KSrpergewieht erhidt das aus a, Kaninchen 
P yon 1320 g KSrpergewieht das aus b gewonnene Extract. 

Kaninehen P war in etwa 20 Ninnten todt, Kaninehen 0 bekam naeh 
einer Stunde ziemlieh starke Symptome: tIerunterfallen des Kopfes, kus- 
gleiten der Extremit~ten, Dyspnoe, die etwa 1 Stunde danerten, am ngehsten 
Tage war es wieder ganz taunter. 

Yersueh ~2. 
Dieser Versueh ist eine genaue Wiederholung des vorigen, nur wogen 

die Weiehtheile bei a wieder 9 g, bei b dagegen nnr 6 g. 1)ementspreehend 
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wurden aus a 7:? ecru AIkoholauszug hergesteIlt, aus b dagegen nur 48. Die 
beiden Ausztige mussten also gleich wirksam sein. Von jedem Auszug wur- 
den 32 ccm, wie oben beschrieben, verdampft and injicirt. Kaninchea R von 
1170 g K5rpergewicht erhielt den Auszug aus a, Kaninehen S yon 1450 g 
den Auszug b. 

Kaninehen S, das sti~rkere Thief, bekam nach 8 Ninuten Vergiftungs- 
erscheinungen und war naeh weiteren 10 Minuten ted t, Kaninchen R h atte 
gar keine Vergif tungserseheinungen und erschien aueh am ng, ehsten 
Tage ganz taunter. 

Dutch diese Versuche ist, glaube ieh, wohl aberzeugend, 
dargethan, dass aueh dab Kochen der }Iuscheln-se lbs t  unter 
Zusatz yon kohlensaurem Natron - -  die angewendete Quantitiit 
desselben entsprieht etwa 3 - - 3 � 8 9  g Natron carbon, put. sieeum 
auf 1 Liter Wasser - -  die Giftigkeit derselben ganz erheblieh 
herabsetzen, unter Umstiinden aufheben k a n n ;  ieh sage nieht, 
dass es mit Sieherheit die Oiftigkeit aufhebt, denn dabei wet- 
den noeh maneherlei Memento, namentlieh die Grasse der Mu- 
scheln sehr wesentlieh in Betraeht kommen. So lange m a n  
sichere iiussere Kriterien zur Unterseheidung tier giftigen Mu- 
seheln yon den ungiftigen nicht hat, wird man immerhin den 
Zusatz yon kohlensaurem Natron empfehlen kannen, es setzt 
mindestens die Wahrscheinlichkeit der Vergiftung erheblich 
herab. In jedem Fall ist aber vet dem Oenuss der ungekoehten 
Museheln zu warnen, die welt geringere Oiftigkeit tier gekoohten 
Mnscheln gegeniiber den ungekochten liisst sieh stets mit Evi- 
denz darthun, natarlieh ist dabei vorausgesetzt, dass man bei 
den gekoehten die Brahe sorgf~tltig entfernt. Inwieweit unter 
Zusatz yon kohlensaurem Natron gekoehte Museheln noeh den 
Geschmacksbedarfnissen entspreehen, das ist eine Frage, die ieh 
selbst zu prfifen, unter dem Eindruek der Untersuchungen be- 
greiflieher Weise wenig Neigung hatte. 

Werfen wir nun noeh einen Bliek auf die Symptome der 
Vergiftung, zun~tehst bei Frasehen. 

Wenige Minuten naeh Einfiihrung einer Quantit~tt wiissriger 
Lasung aus dem Alkoholauszug A, welehe etwa 0 ,002-0 ,003  g 
Troekenriiekstand entsprieht, sinkt zuerst der Kopf des Thieres 
herunter, ab und zu wird tier Kopf fast gewaltsam wieder er- 
hoben, sinkt aber immer wieder herab. Die Athmung wird 
miihsam, das Thief verliert die tlaltung und sinkt mit dem 
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Bauch auf die Unterlage. Muskelzuckungen treten nicht auf, 
die sehwachen Zuekungen, die man mitunter bemerkt, sind wohl 
als intendirte Bewegungen, als Versuche zu Aenderungen der Lage 
aufzufassen. Wenige Minuten darauf sistirt die Athmung voll- 
sffindig, der Frosch liegt regungslos da, l~isst sich in jede Lage 
bringen, ohne Widerstand zu leisten und reagirt auf die st~rksten 
mechanischen Reize nioht mehr; er ist vollkommen geltihmt und 
die Refiexerregbarkeit erloschen. Warm dieses Stadium eintritt, 
h~ingt natfirlich yon der GrSsse der Dosis ab. Legt man in 
diesem Stadium das Herz fret, so sieht man langsame und regel- 
miissige, ziemlich ausgiebige Pulsationen. TSdtet man den 
Frosch in dem Stadium der vollkommenen Liihmung und priift 
die faradisehe Erregbarkeit, so ergiebt sich Folgendes: Der 
Isehiadieus des Nervmuskelpr';iparates ist auch fiir die stitrksten 
faradischen StrSme vollkommen unerregbar, die directe Muskel- 
erregbarkeit ist vorhanden, aber, verglichen mit dem Verhalten 
eines mit Curare vergifteten Frosehes, bedeutend herabgeseCzt. 

