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VII. 

Ueber die Wirkung einiger antipyretischer 
Mittel auf de,, Eiweissumsatz in, 

Organismus. 
(Aus dem ehemischen Laboratorium des pathologischen lnstituts in Berlin.) 

Yon lh'. M u n e o  K u m a g a w a  aus Tokio (Japan). 

(Ilierzu Tar. Vl.) 

Es ist leicht begreiflich, dass fiber das Zustandekommen 

de,' Wirkung antipyretiseher Mittel Uebereinstimmung noch nicht 
herrscht uud nicht i~ert'schen kann, so lange das Wesen des 

Fiebers selbst nicht aufgekl~irt ist und die Abweichungen, welche 
das Fieber im Chemismus des Stoffwechsels verursacht, noch so 
ausserordentlich liickenhaft bekannt sind. Was wir fiber den 
Einfluss des Fiebers auf den Stoffwechsel wissen, bezieht sich 
hauptsiichlich auf quantitative Abweichungen desselben. Wit  
wissen aus den Untersuchungen yon A. V o g e l ' ) ,  T r a u b e  und 
a o c h m a n n ' ) ,  Moosa) ,  J. Voge l4 ) ,  t i u p p e r t ~ ) ,  U n r u h " ) ,  
S e h u l t z e n T ) ,  L i e b e r m e i s t e r ~ ) ,  S e n a t o r  ' )  u. A., dass bet 
jedeln starken Fieber der Eiweisszerfall und in mehr oder weni- 
ger grossem Grade, nach der Untersuehung yon L e y d e n  ,o), sowie 

yon L e y d e n  und F r i t n k e l ' l )  auch die Kohlensgureausscheidung 

1) Zeitschr. f. ration. Medicin. Neue Folge. Bd. 4. 1854. 
~) Deutsche Klinik. 1855. No. 46. 
a) Zeitschr. f. ration. Medicin. Neue Folge. 1855. Bd. 7. 
4) Anleitung zur qualitat, u. quantitat. Bestimmung des Harris yon Neu- 

bauer und Vogel. 
:') Archly f. Heilkunde. 1866. 
~) l)ieses Archly Bd. 4S. 
;) Annalen des Charit6-Krankenhauses. 1869. Bd. 15. 
s) Handb. d. Pathol. u. Therap. d. Fiebers. l,eipzig lS75. 
!t) Untersueh. lib. d. fieberh. Prec. u. s. Bebandl. Berlin 1873. 

~o) Oeutsch. Archly f. klin. Mediein. Bd. V. S. 237. 1869. Bd. VII. S. b36. 
1870. Centralb]. |'. d. meal. Wiss. 1870. No. 13. 

~) Dieses Archly Bd. 76. S. 136--211. 
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gesteigert ist. Diese Steigerung is( in der Mehrzahl der FSlle 
sieher bei Weitem nicht ausreichend, um die Erhiihung der KSrper- 
temperatur  zu erkl';iren; es handelt sieh vielmehr ausserdem noch 
ohne Zweifel urn Wi~rmestauung, doch gehe ieh auf diesen Punkt  
an dieser Stelle nicht weiter ein; jedenfalls ist die Steigerung des 
Eiweisszerfalls eine der eonstantesten Erseheinungen des Fiebers. 

h u f  Grund der yon einer grossen Anzahl yon Autoren - -  
I]. R a n k e ~ ) ,  tI. V. B o s s e 2 ) ,  t t e r m .  J a n s e n ' ) ,  v. Boeck~) ,  
C. Ke rne r~ ) ,  S a s s e t z k y ' ; ) ,  P r i o r  7) u. A . -  fiber die Wirkung 
des wiehtigsten Antipyretieums, des Chinins gemachte Beobacb- 
tung, dass dasselbe den Eiweisszerfall beschr hat B i n z  ~) 
die Ansieht ausgesproehen, dass ,,das Chinin in den yon infee- 
tigsen Fermenten zu krankhafter  Th'~tigkeit gereizten Zellen den 
Zerfall des Eiweisses und die Oxydationen etwas einsehr~inkt". 

l)ieser Ansehauung stehen nun allerdings die Beobaehtungen 
fiber die Wirkung der Salleyls';iure und Benzogs';iure entgegen. 
Beide Substanzen,  die man doeh unzweifelhaft als Antipyretiea 
bezeiehnen muss,  besehr'Snken den Eiweisszerfall nieht, sondern 
steigern ihn ohne Zweifel, wie ffir die Salicylsgure S. W o l f -  
s o h n  9), C. V i r e h o w  ~~ (;~. S a l o m d  ~), letzterer dutch Versuehe 
an sich selbst,  erwiesen haben, flit (lie Benzo~;s'~ure E. S a l -  
k o w s k i ~ ) ,  C. V i r c h o w  ~~ an Hunden,  C. G ~ t h g e n s  ~) und 

~) Versuche fib. d. Ausseheid. d. flarnsSalre bei Mensehen. Mfinchen 1858. 
') Diss. inaug. Dorpat 1862. Der Einfluss yon Arzneimitteln auf die 

Ausscheid. d. Harnsihlre. 
:~) Unters. fib. d. Einfluss d. sehwefels. Chinins auf d. KSrperw';irme und 

den Stickstoffumsatz. Diss. inaug. Dorpat 1872. 
~) geitsehr, f. Biotog. Bd. VII. S. 418. 
~) Arehiv f. d. ges. Physiolog. Bd. III. 1870. 
~;) Dieses Archiv. Bd. 94. S. 485. 
7) Archly f. d. ges. Physiolog. Bd. 34. S. 237--275. 
s) Vorlesuagen fiber Pharmakologie. 1886. S. 705. Verlag yon August 

Hirschwald. Berlin. 
~t) Ueber d. Wirkung d. Salieylsiiure u. salieyls. Natron. ]naug.-Diss. 

KSnigsberg 1876. 
~o) Hoppe -Sey le r ' s  Zeitsehr. f. physiol. Chemie. Bd. Vl. S. 78. 
H) Me(lit. Jahrb. d. Gesellsch. d. Aerzte in Wien. Bd. IV. S. 463. 1885. 
J~) Dieses Archly. Bd. 78. S. 530. 
~a) Ueber Stoffweehsel eines Diabelikers vergliehen mit dem eines Gesunden. 

lnaug.-Diss. Dorpat 1866. 
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P. F i i r b r i n g e r ' )  an l)iabetikern. Auch iiber das Chinin liegen 
zwei widerspreehende Beobaehtungen vur. 11. Oppenhe im ~) 
hat in einenl an sieh selbst angestellten Versuche eine vermehrte 
Harnstoffausscheidung nach dem Gebrauch you Chinin beobaehtet. 
In einer l)osis yon 2,0 g bewirkte dasselbe eine Mehrausschei- 
dung des Harnstoffs um 4,0 g iiber die Norm. 

Ebenso hat He rm. J ansen  ~) bei Hiihnern eine Steigerung 
der Harnsiiureausseheidung naeh dem Eingeben yon Chinin be- 
obachtet. 

Ferner fanden Baue r  und Ki ins t le  ~) im Verlaufe des Ab- 
dominaltyphus bei kiinstlicher Herabsetzung der Fiebertemperatur 
dureh salicylsaures Natron und (;hinin keine Verminderung, son- 
dern fast regelm':issig eine geringe Vermehrung der Stiekstoffaus- 
seheidung im Ham. 

Gegen die oben erw'fihnten Angaben fiber die den Eiweiss- 
zerfall steigernde Wirkung der Benzo5s'iiure und Salicyls/iure 
macht Binz einige Einwendungen. 

Binz ~) sagt: ,,Wichtiger fiir uns ist die Frage naeh dem 
Eintluss der Salicylsiialre auf den Stoffwechsel. l)a erscheint 
uns zuniichst die Angabe (S. Wol f sohn  und Ja f fe ,  B a u m a n n  
und Her t e r ,  C. Vi rchow,  J. Bauer  und Ki ins t le )  auffallend, 
sie steigere den Eiweisszerfall, gemessen durch den Stickstoff 
oder Sehwefel des Harns. Allein in den ersten hier citirten 
Versuehen zeigte sich auch eine Verminderung; in den zweiten 
und dritten waren der Mensch ziemlich und der Hund gehfrig 
krank yon der beigebrachten Dosis, und in dem vierten Versuche 
lassen sich meines Erachtens die gefundenen Zahlen ebenso gut 
umgekehrt deuten. Unter solchen Umst/inden aber ist der all- 
gemeine Schluss, bei normaler Ern'iihrung steigere die Salicyl- 
s'fure die Zersetzung des Eiweisses, nicht zuliissig. Weitere 
Untersuehungen mit nicht krank machenden Gaben sind nfthig." 

Ferner: ,Bei einem Diabetiker liess das benzogsaure Natrium 
in Tagesgaben von 7--15 g die Menge des Zuckers unver~ndert, 

~) Archiv f. klin. Medicin. Bd. '21. 1878. 
2) Pflfiger's Arcbiv f. Physiol. Bd. 23. 8.446. 
a) Inaug.-Dissert. a. a. O. 
4) beutsches Archly f. klin. Medic. Bd. 24. 
~) Vorlesungen fiber Pharmakolog. 1886. S. 735 u. 743. 
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steigerte aber die des Stickstoffs im llarn und vermin<lerte alas 
K~irpergewicht (P. F~irbringer). Es wurde auch gefunden 
(C. V irchow), dass ein [Iund im normaleu Erniihrungszustande 
eine betr~chtliche (25--40 pCt. des normalen Eiweissumsatzes 
betragende) Vermehrung der Eiweisszersetzung beim F[ittern mit 
beuzoesaurem Natron er]itt. Ffir unsere Betrachtuug ist auch 
das, wie die gleiche Erfahrung bei dem Salieylate, vorl~utig 
nicht zu verwerthen, da alas soust sehr ruhige Thier ausser- 
ordentlich aufgeregt war, stieren Blick hatte, wie bei Hallucina- 
tionen in die Luft schnappte, so dass man es in die Thierarznei- 
schule bringen musste. Dasselbe gilt fiir das gleiche Ergebniss, 
welches bei ,,protrahirtem Hungerzustande" gewonnen wurd% 
und zwar durch Gaben yon 5---7,5 g Benzo~s~ure a]s Natrinm- 
salz auf 19,6 kg K~rpergewicht. Die Gaben, welche beim Men= 
schen zur Heilwirkung gelangen, regen ihn nieht auf, greifen 
den Organismus in keiner erkennbaren Weise an und werden 
nieht im protrahirten Hungerzustande gegeben. Zur Feststellung 
des Verhaltens der Benzo6s';im'e in diesem Punkte dfirften dem- 
nach wiederholte Untersuchungen nSthig sein." 

Auf die widerspreehenden Ergebnisse yon Oppenheim und 
Jansen  geht Binz nicht ein. 

Es liesse sich nun zwar gegen die Einwenduugen yon Binz 
bez~iglieh der Beweiskraft der Versuche mit Benzo~s';iure und 
Salicyls~iure Mancherlei sagen, indessen muss man anerkennen, 
dass sie nicht ganz nnbegr[indet sin(I, es erschienen daher er- 
neute Versuehe iiber die Wirkung dieser Substanzen in der 
That erwfinscht. Auf Veranlassnng und uuter Leitung meiues 
hoehverehrten Lehrers [[errn Professor l)r. E. Sa lkowski  habe 
ich daher die Versuche iil>er die Wirkung dieser Verbindungen 
namentlich auf den Eiweisszerfa]l im Organismus auf's Neue seit 
dem Mai 1886 aufgenommen. I)ie grosse Zahl der in der 
neueren Zeit eingefiihrten und uuzweifelhaft wirksamen Anti= 
pyretiea bet eine sehr erw~inschte Gelegenheit, die kichtigkeit 
der Binz'schen Hypothese an ihnen zu priifen: land bei einem 
dieser Mitte] eine erhebliche 8teigerung des Eiweisszerfalles statt, 
so war sic nicht l'anger zu halten. Auch eine nochmalige Prii- 
fung tier Wirkung des Chinins erschien aus verschiedenen Griin- 
den wiinscheuswerth un<l so erweiterte sich die Arbeit alhn/ih- 
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lich zu einer Untersuchung fiber die Wirkung der Antipyretica 
auf den giwoisszerfall iiberhaupt, tiber deren l{esultate im Fol- 
gm~don nebst manehen mehr nebensiiehlichen Beobaehtungen be- 
richter werden soil. 

Vorher halte ieh es indessen fiir nothwendig, giniges fiber 
(lie Art der Ausf/ihrung der Versuehe anzugeben. 

Siimmtliehe Versuehe wurden an weibliehen [funden ange- 
stellt, welehe regdm'assig genau zu derselben Tageszeit cathe- 
ter[sift, alsdann gewogen und gef~ttert wurden. Ausserdem wur- 
den sie alle 3- -5  Tage vet dem Fressen in's Freie gef/ihrt, um 
den Koth in dner untergehaltenen Abdampfsehaale aufzufangen. 
Dadureh gelang die Abgrenzung der Fiiees versehiedener Per[eden 
me[st sehr einfaeh. In einzelnen Fiillen wurde dieselbe dt, rch 
ein l{lysma mit etwa 200 ecru lauwarmen Wassers erzielt, l)as 
Futter bestand in Pferdefleisch und Schweinespeek, in der Regel 
mit Wasser zusammengekoeht, l)as Fleiseh wurde t'iir 5 - -6  Tage 
auf einmal pr'aparirt und zwar auf t'olgende We[so. Es wurde 
durch den Muskelbiindeln parallel geffihrte Sehnitte yon groben 
Sehnen, Bindegewebe, Blutgef'assen und Fettpartien befroit, so- 
dann dutch die Fldsohm[ihle getrieben und aus der Masse 
wieder jene Bdmengungen sorgf'altig herausgesueht; darauf wurde 
dassdbe in einer weithalsigen mit eingesehliffenem 8tSpsel ver- 
sehenen Olasllasehe auf Eis aufbewahrt. Zum Abw'agen der 
.iedesmaligen Futterration wurde (lie ganze Fleischmasse aus der 
Flasehe in eine grosse Porzellansehaale gebraeht und zur Ver- 
theihmg des ausgesehiedenen Saftes durchgerfihrt, wobei dieser 
sofort und vollkommen wieder veto Fleisch aufgenommen wird. 
Die Operation des Zerkleinerns und des Einfiillens in die lqasehe, 
sowie des W'agens gesehah mSglichst sehnell, um keinen mark- 
lichen Wasserverlust eintreten zu lassen, l)asselbe Verfahren hat 
aueh C. V i re h o w bei seinem Verst, elm durchgefiihrt. Alle Versuche 
wurden im 8tiekstoffgleiehgewieht angestellt, urn jeden Einwand 
hinsichtlieh der etwa zu beobaehtenden Wirkungen der ~littel ab- 
zusehneiden. Sowohl (lie zum Koehen des Fleisehes verwendete 
Wassermenge, als ouch (lie ausserdom nod, veto Hun(1 durch 
Trinken aufgenommene wurde genau gemessm~, yon der ersteren 
ging allerdings ein kleinerer Theil dutch Verdunstung verloren. 

Nieht immer gelang es, die Hunde dazu zu bringen, in tier 
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~.wischcn .je 2 Catheterisirungen liegenden Pause allen Harn bei 
sich zu behalten. Oefters wurde derselbe in den Kiilig cntleert, 
jedoch schfitzt die Construction des im Laboratorium gebr/iuch- 
lichen Kiifigs vollkommen vet jedem Verlust. Die Hunde haben 
als Unterlage, anf welcher sic liegen, einen aus parallel verlan- 
fonden Eisensti~ben bestehenden Rest. Wenn die lliindin ltarn 
lassen will, ist sie nicht im Stande denselben an die mit Zink- 
blech bekleideten W~nde des K~iigs zu spritzen, wie dieses 
m'Xnnliche Hunde thun, sondern der Harn tliesst direct durch 
den Rest in den mit Zinkblech ausgekleideten unter dem Rest 
I)efindlichen Schiebkasten ab. Die Hunde kiinnen ferner wegen 
ihrer bedeutenden Gr~isse den Harn nicht ill den Ecken odor 
in der N/the der SeitenwRnde entleeren, sondern nur ziemlich 
in der Mitte des Rostes. Dass dies in tier That ist, sicht man 
an den Harnstoffkrystallen, welche jedesmal, wenn eine llarn- 
entleernng erfolgt war, (lie Stii, be des Rostes an einer sehr be- 
schr~inkten Stelle bekleiden. Aus dem unter dem Rest befind- 
lichen Zinkkasten fliesst der Harn in Folge einer doppettea Nei- 
gung desselben sehr schnell und mit grosser Genauigkeit in die 
darunter stehende Schaale ab. 

In den ersten Versuchen begn{igte man sich mit dem ein- 
fachen Catheterisiren des Thieres, in allen sp'Xteren Versuchen 
wnrde nach dem Catheterisiren in die Blase mittelst eines aul' 
den Catheter aufgestellten Gummischlauch und Trichter 200 ccm 
Wasser yon 40 ~ eventuell auch Thymolwasser eingelassen und 
ebenso viel wieder entleert, die Blase also sorgf/iltig ausgespiilt. 
l)ieses Sp/ilwasser wurde besonders aufgefangen und zum sorg- 
f'~ltigen Spiilen des Rostes und des Schiebkastens, falls eine 
E,~tleerung im K~fig stattgefnnden hatte, mitverwendet. Das 
Volumen des direct entleerten IIarnes wurde zuerst ffir sich ge- 
messen, dann alles vereiaigt nnd wie es hier iiblich ist, auf ein 
rundes Volumen - -  meistens S00 ccm - -  aufgefiillt, nun erst 
das speciflsche Gewicht bestimmt. Dass es gelungen ist, jeden 
Verlust an Stickstoff auf diesem Wege zu vermeiden, zeigt das 
erreichte Stickstoffgleichgewicht wiihrend langer Perioden. I11 
allen Versuchen wur(le die t~gliche Harnmengo znm Zwecke 
sp'~ter etwa erforderlicher Nachuntersuchungen aufbewahrt und 
theils dutch Erhitzen im l)ampt~trom in mit Watte verstopften 
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Kolheu, IheiI.~ dutch Schiitteln mit 5ccm (!hloroform iu eitler 
vers('hlossenen Flasche conservirtl). 

Von fundamentaler Wichtigkeit ist natiirlich die genaue 
Bestimmtmg der Stiekstoffeinfuhr und Stickstoffausfuhr. Bezfig- 
lich der Stickstoffeinflfllr wurde nur das Fleisch beriieksichtigt, 
die minimale Quantitfit des in dem ganz fetteu Speck enthaltenen 
Stickstoffs dagegen vernachliissigt'~ ])ieses gesehah in der Er- 
w~igtlng, dass kleine Verluste beim Aufsammehl aller stickstofl'hal- 
tigen Abgaben des K6rpers doch nicht zu vermeiden seien, welche 
sich dann mit dem Stickstoffoehalt des Specks compensiren konnten. 

Der Stickstofl~o'ehalt des Fleisches wurde wiederholt direct 
bestimmt und in Uebereinstimmung mit Voit ' s  Angabe fiir 
Rindfleisch = 3,4 p(!t. gefundeu. Die Bestimmung geschah nach 
K j e l d a h l  an grSsserer Menge Fleisch, <lie geuauere Aust'iihrung 
tinder sich im Auhang be,~chrieben, l)er Stickstoflgehalt des 
Harns wurde an je 5 ccm linch K j e l d a h l  t'estgestellt3), Mufig 
in doppelter Aust'fihruug. Zum Zuriicktitrireu der vorgelegten 
S~ure diente Einviertelnormallauge. Als ludieator wurden einige 
Tropfen alkoholischer Methylorangeliisung yon 2 pro Mille be- 
nutzt. Der F~ices win'de getrocknet, gepulvert, die Haare mit 
der Seheere geschnitten, auf das Sorgfiiltigste gemischt trod eine 
l)urchschnittsprobe eutnommen, der Stickstoff darin ebenfalls 
nach K j e l d a h l  ennittelt. ])ie Erhiizung der Fiiees mit Schwefel- 
s~ure dauerte in der Regel einen gauzen Tag. 

Harns'~m'e wurde nach E. Sa lkowsk i  bestimmt. 
Die Bestimmung des (~esammtsch~efels im IIarn, sowie im 

Koth wurde dutch Verbremlen mit Kali.~alpeter mid Soda, als- 
danu durch Ueberf'iihrutlg der gehi](leten Schwefelsiiure in Baryum- 
salz ermittelt. 

J) Ueber dieVorzfige der Conservirung mit Chloroform vor dem Erhitzen 
vgl E. Salkowski. Deutsche rood. W. I~S8. No. 16. Ammoniakalischc 
Zersetzung trat bei keinem der mit Chloroform couservirten }larne eiu. 

~) Zwei Analy,~en des Specks auf deu Stickslofl'gehalt (auf einem mir you 
Herrn Prof. E. Salkowski angegebenen Wege bestimmQ ergaben: 

1. 0,234 pCt. N. 
II. 0,252 

Mittel 0,243 
:~) Nut im ersten Ver~uche mit benzo~Jsaurem Natrou ist die Bestimmung 

nach W i 11 -Va r r e n t r a p p ausgeffi h rt. 
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(;esammtschwefels'iim'e und gebundene Schwefelsiiure im 
Ham wur<le nach B a u m a u n  mit <ler Mo<liflcation yon E. Sal- 
kowski bestimmt. Die l)ifferenz (let" bei<len ergiel)t (tie l)r';if<)r - 
mirte SchweMsiiure. 

Die In<licam'eaction wurde mit Salzs'iiure und Chlorkalk- 
16sung oder mit Salzs/iure und verdiinntem Bromwasser an- 
gestellt. 

Alles, was in den einzelnen Versuehen yon dem ohen ge- 
nannten Verfahren abweicht, wird an den I)etreffenden Stelh+n 
erw/ihnt. 

Nach dieseu Bemerkungen gehe ich zu den einzelnen Ver- 
suchen iiber. 

Versuch I. BenzoSsaures  Nat, 'onl).  

Ohne Kenntniss yon den yon C. Gi i thgens ,  spiiter yon P. 
F i i rh r inger  bei Diabetikern gemachten Beol)aclttungen, (lass 
hei (lenselben nach Darreichung yon benzoSsaurem Natron eine 
vermehrte Stickstoffausscheidung im Harn eintrat, hat E. Sal- 
kowski  an einem Hunde im sogenannten protrahirten Hunger- 
zustande bei Ern~lu'ung mit 50 g condensirter Milch, 50 g Speck, 
150 g Bred und 300 g Wasser dm'ch dasselbe Mittel einen be- 
trSchtlichen bin 60 pCt. iiber den normalen betragenden Eiweiss- 
zerfall constatirt. Carl Virchow hat diesen Versuch an einem 
tlunde im normalen Erniihrungszustande wiederholt, um sich zu 
iiberzeugen, ob diese Substanz, welche im ungeu/igend erniihrten 
Organismus unzweifelhaft einen starken Eiweisszerfall hervof 
tuft, auch im gut gen~hrten Zustande dieselbe Wirkung ';iusserh 
Seiu Versuch hat die obigeu Angaben bestiitigt, denn er hat (la- 
bei ebenfal]s einen vermehrten Eiweisszerfall gefunden, welcher 
25 40 pCt. iiber den normalen Umsatz betrug. 

Wie bereits in der Einleitung ausffihrlicher erw/ihnt, ver- 
aulasste reich jedoch Binz's Einwand, die frfiheren Versuehe 
noch einmal zu wiederholen. 

Meine Aufgabc war nehmlich (lie, festzustellen, welchen Ein- 
tluss auf den Eiweissumsatz das benzoiisaure Natron ausiibt, 
wenn der Organismus sich im normalen Ern/ihrungszustaude be- 

z) lYber (lie l,iteraiur siehe die Einleitun~. 
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tindet und das Mittcl in ether ihn nicht besonders angreifemh,n 
l)osis verabt'olgt wird. 

Zu diesem Versucho diente mir eine circa 15 kg schwere und 9 k aahre 
�9 die }lfimlin. Das 4,usspiihm der I;la~e nacb dem Cat}le~erisirezl gesehah bet 
diesem Versu,:he noch nicht~ auch wurde das Fleiseh (Pferdefleisch) abwei- 
chelld v,n den spiiteren Versuchen (vgl. clio Einleitung) fi'ir jeden Tag einzeh~ 
priipal'irt. Es wurde sorgfiiltig" yon allen lleimengungen wie Sehnen u.s .w.  
heft'elf, in Ideine v',rfirfel yon etwa 1 em Gr6sse geschnitten, l>avon wurden 
-tO0 g mit 50 g" Speck, ebenfalls rein geschnittea und 200 ecru Wasser zu- 
sammen gekocht, l)as ~,)vorher angefertigte und kalt gestellte Futte,' win'de 
~'leich naeh dem Catheterisiren und W'age~t des Thieres demselben verabreicht. 

NacMem dot tlund in das Stickstoffgleiehgewicht gebracht worden war, 
bekam er das Natriumsalz der Benzo6srmre~ welches vorher in warmem Wasser 
g.el;;st war, dem Futter beigemischt, und zwar in den ersten a Tagen je 
3,0 g, in den folgenden 8 Tagen je 5,0 9,., so dass er im Verlaufe yon I 1 
Tagen 4'0 g des Natriumsalzes = 41,54 g reiner Benzo&s'aure zu sieh nahm. 
Das 51ittel wurde gut vortragen, die l~'resslust besland unver[indert. Niemals 
trat etwa Erbreehen ein, und das Thief blieb wS.hrend des ganzen Ver.buehes 
vollkommen gesund. 

Der Stiekstoff wurde abweiehend yon allen spiiteren Versuchen ll;.tch 
W i l I - V a r r e n t r a p p  dureh Verbrennen mit Natronkalk bestimmt. 

Zur Bestimmung ~'on Benzol;sgure und Hippursiiure wurden ;400--400 ecru 
llarn eingedampft, der R6ekstand mit ebenso viel Alkohol extrahirt, in einen 
I(olbeu gebracht, gut geschfttelt, 24 Stunden stehen gdassen, abfiltrirt, ein- 
gedampft, sodalm mit etwas Wasser aufgenommen und durch Salzs~iure ge- 
fiillt, l)er Niedersehlag wurde auf ein gewogenes Filter gebracht, mit \Vasser 
ausgewascben, im gxsieeator getroeknet und gewogen, l)as Filtrat wurde 
mit 400- -500  eem alkoholhaltigen Aethers 6fters geschfittelt, bis der letzle 
Aetiier naeh dem Verdunsten kcine Spur Kry~talle mehv l,interliess. Die 
naeh dem Verdunsten desselben herauskrystallisirte Nasse wurde mittelst AI- 
liohols in ein gewogenes Uhrglas oder in eine Glassehale gebracht, Alkohol 
verjagt, im Exsiccator getroeknet und gcwogen. 

Die beiden Wiigungen zusamlnen geben die Oesammtmenge der 13enzo~',- 
.sihire und Hippursiiure at]. Die Trennung dieser beiden S[imen geschah 
dureh r e i n e n  Aether, indem das Gemenge ill ether Roibsehale mit dem- 
selben gut durchgerieben wurde~ wobei sieh die l]enzo/)stiure in Aether auf- 
lb~t~ wiihrond die ltippursiture ~lat.ii] ungeliist ve/bleibt. /)ieaelbe wurde auf 
einen gewogenen Filter gebracht, mit Aether nachgewasehen, bet Io~,uC. ge- 
trocknet und gewogen. Die so gewonnene llippursiiure ~on jenm' (iesammt- 
menge abgezogen, giebt die genge der llonzoiL~iiure. 

Bet diesem Verfahren ist der dutch Schfitteln mit Aether aus dem Fil- 
trat erschtipfte Theil nicht vollkommen rein. gs liegt demnaeh ein gerilJgev 
Fehler vor, indem die Nenge der llippur~iure und l~,enzoi;~'aure um ein He- 
ring'es zu gl'o,~.~ ausfiillt. 
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Da die Benzoiis/iure nach E. S a l k o w s k i ' ) ,  B u c h h o l t z  ~) 
u. A. stark antiseptische Eigenschaften besitzt, war es nicht ohne 
lnteresse, festzustellen, wie sic nach der innerlichen l)arreichung 
auf die l)armf/~ulniss einwirkt. Um dicse Frage zu beantworten, 
wurde einmal nach dem Vorgange vo,l Ri ihmann~) ,  B a u m a n n  '), 
E. S a l k o w s k i ~ ) ,  V. Morax~),  G. t l o p p e - S e y l e r  7) die Aether- 
schwefels'/iure bestimmt, um aus dem Vergleich der Menge der- 
selben einen Maassstab fiir die l)armfiiulniss zu gewinnen, well 
bekanntlich nach B a u m a n n  F~ulnissproducte im l)arme weseut- 
lich als gepaal'te Schwefels~iure im Ham wieder ausgeschieden 
w(~rden. Ausserdem wurde die Indicanreaction angestellt, (la 
yon jenen F/iulnissproducten das Indolderivat im Harn der Hunde 
vorwiegt und sich leicht nachweisen 15sst. 

Die erhaltenen Resultate sind in Tabelle [ S. 144 verzeichnel. 
und der Gang der Stickstoffausscheidung in einer Curve Tar. VI 
Fig. 1 veranschaulicht. 

Vo~'ausschicken will ich noch die Bemerkung, class zur aufgenommellen 
Wassermenge attch das zur Zubereitung der Nahrung benutzte Wasser hinzu- 
gerechnet wurde. In tier Vorperiode wurde also ausser diesem kein Wasser 
o'egeben. In den Tagen, wo das 51ittel verabfolgt worden war, wurden ausse~'- 
dem 100 ccm Wasser zum Aufl5seu des Medikamentes verwendet. Spiiter 
musste (lie Wassermenge wegen des gesteigcrtcn Durstcs des Thieres noch 
mn 100 ccm ve~mehrt werden. Dass in den 3 Tagen tier Nachperiode (27, 
2S., 29. ~lai) das specifische Gewicht bcdeutend hSher ist, als in den fibrigezt 
Tagen, riihrt davon her, dass an diesen Tagen t'~glich je 3,0 g is~thionsauren 
Natrons zu anderen Zwecken dargereicht worden sind. 

Betrachten wir nun den Einfluss des benzoSsauren Natrons 
auf (lie Stickstoffausscheidung etwas genauer. 

Um einen vorurtheilsfreien Vergleich der Stickstofi'ausschei- 
(hmgen in den einzelnen Perioden zu gewinnen, stelle ich im 
Folgenden verschiedene Arten der Berechnung an, ohne ein be- 
stimmtes Urtheil dar/iber zu fiillen, welche die richtigste ist. 
Als (tie normale Ausscheidung betrachte ich einmal das Mit, tel 

') Bed. klin. Wochenschr. 187'5. No. 2"_). 
~) Arch. f. cxper. Pathol. Bd. 4. 1875. 
~) Pflfiger 's  Archly. Bd.-~ S. 509. 
4) Zeitschr. f. physiol. Chemic. Bd. I0. S. 193. 
:') l)ieses Archly. Bd. 105. 1886. 
~) Zeitschr. f. physiol. Chem. Bd. 10. S. :),18. lS$(3. 
;) Eben(la. Bd. 12. S. 1. 1888. 
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der Ausscheidungen w~hrend der ganzen Versuchszeit, dann das 
Mittel der Ausscheidungen in der Vorperiode allein und endlich 
das Mittel der Ausscheidungen in der Vorperiode und Nach- 
periode zusammen. Die Tage, in welchen das Medicament ver- 
abfolgt wurde, nenne ich die S/~uretage. 

Es wurde ausgeschieden: 
in 32 Versuchstagen . . . . . . . . . .  412,691 g N. 

pro Tag 12,812 
in 5 Tagen der Vorperiode . . . . . . . .  65,265 

p,'o 'Fag 13,053 
in 21 Tagen der Vor- und Nachperiode zusammen 266,427 

pro Tag 12,687 
in 11 S/iuretagen . . . . . . . . . . .  146,184 

pro Tag 13,289 
die st'~rkste Ausscheidung am 14. Mai . . . .  15,504 - 

Fall I. Wird das Mittel der Ausscheidungen in der ganzen 
Versuchszeit als die normale Ausseheidung betrachtet und 

12,812 ---- 100 gesetzt, 
so ist die mittlere Ausseheidung in den 

S':;uretagen . . . . . . . . .  13,2S9 ---~ 103,7 
die st'~rkste Ausseheidung am 14. Mai 15,504 = 121,0 

Fall II. Wird das Mittel der Ausscheidungen in der Vor- 
periode als die normale Ausscheidung betrachtet und 

13,053 = 100 gesetzt, 
so ist die mittlere Ausscheidung in den 

S~uretagen . . . . . . . . .  13,289 ~ lOl,S 
die st~irkste Ausseheidung am 14. Mai 15,504 ~ 11S,8. 

Fall III. Wird das Mittel der Ausseheidungen in der Vor- 
und Nachperiode zusammen als die normale Ausscheidung be- 
trachtet und . . . . . . . . .  12,6S7 =- 100 gesetzt, 
so ist die mittlere Ausscheidung in den 

S~uretagen . . . . . . . . .  13,289 = 104,7 
die st~rkste Ausscheidung am 14. Mai 15,504 ~ 122,0. 

Nach allen Betrachtungen fand also unter dem Einfluss des 
benzogsauren Natrons eine vermehrte Stickstoffausscheidung statt, 
abet eine nur sehr geringf~gige, die Steigerung betr~igt im Mittel 
nut' 2--5 pCt. und im Maximum 19--22 pCt. /iber die normale 
Ausseheidung. 

Archly' f. pathol. Anat. BIt, CXII[.  Hft. 1. 1 0  



146 

Es ist somit bewiesen, dass das benzo~saure Natron auch 
im gut gen'Xhrten Organismus und in einer denselben nicht krank 
machenden Dosis einen vermehrten Eiweisszerfall bewirkt, diese 
Wirknng ist abel" im normalen Erniihrungszustande des Organis- 
mus vial geringer als bei mangelhafter Ern/ihrung. Es ist sehr 
auffiillig', dass in der vorliegenden Versuchsreihe die Wirkung 
auf den Eiweisszerf,'dl sehr viel geringer ausgefallen ist, wie in 
(let nach den gleichen Methoden und e/)enfalls im Stickstoff- 
gleichgewicht angestellten Versuchsreihe von C. Virchow, ill 
welcher die Steigerung fiber (lie Norm 25--40 pCt. betrug. 
Wenn im Versuche yon Virchow auch die angewendeten Dosen 
hSher waren, nehmlich 3S g in 6 Tagen, also pro Tag durch- 
schnittlich 6,33 g, wiihrend in unserem Versuche 41,54 g in 
11 Tagen oder pro Tag 3,78 g gegeben wurden, so kommt in 
Betracht, dass das K6rpergewicht der Hunde ein sehr verschie- 
(lenes war. Rechnet man die Dosis auf 1 kg Thief urn, so er- 
giebt sich im Mittel pro Tag for den Hund yon Virchow 

6,33 3,7S 0.253 g ~ ; , 5 2 - =  0,238 g, im vorliegenden Versuche 14,w ~ 

BenzoSs~iure. Die Dosis ist in dem Versuche yon Virchow 
also pro kg KSrpergewicht berechnet nicht hSher, und man wird 
daher den Einwurf yon Binz,  dass die starke Steigerung des 
Eiweisszerfalls in dem Versuche yon Virehow mit der krank- 
machende~l Wirkung tier Benzo~siiure in Zusammenhang stand, 
nicht yon der Iland weisen kSnnen. Ffir den Umstand, dass 
(lie BenzoSs'~iure als Natriumsalz eine wesentlich verschiedene 
Wirkung in den Versuchen ~usserte, kann man kaum eine an- 
dere Erkli~rung als die Individualit'~t des Versuchsthieres fin(len. 

Berechne ich nun die Stickstoffeinfuhr mit dem Fleisch 
nach tier Mittelzahl yon Volt (3,4 pCt.), welche ich aus den 
spiiter anzuffihrenden Grfinden bei der Berechnung des mit dem 
Fleisch eingenommenen Stickstoffs bei allen Versuchen zu Gruude 
lege, so nahm alas Thier in 32 Versuehstagen 435,2 g Stickstoff 
in 12800 g Fleisch ein und in demselben Zeitraum schied kS 
412,691 g Stiekstoff aus. Es wurde also 432,2--412,691=22,509 g 
in 32 Tagen oder pro Tag 0,788 g Stickstoff nicht wieder im 
Harn nnd Koth gefunden. Zur ErklKrung dieses Minus yon 
Stickstofl' kommen folgende Umst/~nde in Betracht: 
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1) Der Hand zeigte eiuon ziemlich erheblichen Haarausfall 
und Abstossung yon Epidermissehuppen. Von diesen wird nut 
ein kleiner Theil verschluckt und in den F~ces dem Stickstoff- 
gehalt nach bestimmt, de," grSssere Theil entgeht der Bestimmung. 

2) Es ist sehr wahrseheinlich, dass ein Theil des Stickstoffs 
im Organismus zuriickgehalten wurde, wail das Thier sich noch 
im Wachsthumsstadium befand, worauf auch (lie Zunahme des 
Kih'iergewiehtes w~[hrend der Versuchszeit hindeutet. 

3) Die Stickstoffbestimmung nach W i l l - V a r r e n t r a p p  ist 
mit einem kleinen Fehler behaftet. 

Man ist daher nicht berechtigt, aus dam Verluste vou 
0,788 g Stickstoff pro Tag einea Schluss fiber das Stickstoff- 
deficit zu ziehen. Dazu ist (lie Dauer des Versuehes auch 
zu kurz. 

Wie aus der Tabelle ersichtlieh ist, ist die Menge der ge- 
bundenen Schwefels~ure in der spii.teren Periode der Si~uretage 
vermindert, ebenso war die Indicanreaction in den letzten Tagen 
schw~icher. Da abet bei diesem Versuche nur einige Bestim- 
mungen ausgefiihrt worden sind, so lassen sieh daraus keinerlei 
bestimmte Schlussfolgerungen ziehen 1). 

Was die Ausseheidung der Benzoiis'~ure betrifft, so wurden 
yon 28,82 g derselben in 8 Tagen ~) 21,83 g ~ 75,7 pCt. der 
eingenommenen im Ham wiedergefunden, und zwar 12,13 g als 
Benzo~s~iure und 9,7 g als HippursSure. l)er als Hippursfiure 
ausgeschiedene Theil der Benzo~siiure betr~gt also etwa 45 pCt., 
(lie fibrigen 55 pCt. sind unver~indert als Benzo(is'~ure ausgeschie- 
den. Vielleicht hi~ngt die schwache Einwirkung der Benzo~siiure 
in vorliegendem Versuche mit der relativ reichliehen Bildung 
von Hippurs~ure zusammen. Hippursaures Salz ist ohne allen 
Einfluss auf den Eiweisszerfalla). In dem Versuche von Virchow 
war nun eine minimale Bildung yon ttippursii.ure zu constatiren. 

Die erhaltenen Resultate fasse icb hier kurz zusammen: 
1. Benzoi~saures Natron bewirkt beim Hunde im normalen 

Ern~hrungszustande und in einer sein Wohlbefinden nicht sch~i- 

l) Ich verweise auf den Versuch II. 
~) Am 13.~ 16. and 18.Mai wurde die ]~eslimmun~ tier Benzo~'sfm'e and 

[Iippurs'Sure nicht ausgef/ihrt. 
:~) Vgl, den Versuch IV mit SalicylsRure. 

10" 
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digeMe,l Dosis eine vermehrte Eiweisszersetzung, welche im 

Mittel 2 - - 5  pCt. und im Maximum 1 9 - - 2 2  pCt. fiber den nor- 

malen Umsatz betriigt. Die Vfirkung ist somit im normalen 

ErniH~rungszustande nieht so betriiehtlieh, wie bei ungeniigender 

Erniihrung. 

2. V o n d e r  resorbirten Benzogsiture ersehien beinahe die 

ll/ilfte als Hippursii.ure und die andere ttiilfte unver'andert als 

l/enzo~s'aure im Harn wieder, w'ahrend in der Versuchsreihe yon 

C. V i r c h o w  nut  sehr geringfiigige Quantit'~ten von Hippurs'aure 

gebildet wurden. 

V e r s u e h  I I .  R e i n e  B e n z o i i s ' a u r e .  

])ieser Versueh wurde viel spgter, als die, meisten andern, 

und zwar zum Zwecke angestellt, um einerseits festzustellen, ob 

(lie reine Benzo~:siiure auf den Eiweissumsatz des 0rganismus 

dieselbe Wirkung itussert wie ihr Natriumsalz, - -  es waren die 

bisherigen Versuehe stats mit  Natriumsalz angestellt worden - -  

um andererseits den vorigen Versueh zu erg'anzen, da wit dort 
(lie Frage iiber die antiseptische Wirkung der Benzo~siiul'e auf 

die l)armfitulniss off'on gelassen haben. 

Ein weiblieher Hund yon circa 36 kg KSrpergewieht bekam t~iglich 450 g 
Fleiseh und, 100 g Speck mit 200 eem Wasser gekoeht, naeMem er genau 
um 12 Uhr eatheterisirt und die Blase mit .'200 eeln lauwarmen Wassers aus- 
gesp/ilt wordmt war. Ausserdem wurden dem Thief je naeh seinem Bed/irf- 
nisse 400--600 ecru Wasser gegeben (wie in der Tabelle angegeben). Ein 
grosset Vortheil bei diesem Versuehe war der Umstand, class das Thief den 
llarn yon 24 StuMen vollkommen zuriiekhielt, so dass withrend der ganzen 
Versuehszeit kein Tropfen IIartt verloren ging. In dan ersten beiden Tagen 
nahm das Thier keine Nahrung zu sieh, 
Futter nieht gewShnt war; erst veto 4. 
regelm:assig und vollkommen auf. 

Naehdem alas Stickstolfgleiehgewieht 

da dasselbe an das ihm gebotene 
Versuehstag an fi'ass es das Futter 

hergestellt worden war, bekam der 
llund reine Benzogsiture mit dem Futter gut gemischt, und zwar 3 Tage je 
3,0 g, {lie da,auf folgenden 3 Tage je 5~0 g', so dass binnen 6 Tagen 9,t,0 g 
= GO g pro Tag oder 0,! 11 g pro kg KSrpergewicht rehmr Benzo~siture 
gegeben wurden. 

l)as Nittel wurde gut vertragen, Erbreehen oder Veriinderungen im 
AIIgemeinbefinden wurden nieht wahrgenommen. 

Alle Stiekstoffbestimmungen wurden naeh Kjeldahl  ausgef/ihrt. Die 
llaare und F, pidermissehuppen, welehe im KS.fig abfielen, wurden t~g'lich sorg- 
f~iltig in einer Porzellansehale atffgesammelt, auf dem Wasserbade gett'oeknet, 
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~'ewogen~ mit tier Scheere feln geschnltten und gepulvert, worauf aus der gut 
~'emischten Masse 2 genau abgewo~ene Proben yon circa 8,5 g zur Stickslofl'- 
bestimmung entnommen wurden. Die Abgrenzlm~ der F~ees wurde dureh 
Klystier erzielt. Die Bestimmung der Benzo~s'~ure und Hippurs~mre im Ham 
wurde genau in der oben angegebenen Weise ausgeffihrt. Zur Anstellun~ 
der Indieanreaetion wurden je 10 ecru Ham und Salzs~,~ure in einem Reagens- 
glas gemiseht, mit etwa I ecru stark verdfinntem Bromwasser versetzt, sodann 
nach elnigen Minuten mit Chloroform geschfittelt. 