Ueberl~isst man das Thier unter geeigneten Bedingungen 
sich selbst, so wird aueh die sehwerste Vergiftung fast aus- 
nahmslos fiberwunden: nach 24 Stunden oder nach 2--5 Tagen 
erscheint das Thier vSllig erholt. 

huch bet Kaninehen beobachtet man nach subeutaner Ein- 
spritzung yon 0,0055--0,0080g des Troekenriickstandes als 
erstes Symptom das Herabsinken und Seitw~irtsneigen des Kopfes, 
der mit Miihe erhoben wird, urn immer wieder herabzusinken. 
Sobald dieses ominSse Symptom eingetreten, sieht man auch die 
Athmung miihsam werden und die miihsame Athmung wird 
schnell zur ~iussersten Dyspnoe. Gleiehzeitig oder sehr bald 
darauf beobachtet man Ausgleiten der Vorderpfoten und Hinter- 
pfoten: Das Thief ist nicht im Stande, seine Haltung zu be- 
wahren, die Versuche, die ver]orene Haltung wiederzugewinnen, 
fiihren zu krampfhaften Bewegungen, die jedoch selten den Cha- 
rakter wirklicher kloniseher Kriimpfe annehmen, schliesslich fiillt 
das Thier auf die Seite und stirbt unter ~usserster Dyspnoe 
(Oeffnung des Maules) mit schwachen Zuckungen oder ganz ohne 
diese, nut selten mit stiirkeren Zuckungen. Von dem Moment 
der ersten deutlichen Symptome his zum Eintritt des Todes ver- 
gehen in der Regel nur wenige Minuten, doch kann, weun das 

Arohiv f. pathol. Anat. Bd. Cll .  Hft. 3. 3 9  
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Thief durehkommt, was sehr seltenl), Dyspnoe und Parese der 
Extremit.Xten aueh stundenlang andauern. Die Zeit, die bis zum 
Eintritt des Todes verfiiesst, dauert anseheinend l~nger, wenn 
das Thier am Umfallen und den sich ansehliessenden Muskel- 
aetionen mechanisch behindert ist. 

Der Grund ffir die Besehleunigung des Todes dureh Muskel- 
action liegt wohl in der vermehrten Bildung der Kohlens~ure bei 
den Muskelcontractionen, welche sich im Blut anh/iuft. Fast 
regelm~[ssig beobaehtet man unwillkfirliche Harnentleerung, keinen 
Speichelfluss. 

Das Herz sehliigt noeh einige Zeit naeh dem Tode fort; 
leitet man im Moment des Respirationsstillstandes kiinstliehe 
Respiration ein, so l~isst sieh die Bluteireulation stundenlang in 
Gang halten. 

Die Aehnliehkeit der Vergiftung mit der Curarevergiftung 
ist unverkennbar. Das Curare, resp. die unter dem Einfluss des- 
selben eintretende Respirationshemmung und Kohlensgureanhiiu- 
lung soll allerdings Warmblfiter tSdten, ohne dass es zu Er- 
stickungskr~impfen kommt, indessen treten bei dem mir zu Ge- 
bot stehenden Curare stets Mehte Zuekungen ein: es ist fibrigens 
auch nieht abzusehen, warum die CO~-Anh~iufung nicht sehon in 
einem Moment tSdtlieh wirken soll, in welehem die Nervenendi- 
gungen in den Muskeln noah sehwaeh erregbar sind. Sehiebt 
man den Tod des Thieres dureh kfinstliche Respiration hinaus, 
so bewirkt die Unterbrechung tier Athmung aueh beim Muschel- 
gift keine Kr~/mpfe. 

Es ist selbstversfitndlich, dass ein endgfiltiges Urtheil fiber 
die Wirkung des Giftes damit nicht abgegeben sein soll, ieh will 
nut betonen, dass das Bild der Vergiftung tier Curarevergiftung 
sehr ~hnlieh ist, class die Vergiftung die motorisehe SpMre be- 
trifft und der Tod wahrseheinlieh dureh Kohlens'g~ureanh':iufung 
erfolgt, eine primgre Herzwirkung nieht vorhanden ist. Ob eine 
vollkommene Identit~t besteht resp. welche Untersehiede - -  das 
zu entseheiden muss weiteren Untersuchungen fiberlassen bleiben. 

Ferner ist es fast iiberfliissig zu bemerken, dass eine Ueber- 
tragung der Beobaehtungeu auf den Menschen nicht ohne Weiteres 

1) Bei Anwendung wi~ssriger Abkoehungen sieht man 5frets schwere 
Symptome ohne tSdtlichen Ausgang. 
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zul/~ssig ist: Die Angriffspunkte toxiseher Substanzen sind be- 
kanntlich beim Menschen oft andere, als selbst bei Warmbliitern, 
ganz zu sehweigen yon Kaltbltitern. So wirkt das Phenol beim 
Menschen zuerst auf das Grosshirn, dann auf die Medulla oblong., 
Bewusstlosigkeit, Liihmung und stertor/~ses Athmen erzeugend, 
wghrend es bei Thieren stets heftige klonische Kr/impfe her- 
vorruft. 