Die erhaltenen Resultate sind in tier Tabelle II. S. 150 und ill Curve 
Fig. 2. Tat. VI. vcrzeichnet. 

l)er Stickstoff am crsten Tage (15. Juli) rfihrt yon der 
friihercn gemischten Kost her. I)arauf folgeu 2 llungertage. 
l)a am 2. Hungertage (17. Juli) das Thief ctwas yon dem vor- 
gesetzten Futter frass, so ist die geringr Vermehrung des Stick- 
stoffs an diesem Tage gegeniiber der Ausschcidung an dcm vo,'- 
hergehenden erkl/irlich. Von dem 4. Versuchstag an wurde das 
Futter regelmfissig aufgefressen, l)a unzweifelhaft diescr 4. Tag 
noch unter dem Einfluss dcr Inanition stand, so schalte ich ihn 
yon der Betrachtung ganz aus. Es wurden dann in den iibrigen 
22 Versuchstagcn 339,224 g oder pro Tag 15,42 g Stickstoff im 
tlarn, Koth und Haaren ausgeschieden. Mit dem Futter nahm 
das Thief in diesen Tagen 336,60 g Stickstoff in 9900 g Fleisch 
oder pro Tag 15,3 g Stickstoff in 450 g Fleisch eiu. In 22 Tagcn 
wurde also 339,224--336,60 = 2,624 g oder pro Tag 0,12 g 
Stickstoff mehr ausgeschieden, als das Thief ihn mit dem Futtcr 
aufgenommen hatte. Die Mengc des eingenommcnen und abgege- 
benen Stickstoffs in 22 Tagen deckt sich also fast vollkommeu. 

Nach diescr Betrachtung gehc ich auf die Stickstoffausschci- 
dung in den einielnen Periodcn hi[her tin. 

Es wurden ausgeschieden: 
in 22 Tagen . . . . . . . . . . . . .  339,224 g N, 

pro Tag 15,420 
in 14 Tagen dcr Vorperiode . . . . . . .  210,728 

pro Tag 15,052 - 
in 16 Tagen der Vof  und Nachpcriode zusammen 241,482 - 

pro Tag 15,093 - 
in 6 Si~uretagen . . . . . . . . . . .  97,924 - 

pro Tag 16,321 - 
die st~rkste Ausscheidung am 2. August 18,052 
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Fall I. Wird das Mittel der Ausscheidungcn in der ganzen 
Versuehszeit als die normale Ausscheidung betraehtet und 

15,420 --- 100 gesetzt, 
so ist die mittlere Ausseheidung in den 

Siiuretagen . . . . . . . . .  16,321 ~--- 105,8 
die st~irkste Ausseheidung am 2. August 18,052 = 117.1. 

Fall II. Wird alas Mittel der Ausseheidungen in der Vor- 
periode als die normale Ausseheidung betraehtet und 

15,052 ~--- 100 gesetzt, 
so ist die mittlere Ausscheidung in dell 

S~iuretagen . . . . . . . . .  16,321 ---~ 108,4 
die st~irkste Ausseheidung am 2. August 18,052 ---~ 119,9. 

Fall III. Wird das Mittel der Ausseheidungen ill tier Vor- 
und Nachperiode zusammen als die normale Ausseheidung be- 
traehtet und . . . . . . . . .  15,093 ~ 100 gesetzt, 
so ist die mittlere Ausseheidung in den 

S':iuretagen . . . . . . . . .  16,321 -~- 10S,1 
die st';irkste Ausseheidung am 2. August 18,052 ~ 119,6. 

Demnaeh wurde dureh die reine Benzogsi~ure ein vermehrter 
EiweisszerM1 yon 6--8 pet. im Mittel und yon 17--20 pCt. im 
Maximum fiber den normalen Umsatz bewirkt. Ein deutlicher 
Untersehied zwisehen der reinen Benzoiis~ure und ihrem Natrium- 
salz ist in dieser Hiusicht nicht naehweisbar, indessen wirkt die 
freie Benzoiis~ure eher etwas sti/rker. 

Die Zahlen der BenzoS- und Ifippurs~ure in der Tabelle, 
welehe leider nut in den letzten Tagen ermittelt worden sind, 
zeigen an, dass die S~iure fast vollkommen resorbirt worden ist. 

Die Indicanreaetion, welehe in den Tagen der Vorperiode 
sehr ausgepr':igt war, wurde namentlich in den letzten Siiure- 
tagen und in der Nachperiode deutlich vermindert. Vollkommen 
verschwand sie jedoeh niemals. 

Bei der Betrachtung der gebundenen Sehwefelss rechne 
ieh die beiden Tage der Nachperiode zu den Siiuretagen mit, 
well die Wirkung der Benzo~si~ure unzweifelhaft noeh bestand, 
wie dies die Indicanreaetion aueh zeigt. 

Gebundene Sehwefels~ure wurde im Haru entleert: 
in 5 Tagen der Vorperiode 0,4513 g SOa 

pro Tag 0,0903 
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in 8 S/iuvetageu . . . .  0,6123 g SO:~ 
pro Tag 0,0765 

Wird 0,0903 ~- 100 gesetzt, 
so ist 0,0765 ---~ 80. 

l)emnaeh wurde die Meuge der gebuudenen 8chweMsiiure 
unter dem Gebrauehe you Benzo~sgure durchschnittlich um 
20 pCt. tier normalen Ausscheidung vermindert. 

Die Untersuehung tier Bakterien in den Fitees wurde zwei- 
real vorgenommen. Am Ende tier Vorperiode und am Ende tier 
S'Xuretagc wurde der Fitces gleich nach der Ausspiilung tier Blase 
(lurch ein K]ysma mit 200ccm lauwarmen Wassers in eine 
Porzellansehaale entleert und yon der Mitte der festeu Koth- 
masse wurde genau 1,0 g in eine sterilisirtc Schaale entnommeu 
und mit 100 co. sterilisirten Wassers unter allm//hlichem Zusatz 
und stetem Umriihren anfgeliist, alsdann wurde yon dieser LS- 
sung oder richtiger Suspension mittelst sterilisirter Pipette 
1 Tropfcn mit N/~hrgelatine gemiseht auf eine Platte gegossen 
(No. 1). 1 eem yon der KothlSsung wurde in einen mit 100 ccm 
Wassers vorher sterilisirten Kolben gebracht, gut geschiittelt und 
davou 1 Tropibn auf eiue zweite Platte gegossen (No. 2). Auf 
gleiche Weise wurde 
(No. 3). 

Es ergaben siei~: 

Nach 24 Stunden 
Naeh 2mal 24 Stunden 

Nach 24 Stunden 
Nach 2real 24 Stunden 

daraus eine dritte Verdiinnung gemaeht 

Zahl der Colonien in der Vorperiode 
Platte No. I. Platte No.?. Platte No. 3. 

4998 1 O 
vcrfiiissigt 225 7 

Zahl tier Colonien in den Siiuretageu 
Platte No. 1. Platte No. 2. Platte No. 3. 

792 0 0 
792 13 5. 

Bei diesem Verfahren war die Verd/innung von No. 1 noeh 
nicht gross genug. Die Z/~hlung der einzelnen Colonien gelang 
namentlich am Normaltage sehr sehwierig. In No. 2 und No. 3 
war dagegen die Verdfinnung schon zu stark. Die Zahl der 
Bakteriencolonien in den beiden Platten von No. 1 verhiilt sich 
wie 4992:792 oder fund 6 : 1 .  Demnaeh wurde die Zahl der 
Bakterien im Darme unter dem Gebrauche yon Benzo6siiure etwa 
auf ~t tier normalen herabgesetzt. 
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Aus allen diesen Untersuchnngen ist wohl der Schluss ge- 
stattet, dass die antiseptischen Eigenschaften der BenzoSs~iure 
nach der innerlichen Darreichung dorselben auch im l)armkanalo 
fertbestehen. Die dadurch bedingte Verminderung der Bakterien- 
zahl im Darme ist indessen ungleieh grSsser, wie die der gc- 
bundenen Schwefels~iure im Ham, so dass mir die Vermuthung 
nieht ganz unbegrfindet erscheint, dass unter den vielen Bakterien- 
arten ira Darmtractus diejenigen, deren Stoffwechselproducte im 
Harn als Aetherschwefels'~ure ausgesehieden werden, gegen die 
Einwirkung der BenzoSs~ure widerstandsf/~higer sind, wie die 
iibrigen ~). 

Dis erhaltenen Resultate fasse ich kurz folgendermaassen 
ztlsam Inen �9 

1. Dec Genuss reiner BenzogsSure bewirkt beim lhmdc 
im normalen Ern~hrungszustande ebenhlls eine vermehrte Ei- 
weisszersetzung, welche 6--8 pCt. im Mittel uad 17--20 pCt. 
im Maximum iiber den normalen Umsatz betr~gt. Ein Unter- 
schied zwischen reiner BenzoSs~ure und ihrem Natriumsalz ist in 
dieser llinsicht nieht deutlich naehweisbar, jedoch ist (lie Wir- 
kung der freien S/lure eher etwas st/~rker. 

2. Die antiseptische Wirkung der BenzoSs~ure besteht 
nach der innerlichen l)arreichung derselben auch im Darmtractus 
fort. Die Mange der gebundenen Schwefels~ure im Harn wurde 
dabei nut um 20 pCt. der normalen Ausscheidung herabgesetzt, 
wiihrend dis Zahl der Bakterien im Darm dadurch circa atff 
der normalen reducirt wurde. Der Indicangehalt im llarn nahm 
dabei ebenfalls deutlich ab, verschwand aber nicht vollkommen. 

3. Die reine Benzo5s'Xure wurde beim innerlichen Gebrauche 
fast vollkommen resorbirt und erschien davon beinahe die [I/~lfte 
als Hippurs'~ure im Harn, wi~hrend der iibrige Theil unver~ndert 
als solche ausgeschieden wurde. 

Versuch III. Sa l i cy l s au re s  Natron. 

Mit der Frage fiber die Wirkung der Salicylsi;~ure atff den 
Eiweissumsatz im Organismus haben sich bisher drei Autoren 
besch~ftigt. 

~) Die gleiche Erfahrung wurde bei Acetanilid (Antifebrin) gemacht. 
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Zuerst hat S. W o l f s o h n ' ) 6  Versuche hieriiber an Huuden 
angestellt. Bei zweien yon diesen trat eine starke Verminderung 
und in den darauf folgenden Tagen eine Vermehrung der Stick- 
stoffausscheidung im Harn ein. Die 4 fibrigen Versuche, bei 
welchen die Salicyls~iure einmal rein, dreimal als Natriumsalz 
dem Hunde entweder im Hungerzustande oder bei Fleischfiitte- 
rung gegeben wurden, ergaben s~mmtlich eine yon Anfang an 
eintretende Vermehrung der Harnstoffausscheidung. 

Der Versuch yon C. V i r c h o w  1) hat beim Hunde ebenfalls 
einen vermehrten Eiweisszerfall durch die Salieyls~ure constatirt. 

Bei allen diesen Untersuchungen waren leider die Versuchs- 
thiere durch das Mittel stark angegriffen und in den meisten 
F~llen trat Erbrechen ein, we]the beiden Ulnst~inde die Resultate 
wesentlich trfibten. 

In der letzten Zeit hat E. G. S a l e m 6  ') einen Versuch an 
sich selbst angestellt. Hierbei eonstatirte er erst durch grosse 
Doscn Salicyls~ure eine vermehrte Ausscheidung des Stickstoffs 
und der Harns~ure. Es ist dabei sehr auffallend, dass kleine 
l)osen dieses Mittels keine Vermehrung des Harnstoffs, und eine 
geringe Verminderung der Harns'~ure hervorriefen. 

Aus dem Versuche yon P. F [ i r b r i n g e r  ~) geht ferner her- 
vor, dass das salicylsaure Natron bei Diabetikern eine Abnahme 
des Harnstoffs bewirkt. 

Es sind also eiweisszersetzende Eigensehaften der Salieyl- 
s'~ure noch nicht ganz sicher festgestellt; und Binz verlangt 
daher mit Reeht noah weitere Untersuchungen mit nicht krank- 
machenden Dosen. 

Das ist der Grund, warum ich diesen Versuch hier wiederhole. 

Die llfindin, welche schon zum Versuch I benutzt worden war~ wurde 
durch Ffitterung mit 400 g Fleisch, 50 g Speck und mit 200 ccm Wasser in 
eine anniihernd gleichm~ssige Stickstoffausscheidung gebracht. 

Am 10. Versuchstag ('26. Juli) nahm das Thier mit dem Futter gemi~eht 
5:0 g Salicylsihlre~ welche vorher mit NatriumearbonatlSsung neutralisirt 
worden war. Nach cinigcn Minuten wurde yon dem Genossenen fiber ~ er- 
broehen und nicht wieder aufgefressen. 

Am 11. Tage ~erweigcrte der Hund das mit 8alzlSsuug gemischte Futter. 
Es wurde daher die neutralislrte LSsung yon 3,0 g SalicylsS~ure durch die 

~) Vgl. die Einleitung. 
=') Archly f. kiln. Med. 1878. Bd. 21. S. 476. 
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Sonde in dell Magen eingeffibrt, l)arauf frass er das Futter ohne SalzlSsung 
auL Erst 14 Stunden ~) nach der Nahrungsaufnahme erbraeh er yon dem 
Genossenen fiber die H~lfte fast unver'~ndert und frass es nicht wieder auf. 

Am 12. Tage wurden 3~0 g Salicyls~ure gleich nach der Nahrungsauf- 
nahme durch die Sonde in den Magen hineingebracht. Nach wenigen Minuten 
wurde das Futter fast vollkommen erbrochen und nicht wieder aufgefressen. 

Da das Thier stark angegriffen war, musste das Mittel ausgesetzt werden; 
doeh frass es in den folgenden Tagen das Futter wieder v511ig auf. 

Dieser Versuch ist zwar fiir unsere Zwecke unbrauchbar, 
da er aber dennoch in einigen Punkten Interesse bietet, so vcr- 
zeichne ich den Gang der Stickstoffausscheidung in folgender 

T a b e l l e  II[. 
E inf luss  der Salicylsi~ure auf  die S t i c k s t o f f a u s s c h e i d u n g .  

Datum. 
K5rpev- 
gewicht 
in kg. 

Harnmenge 
yon 

24 Stunden 
ccm. 

Specifisehes 
Gewiehtnach 

hufffillung 
auf 500 ccm. 

]Salicylshure 
Stickstoff ] (als Na- 
im Itarn. ] triumsalz). 

17. Juli 1886 
18. 
19. 
20. 
21. 
22. 
23. 
24. 
25. 
26. 
27. 
28. 
29. 
30. 
31. 

19~65 
18~51 
18~50 
18~45 
18~35 
18,27 
18~23 
18,21 
18,16 
1%42 
1%28 
1%75 
17~58 
1%80 
1%92 

Wenn ich die Menge 

210 
220 
275 

verloren 
270 
270 
260 
230 
320 
320 
320 
260 
300 
330 

1022 
1024 
1026 

1027 
1030 
1027 
1027 
1040 
1037 
1022 
1020 
1023 
1023 

10,36 
11~20 
12,32 

12,88 
14~14 
13,16 
12~60 
12~04 
13~30 
9,94 

10~64 
11~76 
11~34 

5,0 
3,0 
3~0 

des gefressenen Fleisches in dell 
3 Siiuretagen ungef~hr berechne, indem ich das Quantum der 
erbrochenen Masse von dem Futter abziehe, so ist am ersten 
SKuretag nut" ein Drittel des Futters = circa 130 g Fleisch, am 
2. Tag etwa die tlglfte ~ 200 g und am 3. Tag nichts yon dem 
Genossenen zurfickbehalten women. Demnach wurde in diescn 
3 Tagen circa 11,22 g Stickstoff in 330 g Fleisch im Ganzen 
aufgenommen, w'~hrend die ausgeschiedene Stickstoffmenge in 
denselben Tagen 33,84 g betrug. Es wurde also in 3 S's 

') An diesem Tage wurde das Futter erst um 5 Uhr Nachmittags aufge- 
fressen. Das Erbrechen trat am folgenden Morgen gegen 7 Uhr ein. 
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tagen ungef~ihr 22,0 g 8tickstoff mehr ausgeschieden, als mit 
dem Futter eingenommen worden war. Wenn atmh dieser Ueber- 
schuss der Ausscheidung fiber die Einnahme durehaus nieht 
allein auf die Wirkung der SalieyMiure zu beziehen ist, so ist 
dieselbe doch jedenfalls wesontlich daran betheiligt. 

Die Ausschddung von 10,64: g Stickstoff am dritten Siiure- 
tag, we das Futter gleich naoh der Aufnahme fast vollkommen 
erbrochen und nicht wieder aufgefressen wurde, maehen mit der 
obigen Betraehtung zusammen die eiweisszersetzenden Eigen- 
schaften tier Salieylsiiure sehr wahrscheinlich; (la abet das Thier 
durdl das Mitte] stark angegriffen war und namentlich die durch 
das Erbreehen bedingte unregelmiissige Nahrungsaufnahme keinen 
sicheren Maassstab ffir die eingenommene Stickstoffmenge giebt, 
ist es uns nicht gestattet, aus diesem Versuche fiber die Wirkung 
der Salicylsiiure auf den Eiweissumsatz einen Schluss zu ziehen. 

8ehr auffallend ist bier die Thatsache, dass am :~. Siiuretag 
{iber die IIiilfte des genossencn Futters erst nach 14: Stunden nach 
der Aufnahme fast unver'andert erbrochon wurde. Daraus geht 
unzweifelhaft hervor, dass das salicylsam'e Natron beim Hunde 
in einer relativ grossen Dosis gegeben die Verdauung wesentlich 
beeintriichtigt und das genossene Futter unter Umst'anden eine 
sehr lange Zeit fast unveriindert im Magen liegen bleibt. 

[oh glaube daher, dass die anf'angliche starke Abnahme der 
Stickstoffausscheidung in den ersten beiden Versuchen yon S. 
Wolfsohn  zum Theft durch die in Folge tier gestSrten Ver- 
dauung durch die 8alicyls'aure mangelhaft stattgehabte Resorption 
des aufgenommenen Futters, zum Theil durch den in Folge des 
Erbrechens unvermeidlichen Verlust des Stickstoffs bedingt ist. 

Versuch IV. Sa l i cy l sau res  Natron. 

Die bisherigen Versuche haben uns gezeigt, dass die Hunde 
(lie Salicylsiture schlecht vertragen und dieselbe bei ihnen sehr 
leicht Erbreehen crrcgt, wclcher Umstand die Wirkung dieses 
Medicamentes auf den Eiweissumsatz jedenfalls stark beein- 
tri~chtigt und die Anstellung vorwurfsfreier Versuche unmSglich 
macht. Urn diesen Uebelstand mSgliehst zu vermeiden, habe 
ich den folgenden Versueh an einem grossen Hunde mit einer 
kleinen Menge salieylsauren Natrons angestellt, derselbe verlief 
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gliicklicher Weise vollkommen glatt; Erbrechen und sonstige 
StSrungen im Allgemeinbefinden wurden wiihrend und nach der 
Versuchszeit niemals beobachtet. 

Naehdem eine circa ?,5,7 kg schwere ltfindiu durch die F/itterung mit 
450 g Fleiseh, 100 g 8peek und 200 ecru Wasser in das Stiekstoffgleiehgewicht 
gebraeht worden war, bekam sie 4 'Page hinter einander je '2,0 g salieylsam'en 
Natrons dem Futter gut beigemiseht, so (lass sie im Verlaufe yon 4 Tagen 
8,0 g des Natronsalzes = 6,08 g der reinen Salicy!s'aure im Ganzen hekam. 

Die Ausspfilung der Blase und die Bestimmung des Stiekstoffs in den 
abgefallenen Ilaaren und Epidermissehuppen wurden bei diesem Versuche 
noch nicht ausgeffihrt. 

Zur Bestimmung der redueireuden Substanz im llarn wurdeu naeh 
E. Salkowski ~) 5ccm ltarn mit 5ecru Natronlauge yon 1,34 spee. Ge- 
wieht und 3- -6  ccm Kupfersulfatl6sung (10proeentig) gemiseht, in eine,n 
kleinen KSlbchen zum Sieden erhitzt und 5 Minuten im 8ieden erhalten, 
dann mit Wasser verd/innt, mit nieht zu starker Salzs'aure anges~mert, auf 
ungefiihr 100 ecru gebraeht, fel'net- mit einer verd/innten LSsung yon Rhodan- 
kalium in m6gliehst geringem Uebersehuss ausgefiillt, der entstandene weisse 
Niedersehlag yon Kupferrhodaniir naeh ?`t 8tunden auf einem gewogenen 
Filter gesammelt, attsgewaschen, bei 115o getroeknet, gewogen. Bereehnet 
man die redueirende Substanz als Traubenzueker, so entspreehen 607 Theile 
desselben 180 Theilen wasserfreien Traubenzuekers. 

Die erhaltenen Resultate sind in der Tabelle IV. 8. 158 u. 159 
und Curve Fig. 3 Tar. V[. verzeichnet. 

In 31 Tagen (yore 1. October his 1. November ausschliess- 
I r lich 9. October) wurden 480,909 g pro Tag also 15:,13 g Stick- 

stoffs ausgesehieden. Mit dem Futter nahm das Thief 474,3 g 
8tickstoff in 13,95 kg Fleisch im Ganzen, pro ' ~ 'Ia~, 15,3 g Stick- 
stoff in 450 g Fleisch ein. Es hat demnach 480,909--474,3  
----- 6,609 g Stickstoff in 31 Tagen, pro Tag also 0,213 g 8tick- 
stoff mehr ausgeschieden, als mit dam Futter eingenommen. 

l)ieses Plus der 8tickstoffausscheidung kommt unzweifelhaft 
yon dem Umstande her,  dass der Versuch in einer Zeit abge- 
schlossen wurde, in welcher das Thier nach der Einwirkung der 

i �9 7 ' "  

8ahc)lsaure noch nicht wieder vollkommen in das 8tickstoff- 
gleichgewicht gekommen war~ d . h .  den dutch die Salicyls'aure 
bewirkten Verlust noch nicht wieder gedeckt hatte. 

Was man bei diesem Versuche als die normale Ausschei- 
dung betraehten soil, ist schwer anzugeben, weil einmal die 

~) Centralbl. f. d. med. Wissensch. 1886. No. 10. 
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T a b e  
Einf luss  von salic: 

Datum. 

1886. 

1. ()ct. ] 
2. 
3. 
4. 
5. 
6. 
7. 
8. 
9. 

10. 
11. 
12. 
13. 
14. 
15. 
16. 
17. 
18. 
19. 
20. 
21. 
22. 
23. 
24. 
25. 
26. 
27. 
28. 
29. 
30. 
31. 

1. Nov 

25,69 
25,47 
25,36 
25,37 
25,23 
25,16 
25,13 
25,~0 
25,05 
25~10 
24,94 
24,51 
24,11 
24,10 
23,75 
23,55 
23,75 
23,85 
24,10 
24,25 
24,45 
24,59 
24,72 
24,75 
24,52 
24,45 
24,41 
24,33 
24,17 
24,10 
24,02 
23,98 

"; ~" eo S Sticksloff im 

|174 . ~ . =  $ 

= b ] I llarn, Kofl,. Summa. 

100 310 1020 
1025 
1022 

200 

400 

340 
330 
340 
340 
340 

verlor. 
350 

34O 
3OO 

250 
26O 
3OO 
280 
280 
320 
34O 
35O 
4OO 
39O 
43O 
440 
43O 
360 
34O 
39O 
420 

1022 
1022 
1023 
1022 
1022 

1025 
1030 
1032 
1028 
1025 
1023 
I021 
1022 
1020 
1020 
1021 
1024 
1024 
1024 
1027 
1025 
1026 
1026 
1026 
1023 
1023 
1023 
1020 

14,1401 0,590 
15,0921 - 
15,330 
15,092 
14,504] - 
15,680[ 0,585 
15,484 / 
15,680 

15~876 I 
16,464] 
18,228 I 
17,444, 
17,444 i 0,. 64 
15,484 I 
14,504 I 
13,916 I 
14,112[ 
14,504 
14,112 I 
15,68o i 
15,288 
15,0,t2 0r 51 
15,092 
14,112 I 
14,896 I 
14,308 
13,720[ 
14,112 i 
13,328 I 
13,132 
13,328 

14,730 
15,682 
15,920 
15,682 
15,094 
16,265 
16,069 
16,265 

16,461 
17,049 
18,813 
18,029 
17,908 
15,948 
14,968 
14,380 
14,576 
14,968 
14,576 
16,144 
15,752 
15,543 
15,543 
14,563 
15,347 
14,759 
14,171 
14,563 
13,779 
13,583 
13,779 

Reducirende Sub 
stanz im Ham au 

Ham- wasserfreien Trau 
benzucker be- 

S~llre. rechnet 

ft. pOL 

0,108 4,006 
0,107 2,800 
0,102 2,399 
0,090 4,1 I0 
0,095 3,900 

0,106 4,110 
0,138 4,980 
0,157 5,044 
0,122 4,110 
0,097 4,200 
0,064 2,659 
0,083 1,453 
0,078 0,814 
0,078 2,280 
0,071 1:950 
0,062 0,870 
0,083 1,130 
0,083 1,785" 
0,087 2,980 
0,078 2,090 
0,050 2,090 
0,058 2,366 
0,073 2,850 

Wirkung des Medicamentes nach dem Aussetzen desselben noch 
cinigo Tage lang fortbcstand, und weil forner eille compensato- 
rischc Minusausscheidung vcrschieden lang den S~iuretagen folgte. 
Aus dcmselbcn Grunde ist bier ein richtiger Vergleich ver- 
schiedener Ausscheidungen in den einzeluen ])erioden 1nit lnan- 
cherlei Schwierigkeiten verknfipft. 

Bisher haben wit" als (lie lmrmale Ausscheidung dreierlei 

1,18 
0,85 
0,71 
1,21 
1,15 

1,17 

1,48 
1,37 

0,58 
0,31 
0,76 
0,70 
0,31 
0,35 
0,53 
0,85 
0,52 
0,54 
0,55 
0,65 
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saurem Natron. 

159 

Schwefel in g 

Ham. Koth. Summa. 

- -  0,117 

0 , 9 3 9  1,056 
0,943 1,060 
1,051 0,i32 1,183 
1~043 - 1,175 
1,066 1,198 

0,993 1,125 
0,997 1,129 
1,155 1,287 
1,213 1~345 
1,O28 0,. 85 1,113 
0,893 0,978 
0,897 0,982 
O~878 0,963 
0,924 1,009 
1,005 1,090 
0,989 - 1,074 
1,116 1,201 
1,089 1,175 
0,785 0,072 9,857 
1,005 1,077 
0,650 9,722 
1,016 1,088 
1,074 1,146 

i 

av ~r 

~/9 hO 

I I 

3,0 
3,0 
3,0 
3,0 

Betrachtungen angefiihrt. Einmal wurde das Mittel der Aus- 
scheidungen in der ganzen Versuchszeit, dann das Mittel der 
Ausscheidungen in tier Vorperiode allein und endlich das Mittel 
der Ausscheidungen in der Vorperiode und 1Nachperiode zusam- 
men als die not'male Ausscheidung betrachtet. Da aber die 
letzte Betrachtungsweise bei diesem Versuche wegcn der dauern- 
den Verminderung fast aller Ausscheidungen in der Nachperiode 

o~ 

O 9  

0,23 
0,23 
0,23 
0,23 
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unzweifelhaft einen viel geringeren Werth giebt, so lasse ich 
dieselbe bier gauz weg und fiihre nur die ersten beiden Be- 
trachtungen an. Um die Wiederholungen zu vermeiden, be- 
zeichne ich das Mittel der Ausscheidungen in der ganzen Ver- 
suchszeit oder in den Tagen, soweit die Bestimmungen ausge- 
ffihrt worden sind, als Mittel I, und das Mittel der Ausscheidungen 
in der Vorpe,'iode allein als Mittel 1I. 

In Bezug auf die Stickstoffausscheidung stehen die beiden 
ersten Tage der Nachperiode, wie es aus der Tabelle ersichtlich 
ist, mehr oder minder noch unter dem Einttuss des Medicamen- 
tes. Daher rechne ich diese beiden 'Page einmal zu den Siture- 
tagen mit und bezeichne dieselben dann als die Wirkungstage; 
das andere Mal schalte ich die genannten beiden Tage yon tier 
Betrachtung ganz aus, well sic doch nicht als wirkliche 8is 
tage betrachtet werden kSnnen, welche unter voller Wirkung 
des Medicamentes stehen. 

Es sind ausgeschieden worden: 
in 31 Versuchstagen . . . . . . . . . .  480,909 g N, 

pro 'Fag 15,513 
in 8 Tagen der Vorperiode . . . . . . . .  125,707 

pro Tag 15,700 
in 17 Tagen der Naebperiode (vom 16. October 

bis 1. November) . . . . . . . . . .  250,994 
pro Tag 14,176 

in 25 Tagen der Vof und Nachperiode zusammen 376,701 
pro Tag 15,070 

in 6 Wirkungstagen (10.--15. October). 104,208 
pro Tag 17,368 

in 4 8iiuretagen . . . . . . . . . . . .  70,352 - 
pro Tag 17,588 

(lie stitrkste Ausscheidung am 12. October 18,813 
Wird Mittel I als die normale Ausscheidung betrachtet und 

15,513 = 100 gesetzt, 
so ist die mittlel'e Ausscheidung in den 

Wirkungstagen . . . . . . . .  17,368 = 112 
in den 8iiuretagen . . . . . .  17,588 ~ 113,4 

(lie stiirkste Ausscheidung am 12. Oct. 18,813 = 121,3 
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Wird Mittel II als die normale Ausscheidung betrachtet und 
15,700 ----- 100 gesctzt, 

so ist die mittlere Ausseheidung 
in dan Wirkungstagen . . . . .  17,368 ----- 110,6 
in den S~uretagen . . . . . .  17,588 ~ 113,4 

die stiirkste Ausscheidung am 12. Oct. 18,813 ~ 119,8. 
Demnach land unter dem Einfiuss der Salicylsiiuve eine 

Mehrausseheidung des Stickstoffs im Mittel yon 10,6--12 pCt. 
in dan Wirkungstagen, yon 12--13,4pCt .  in den S~iuretagen 
und im Maximum von 19,8--21,3 pCt. fiber die normale Aus- 
scheidung statt. 

Harnsiiure wurde ausgeschieden: 
in 23 Tagen (4 . - -27 .  Oct. ausschliesslich 9. Nov.) 2,070 g, 

pro Tag 0,090 - 
in 5 Tagen der Vorperiode (vom 4.--8.  October) . 0,502 - 

pro Tag 0,100 - 
in 14 Tagen tier Nachperiode (14.--27. October) 1,045 - 

pro Tag 0,075 - 
in 19 Tagen der Vor- und Naehperiode zus~mmen . 1,547 - 

pro Tag 0,081 - 
in 4 S~uretagen . . . . . . . . . . . . .  0,523 - 

pro Tag 0,131 - 
die st~irkste Ausscheidung am 12. October . . . .  0,157 - 

Wird Mittel I als die normale Ausscheidung betrachtet und 
0,090 ~ 100 gesetzt, 

so ist die mittlere Ausscheidung in den 
Siiuretagen . . . . . . . . .  0,131 ---~ 145,6 

die st~irkste Ausscheidung am 12. Oct.. 0.157 ~ 174,4. 
Wird Mittel II als die normale Ausscheidung betrachtet und 

0,100 ~ 100 gesctzt, 
so ist die mittlere Ausscheidung in dell 

Siiuretagen . . . . . . . . .  0,131 ----- 131 
die stitrkste Ausscheidung am 12. Oct.. 0,157 ~ 157. 

Die Ausscheidung der Harnsiiure wurde durch die Salicyl- 
s~ure ebenfalls vermehrt und zwar im Mittel um 31--45,6 pCt. 
und im Maximum urn 57--74,4 pCt. fiber die Norm. Dis Stei- 
gerung der Harns~ureausseheidung ist somit st~irker, wie die des 
Gesammtstickstoffs. 

Archiv f. pathol. Anat. Bd. CXlll. Hft. I. 1 l  
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Reducirende Substanz im llarn wurde ausgeschieden, be- 
rechnet als Traubenzucker 
in 23 Tagen . . . . . . . . . . . . . .  64,976 g, 

pro Tag 2,851- 
in 5 Tagen der Vorperiode . . . . . . . . .  17,215- 

pro Tag 3,443 - 
ill 14 Tageu der Nachperiode . . . . . . . .  29,517 - 

pro Tag 2,108-  
in 19 Tagen der Vof  uud Nachperiode zusammen 46,732- 

pro Tag 2,480- 
in 4 S/iuretagen . . . . . . . . . . . . .  18,244 - 

pro Tag 4,55(.) - 
die stiirkste Ausscheidung am 12. October . . . .  5 ,044-  

Wird Mittel I als (tie normale Ausscheidung betrachtet und 
2,351 ~ 100 gesetzt, 

so ist die mittlere Ausscheidung in den 
Siiuretagen . . . . . . . . .  4,559 ~ 159,9 

(lie st~rkste Ausscheidung am 12. Oct.. 5,044 = 176,9. 
WiM Mittel I[ als (lie normale Ausscheidung betrachtet und 

3,443 ~ 100 gesetzt, 
so is( die mittlere Ausseheidung in den 

Siiuretagen . . . . . . . . .  4,559 = 132,4 
(lie st/irkste Ausscheidung am 12. Oct..  5,044 = 146,5. 

Es laud also auch eine sehr starke Vermehrung der redu- 
cirenden Substanz durch die Salicyls/iure statt, welche 60 bis 
77 pCt. fiber die normale Ausscheiduug betrug. 

Dass diese reducirende Substauz kein Traubenzucker ist, 
ist durch den negative(l Erfolg sowohl der Giihruugsprobe wie 
tier F/illungsmethode des Zuckers mit Kupferoxydhydrat nach 
E. S a l k o w s k i  bewiesen. Andererseits ist es auch festgestellt, 
(lass diese Eigenschaft der Salicylsiiure selber nicht zukommt, 
(la (lie (lirecten Proben mit derselben keine Reductiou geben. 

Gesammtschwefcl im [Iarn und Koth wurde ausgeschieden: 
in 23 Tagen . . . . . . . . . . . . . .  24,712 g, 

pro Tag 1,074 - 
in 5 Tagen der Vorperiode . . . . . . . . .  5,672 - 

pro Tag 1,134 - 
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in 14 Tagen der Nachperiode . . . . . . . .  14,164 g, 
pro Tag 1,012 - 

in 19 Tagen der Vor- und Nachperiode zusammen 19,$36 - 
pro Tag 1,044 - 

in 4 S'~uretagen . . . . . . . . . . . . .  4,886 - 
pro Tag 1,222 - 

die st~irkste Ausscheidung am 13. October . . . .  1,345 - 
Wird Mittel I ats die normale Ausscheidung betrachtet und 

1,074 ~ 100 gesetzt, 
so ist die mittlere Ausscheidung in den 

S'~uretagen . . . . . . . . .  1,222 ~ 113,7 
die sti~rkste Ausscheidung am 13. Oct..  1,345 ----- 125,9. 

Wird Mittel II als die normale Ausscheidung betrachtet und 
1,134 ~ 100 gesetzt, 

so ist die mittlere Ausscheidung in den 
S'~uretagen . . . . . . . . .  1,222 ----- 107,2 

die st~rkste Ausseheidung am 13. Oct.. 1,345 ~ 118,6. 
Demnach fund die vermehrte Ausscheidung des Gesammt- 

schwefels im Ham und Koth durch die Salicyls~iure im Mittel 
um 7,2--13,7 pCt. und im Maximum um 18~6--25,9 pCt. fiber 
die normale Ausscheidung statt. 

Gesammtschwefels'~ure im Harn auf Schwefel berechnet 
wurde ausgeschieden: 
in 25 Tagen . . . . . . . . . . . . .  14,827 g S, 

pro Tag 0,593 
in 5 Tagen der Vorperiode . . . . . . . .  3,206 

pro Tag 0,641 
ill 14 Tagen der Nachperiode . . . . . . .  8,784 

pro Tag 0,627 - 
in 19 Tagen der Vor- und Nachperiode zusammen 11,990 - 

pro Tag 0~709 
die st'~rkste Ausscheidung am 12. October . 0,824 - 

Wird Mittel [ als die normale Ausscheidung betrachtet und 
0,593 ~ 100 gesetzt, 

so ist die mittlere Ausscheidung in dan 
S~iuretagcn . . . . . . . . .  0,709 --~ 119,6 

die st~rkste Ausscheidung am 12. Oct. .  0,824 ~ 138,9. 
Wird Mittel II als die normale Ausscheidung betrachtet und 

0,641 ~ 100 gesetzt, 
11" 



164 

so ist die mittlere Ausscheidung in den 
Siiuretagen . . . . . . . . .  0,709 ~ 110,6 

die stiirkste Ausscheidung am 12. Oct.. 0,824 = 128,5. 
Die Vermehrung der Gesammtschwefels/iure im Harn (lurch 

die Salicylsiiure betrug im Mittel 10,6--19,6 pCt. und im Maxi- 
mum 28,5--38,9 pCt. fiber (lie normale Ausscheidung. 

Dass (lie grosse Unregelmiissigkeit der ausgeschiedenen 
Schwefelmenge besonders in dell letzten Tagen der Nachperiode 
nieht etwa durch Bestimmungsfehler bedingt ist, geht sehon 
daraus hervor, dass die Ausscheidung tier GesammtschwefelsKure 
in denselbeu Tagen ebenfalls grossen Schwankuugen unterworfen ist. 

Die st//rkste Ausscheiduug sowohl des Stickstoffs, wie der 
Harnsiiure, der reducirenden Substanz und der Gesammtschwefel- 
siiure im tlarn fiel auf ein und demselben Tag (12. October) zu- 
sammen, die des Gesammtschwefels effolgte aber einen Tag 
sp'~ter. 

Um dos relative Verhi~ltniss des Stickstoffs, Schwefels und 
tier Gesammtschwefels'~ure, welche in den verschiedenen Perioden 
im Harn ausgeschieden worden sind, zu einander n~her in Be- 
trachtung zu zieheu, fiihre ich zuniichst (lie absoluten Mengen 
derselben an. 

Es wurden ausgeschieden: 
in 23 Versuchstagen (vom 4.--27. October, ausschliesslich den 9.) 

N ~ 355,996 g, 
S ----- 22,749 - 

80~ als S ~--- 14,827- 
in 5 Tagen der Vorperiode (4.--8. October) 

N = 76,440 g, 
S----- 5 ,024 -  

SO~ als S = 3 ,206-  
in 4 S~iuretagen (10.--13. October) 

N ----- 68,021 g, 
8 ~-- 4 ,358-  

SO 3 als S ~--- 2,837 - 
in 14 Tagen der Nachperiode (14.--27. October) 

N ~--- 211,544 g, 
S ---~ 13,349 - 

80~ als S ~- 8 ,784-  
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in 19 Tagen der Vor- und Nachperiode 
N = 287,984 g, 

o S ~--- 18,o91 - 
SO 3 als S = 11,990- 

in 18 Tagen der S~ure- und Nachperiode 
N ~- 279,556 g, 
S ~ 17,707 - 

SO~ als S ~ 11,621 - 
Dcr Gesammtschwefel im Harn verh/ilt sich zu dcm Gc- 

sammtstickstoff im Harn im Mittel yon: 
5 Tagen der Vorperiode . . . . .  wie 1:15,1, 
4 Si~uretagen . . . . . . . . .  - l : 15,6, 

14 Tagen der Nachperiode . . . .  - 1 : 15,8, 
19 Tagen der Vet- und Nachperiode . 1:15,8, 
18 Tagen der Siiure- und Nachperiode 1:15,8. 

Wie aus der Tabelle ersichtlich ist, bleibt das Verhiiltniss 
des Schwefels zu dem Stickstoff im Harn in alien Tagen der 
Vorperiode fast constant (im Durchschnitt = 1:15).  Dies iin- 

deft sich aber in den Siiuretagen und in der Nachperiode, und 
zwar es wird unregelm~ssiger und ill den einzelnen Tagen sogar 
ziemlich grossen Schwankungen unterworfen. Wenn man abet 
das Mittel der einzelnen Perioden zu einander vergleicht, so 
bleibt das Verh~ltniss doch ann/ihernd constant. 

Man kann daraus wohl folgenden Schluss ziehen: 
So lange im Organismus eine gleiche Quantit'~t dos mit der 

Nahrung aufgenommenen Eiweisses yon derselben Qualit/tt oxydirt 
wird, bleibt das Verh/iltniss des Schwefels zu dem Stickstoff im 
Ham ganz constant. Sobald aber dutch ein differentes Mittel, 
wie die Salicyls'~ure ausser dcm Nahrungseiweiss noch Organeiweiss 
zerstSrt wird, wird jenes Verhiiltniss in don cinzelnen Tagen 
unregelmKssig, und zwar nicht blos in den Sauretagen, sondern 
auch in den darauf folgenden Tagen der Nachperiode, ohne abet dass 
dasselbe im Mittel der einzelnen Perioden wesentlich ge'~ndert wird. 
Jene Unregelm/issigkeit wird wohl dadurch bedingt, dass der Schwe- 
fel und Stickstoff, welche beiden Stoffe yon ein und demselben Organ- 
eiweiss stammcn, nicht gleichzeitig und parallel ausgcschieden wird. 

Die GesammtschwefelsKure im Ham auf S berechnet vet'- 
halt sich zu dem Stickstoff im Ilarn i,n Mitre] yon: 
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5 Tagen der Vorporiode . . . . .  wio 1:23,8, 
4 S~iuretagen . . . . . . . . .  - 1 : 24,0, 

14 Tagen der Nachperiodc . . . .  - 1 : 24,1, 
19 Tagen der Vor- und Nachperiode . 1:24,1, 
18 Tagen der Si~ure- und Nachperiode 1 : 24,1. 

Dieses Verh'~ltniss bleibt im Mittel mehrerer Tago aueh constant. 
Die Gesammtschwefels'~ure im Harn auf S bcrechnet verhiilt 

sieh zu dem Gesammtschwefel im Harn im Mittel von: 
5 Tagen der Vorperiode . . . . .  wie 1 : 1,57, 
4 S~iuretagen . . . . . . . . .  - 1 : 1,53, 

14 Tagen der Nachperiode . . . .  - 1 : 1,52, 
19 Tagen der Vor- und Nachperiode . 1:1,52, 
18 Tagen der S/~ure- und Nachperiode 1:1,52. 

Demnach w urde in allen Perioden circa ;~-des Gesammt- 
schwefels im Ham als Schwefels//ure ausgeschieden in Ueberein- 
stimmung mit der Angabe yon E. Sa lkowski l ) .  

Die Indicanreaction im Ham bestand auch in den S/iure- 
tagen beinahe unver/~ndert fort. Es scheint demnach die Salicyl- 
s'~ure sehr schnell resorbirt zu warden, ehe sic im l)arm seine 
antiseptisehe Wirkung entfaltet. 

Die Hippursi~ure, welche in den spiiteren Tagen tier Nach- 
periode, nachdem das Ve,-suchsthier mit der Salicyls';iure beinahe 
wieder in das Stickstoffgleichgewicht gekommen war, verabfolgt 
wurde, hat gar keine Ver/inderung auf die Stickstoffausscheidung 
ausgeiibt~ wie as aus der Tal~elle ersiehtlich ist. Somit verhiilt 
sieh die genannte S/iure zu dc~ Eiweissumsatz ganz indifferent. 

Dies giebt wiederum sichere Beweise fiir die eiweisszer- 
setzenden Eigenschaften sowohl der Salicyl- wie der Benzoiisi~ure, 
da einerseits von der Salicyl- und Hippurs~ure, welche beiden 
Si~uren ein und demselben Thiere im gleichen Ern~hrungszustande 
gegebon worden waren, nur die erstere eilie Mehrausscheidung 
des Stickstoffs bewirkte, w/ihrend die letztere darauf keinen Ein- 
fiuss hatte, und da andererseits die Annahme ausgeschlosen ist, 
class die vermehrte Eiweisszersetzung unter dem Gebrauehe der 
Benzo~s~iure etwa dutch die yon derselben im Organismus neu 
entstandene Hippurs~ure bedingt sei. 