Weiterhin sei noch eines eigenthiimliehen Unterschiedes der 
giftigen Museheln yon den nngiftigen gedaeht. Herrn Geheim- 
rath Virchow war es bereits aufgefallen, dass die giftigen 
Museheln dem Alkohol, in den sie gelegt waren, eine weit st~ir- 
kere goldgelbe Farbe ertheilten, wie die ungiftigen. Aneh bei 
genanem Einhalten gleicher Verhiiltnisse zwisehen Muschelsub- 
stanz (Weiehtheile) und Alkohol bestiitigte sieh diese Beobaeh- 
tung vollkommen: man konnte giftige und ungiftige alkoholisehe 
LSsungen an ihrer Fgrbnng sehr gut unterseheiden und, mehr 
noah als hieran allein, an dem Verhalten dieser Lbsungen zu 
8alpeters~ure: im geagensglas mit einigen Tropfen reiner Sal- 
petersgure erhitzt, ersehienen die giftigen I, Gsungen grasgr/in, die 
ungiftigen iiusserst sehwaeh gef~rbt, fast farblos. Der Unter- 
sehied war noeh deutlicher, wenn man zu den trfibe gewordenen 
LGsungen soviel Alcohol absotntus hinzusetzte, dass sie sieh wieder 
aufhellen. Selbstverstiindlieh hat das Pigment an sieh mit der 
toxisehen Substanz niehts zu thun, abet es deutet auf den Ort 
hin, in welehem vermuthlieh das Gift entsteht. Es liegt sehr 
nahe, dabei an die Leber  zu denken, als dasjenige Organ, wel- 
ches in hervorragendem Grade an der Bildung yon Pigmenten, 
namentlieh mit Salpeters~ure reagirenden, betheiligt ist. In- 
zwisehen sind yon anderer Seite, unabh/ingig yon diesen Ver- 
muthungen, Untersuehungen fiber das vorwiegend Gift produei- 
rende Organ der Museheln ausgeffihrt worden, ich begnfige mieh 
daher damit auf die angegebenen Untersehiede hingewiesen zu 
haben, deren Constanz natfirlieh noeh zu erweisen bleibt. 

Schliesslich tauchte naturgem'~iss die Frage auf, ob denn 
nieht etwa alle Miesmuseheln eine auf FrSsehe und Kaninehen 
toxiseh wirkende Substanz enthalten? In dieser Beziehung ist es 
bemerkenswerth, dass Museheln, die yon dec Insel Wangeroog, 
also yon einer dureMus unverd~iehtigen tStelle stammten, sich 
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gleiehfalls giftig erwiesen, wiewohl bedeutend sehw~eher. Aueh 
yon diesen wurden genau wie bisher, alkoholisehe Ausztige ge- 
maeht, yon denen 8 ecru 1 g Musehelsubstanz (Weiehtheile)ent- 
spraehen. Von den Auszfigen wurden bestimmte Quantit~ten genau 
abgemessen, verdampft, tier Rfiekstand in Wasser aufgenommen, 
und ohne zu filtriren, den Thieren unter die Haut gespritzt. 
10 und 5 cem l~hmten Fr5sehe; 50 ecru tSdteten Bin Kaninehen 
yon 1390 g KSrpergewieht in wenigen Minuten, 10 eem ein Ka- 
ninehen yon 1175 g KSrpergewieht in etwa 12 Minuten. Es 
reiehte also das 8faehe yon der Dosis, welehe yon notoriseh 
giftigen Museheln erforderlieh war, zur TSdtung aus. Dagegen 
befanden sieh unter den fibersendeten Museheln aueh nichtgiftige, 
wenigstens solehe, yon denen 50 ecru alkoholiseher Auszug auf 
Kaninehen keine Wirkung hatte. 

Immerhin verdient dieser Pankt eine genauere Untersuehung. 
Erg~be sieh bei fortgesetzten Untersuehungen, class eine gewisse 
Giftigkeit eine weit verbreitete Erseheinung ist, so wSre damit 
Nr die Frage naeh der Abstammung des Giftes ein ganz neuer 
Gesiehtspunkt gewonnen.-  Die Isolirungsversuehe sollen wieder 
aufgenommen werden, sobald ein etwas grSsseres Material zur 
Verfiigung steht. 

Nachschrif t .  WShrend des Druckes babe ich mich noeh- 
reals dureh einen in grSsserem Maassstabe mit der wSssrigen 
kbkoehUng giftiger Museheln ausgeffihrten Versueh fiberzeugt, 
dass beim Destilliren des Auszuges naeh Alkalizusatz das Gift 
nieht in das Destillat iibergeht und die rfiekst~ndige Fltissigkeit 
unwirksam wird. Es waren dabei aufje lO0eem 3 tom eoncen- 
trirte LSsung yon kohlensaurem Natron zugesetzt. Das Destillat 
enthielt keine primate Aminbase, oder nur 8puren, dagegen an- 
seheinend neben kmmoniak Trimethylamin. 