Die erhaltenen Resultate resumire ich noch einmal hier: 

~) Zeitschr. f. physiolog. Chemie. Bd.I.S. 6. 
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1. l)er Genuss yon salieylsaurem Natron beim tlunde im 
normalen Ern'~ihrungszustande und in einer kleinen den Organis- 
mus in keiner erkennbaren Weise besch:~idigenden Dosis bewirkt: 

a) eine vermehrte Eiweisszersetzung, welche im Mittel 10,6 
bis 13,4 pCt. und im Maximum 19,8--21,3 pCt. iiber den nor- 
malen Umsatz betriigt. Somit sind die Angaben yon S. Wolf- 
sohn und C. Virchow wiederum von mir constatirt. 

b) eine yon Anfang an eintretende starke Vermehrung der 
HarnsKureausscheidung, welche im Mittel 31--45,6 pCt. und im 
Maximum 57--74,4 pCt. iiber die normale Ausscheidung betr/igt. 

c) eine Vermehrung der sogenannten reducirenden Substanz 
im tlarn') im Mittel um circa (iO pCt. und im Maximum um circa 
77 pCt. fiber die normale Ausscheidnng. 

d) eine im Mittel um 7,2--13,7 pCt. und im Maximum um 
18,6--25,9 pCt. fiber die normale Ausseheidung betragende Vet'- 
raehrung des Schwefels im Ham. 

e) eine Vermehrung der Gesammtschwefels'Sure im ttarn, 
im Mittel um 10,6--19,6 pCt. und im Maximum um 2S,5 bis 
3S,9 pCt. fiber die Norm. 

2. Bei allen oben genannten Ausscheidungen folgt uach 
dem Gebrauch salicylsauren Natrons eine dauernde Verminderung 
derselben in der Nachperiode, welche die vorhergehende Plus- 
auscheidung compensirt. 

3. Das Verh'~ltniss des 8chwefels im ltarn zu dem Stick- 
stoff im Harn bleibt in allen Tagen tier Vorperiode, in welchen 
tiigtich eine gleiche Menge des mit der Nahrung aufgenommenen 
Eiweisses oxydirt wird, ganz constant. Sobald aber durch die 
Salicyls~iure ausser dem Nahrungseiweiss noch Organeiweiss zer- 
stSrt wird, wird jenes Verhifltniss viel unregelm/issiger, lndess 
bleibt das Mittel der Ausscheidungen in den einzelnen Perioden 
zu einauder ann':ihernd gleich. Dies letztere gilt fiir das Ver- 
hiiltniss der Gesammtschwefels/~ure im Harne sowohl zu dem 
Stickstoff, wie zu dem Gesammtschwefel im Harn. 

4. In allen Perioden wird circa ~- des Gesammtschwefels 
im Harn als die Schwefels':iure ausgeschicden. 

5. Die antiseptische Wirkung des salicylsauren Natrons 
auf die I)armfi~ulniss ist nach der innerlichen Darreichung des- 

t) Vgl. iiber diesc]bc: R. F l c i s c h e r ,  Bct t. kiln. Wocbcnscbr. 187.5. No. 39. 



selben nicht deutlieh naohwoisbar, wahrsoheinlich in Fo]go der 
schncllen Resorption desselbcn. 

6. Die Hippurs'aure iibt auf den Eiweissumsatz im Orga- 
nismus keinen Einfluss aus. 

V e r s u c h  V. S a l o l ' ) .  
l)er auf Orund N e n c k i ' s  ~) Empfehlung zuerst yon S a h l i  :~) 

ill die Therapie eingeffihrter Salicylsiturephenylitther oder kurz- 
weg SaM genannt passirt, per os gegeben, nach E w a l d  4) voll- 
kommen unveriindert den Magen, und spa]tot sich erst im Darm 
zum Thoil schon dutch die dort vorhandonen Alkalien (Ewa ld ) ,  
zum grossen Theil aber dutch dis Einwirkung der pankreatischen 
Fermente ( N e n c k i )  in seine beidcn Componenten Phenol und 
Salicyls'aure, in welchen Formen es nun welter resorbirt wird, 
obwohl S a h l i ' s  5) Vermuthung, dass das SaM wegen seiner fott- 
artigen Natur und des niedrigen Schmelzpunktes zum Theil als 
Emulsion resorbirt wird, nicht ganz unwahrscheinlich erscheint. 

Es ist daher a priori zu vermuthen, (lass dem SaM ebenso 
wie der Salicyls'gure eine den Eiwei~szerfall verst~h'kende Wir- 
kung zukommt. 

Mit noch mehr Wahrseheinlichkeit k6nnte man von dem 
SaM die Hoffnung hegon, da~s dassolbe innerlieh verabfolgt, sehr 
energisch auf (lie Darmf~iulniss einwirkt, weil seine Spaltungspro- 
ducte Phenol und Salieyls/iure, die sich dort im Momente der 
Entstehung befinden, stark antiseptiseher Natur sind. 

l)ieselbe It/indin~ die zu dem Versueh mit salicylsaurem Natron benutzt 
worden war, winde genau durch dasselbe Futter zun'aehst in das Stickstoff- 
gleichgewicht gebraeht. I)ann bekam sic das Salol dem Futter beigemischt 
in den ersten 3 'ragen je 2,0, in den nSehsten 3 Tagen je 3,0 g, in den 
darauf folgenden 3 Tagen je 4,0 g hinter einander, so (lass sie im Verlaufe 
yon 9 Tagen 27,0g Salols im Ganzen bekam. Leider wurde der Versueh 
durch den Tod des Thieres unterbroehen, welcher 20 Stunden nach der letzten 
l)osis plStzlieh mit starkem Brechdurehfall erfolgte. In den letzten SaM- 
tagen konnte man yon dem Thiere wohl deutliche Abmagerung, Schw~ehe 
und Trllgheit wahrnehmen. Dennoch frass cs das vorgelegte Futter wie sonst 
~'ierig auf und batto es namentlieh bi~ kurz vor dora Tode niemals erbroehen. 

~) Der Versueh wurde erst naeh dem Versuehe mit Antipyrin angestellt. 
2) Beitrag f. exper. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 20. 1885. 
~) Correspondenzblatt f. Sehweizer Aerzte. 1886. 
~) Liebre ich 's  Therap. Monatsheft. 8. 1887. S. 289. 
s) EI)enda. Ileft 9. S. 333. 1887. 
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Die Obduction, welche 5 Stunden nach dem Tode vorgenommen wurde, 
ero,'ah folgende Ver{~nderungen: 

In der unteren H~lfte des Dickdarms befanden sich sehr zahlreiche und 
ausgedehnte frische Ecchymosen und starke Anschwelhmgen der Follikel da- 
selbst, hn oberen Theil des I)ickdarms und im Dfinndarm waren nur ver- 
einzelte kleine Eechymosen. Die fibrigen Organe waren intact, aber stark 
hyper~misch und fettreich. 

Aus einer PtatinSse roll Dickdarminhalt, welcher gleich nach der ErSff- 
hung des Darms entnommen und mit Gelatine gut gemischt attf eine Platte 
gegossen wurde, entwickelten sieh nach 24 Stunden unzShlige Colonien. 

In den w'~sserigen Ausz/igen yon M uskel, Leber, Blut und Darminhalt 
kmmte fiberall Salicyls~ure nachgewiesen werden. 

Die Resultate iiber den Einfluss des Salols auf den Stoff- 
wechselvorgang sind in der Mgenden Tabelle V und Curven 
Fig. 4 Taft VI verzeichnet: 

T a b c l l e  V. 

Einf luss  von Salol. 

Datum. ~ 

, ~ , ' ~  

1887. 

21. Juni 
22. - 
23. 
24. 
25. - 
26. - 
27. 
28. 
29. 
30. - 

1. Juti 
2. 
3. 
4. 
5. 
6. 
7. 
8. 
9. 

10. 
11. 
12. 
13. 
14. 

r rJr) 

~.~ 

~ ~ ~ 

r ~ ~ ~ Stickstoff im -~ "-:z �9 

~ . ~  ~/_~p. 

z~ e=r Ham. Koth. Summa. ~| r L 

1021 14,601 
14,728 
14,l 12 
14,230 
15:120 
14,280 
13,832 
14:168 
14~224 
14,392 
14:560 
13,664 
14,280 
14:504 
14:784 
15,400 
14,336 
16,072 
16,800 
17,2,12 
17:598 
18,928 
20,552 

1,019] 15,620 
1,019 15,747 
0,572 14,684 
0,572 14,802 
0:572 15:6112 
0,572 1-1,852 
0,572 14,404 
0,572 14,740 
0,572 14,796 
0,572 14,964 
0,572 15,132 
0,572 14,236 
0,572 14,852 
0,572 15,076 0,081 
0,572 15,356 0:084 
0,732 16,132 0,737 
0,732 15,068 0,730 
0,732 16,804 0,718 
0,732 17,532 0,929 
0:732 17,944 1,046 
0,732 1,%960 1,352 
0,732 i.q,~60 1,278 
01732 21,284 1,336 

2,0 
2,0 
2,0 
3,0 
3,0 
3,0 
4,0 
4,0 
4,0 
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Betrachtcn wir (lic Stickstoffausscheidung im Ham und 
Fitces etwas niiher, so wurden ausgeschiedcn: 
in 15 Tagen der Vorperiode . . . . . . .  224,953 g N, 

pro Tag 14,997 
in 8 Saloltagen (der letzte Tag ausgeschlossen) . 142,684 

pro Tag 17,836 
Wh'd die normalc Ausscheidung . 14,997 - - 1 0 0  gesetzt, 

so ist die mittlere Ausscheidung in den 
Saloltagen . . . . . . . . .  17,836-- :  118,(,) 

(lie stiirkste Ausscheidung am 3. Juni 21,286 ~ 141,l. 
l)emnach betriigt die Mehrausscheidung des Stickstoffs nach 

l)arrcichung yon SaM im Mittel 19 i(Ct. und Maximum 41pCt. 
iiber die normale Auscheidung. 

Die gebundene Schwefels~iure nahm parallel mit der Steige- 
rung der Saloldosen zu, unzweifelhaft in Folge der Bildung yon 
l'henolschwefelsiiure. Am letzten 'rage vet dem 'rode (1:~. Juli) 
wurde ausgesehieden: 

Oesammtschwefels~iure 1,S12 g SQ, 
gebundene Schwefels'~ure 1,336 
priiformirte 0,476 - 

Im tlarn yon 20 Stunden am Tage, we dot 'rod erMgte 
(14. Juli), wurden gefunden: 

Oesammtsehwefelsiiure 1,SSI g SOa, 
gebundene Sehwefels~ure 0,977 , 
pr'Sformirte 0,874 

Es is( bemerkenswerth, dass der Ted eher eintrat, bevor 
(lie priiformirte Schwefelsiiure vollkommen versehwand. 

Die Indieanreaetion im [larn, welehe in allen Tagen ange- 
stellt wurde, zeigte keine deutliehe Abnahme in den Saloltagen. 

Semi( ist die erste Vermuthung, dass das SaM auf den 
Eiweissumsatz besehleunigend einwh'ke, bestiitigt. Was die anti- 
septisehe Wirkung desselben auf die Darmf'Xuhfiss be(rift(, so 
sprechen sowohl das Unveriindertbleiben der Indieanreaetion wie 
(lie massenhafte Entwiekelung der I),akterieneolonien aus dem 
l)arminhalte dagegen. Welehe von beiden Componenten des 
Salols dem Thiere giftig eingewirkt hat, liisst sieh nieht leieht 
fcststellen, l)as Vorhandensein der Salicyls'~ure in fast allen 
Geweben und Fliissigkciten des Thieres naeh dora 'rode einer- 
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seits und das Vorhandensein der priiformirten Schwefelsiiure im 
Harn his zum Tode andererseits sprechen mit grosser Wahr- 
seheinliehkeit ffir die Salieylsgurevergiftung. 

Die Resultate lasso ieh kurz zusammen, wie folgt: 
1. Der Genuss des Salols bewirkt beim Hunde eine starke 

Vermehrung des Eiweisszerfalls, welche im Mittel um 19 pCt. und 
im Maximum um 41 pCt. fiber die normale Ausscheidung betr'Sgt. 

2. l)as SaM wirkt beim Hunde giftig, 27,0 g Salols in 
9 Tagen gegeben also in Dosen yon 3,0 g pro Tag odor yon 
0,109 g pro kg KSrpergewieht tSdtete einen 27,5 kg sehweren 
Hund. 

3. Die giftige Wirkung des Salols beim Hunde scheint yon 
der yon ihm abgespaltonen Salicylsii.ure abzuhs 

4. Dis antiseptische Wirkung des Salols auf die Darm- 
f/~ulniss ist nieht deutlich nachweisbar. 

V c r s u c h V I .  A n t i f e b r i n .  

Ein in neuerer Zeit yon A. Cahn und P. t t e p p ' )  unter 
dem Namen Antilbbrin in (tie Therapie eingeffihrtes Substitutions- 
product des Anilins, das Acetanilid hat in kurzer Zeit eine so 
grosse Verbreitung gefunden, (lass es gegenw/irtig nieht nut als 
eines der wirksamsten Antipyretiea, sondern auch als Nervinum, 
Antirheumati(:um, hntisepticum etc. fast bei allen Krankheiten 
Anwendung tindet. 

Die Zahl der klinischen Beobaehtungen, welehe zu Gunsten 
dieses neuen Mittols sprechen, ist bis jetzt sehon reeht gross, 
Untersuchungen fiber den Einfluss desselben auf den Eiweisszer- 
fall liegen aber noeh nicht vor. 

zu dem Versueh mit Acetanilid wurde dieselbe ttiindin, welche bereits 
zu dem Versneh IV benutzt worden war, durch F/itterung mit 450 g Fleiseb, 
100 g Speck und 200 ecru Wasser (zusammen gekoeht) in das Stiekstoffgleieh- 
gewieht gebraeht. Die ausserdem als Getriink gegebene Quantit'~t Wasser 
ist in der Tabelle angegeben. 

Da die Ausspfilung der Blase anfangs nieht ausgeffihrg worden war, be- 
kam das Thier vielleieht in Folge der fortgesetzten Catheterisation yore 10. 
u an Blasenkatarrb, ehe das Mittel verabfolgt wurde. Erst you 
diesem Tage an (27. Februar) wurde die Blase t~iglieh naeh dem Catheteri- 
siren mit ]auwarmem Wasser ausgespfilt, jedoeh ohne Erfolg. 

~) Cbl. f. klin. Med. 1886. No. 33. 
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Oa es denkbar war, dass das Acetanilid wegen seiner antiseptischen 
Eigenschaften auf den Blasenkaiarrh gfinstig einwirkte, wurde yore 14. Ver- 
suchstag an (yore 5. Tag der Erkrankung) mit der innerliehen Darreiehung 
yon Acetanilid angefangen und zwar in alhn~hlich steigenden Dosen. Es 
wurdefl in den ersten 4 Tagen je %0 g, in den folgenden 3 Tagen je 3,0 g, 
in den darauf folgenden 3 Tagen je 4,0 g und in den letzten 4 Tagen je 
5,0 g dem Futter gut beigemischt hinter einander gegeben, so dass das Thier 
im Verlaufe yon 14 Tagen 49,0 g des Mittels ira Ganzen bekam. W/ihrend 
dieser Medication verschwand der Blasenkatarrh vo]lkommen, so dass der 
vorher trfibe ammoniakalische Ham yore 8. An~ifebrintag an wieder ganz 
klar wurde und saute Reaction zeigte. Von dieser Zeit an wurde das Aus- 
spiilen der Blase in allen folgenden Tagen und Versuchen regelm[issig nach 
dem Catheterisiren ausgeffihrt. Seitdem habe ich nicht wieder Blasenkatarrh 
eintreten sehen. 

Der tta:'n wurde selbst an den Tagen, wo die Cystitis bestand, unter 
allen (?autelen sorgfiiltig aufgesammelt, ti~glich auf Stickstoffgehalt bestimmt, 
sterilisirt und aufbewahrt, in der Absieht, aus der Menge des Gesammt- 
sehwefels im Harn die Wirkung des genannten Mittels auf den Eiweissumsatz 
zu beurtbeilen, wenn auch die Stickstoffbestimmung keine sieheren Resultate 
versprach. Nach dem Paraltelismus, tier sich in dem Salieyls~ureversuch 
zwischen der Ausseheidung des Schwefels und Stickstoffes im Ham ergeben 
hatte, erschien dieses wohl mSglich. 

Auffallender Weise wurde diese grosse Menge Antifebrin 
yon dem Thiere gut vertragen, und ausser merklieher Abmage- 
rung desselben kein Erbreehen, keine Cyanose und keine sonstige 
nennenswerthe St6rungen im Allgemeinbefinden beobaehtet. 

Die erhaltenen Resultate sind in der Tabelle VI. S. 174 u. 175 
verzeichnet und der Gang der Stiekstoffausseheidung in einer 
Curve Fig. 5 Tar. VI. veranschaulieht. 

Um die Stiekstoffausseheidung in den einzelnen Perioden zu 
vergleiehen, nehme ieh zuniiehst die unter dem Blasenkatarrh 

stehenden 11 Tage (yore 27. Februar bis 9. M~rz)ganz aus und 
ziehe die iibrigen 49 Versuehstage allein n~her in Betraeht, well 
in jenen 11 Tagen eine unbekannte Menge Stiekstoff im tlarn 
in Folge des Blasenkatarrhs t'Sglieh verloren gegangen ist. Als 

die normale Ausscheidung betrachte ich einmal das Mittel der 
Ausseheidungen in jenen 49 Tagen zusammen, dann das Mittel 
der Ausscheidungen in 9 Tagen der Vorperiode (vom 18. bis 
26. Februar) und in den letzten 6 Tagen der Naehperiode (vom 
13. - -18.  April) zusammen, in welehen letzteren das Stiekstoff- 
gleiehgewieht wiederhergestellt worden war. 
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7 Tage (v. 10.--16. M.arz), in welchen 32,0 g Antifebrins 
mit 3,319 g Stickstoff im Ganzen gegeben worden waren, be- 
zeichne ich einmal als die Antifebrintage. Da ferner die beiden 
ersten Tage der Nachperiode (17. und 18. Miirz) unzweifelhaft 
noch unter der Wirkung des Medicamentes stehen, so rechne 
ich dieselben bei der zweiten Betrachtung zu den Antifebrin- 
tagen mit, und die so erhaltenen 9 Tage (vom 10.--18. Miirz) 
nenne ich dann die Wirkungstage. 

Es sind ausgeschieden worden: 
in 49 Versuchstagen (vom 18. Febr. bis 18. April 

au~geschlossen 11 Tage unter Blasenkatarrb) 756,270 g N, 
hiervon ab in 32,0 g Antifebrin enthalten . 3,319 

pro Tag 
in 9 Tagen der Vorperiode (yore 18.--26. Febr.) 
in 6 Tagen tier Nachperiode (vom 13.--18. April) 
in 15 Normaltagen zusammen . . . . . . .  232,665 

pro Tag 15,511 
in 7 Antifebrintagen (vom 10.--16 Miirz) 149,284 
in 32,0 g Antifebrin enthalten . . . . . . .  3,319 

abgezogen 145,965 g N, 
pro Tag 20,852 

in 9 Wirkungstagen (vom 10.--18. M.arz) . 185,896 
in 32,0 g Antifebrin enthalten . . . . . . .  3,319 

abgezogen 182,577 g N, 
pro Tag 20,286 

die stiirkste Ausscheidung am 15. M.arz 27,466 
in 25 Tagen der Nachperiode (yore 19. M'arz bis 

12. April) . . . . . . . . . . . . .  338,000 
pro Tag 13,520 

die geringste Ausscheidung in der Nachperiode 
(24. Miirz) . . . . . . . . . . . .  12,258 

Fall I. Wird das Mittel dev husscheidungen in 49 Tagen als 
die normale Ausscheidung betrachtet und 15,365 ~ 100 gesetzt, 
so ist die mittlere Ausscheidung in den 

Antif'ebrintagen . . . . . . . .  20,852 ----- 135,7 
in den Wirkungstagen . . . . .  20,286 ~ 132,0 

die stiirkste Ausscheidung am 15. M'arz 27,466 ~--- 178,8. 

752,951 g N, 
15,365 

140,469 - 
92,196 
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Fall ]I. g i rd  das Mittel der Ausscheidungen in 9 Tagen 
der Vorperiode (vom 18.-26.  Februar) und in 6 Tagen der 
Nachperiode (yore 13.--18. April) zusammen als dis normale 
Ausscheidung betrachtet und 15,511 = 100 gesetzt, 
so ist (lie. mittlere Ausscheidung in den 

Antifebrintagen . . . . . . .  20,852 = 134,4 
in den Wirkungstagen . . . . .  20,286 = 130,8 

die sti[rkste Ausseheidung am 15. Miirz 27,466 = 177,7. 
l)emnaeh land dutch das Acetanilid eine Meh,'ausseheidung 

des Stiekstoffs yon 30,8--35,7 pet. im Mittel und yon 77,7 bis 
78,8 pCt. im Maximum fiber die normale Ausseheiduug statt. 

Bereehnet man aus der normalen Tagesausscheidung 15,365 g 
die Stiekstoffmenge fiir 9 Normaltage, so betr/igt dieselbe 138,285 g. 

In 9 W irkungstagen ausgesehieden: 
182,577 g N, 
138,285 

l)ifferenz 44,292 g N, 
d. h. in 9 Wirkungstagen sind 44,292 g Stickstoff mehr als nor- 
real ausgeschieden. 

Bereehnet man ferner aus 15,365 die Stickstoffmenge fiir 
25 Normaltage, so betriigt dieselbe . . . . .  384,125 g N, 
in 25 Tagen der Reeonvalescenz ausgesehieden . 338,000 

l)ifferenz 46,125 g N, 
d. h. in 25 Tagen der Nachperiode sind 46,125 g Stickstoff we- 
niger als normal ausgeschieden worden. 
Minusausseheidung in 25 Tagen tier Reeonvaleseenz 46,125 g N, 
Plusausscheidung in 9 Wirkungstagen . . . .  44,292 

1)ifferenz 1,833 g N. 
Die Differenz der Minus- ulld l'lusausseheidung betriigt nut 

1,833 g, somit ist der Eiweissverlust wieder eingebraeht. 
Denkt man ferner an die MSgliehkeit, dass in den ersten 

7 Antifebrintagen, welehe unter dem Einfluss des Blasenkatarrhs 
stehen und daher bei clieser Betraehtung ganz ausgeschlossen 
worden sind, eine geringe Mehrausseheidung des Stiekstofl's statt- 
gefunden hat, was sehr wahrseheinlich ist, so deckt sieh die 
Plusausseheidung des Stiekstoffs in den Antifebrintagen mit der 
Ninusausseheidung desselben in der Naehperiode vollkommen. 
46,0 g 8tiekstoff entsptleht naeh der Mittelzahl yon Volt  (3,4 pCt.) 
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bereehnet 1353 g Fleisch oder 2S7,5 g trocknen Eiweisses. Mit 
andern Worten: wurden unter dem Antifebringebrauch r-  13oa,O g 
stickstoffhaltigen Thiergewebes oder 287,5 g Organeiweiss ausser 
dem Nabrungseiweiss zerst~h't, und in den folgenden 25 Tagen 
(let" Nachperiode wurde genau ebenso viel Eiweiss aus der Nah- 
rung yon dem Thiere angesetzt und dasselbe kam wieder in das 
frfihere Stickstoffgleicbgewicht zuriick. 

Fragen wit" ram, wie sich der Eiweisszerfall an dan ersten 
Antifebrinfiitterungstagen gestaltete, welche in der Berechnung 
bisher nicht beriicksichtigt sind, weil das Bestehen vol: Blasen- 
katarrh die Zal,len fiir die Stickstoffausscheidung unsicher macht. 
Wir substituiren bier als Maassstab fiir die GrSsse des Eiweiss- 
zerfalles an Stelle der Ausseheidung des Stickstoffs, welehe 
aus dem oben angegebenen Grunde nicht verwerthbar ist, den 
Schwefe]. 

Die Menge des ausgeschiedenen Scbwei~ls im Harn betr~igt: 
in 3 Tagen der Vorperiode vor Blasenkatarrh (19., 

21., 26. Februar) . . . . . . . . . . . .  2,983 g ,~, 
pro Tag 0,994 

in 2 Tagen tier Vorperiode bei bestehendem Blasen- 
katarrh (28. Februar, 2. Miirz) . . . . . . .  1,(.)14 

pro Ia~, 0,957 
in 7 Antifebrintagen bei bestehendem Blasenkatarrh 

(yore 3.--9. M'~rz) . . . . . . . . . . .  6,956 - 
pro Tag 0,994 - 

Die Menge des Gesammtschwefels im Harn und Fiices zu- 
sammen betr~gt: 
in 3 Tagen der Vorperiode vor Blasenkatarrh (19., 

21, 26. Februar) . . . . . . . . . . .  3,237 g S, 
pro Tag 1,07(.) 

in 2 Tagen der Vorperiode bei bestehendem Blasen- 
katarrh (28. Februar, 2. M'~rz) . . . . . . .  1,914 

pro Tag 1,075 
in 7 Antifebrintagen bei bestehendem Blasenkatarrh 

(yore 3.--9. M/~rz) . . . . . . . . . . .  7,778 - 
pro Tag 1,111 

Nach der ersten Betracl~tungsweise stimmt die Menge des 
Sehwefels in a,llen 3 Perioden fast vollk4~mmen iibereiz). Na<~!l 

Ar('hiv f. patho[. Anat. Bd. CXIII. Hfl. I. ] ~  
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der zweiten Betrachtungsweise betr~gt die Schwefelmenge in den 
Antifebrintagen etwa 3 pCt. mehr als in dell N~ormaltagen der 
Vorperiode. Daraus geht hervor: 

1. Dass das Thief in den letzten Tagen der Vorperiode 
unter dem Blasenkatarrh sich vollkommen im Stickstoffgleich- 
gewicht befand. 

2. Dass in den erstcn 7 unter dem Blasenkatarrh stehen- 
(lea Antifebrintagen, in welehen 17,0 g des Antifebrins im Ganzcn 
gegeben worden waren, keine nennenswer the  Vermehrung  
des Eiweisszerfalles vorhanden war und das Thier sich gleieh- 
falls im Stickstoffgleichgewicht befand. 

Berechnet man aus der normalen Tagesausscheidung 15,363 g 
die Stickstoffmenge fiir 11 Normaltage, so betriigt diesclbe: 

168,993 g N, 
bl l l  Tagen unter Blasenkatarrh (27. Februar his 

9. M~irz) gefunden . . . . . . . . . .  158.041 
Differenz 10,952 g N. 

Dieses Minus an Stickstoff ist wahrscheinlich als Ammoniak 
entwicben. 

Nach dieser Betrachtung fiihreich bier die Menge des mit 
der Nahrung aufgenommenen und des im Ham und F':ices wieder 
ausgeschiedenen Stickstoffs w'~hrend der Versuchszeit yon 49 Ta- 
gen an, unter Ausschluss der Tage, an welchen Blasenkatarrh 
bestand. 

Es sind mit dem Fleisch aufgenommen worden: 
in 49 Versuchstagen . . . . . . . . . .  749,700 g N, 

pro Tag 15,300 
Ausgescbieden: in clenselben 49 Tagen . . . .  756,270 
hiervon ab als in 32 g Antifebrin enthalten . 3,319 

752,951 
pro Tag 15,365 

Also: Einnahme in 49 Tagen 749,700 g N, 
Ausgabe 752,951 
Differenz 3,251 

pro Tag 0,066 
l)emnach hat das Thief in 49 Versuchstagen fast genau ebenso 

viel Stickstoff im Harn nnd F~ices ausgeschieden, wie es ihn 
mit der Nahrung aufgenommen hatte, indem (lie Mehrausschei- 
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dung von 46,0 g Stickstoff in den Antiibbrintagen durch die 
Minusausscheidung desselben in den darauffolgenden 25 Tagen 
der Nachperiode vollkommen wieder ausgeglichen wurde. Es 
geht daraus hervor, dass selbst bei sehr starkem Zerfall des 
()rgaueiweisses kein Stickstoffdeficit uaehweisbar ist. Allerdings 
ist bei der Einnahme der Stiekstoffgehalt des Specks aus dem 
oben in der Einleitung erSrterten Grunde nicht berficksichtigt: 
der Stickstoff, welcher in den ausfallenden Haareu und in den 
abgestossenen Epidermisschuppen erseheint, deekt sich ziemlich 
genau mit dem Stickstoff des Specks, wie aus den in der 
Tabelle II fiber Benzoi~s/iure angefiihrten Zahlen hervorgeht'). Eiu 
absoluter Beweis gegen die Abspaltung von gasfSrmigem Stick- 
stoff aus N-haltigen Substraten der Nahrung oder des KSrpers 
bis auf die letzten Spureu wird sich natfirlieh auf diesem Wege 
nicht ffihren lassen. 

Das Verhiiltniss des Scbwefe]s zu dem Stickstoff im Haru 
zu einander liisst sich bei diesem Versuche nicht sicher ermitteln, 
(la einerseits einige Schwefelbestimmungen verloren gegangen 
sind, und da andererseits der eingetretene Blasenkatarrh die Be- 
trachtung wesentlich erschwert. Ein Blick auf die Tabelle zeigt 
abet sofort, dass bei starkem Eiweisszerfall (tie Ausscheidung 
des Stickstoffs und Schwefels, welche beiden Stoffe von eiu und 
demselben Organeiweiss stammen, nicht parallel und gleichzeitig 
erfolgt, sondern der letztere unregelmKssig und namentlich viel 
sp'~ter als der erstere ausgeschieden wird, denn es dauerte die 
5Iehrausscheidung des Schwefels nach dem Aussetzen des Mittels 
noeh fiber 5 Tage fort, wiihrend die des Stickstoffs nut 2 Tage 
anhielt "0). 

Es mSgen hier noch einige Bemerkungen fiber das Verhalten 
des nach der Acetanilidffitterung entleerten Hams Platz tinden. 

Die Farbe des frisch entleerten Hams war in den ersten 
Antifebriutagen wenig ver'Xndert, beim Stehen an der Luft abet 
allm'~.hlich braun werdend, in den sp'~teren Antifebrintagen war 

~) Der Stiekstoffgehalt der ira KS, fig abgefallenen Haare und Epidermi,~- 
schuppeu wurde bei diesem Versuche noch nieht berficksichtigt. 

~) Ich bemerke fibrigens, dass bei dem Schmelzen dieses Harns mlt Sal- 
peter leicht Explosioneu ein~reien, welcbe nur dutch grosse Vorsieht 
verhfitet werden kSnnen. 

12" 
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der Harn von Anfang an braun gefiirbt, und wurde an der Luft 
sehr bald dunkelbraun; nach dem Aussetzen des Medicamentes 
kehrte die Farbe sehr bald zur uormalen zurfick. Die s~mmt- 
lichen Antifebrinharne waren nach dem Sterilisiren in1 Dampf- 
sterilisationsapparate tief dunkelbraun gefiirbt. 

Die Reaction war ausser in den Tagen. an denen Blasen- 
katarrh bestand, stets sauer. 

Die Phenolreaction, welche im l)estillate des mit Salzs';iure 
stark anges/iuerten Harns sowohl mit Bromwasser als auch mit 
Millon'schem Reagens angestellt wurde, habe ich nicht blos ill 
den Tagen der Vor- und Nachperiode, sondern auch in allen 
Antifebrintagen stets vermisst. Die Angaben yon Wendriner~) ,  
dass yon dem eingenommenen Antifebrin etwa 5~5 pCt. als Phenol 
im Harne ausgeschieden wird, konnte ich somit nicht best'Xtigen. 

])i~ Destillate der Antifebrinharne (ohne Zusatz yon S'Xuren 
oder Alkalien) gaben keine F~llung mit Bromwasser, keine Gelb- 
f/irbung des mit Salzs';iure befeuchteten Fichtenspans, keine 
Violettf/~rbung mit ChlorkalklSsung, keine Blaufs mit con- 
centrirter Schwefels'~nre und Kaliumchromat. Somit fielen s.~mmt- 
liche dem Anilin zukommende Reactionen negativ aus. Auch im 
l)estillate des vorher mit concentrirter Salzsiiure am Riickfiusskiihler 
gekochten und dann alkalisirten Antifebrinharns konnte das Anilin 
nicht nachgewiesen werden. Ferner wurden etwa BOO ccm Anti- 
febrinharns bis zur Syrupconsistenz eingedampft, der Riickstand 
mit Alkohol extrahirt, derselbe verjagt, der Riickstand mit heissem 
Wasser aulgenommen nnd nach dem Erkalten mit Aether ge- 
schiittelt. [m Aetherrficksiande war kein Antifebrin nachweisbar. 
huch der Nachweis des Antifebrins im Harn nach dem yon Yvon ~) 
angegebenen Verfahren - -  der Chloroformextract des antifebrin- 
haltigen Harns wird beim Erhitzen mit wenig Mercuronitrat in- 
tensiv griin - -  ist mir niemals gelungen. Dagegen war in 
Uebereinstimmung mit der Angabe yon Fr. Miiller 3) in dem 
Antifebrinharn Paramidophenolschwefels~iure nachweisbar. Mit 
Salzs~i.ure gekocht, dann mit Phenol und Eisenchlorid versetzt, 
t"~rbte sich der Harn roth, auf Ammoniakzusatz intensiv blau. 

a) Allgemeine medicin. Central-Zeitung. 1887. No. 1. 
~) Liebreich's therap. Monatsheft. 1887. tIeft'2. S. SO. 
~) Deutsch. medicin. Woeh. S. 27. Jahrg. 1S87. 
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Noch besser als mit dem ftarn direct gelat~g die Reaction, wenn 
der Harn zuerst mit Salzs/iure gekocht, dann mit Soda neutrali- 
sift, mit Aether geschfittelt und der Aetherauszug verdunstet 
wurde: der beim Verdunsten des Aetherauszuges bleibende Rfick- 
stand gab intensive Indophenolreaction. Wurde der Ham nicht 
zuerst mit S~uren gekocht, so gab er keine yon diesen Reactionen. 

Die Versuche iiber das Verhalten des Acetanilid best//tigen 
somit lediglich die Angaben von Fr. Miiller, dass in dem Harn, 
welcher nach Gebrauch desselben entleert wird, Paramidophenol- 
schwefels'Xure nachweisbar ist, dagegen kein Anilin und kein 
unzersetztes Acetanilid. 

Das Blut~ welches zmn Zwecke der spectroskopischen Unter- 
suchung am 4. und letzten Antifebrintage in geringer Menge yon 
den Ohren des Thieres entnommen worden war, zeigte keine 
Meth~imoglobinstreifen abweiehend von den positiven Angaben 
Fr. Mfiller's bei Kranken und Ldpine's ~) bei Hunden fiber 
den Gehalt des Blutes an Meth~moglobin nach dem Antifebrin- 
gebrauch. 

Eine geringe Vermehrung der Harnmenge in den letzten 
Antifebrintagen ist wohl auf den vermehrten Eiweisszerfall zu- 
riickzuffihren. Dagegen trat in den einzelnen Tagen der Naeh- 
periode eine starke Vermehrung der Harnabsonderung ein. So 
betrug die Harnmenge z. B. am 21. M~rz 750 ccm, am 23. Miirz 
730 ccm, wi~hrend dieselbe in den fibrigen Tagen mit wenigen 
Ausnahmen zwischen 300 und 400 ecru schwankte. Dies erkl'~rt 
sich wohl daraus, dass der Wassergehalt des Gewebes in den 
letzten Antifebrintagen in Folge der dureh starken Eiweisszerfall 
bedingten ErnKhrungsst~irung zugenommen hatte, und dieses Plus 
des Wassergehaltes im Gewebe mi tde r  Besserung des Ern~h- 
rungszustandes in der Nachperiode wieder ausgeschieden wurde. 
Somit kann ich dem Antifebrin eine diuretische Wirkung ebenso 
wenig wie Ldpine und Fr. Miiller zuerkennen. 

Die pliitzliche Verminderung der gebundenen Schwefelsi/ure 
yon 0,663 g (am letzten Antifebrintag, 16. M/irz) auf 0,036 (am 
ersten Tag der Nachperiode, 17. Miirz), also beinahe auf die 
normale Menge, legt die Vermuthung nahe, dass das innerlich 
eingenommene Antifebrin selbst in so grossen Dosen verhhltniss- 

~) La semaine mddicale, 1886. p. 473, 
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mgssig schnell und vollstiindig resorbirt und ebenso sehnell 
ausgesehieden wird, so dass clio beiden Acte innerhalb yon 
24 Stunden fast vollkommen ablaufen, l)at'iir spricht auch der 
Umstand, dass die Paramidphenolreaetion im Ham gleich naeh 
dem Aussetzen des Mittels viel sehwReher wurde und naeh 
3 Tagen vollkommen versehwand. 

Um einerseits das Verhalten der DarmfRulniss wRhrend des 
Antifebringebrauchs zu studiren und uns andererseits zu iiber- 
zeugen, ob alles Antifebrin wirklieh resorbirt worden ist, wurden 
die FRees zweimal (die Fiiees veto 9.--12. MRrz und veto 13. bis- 
I(L Miirz) auf folgende Weise bearbeitct. 

Von dem frisch entleerten F'aees win'den etwa 30 g abge- 
wogen und in einer Reibsehale mit Wasser verrieben, dutch 
Drahtnetz yon den beigemisehten Haaren abfiltrirt und dieselben 
wiederholt mit Wasser ausgewaschen. Das gut durehgerShrte 
Filtrat wurde nun in einen Kolben yon circa 1 Liter Inhalt ge- 
braeht und auf etwa 700 tom verd[fnnt, mit gssigsiiure ange- 
s'~uert und etwas {iber die Hitlfte abdestillirt. Das Destillat 
wurde mit Natronlauge alkaliseh gemaeht und mit Aether ge- 
schiittelt. Der Aetherriiekstand mit heissem Wasser aufgenom- 
men, mit 8alpetersgure und Kaliumnitritl5sung versetzt, gab nut 
eine Andeutung eines rSthlichen HRutchens. Die alkalischc 
Fliissigkeit wurde dann mit 8alzs'aure anges~tuert und wieder ab- 
dcstillirt. Das Destillat gab keine F'allung mit Bromwasser. Es 
konnte demnaeh in dem friseh entleerten FRees der Antifebrin- 
tage nur eine Spur yon Indol, aber kein Phenol naehgewiesen 
werden. Damit steht wohl in Einklang, dass die Indicanreaction 
im Ham in den Antifebrintagen allmiihlieh schwReher wurde, 
und in den letzten Tagen fast vollkommen verschwand. 

Der essigsaure Dest i l la t ionsr i ieks tand des FRees wurde 
heiss filtrirt, das Filtrat eingedampft und die beiden so erhalte- 
non Rtiekstiinde init Alkohol extrahirt, derselbe verjagt und mit 
hdssem Wasser aufgenommen. 

Nach diesem Verfahren konnte ieh im FRees kein Antifebrin 
nachweisen. Aueh die Untersuehungen auf seine Spaltungs- 
produete ergaben vS]lig negative Resultate. 

$omit kann man wohl annehmen, dass das Antifebrin voll- 
kommen resorbirt worden ist. Indessen konnte man zweifelhaft 
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sein, ob das angewandte Verlitht'en aueh zum Nachweis kleiner 
Mengen yon Acetanilid geeignet sei. 

Es wurde daher noch ein zweiter speeiell auf die Frage der 
Resorbirbarkeit des Acetanilid gerichteter Versuch angestcllt und 
dazu ein etwas anderes, vorher gepr/iftes Verfahren benutzt. 
C, leichzeitig diente dieser Fiitterungsversuch dazu, den Einfluss 
des Acetanilid auf die Zahl der F/~calbakterien noch einmal fest- 
zustellen. 

Etwa 200 g Fleischf/ices yon 6 Normaltagen, durch Klystire 
abgegrenzt, wurden genau in 2 Theile getheilt. Die eine H~ilfte 
diente sotbrt zur bakteriologischen Untersuchung. Die andere 
H/~lfte wurde mit 1,0 g Antifebrin versetzt, in einer Reibschale 
gut verrieben und einige Stunden bei anni~hernder Ki~rpertempe- 
ratur digerirt. Nun wurde dieselbe direct in der Reibschale mit 
Alkohol behandelt, indem derselbe allm'~hlich bis etwa auf 
500 ccm zugesetzt wurde. Nach 24stiindigem Stehen im Beeher- 
glas wurde die Mischung colirt und abfiltrirt. Nachdem das 
Filtrat auf dem Wasserbade bei niedriger Temperatur auf etwa 
150 ecru eingeengt worden war, wurde es mit circa doppelter 
MeRge Aether gesch/ittelt. Die Trennung des Aethers geschah 
durch Zusatz yon mit Sodal~isung schwach alkalisirtem Wasser. 
Der so abgetrennte Aether wurde zur Entfernung des Alkohols 
zweimal mit alkalischem Wasser geschiittelt. Der Aether wurde 
abdestillirt und der Rfickstand mit kochendem Wasser auf'genom- 
men, heiss filtrirt, abgedampft und noch einmal aus heissem 
Wasser umkrystallisirt. Dadurch erhielt ich vollkommen reine 
Krystalle, deren Schmelzpunkt mit dem des Antifebrins genau 
iibereinstimmte und welehe beim Erhitzen mit Natronlauge und 
nachherigem Neutralisiren alle dem Anilin zukommende geac- 
tionen gab. 

Nunmehr begann ieh mit Antifebrinffitterungl). Dieselbe 
Hiindin, die zur Vorprobe diente, bekam mit genau derselben 
Nahrung (450 g Fleisch, 100 g Speck mit 200 ccm Wasser ge- 
koeht) 2 Tage je 3,0 g, die n~chsten 2 Tage je 4,0 g Antifebrin, 
also im C-anzen 14,0g Antifebrin in 4 Tagen, nachdem der 
Darminhalt vorher dutch ein Klystir entleert worden war. Das 
Mittel wurde gut vertragen. 

~) Der zweite Versuch wurde eiu Jahv sp'ater~ wie der eI'ste, angestellt, 
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l)er F/ices wurde 24 5tunden nach der letzten l)osis dutch 
ein Klystir entleert. } davon wurde direct mit Alkohol behan- 
delt. Das weitere Verfahren, genau wie oben angegeben, ergab 
keine Spur yon Antifebrin. l)amit ist mit Sieherheit erwiesen, 
dass das Antifebrin selbst in grossen Dosen iunerhalb 24 Stun- 
den vollst':indig resorbirt wird. 

Die Untersuehung des Blutes auf Methi~moglobingehalt ergab 
gleiehfalls negatives Resultat. Dieser zweite Versuch zeigt aueh, 
dass grosse Dosen Antifebrins trotz prompter Resorption vom 
Darme keine Vergiftungscrseheinungen bei dem Thief hervor- 
riefen. Somit stimme ich in den Angaben fiber die relativ un- 
giftigen Eigensehaften dew Aeetanilids A. Cahn und P. Hepp 
vollkommen bei. 

l)er Einfluss des Acetanilid auf die Darmbakterien wurde 
dutch Anlegen yon Culturen aus den F~iees und Z~hlung der 
entwiekelten Colonien festgestellt. Hiezu diente ein yon Prof. 
Salkowski  in friiheren Fgllen benutztes, im Laboratorium ffir 
diese Zweeke fibliehes Verfahren, welches bezweckt, fiir die 
Quantitiit der Colonien aus den F~ees einer Anzahl Tage einen 
bestimmten Zahlenausdruck zu gewinnen. Zu diesem Zweck 
geht das Verfahren nieht, wie es vielfach fiblieh ist, yon eincr 
beliebig entnommenen abgewogenen kleinen Quantit~t Fiices aus, 
sondern aus der gesammten Entleerung, da man ja iiber die Art 
der Vertheilung der Bakterien in den Darmentleerungen nichts 
wissen kann nnd zweitens werden alle Verdiinnungen mit genau 
gemessenen Quantiti~ten Wasser vorgenommen. Die weitercn 
Einzelheiten gehen aus der nachfolgenden Beschreibung des Ver- 
suches hervor. 

Etwa 90 g FleisehNces von genau 3 Normaltagen wurden in 
ciner vorher sterilisirten Reibschale mit 1 Liter im Kolbeu ste- 
rilisirten Wassers unter allm~hlichem Zusatz aufgelSst (nieht im 
chemischen Sinne). 1 cem davon wurde in einen Kolben ge- 
gossen, welcher 99 ecru sterilislrtes Wasser enthieit, dutch 
Sehfitteln gleichm~ssig vertheilt (A), und 1 ccm hiervon wurde 
mit Gelatine auf eine Platte gegossen (No. 1). 5 ecru yon A 
wurden in einen mit (,)5 ccm Wasser sterilisirten Kolben gc- 
bracht, gut gemischt (B) und davon 1 ccm mit Gelatine auf eine 
:~weite Platte gegossen (No. 2). 5 ccm yon B in einen ebenfalls 
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mit ,% ccm stcrilisirtem Wasser beschickten Kolben gebracht, 
gut geschfittelt. 1 ccm davon mit Gelatine auf eine Platte ge- 
gossen, stellt No. 3 dar. 

Die Colonien sind bei Zimmertemperatur erst linch 2mal 
24 Stunden zur vollen Entwickelung gekommell: 

No. 1. 93 Felder 
X 70 Colonien (l)urchschnitt von 20 Fel,lern) 

6510 Colonien in der ganzen Platte. 
No. 2. 99 Felder 

X 3,2 Colonien (l)urchschnitt veil 20 Feldern) 

316,8 Colonien in der ganzen Platte. 
No. 3. O. 

Nach 3- oder 4real 24 Stunden trat ausser einigen Schimmel- 
pilzen, die wohl w~hrend der vorhergegangenen Z'Xhlung yon 
aussen hineingefallen sind, keine Vermehrung der urspriingliche~l 
Colonien ein. 

Berechnet mall aus tier Zahl der Colonien in den einzelnen 
Platten die Gesammtmenge derselben in 3t/igigem F/ices, so er- 
giebt sich: 
No. 1. 1000 X 100 X 6510 = 651000000 Colonien fiir 3 Tagc 

217000000 pro Tag. 
No. 2. lO00X20XlOOX316~S ~ 633600000 Colonien fiir 3 Tage 

211200000 pro Tag. 
l)urchschuitt aus 2 Platten 214100000 

Etwa 30 g F/ices, genau einem Antifebriutag entsprechend, 
wurden ganz ebenso wie oben behandelt und daraus in derselben 
Verdfinnung auf 3 Platten gegossen. 

Die Colonien entwickelten sich erst nach 3real 24 Stunden: 
No. 1. 56 Colonien ill der ganzen Platte. 
No. 2. 3 
No. 3. O. 

~Nach weiteren 24 Stunden vermehrten sich die Colonien bis 
auf einige Schimmelpilze nicht mehr. 

]3erechnet: 
No. 1. 1000 X 100 >~ 56 = 5600000 Colonien pro Tag. 
No. 2. 1000X2OXIOOX3 = 6000000 

l)urchschnitt aus beiden Platten 5800000 
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Die Colonienzahl des Fi~ces yon einem Normaltag zu der 
des yon einem Antitbbrintag verMlt sich wie: 

5800000 : 214100000 
oder rund 

1:37.  
l)emnach wurde die Zahl der Bakterien im Darme unter 

dem Antifebringebrauch bis auf ~r der normalen reducirt. 
l)agegen konnte ich bei diesem Versuche Indol im F~ces 

und dementsprechend Indican im Ham auch im letzten Anti- 
febrintag noch deutlich nachweiscn. 

Es ist nun ausser allem Zweifel, dass das Antifcbrin trotz 
verhiiltnissmiissig rascher Resorption auf die Darmf':iulniss schr 
energisch cinwirkt. Dass das Indol beim letzten Versuche noch 
nicht verschwand, riihrt wohl yon der kurzen Versuchszeit her. 
Die Vermuthung, welche ich frfiher bei Benzo~is~iureversuch aus- 
gesprochen habe, dass unter den vieldn Bakterienarten, welche 
sieh im normalen Darmkanal befinden, diejenigen Gruppen, deren 
Stoffwechselproducte im tlarn als gepaarte Schwcfetsiiure ausge- 
schieden werden, viel widerstandsf/ihiger Natur, wie die iibrigen, 
sind, muss ich hier noch einmal betonen. 

Zuf~llig hatte das Thief vor dem letzten Versuehe wieder 
Blasenkatarrh mit starker Schleimabsonderung, welcher nnter 
dem Antifebringebrauch ohne Ausspiilung yon selbst verschwand. 
l)iese wiederholten Beobachtungen sprechen entschieden dafiir, 
dass das Antifebrin wegen seiner antiseptischen Eigenschaften 
auf den Blasenkatarrh gfi,stig einwirkt. 

Sehr auffallend ist ferner, dass die lndophenolreaction iIn 
Ham bei dem letzten Versuehe, wenn auch in allen Antitbbrin- 
tagen nachweisbar, doeh ungleich schw~cher, wie beim ersten 
Versuche, war. Der mit dem Ham geschfittelte Aether nahm 
jedoeh nichts auf. Der Theil des inner]ich eingenommenen Anti- 
febrins, welcher im Harn als Paramidphenolsehwefels~ure aus- 
geschieden wird, scheint jedenfalls nur einen Bruchtheil auszu- 
maehen. 

Die erhaltenen Resultate fasse ieh hier noch einmal km'z 
zusammen: 

i. Die innerliche Darreichung des Antifebrins erzeugt beim 
Hunde in kleinen Dosen (2--3 g pro Tag) keine deutfiche Ver- 
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mehrung des Eiweis~zcrfalls, in grossen Do~en (4--5 g pro Tag) 
abet eine sehr starke Vermehrung desselben, welehe im Mittel 
30,8--35,7 pCt. und ira Maximum 77,7--78,8 pCt. fiber den nor- 
malen Eiweissumsatz betr~gt. 

2. Die Mehrausseheidung yon 46,0 g Stiekstoff in den Anti- 
febrintagen, welehe 1353,0 g Fleisch oder Thicrgewebe ent- 
spreehen, wurde dureh die Minusausseheidung von genau ebenso 
viel Stickstoff in den folgenden 25 Tagen der ~aehperiode voll- 
kommen ausgegliehen und dasThier kam wieder in das fi'fihere 
Stiekstoffgleiehgewieht zur/iek. 

3. In 49 Versuehstagen, innerhalb weleher sehr starker 
Zerfall des Organeiweisses und Wiederersatz desselben stattfand, 
konnte kein merkliehes Stiekstoffdefieit naehgewiesen werden. 

4. Bei starkem Zerfall des Organeiweisses erfolgt die Aus- 
seheidung des Sehwefels unregelm~issig und namentlich viel 
sp~ter als die des Stiekstoffs, welche beiden Stoflb yon ein und 
demselben Organeiweiss stammen. 

5. Das innerlich eingenommene Antifebrin wird selbst in 
grossen Dosen vom Darme vollstSndig resorbirt und im Verlautb 
yon 24 Stunden fast vollkommen im Ham wieder ausgeschieden. 

6. Die Ausseheidung des Antifebrins im Haru erfolgt zum 
Theil als Paramidphenolsehwefelsiiure. Im Harn naeh dem Anti- 
febringebraueh ist weder Antifebrin noeh Anilin naehweisbar in 
Uebereinstimmung mit den Angaben von Fr. Mfiller. 

7. Das Antifebrin wirkt auf die Darmfiiuluiss sehr stark 
antiseptisch und wirkt wegen seiner antiseptischen Eigenschaften 
auf Blasenkatarrh gfiustig. Die Zahl der Bakterien im ])arme 
wurde uater dem Antifebringebraueh auf vl v der normalen herab- 
gesetzt, wiihrend das Indol in den F~ees noch deutlich nachweis- 
bar war. 

8. Grosse Dosen Antifebrins rufen beim Hunde ausser 
starkem Eiweisszerfa]l und dementspreehender Abmagerung keine 
sonstige Vergiftungserscheinungeu hervor. 

Die Ergebnisse meiner Untersuchungen verlieren freilich da- 
durcb praktisehe Bedeutung, dass die hier angewendeten Dosen 
des Antifebrins sehr gross waren. Jedoch ist hervorzuheben, dass 
diese �91 yore Hund gut vertragen wurden und es ist jedenfalls 
nicht ohne Nutzen, dass man von einem voraussichtlich imme~ ~ 
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mehr Anwendung tiudenden Mittel genau weiss, wie es physio- 
logisch wirkt und welche Getahr ss in grosssn Dosen hervor- 
bringen kann. Da die gegenw~rtig beim Menschen in Anwen- 
dung kommendsn l)osen des Autifebrins welt klei~ler sind, so 
scheint in dieser Beziehung keins Gefahr vorzuliegen. Jcdenfalls 
ist ein genauer Versuch hier/iber beim Menschen mit kleineren 
Dosen w/inschenswerth. 

Was dis antiseptischs Wirkung des Antifebrins auf die 
Darmf'~ulniss und den g/instigen Erfolg des Blasenkatarrhs dutch 
dasselbe betrifft, so kann ich nur die Vermuthung aussprechen, 
dass es beim Menschen in kleinen abet fortgesetzten 1)osen ver- 
abfolgt denselben ebsnfalls giinstig beeinflussen wird. 

Nachtrag. Dis sehr interessants Arbeit von M. Jaffe  und 
P. Hi lber t  ,,Uebsr Acetanilid und Acettoluid und ihr Verhalten 
im thierischsn Stoffwechsel", welche so eben in der ,,Zeitschrift 
fiir physiologischs Chemis" yon Hoppe 'Sey l e r  (Bd. XII. S. 295. 
1888) erschienen ist, konnts ich in meiner Arbeit nicht mshr 
ber~icksichtigen. Indess bsmerke ieh nut, dass dis beiden Au- 
torch bei Thieren nach der Acetanilidf/itterung keine vermehrts 
Phenolausscheidung, sowie kein unver~ndertes Acetanilid im Ham 
nachweisen konnten, was mit meinen Ergsbnissen in roller Ueber- 
einstimmung stsht. Der Umstand, dass bei meinem zweiten 
Versuche mit Acetanilid nut sine schwache Paramidphenolre- 
action im Harn auftrat, erkliirt sich nunmehr daraus, dass dort 
das innerlich eingenommens Antifsbrin zum grossen Theil als 
Orthoxycarbanil-Glycuron- bezw. Schwefelsi~urs ausgsschieden 
war, welchen Ausscheidungsmodus die oben genannten Autorsn 
bei Hunden erwiesen haben. 

Vsrsuch VII. Chinin. 

Untsr den zahlreichen antipyretischen Mitteln ist das Chinin 
das am l~ngstsn uns bskannts und viellsicht f/.ir immer das 
wiehtigste. Dementsprechend ist die Wirkung dessslben auf den 
Stoffwechselvorgang beim gesunden und kranken Organismus yon 
vielen Seiten studirt wordsn. Die Untersuchungen der meistsn 
Autorsn haben das Rssultat srgeben, dass das Chinin den Eiwsiss- 
umsatz vermindert, indem w'~hrend der innerlichsn Darreichung 
desselben die Ausscheidung des Harnstoffs und der Harns~ure 
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oder bald die des einen bald die der anderen im Ham bedeu- 
tend abnimmt. Dahin gehSren namentlich die Arbeiten yon 
H. R a n k e ' ) ,  H. v. Bosse'~ A. Schfil tea),  v. Bock~),  Ra- 
buteau~), J e rusa l imsky6) ,  O. Kernerr ) ,  S a s s e t z k y  s) u.s.w. 
Merkwiirdiger Weise haben indess einige Forscher in ihren ent- 
weder am gesunden oder am tlebernden Organismus angestellten 
Versuchen gerade das Gegentheil der oben genannten Chininwir- 
kung constatirt. So ergaben sich die Untersuchungen yon E. H. 
Redenbaeher '~),  H. Jansen '~  Bauer  und K/ ins t le l ' ) ,  H. Op- 
penhe im '=) u. A., dass das Chinin die Ausseheidung des Harn- 
stoffs oder der Harnsi~ure vermehre, w/thrend noch andere Auto- 
ten wie E. K o e s t e r  und Boecker 'a ) ,  sowie U n r u h  '4) dem Chinin 
keinen constanten Einfluss in dieser Hinsicht zuschreiben wollen. 

Die ausf/ihrlichen Untersuchungen von Pr ior  ~), welche theils 
an dem Autor selbst theils an Hunden zu dem Zwecke angestellt 
worden sind, um jene noch nicht vollkommen entschiedene Frage 
der Chininwirkung auf den Stoffwechsel endg~iltig zu entscheiden, 
haben ergeben, dass dem Chinin wirklich speeifische Eigenschaf- 
ten zukommen, vermSge deren der Stoffwechse] sich weniger 
energisch vollzieht, withrend die Harnmenge gesteigert wird. Alle 
gegentheiligen Angaben fiihrt derselbe Autor auf Ungenauigkeit 
der Versuche zur/ick. Er macht ferner mit H. Ranke  und 
G. Kerne r  besonders darauf aufmerksam, dass das Chinin nicht 
nur den Stoffwechsel verzSgert, sondern ihn wirklich einschri~nkt, 
well die Ausseheidungen des Harnstoffs und der Harns/iure, welche 
w~hrend des Chiningebrauehs sieh vermindern, nacb dem Aus- 
setzen desselben allm~/hlich die normale Quantitiit erreichen, hie- 
reals aber dieselbe fibersteigen. 

l)emnach seheint es unzweifelhaft, dass das Chinin den nor- 
malen Eiweissumsatz herabsetzt. 

Indess, da die s//mmt]iehen his jetzt yon mir untersuchten 
Fiel)ermittel, namentlich Benzo~sKure, Salicylsiiure und Anti- 

~) '2) 4) 7) s) 1o) 11) I2) l~) u. l~) in der Einleitung angegeben. 
3) ]naug.-Dissert. 1870. Bonn. 
5) Bullet. de th6rap. T. 70. p. 475. 
c) Ueber die physiologische Wirkung des Chinins. Berlin 1875. 
~) Hermann's u. Pfliiger's Zeitschl'. d. Physiol. No. II. 8.384. 1858. 

13) Medic. Zeitschr. Russland. No. 37. 1859. 
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febrin zweit'ello~ Eiweissum~atz steigernde Eigenschaften be- 
sitzen und mein Thema  gerade datum handelt, festzustellen, ob 
nile Fiebermittel ill Bezug auf den Eiweissumsatz in derselben 
Richtung einwirken, so halte ich reich ffir verpflichtet, die Wir- 
kung des Chinins in dieser Hinsieht noch einmal der Controle 
zu unterwerfen, zumal da die bisherigen Angaben darfiber so 
sehr variiren. 

Um das Bedenken ganz auszusehliessen - -  das Chinin wirke 
individuell verschieden t i n -  stellte ieh diesen Versuch an der- 
,~elben Hfindin an, die bereits zu den Versuehen IV und V be- 
nutzt worden war, und bei welcher die Eiweisszerfall-vermeh- 
renden Eigensehaften der Salicyls~ure und des Acetauilids con- 
statirt waren~ naehdem der HuM yon den Einfifissen der ge- 
nannten Medicamente vollkommen wiederhergestellt women war. 

Wiederum wurde durch 450 g Fleisch, 100 g Speck (mit 200 ccm Wasser 
zusammengekocht) und ~ ccm Wasser (extra) alas Stickstoffgleichgewicht her- 
gestellt, dann erhielt der l~und Chininum muriaticum als compdmirtes Medi- 
cament in den ersten 3 Tagen je 0,5g, in den n~chstea 3 Tagen je l,Og, 
in den darauf folgenden 3 Tagen je 1~5 g, so class er im Verlaufe yon 9 
Tagen 9,0 g salzsauren Chinins hinter einander bekam. Bei der Abw~gung 
der dutch die Fleischhackmaschine getriebenen Fleischmasse wurde sin Stiick 
in diinnen Scheiben geschnittenen Fleisches mitgewogen~ nnd dasselbe wurde 
ungekocht in der K~lte aufbewahrt. Damit wurde das Medicament umhfillt 
und in den Rachen des Thieres hineingesehoben. 

Der Versuch selber verlief vollkommen glatt. Weder Erbrechen noch 
I)iarrhoe noch sonstige StSrungen im Allgemeinbefinden wurden w'~hrend der 
ganzen Versuchszeit beobachtet. 

Die Resultate sind in der folgenden Tabelle VII und Curve 
Fig. 6 Tar. VI. verzeichnet. 

Es wurden ausgesehieden: 
in 6 Tagen der Vorperiode . . . . . . .  92,196 g N, 
in 5 Tagen dec Nachperiode . . . . . . .  78,32)5 
in 11 Normaltagen der beiden Perioden zusammeu 170,521 

pro Tag 15,502 
in 9 Chinintagen . . . . . . . . . . .  128,330 
in 9 g Chinin enthalten . . . . . . . .  0,699 

abgezogen 127,630 
pro Tag 14,181 

die geringste Ausscheidung a.m 4. (lhiniutag . 12,990 
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T a b e 1 1 e VII. 
Einfluss  yon Chinin. 

Datum. 

1887. 

13. April 
14. 
15. 
16. 
17. 
18. 
19. 
20. 
21. 
22. 
23. 
24. 
25. 
26. 
27. 
28. 
29. 
30. 

1. Mai 
2. 

"~ ~ 

I ~ .~ I ~ "- ~ ' - o  

I 
27,23 
27,12 
27,20 
27,10 
27,05 
27,13 
27,05 
26,96 
26,91 
26,90 
26,83 
26,75 
26,65 
26,60 
26,50 
26,67 
26780 
26,97 
26,85 
26,85 

Stickstoff in g 

1024 
1022 
1022 
1022 
1023 
1022 
1021 
1020 
1023 
1020 
1023 
1020 
1021 
1020 
1023 
1022 
1023 
1022 
1023 
1023 

Harn. 

14,784 
14,952 
14,504 
15,176 
15,176 
14,616 
14,392 
13,384 
14,168 
12,595 
14,616 
13,160 
13,888 
14,280 
14,392 
14,952 
15,176 
15,624 
15,400 
15,120 

Koth. 

0,498 
0,498 
0,498 
0,498 
0,498 
0,498 
0,395 
0,395 
0,395 
0,395 
0,395 
0,395 
0,395 
0,395 
0,395 
0,430 
0,430 
0,430 
0,430 
0,323 

Summa. 

15,282 
15,450 
15,002 
15,674 
15,674 
15,114 
14,787 
13,779 
14,563 
12,990 
15,011 
13,555 
14,283 
14,675 
14,787 
15,382 
15,606 
16,054 
15,830 
15,453 

0,087 
0,087 
0,089 
0,091 
0,107 
0,087 
0,099 0,5 
0,041 0,5 
0,053 0,5 
0,047 1,0 
0,075 1,0 
0,057 1,0 

verlor. 1,5 
0,085 1,5 
0,103 1,5 
0,069 
0,059 
0,063 
0,067 

Wird die normale Ausscheidung . 15,502 = 100 gesetzt, 
so ist die mittlere Ausscheidung in den 

Chinintagen . . . . . . . . .  14,181 = 91,48 
die geringste Ausscheidung am 4.Chinintag 12,990 = 83,86. 

Demnach wurde die Stickstoffausscheidung durch das Chinin 
um 8,5--16,1pCt. der normalen herabgesetzt. 

In 20 Versuchstagen nahm das Thier mit 9 kg Fleisch 
306,0 g Stickstoff auf und schied in denselben Tagen 298,152 g 
Stickstoff mit dem Ham und F/ices aus. Es wurden also unter 
dem Einfiuss des Chinins circa 9,0 g Stickstoff im Organismus 
zuriickbehalten. 

Somit wurden die Angaben von Prior, G. Kerner u.s.w.,  
dass das Chinin den Eiweissumsatz einschri~nkt, von mir wie- 
derum constatirt. 

Harns~ure wurde ausgeschieden: 
in 6 Tagen der Vorperiode . . . . . . . . .  0 ,548 g, 
in 4 Tagen der Nachper. (der letzte Tag nicht I~es | immt) 0 ,256 
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in 10 Normaltagen der beiden Perioden zusammen . 0,804 g, 
pro Tag 0,0804- 

in 8 Chinintagen (1 Tag verloren) . . . . . .  0,5600- 
pro 'rag 0,0700- 

die geringste Ausscheidung am 20. April . . . .  0,0410- 
Wird die normale Ausscheidung . 0,0S04 ~ 100 gesetzt, 

so ist die mittlere Ausscheidung in den 
Chinintagen . . . . . . . . .  0,0700 = 87 

geringste Ausscheidung . . . . . .  0,0410 ~ 50,9. 
Die Abnahme der HarnsKureausscheidung dutch alas Chinin 

betrug demnach 13--50 pCt. der normalen. 
Die Harnmenge, welche in den Normaltagen der Vorperiode 

durchschnittlich etwa 400ccm betrug, stieg nur in den ersten 
Chinintagen, wo 0,5 g des Mittels pro Tag dargereicht waren, 
bis auf 500 ccm, w'Xhrend dieselbe in den darauf tblgenden Tagen 
trotz steigender Chinindosen allm~hlich unter die Norm sank. 
Die diuretische Wirkung des Chinins ist also bei meinem Ver- 
suche nicht sehr ausgepr,igt. Wenn dieselbe /iberhaupt dem Chi- 
nin zukommt, scheint es nur in kleinen Dosen zu Tage zu treten. 

Die Resultate fasse ich kurz folgendermaassen zusammen: 
Die Angaben yon H. ganke ,  G. Kerner,  sowie yon Prior,  

class dem Chinin normalen Eiweissumsatz einschr~nkende Eigen- 
schaften zukommen, sind yon mir wiederum constatirt. 

Die Abnahme des Stickstoffs betrug wiihrend des Chinin- 
gebrauchs S,5--16,1 pCt., die der Harns~ure 13--50 pCt. der 
normalen Ausscheidung. 

V e r s u c h  VII. Ant ipyr in .  

Nach den fibereinstimmenden Resultaten der Untersuchun- 
gen yon Fr. M/ii ler ' ) ,  W. J acubowi t sch~) ,  L. Riess '~) 
u. A. scheint es nicht mehr zweifelhaft, dass das innerlich 
eingenommene Antipyrin bei fiebernden Organismen mit der 
gleichzeitigen Herabsetzung der Fiebertemperatur eine bedeu- 
tende Abnahme der Harnstoffausscheidung I,ewirkt; dagegen 

~) Centralbl. f. klin. Medic. No. 36. 1884. 
~) Jahresberieht f. Kinderheilk. Bd. 13. S. 372--387. 
:~) Arehiv f. exper. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 22. S. 1~7--154. 
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ist die physiologische Wirkung desselben auf den Stoffwechsal- 
vorgang der gesunden Individuen noah nieht sieher festgestellt. 
So konnte Ft. Mfiller bei gesunden Mensehen, Fr. Coppo la ' )  
bei einem gut gen~ihrten Hunde durch Antipyrin keine deutliche 
Verminderung der Harnstoffaussaheidung nachweisen, wiihreM 
C U m b a e h  ~) an zwei an siah selbst angestellten Versuchen 
durch 8,0 g Antipyrin in 2 Tagen eine Verminderung der llarn- 
stoffausscheidung pro Tag uln circa 4,0 g gefunden hat. lndess 
schwankten seine Harnstoffausscheidungen in den Normaltagen 
zwischen 36 g und "32 g. Die Differenz betrug also 4,0 g. l)ann 
sehied er am ersten Antipyrintag 32 g und am 2. hntipyrintag 
29,1 g Harnstoff aus. Kiinnte diese garinge Abnahma nicht statt 
durch hntipyrin, ebanfalls durch die Nahrung badingt sein? 
Jedanfalls ist der Einfluss des Antipyrins nicht deutlich genug. 
Sein zweiter Versuch ergab i~hnlicha Resultate. 

Was die lfarns'ii~ureausscheidung betrifft, so vermoahte er 
keinan Einfluss des Antipyrins darauf wahrzunehmen. Gahe ich 
aber etwas n'~her in seine Zahlenangaben ein, so schied er in 
seinem ersten Versuehe aus: 
Durchschnitt von 10 Normaltagen dcr Vorperiode , 0,627 g [~'~ 

2 Antipyrintagen . . . . . .  0,630 
2 Normaltagen der Nachperiode . 0,513 

in seinem zweiten Versuche: 
l)urchschnitt von 2 Normaltagen der Vorperiode 0,448 g U~ 

2 Antipyrintagen . . . . . .  0,634 
2 Normaltagen der Nachperiode . 0,636 

Der letzte Versuch spricht entschieden fiir eine Vermehrung 
der Harns~ureausscheidung dutch Antipyrin. Uebrigens hat er 
dieselbe durch Fiillen mit Salzs'~ure ermittelt, welche Methode 
als nicht ganz fehlerfrei erwiesen worden ist, weil ein gewisser 
aber unbekannter Theil der Harns'~ure in saurer LSsung gelSst 
bMbt. 

Bei diaser Sachlage schien as mir nicht ganz iiberfiiissig, 
festzustellen, ob dem Antipyrin, ebenso wie dam Chinin wirklich 
Eiweissumsatz hemmende Eigenschaften zukommen, wie cs C. 

~) Annali di chimica medicofarmaceutica e di tarmacologia. Set. IV. 1. 
33--61. Palermo. Maly, Jahresbericbt fiber Thierchemie. ]~;d. 15. 1885. 

:) Archiv f. exper. Patbol. Bd. 21. S. 161. 
Archly f. pathol. Anat.  Bd. CXIl I .  lift.  1. 1!~ 
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Umbach  angiebt, denn es ist sehr wichtig, zu entscheiden, 
ob ein Mittel, wie das Antipyrin, yon welchem es mit Sieher- 
heit constatirt worden ist, dass es bei fiebernden Organismen 
mit der gleichzeitigen Herabsetzung der Fiebertemperatur eine 
bedeutende Abnahme der Harnstoffausscheidung bewirkt, auch 
bei gesunden lndividuen dieselbe Wirkung hat oder vielmehr 
keinen Einfluss darauf hat; ist alas letztere der Fall, so ist 
damit nachgewiesen, dass die Verminderung der Harnstoffaus- 
scheidung bei fiebernden Organismen unter dem Gebrauch des 
Antipyrins nicht direct durch dasselbe, sondern erst secundiir in 
Folge der Herabsetzung der Temperatur bedingt ist. 

Hierzu diente mir dieselbe tfiindin, welche bereits zu den 
vorhergehenden Versuchen benutzt worden war. Nachdem das 
Thier durch 450g Fleisch, 100 g Speck (mit 200 ccm Wasser 
gekocht) und 300 ccm Wasser in das Stickstoffgleichgewicht ge- 
bracht worden war, bekam es im Verlaufe von 16 Tagen im 
Ganzen 51,Og Antipyrin mit 10,S2 g Stickstoffgehalt in allm~ih- 
lich steigenden Dosen verordnet. 

Der Versuch selber verlief durchaus glatt. An dem All- 
gemeinbefinden des Thieres wurde keine Veriinderung wahrge- 
nommen. Es ist bemerkenswerth, dass so grosse l)osen vmn 
Thiere gut vertragen werden. 

Die Resultate sind in der Tabelle VIII. S. 1.qr u. 197 dargestellt. 
Es wurde ausgeschieden: 

in 5 Tagen der Vorperiode . . . . . . . .  78,225 g N, 
in 33 Tagen der Nachperiode . . . . . . .  500,936 
in 38 Tagen der beiden Perioden zusammen . 57(.),161 

pro 'fag 15,241 
in 16 Antipyrintagen . . . . . . . . . .  252,548 
hiervon ab, als in 51 g Antipyrin enthalten . 10,820 

241,728 
pro Tag 15,108 

Wird die normale Ausseheidung . 15,241 = 100 gesetzt, 
sa ist die mittlere Ausseheidung in den 

Antipyrintagen . . . . . . . .  15,108 ----- 99,13. 
Dem,mch entspricht (lie anscheinende Verminderung der 

Stiekstoffausseheidung pro Tag 0,133 g Stickstoff oder 0,87 pet. 
l)iese geringe Abnahme der Sti('kstoffausseheidungen in den 
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Antipyrintagen bleibt innerhalb der Fehlergrenzc,, well sit yon 
der Differenz der eingenommenen Stiekstott)nenge allein her- 
riihren kann, trotzdem das Futter in allen Tagen gleiehm'~ssig 
und sorgf/iltig priiparirt worden ist. Somit kann ich wohl den 
,qchluss ziehen, dass das Antipyrin beim gesuuden Hunde selbst 
in grossen Dosen weder eine Verminderung noch eine Vermeh- 
rung der Stickstoffausscheidung hervorruft. 

Harns~ture wurde ausgeschieden: 
in 5 Tagen der Vorperiode . . . . . . . .  0,277 g, 

5 - Nachperiode . . . . . . .  0,231 
10 beiden Normalperioden zusammen 0,508 

pro Tag 0,0508- 
in 16 Antipyrintagen . . . . . . . . . .  1,438 - 

pro Tag 0,0899- 
Wird die normale Ausscheidmlg . 0,050S ~--- 100 gesetzt, 

so ist die mittlere Ausscheidung in deu 
Antipyrintagen . . . . . . . .  0,0899 ~--- 165,2 

(lie stitrkste Ausscheidung am 4. Mai . 0,1230 ~ 201,4. 
I)emnach win'de merkwiirdiger Weise dig Harnsiiureausschei- 

dung durch Antipyrin sehr stark vermehrt. Die Zunahme der- 
selben betr'agt dabei im MitteI 65,2 pCt. iiber die normale und 
im Maximum fiber das Doppelte der normalen Ausscheidung. 

Auf welchem Wege die Vermehrung der Harns'aureausschei- 
dung zu Stande kommt, muss dahingestellt bleiben. Wir wissen 
iiber die Bildung der Harns'gure beim S'gugethier noch zu wenig, 
als dass es von Nutzen sein kSunte, die Verschiedene n denkbaren 
Miiglichkeiten zur Erkl/irung dieser Erseheinung zu ergrtern. 

Die Ausscheidung der Gesammtschwefds.aure im Harn, welche 
leider nicht an alien Tagen bestimmt werden konnte, betriigt 

in 3 Tagen der Vorperiode . . . . . .  5,424 g SOa, 
- 5 Nachperiode . . . . . 8,114 
- 8 beiden Perioden zusammen 13,538 

pro Tag 1,692 
in 11 Antipyrintagen . . . . . . . .  17,684 

pro Tag 1,608 
Wird die normale Ausscheidung 1,692 ~ 100 gesetzt, 

so ist (lie mittlere Ausscheiduug in den 
Antipyrintagen . . . . . . . .  1,(;()g ---~ 94,4. 

13"' 
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Die (~esammtschwel'elsRure ist demnach in den Antipyrin- 
tagen um circa 5 pCt. der normalen vermindert, l)a aber die 
Bestimmungen nicht in allen Tagell ausgeffihrt worden sind, so 
kann man daraus keinen sicheren Schluss ziehen. 

Die gebundene Schwefels'Sure nahm gleich am ersten Anti- 
pyrintag, we 2 g des Mittels verabfolgt wurde, plStzlich yon 
0,052g auf 0,426 g und dann in den folgenden Tagen last 
parallel mit der Steigerung der Antipyrindosen immer mehr zu, 
bis sie am letzten Antipyrintag, an welchem 6,0 g des Mittels 
gegeben wurde, 0,961 g erreichte. Dies zeigt am deutlichsten, 
dass alas Antipyrin im Harn als gepaarte Schwefels~ure ausge- 
schieden wird. Sehr bemerkenswerth ist ferner die plStzliche 
Abnahme der gebundenen Schwefels'~ure gleich nach dem Aus- 
setzen des Mittels yon 0,961 g a u f  0,076 g also beinahe auf die 
normale Menge. Man kann daraus einen analogen Schluss wie 
beim Antifebrinversuch ziehen, dass das innerlich dargereichte 
Antipyrin beim Hunde selbst in grossen Desert innerhalb yon 
24 Stunden fast vollst~ndig resorbirt und im Ham wieder aus- 
geschieden wird. Dem entsprechend nahm die Antipyrinreaction 
im Harn mit Liquor ferri sesquichlorati, welche veto ersten 
Antipyrintag an sehr deutlich war, mit dem Aussetzen des Mit- 
tels bedeutend ab und verschwand nach 3 Tagen vollkommen. 

Die pr~formirte Schwefels//ure im llarn nahm in den Anti- 
pyrintagen mit der Vermehrung der gebundenen Schwefels/iure 
parallel ab. 

Die Resultate t'asse ich kurz mit folgenden Worten zusammen: 
1. Der Genuss des Antipyrins bewirkt bei einem gesunden 

Hunde selbst in grossen l)osen (51 g in 16 Tagen) weder eine 
Verminderung noch eine Vermehrung der Gesammtstickstoffaus- 
seheidung im Barn, erzeugt dagegen eine sehr starke Vermeh- 
rung der HarnsSureausscheidung, welche im Mittel (;5,2 pCt. 
fiber die normale und im Maximum fiber das Doppelte der nor- 
malen Ausseheidung betr/~gt. Wie die~e Vermehrung zu Stande 
kommt, muss einstweilen dahingestellt bleiben. 

2. Grosse Dosen Antipyrins werden veto Hunde gut ver- 
tragen, schnell resorbirt und ebenso schnell im Harn ausgeschieden, 
wie die plStzliche Abnahme der gebundenen Schwefels~ure im 
Harn nach dem Aussetzen des 3tittels zeigt. 
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3. Nach dem Antipyringebrauch nimmt (tie gebuudene 
S~hwefelsiiure im Harn beim Hunde bedeutend zu. 

VersuchIX.  Thal l inum sulfu,:icum. 

Auch tin Versuch mit Thallilmtn sulfuricum schicn mir 
nieht ganz iiberlliissig, well dasselbe bekanntlieh sehr stark anti- 
pyretische Eigeuschaften besitzt. In die einzeluen Details ua- 
mentlieh betreffs der antiseptisehcn Wirkung desselben auf die 
l)armf'aulniss konnte ich leider wegen M~ulgel an Zeit uicht 
niiher eingehen. 

Sachdem eine 36 kg schwere H/indin genau dureh dieselbe Nahrung wic 
bei den vorhergehenden Versuchen in alas Stiekstoffgleichgewicht gebracht 
worden war, bekam dieselbe im Laufe yon 4 Tagen 9,5 g Thallium sulfuricum 
in rasch steigenden Dosen vertheilt. 

Der Versuch selber verlief v011kommeu glatt. 

Die Stickstoffausscheidungen sind in der folgendel~ Tabelle 
und Curve Fig. 7 Taf. VI. verzeichnet. 

T a b  e l l e  IX. 
Einfluss yon Thallin.  

z 
Datum. ~ 

1887. 

4. Aug. 
5 .  - 

6 .  

7. 

9 .  - 

1 0 .  - 

1 1 .  - 

]2. - 
13. - 
14. - 
)5. - 

es ~ . d Stlckstoff im 
~ 1 ~  ~ ~1 
~ 1 ~  ~ ~ 1  

i~-'~ I Harm Koth. -4-Epi- 
1~ [ dermis. 

36,20 420 1019 
36,45 500 1019 
36,40 650 1020 
36,00 510 1023 
35,75 390 1018 
36,06 380 1017 
36,15 430 1019 
36,15 570 1019 
36,06 430 1020 
36,00 430 1019 
35,95 490 1019 
36,00 490 1021 

Der Versuch lnusste 

15,344 0,504 
14,448 0,504 
14,336 0,504 
15,288 0,504 
14,560 0,601 
14,504 0,601 
15,904 0,601 
15,568 0,601 
14,448 0,601 
14,000 0,601 
16,912 0,601 
18,760 0,601 

Summa. 

0,244 i 16,092 
0,244 ] 15,196 
0,244 I 15,084 
0,244 ] 16,036 
0,244 ] 15,405 
0,244 I 15,349 
0,160 I 16,665 
0,1601 16,329 
0,160 ] 15,209 
0,160 I 14,761 
0,160 17,673 
0,160 19,521 

iol ~ ~ 
i ~ o ~ 1 ~ . .  ~ 

0,069 
0,079 
0,082 
0,086 
0,094 
0,062 
0,158 0,5 
0,237 1,0 
0,520 3,0 
0,757 5,0 
0,169 
0,091 

in einer Zeit abgebroehen werden, wo 
die Wirkung des Thallins nach dem Aussetzen desselben noch 
bestand. Daher rechne ich die beiden letzten Tage (14. mad 
15. August) zu den Thallintagen mit, 
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Es wurden ausgeschieden: 
in 6 Normaltagen der Vorperiode . . . . . .  93,162 g N, 

pro Tag 15,527 
in 6 Thallintagen . . . . . . . . . . .  100,15~ 
hicrvon ab als in 9,5g Thallin enthaltcn. 0,816 

99,342 
pro Tag 16,557 

Wird die normale Ausscheidung . 15,527 ----- 100 geset~,t, 
so ist die mittlere Ausscheidung in den 

Thallintagen . . . . . . . .  16,557 ~--- 106,6 
die st~rkste Ausscheidung am 15. Aug. 19,521 = 125,8. 

Demnach betr~i.gt die Mehrausscheidung des Stickstoffs unter 
dem Einfiuss des Thallins 6,6--25,8 pCt. iiber die normale 
Ausscheidung. Diese Wirkung tritt abet erst in sehr grossen 
Dosen auf. 

Die anf'anglich rasche, dam fast parallele Vermehrung der 
gebundenen Schwefelsiiure im llarn der Thallintage mit den 
steigenden l)osen des Mittels beweist, dass dasselbe im Harn 
als AetherschwefeMim'e ausgesehieden wird. 

Die plStzliche Abnahme der gebundenen 8chwefels~ure nach 
dem Aussetzen des Mittels deutet hier ebenfalls darauf bin, dass 
das Salz schnell resorbirt und ebenso sehnell ausgeschieden wird. 

Die Sehlussfolgerungen lauten wie folgt: 
1. Der Genuss des Thallinsalzes bewirkt beim gesunden 

thmde in grossen Dosen einen vermehrten Eiweisszerfall, weleher 
im Mittel 6,6 pCt. und im Maximum '25,S pCt. fiber die nor- 
male Ausscheidung betriigt. 

2. l)as Thallinum sulfuricum wird beim Hunde selbst in 
grossen l)osen schne]l resorbirt und ebenso schnell im Ilarn 
ausgeschieden und zwar an Schwefelsiiure gebunden. 

Als allgemeines Resultat ergiebt sich aus den vorliegendcn 
Untcrsuchungcn, dass die Vorstellungen yon Binz iiber den Ein- 
tluss der Antipyretica auf die Stoffwechselvorg~nge in den krank- 
haft gereizten Zellen in den Untersuchungen wenigstens keine 
Stiitze flnden, abgesehen vom Chinin. Allerdings bleibt Binz 
der Einwand, dass der Ablauf der normalen Stoffwechselvorg';inge 
mit den in den krankhaft afticirten Zellen ablaufenden nieht 
ohne Weiteres identificirt werden kSnne. 
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Von allen Antipyreticis nimmt immcr iloch das Chinin eine 
besondere Stelle ein: es beschr'~nkt in der That den Eiweiss- 
zerfall, d.h. das Bedfirfniss des KSrpers an Eiweiss, es iibt 
einen schfitzenden, erhaltenden Einfluss auf das Zellprotoplasma 
aus. Diese Wirkung kommt ohne Zweifel auch beim Fiebernden 
und hier in versti~rktem Grade zur Geltung. |)as Chinia hat 
ausserdem, wie sehon vielfaeh angegeben wurde, einen specifisehen 
besehrSnkenden Einfluss auf die Bildung der Harns~ure. 
Man kann diesen Schluss ans den Ausscheidungsverh'~ltnissen 
der Harns~ure machen: w~irde es sich nut um Verminderung 
der Ausscheidung um eine Retention yon ltarns'C~ure handeln, so 
mfisste der verminderten Ausscheidung eine vermehrte in der 
Nachperiode folgen. Das ist aber nieht der Fa}]. 

Am niichsten steht dem Chinin in der Wirkung das Anti- 
pyrin insofern, als selbst durch sehr grosse Dosen der Eiweiss- 
zerfa!l nicht gesteigert wird; abweichend yon dem Chinin aber 
bewirkt es keine Verminderung der Harns~iurebildung, sondern 
im Gegentheil eine ansehnliche Vermehrung, sogar die grSsste 
yon allen dutch die untersuchten Mittel hervorgebrachte. 

Alle anderen Antipyretica steigern den Eiweisszeri'all in 
grSsserem oder geringerem Umfang, stehen also in dieser l~e- 
ziehung dem Chinin und Antipyrin nach. 

Anhang. Bes t immung des Stickstoff 'gehaltes des 
Fleisches.  

In allen meinen Versuchen ist der Stickstoffgehalt des 
Fleisches ~--: 3,4 pCt. angenommen, als derjenigen Zahl, welehe aus 
v. Voit's zahh'eichen Untersuehungen resultirt. Da die Richtig- 
keit dieser Zahl bezw. die Riehtigkeit der Annahme einer Mittel- 
zahl iiberhaupt vielfach angegriffen worden ist, sehieu es uns 
geboten, den Stickstoffgehalt des Fleischbreies, wie er zur Fiitte- 
rung verwendet wurde, selbst zu bestimmen. Um den Wasser- 
verlust beim Abwiegen mSglichst zu beschr~inken und alle Zuhllig- 
keiten in der entnommenen Fleischprobe mSglichst auszuschIiessen, 
wurde eine verh~iltnissm~ssig sehr grosse Quantit~t Fleisch - -  
100 g -- zur Analyse angewendet. I)as Verfahren war folgendes: 

Von einer grSsseren Quantiffit gut durchgemischten Fleisch- 
breies wurden 100 g geuau abgewogen, in cinch Kolben yon circa 
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3 Liter Inhalt gebracht, die Schaale mit einigen Tropfen Wasser 
und etwas Filtrirpapier gereinigt und mit der Hauptmasse ver- 
einigt, dann 3 Tage lang mit 900 ecru reiner eoneentrirter 
Sehwefels/iure erhitzt, wobei sehliesslieh eine dunkelbraune voll- 
kommen gleichm':issige Auflgsung resultirte. Dieselbe wurdo 
naeh dem Erkalten in einen Messkolben yon 1 Liter Inhalt hin- 
eingebracht und der frfihere Kolben mehrmals mit eoncentrirter 
Schwefels~ure naehgespiilt. Sehliesslieh wurde der Messkolben 
genau bis zum Marke damit autgefiillt. Nachdem derselbe mit 
GlasstSpsel versehlossen und oftmals umgesehfittelt women war, 
wurden mehrere Proben mit sin und derselben Messpipette yon 
lOecm genommen und im Kjeldahl-Kolben welter oxydirt. 
Die Bestimmungen wurden in verschiedenen Tagen ausgeffihrt. 
Die Titrirung gesehah theils dureh Normallauge theils dutch 

Normallauge. Die erhaltenen Resultate sind: 
1. 3,400 pCt. N, 
2. 3,460 - 
3. 3,4OO 
4. 3,465 - 
5. 3,395 
6. 3,43O - 
7. 3,440 

Durchschnitt 3,427 

Zum Schluss erfiille ich die angenehme Ptticht, meinem 
hochverehrten ],ehrer [terrn Professor l)r. E. Salkowski ,  wel- 
cher mir bei dieser Arbeit mit Rath und That beigestanden 
hat, meinen auti'ichtigsten Dank auszuspreehen. 

Erkl/irung dcr Abbildungen. 
Tafet Vl. 

Fig. I. Stiekstoffausseheidung miter dem Einfluss yon benzogsaurem Natron. 
Fig. 2. l)ieselbo unter dcm Einfluss reiner Benzofi~iiure. 
Fig. 3. yon salieylsaurem Natlon. 
Fig. 4. SaM. 
Fig. 5. Antifebrin. 
Fig. 6. Chinin. 
Fig. 7. Thallin. 


