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Arbeiten aus dem pharmakologischen Institut
der Universitit Breslau.

Von Dr. med. R. Heinz.

1. Die Wirkung concentrirter Salzliisungen.

Bei der pharmakologischen Untersuchung solcher Korper,
die erst in grossen Dosen sinnfillige Wirkangen auf den thieri-
schen Organismus entfalten, hat man mit gewissen Schwierig-
keiten zu kdmpfen. Will man von einer solchen Substanz, zum
Beispiel von einem Jod- oder Bromsalz, von Harnstoff u. s. w.
einem Thiere mehrere Gramm intravends oder subcutan einver-
leiben, so kann man verdiinntere Losungen, z. B. 1—2procen-
tige, nicht anwenden, da die dann ntthigen Fliissigkeitsmengen
im Unterhaatzellgewebe beziehungsweise im  Gefiisssystem des
Thieres nicht Platz finden wiirden. Man ist deshalb gezwungen
concentrirtere Losungen zu wihlen. Diese sind ja aber als solche
keineswegs indifferent fiir den Organismus. Bei Einspritzung in
die Blutbahn erfahren die von einer solchen Lésung unmittelbar
getroffenen Blutkérperchen eine mehr oder minder starke Schrum-
pfung. In den Magen gebracht rufen gesittigte Salzlosungen
durch Wasserentziehung formliche Anitzung hervor; die gleiche
Wirkung entfalten sie am subcutanen Bindegewebe oder am
Peritonium. Die subcutane Einspritzung concentrirter Salz-
l6sungen bedingt aber nicht nur eine locale Reizung; auch die
rothen Blutkérperchen, welche ein mit solcher Ldsung iiber-
schwemmtes Gebiet durchstrémen, erleiden eine Schidigung, die
zu mannichfachen Stérungen in entfernten Organen fiihren kann.
Da aber trotz dieser Missstinde die Anwendung concentrirter
Losungen sich héufig nicht umgehen ldsst, so war es wiinschens-
werth, genau zu wissen, welche Folgen solche Lisungen vermoge
ihrer physikalischen Eigeunschaften, d. h. vor allem wegen ihrer
Wasser entziehenden Wirkung, bei den verschiedenen Arten der
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Einbringung haben. Ich studirte zu diesem Zwecke die Wirkung
concentrirter Kochsalzlosungen am Kalt- und Warmbliiter, bei
intravendser wie subcutaner Injection.

NaCl zeigt sich, im Gegensatz zu KCI, LiCl, NH,C], im
Thierversuch in méssigen Dosen ohne erhebliche physiologische
Wirkungen: allein die Secretionen werden durch dasselbe ver-
mehrt; Herz, Athmung, Blutdruck u. s. w. bleiben von demselben
unbeeinflusst. Gleichwoll kann man einem Thiere Keineswegs
unbegrenzte Mengen Kochsalz einverleiben, ohne dasselbe schwer
zu schidigen. Die Wirkung grosser” NaCl-Dosen auf Kalt-
und Warmbliter ist von Kunde, Podcopaew, Falck, Gutt-
mann, Heinecke, Limbourg u. A. studirt worden. Diese Wir-
kungen sind nach den Angaben dieser Forscher, die ich im
Wesentlichen bestitigen konnte — zuniichst fiir den Kaltbliiter
~— folgende: ’

Injicirt man einem Frosch einen Cubikcentimeter gesittigter
NaCl-Lésung z. B.in den einen Oberschenkellymphsack, so liegt
das Thier zundchst schmerzbetiubt mehrere Secunden regungslos
da; gleichzeitig vollfiibren die von der Salzlsung getroffenen
Muskeln heftige Zuckungen. Dann beginnt pldtalich das Thier
unter der Glasglocke umherzurasen, dabei reichlich Hautsecret
absondernd, so dass der Boden des Gefiisses ganz mit Schaum
bedeckt erscheint. Diejenige Extremitit, in die die Einspritzung
erfolgt war, zeigt sich minder gebrauchsfihig; sie wird beim
Springen weniger prompt und kriiftig angezogen und ausgestossen.
Nach einigen Minuten beruhigt sich das Thier und erscheint fiir
kurze Zeit normal; — dann aber, 20 bis 30 Minuten nach der
Injection, macht sich eine allmzhlich immer mehr zunehmende
Betiubung geltend. Das Thier macht keine spontanen Bewegun-
gen mehr; es sitzt, den Kopf dem Boden angedriickt regungslos
da; gereizt, vollfiihrt es nur trige Abwehrbewegungen; auf den
Riicken gelegt, macht es nur schwache Versuche sich umzu-
drehen. Nach beildufig einer Stunde erscheint das Thier vollig
gelihmt; die Athmung hat schon frilher aufgehdrt. Das Herz
sontrahirt sich nur noch schwach und unregelmiissig, so dass es,
wie man sich an den Gefdssen der Schwimmhaut iiberzeugen
kann, die Circulation nicht mehr in Gang zu erhalten vermag.
Priift man nun die elektrische Erregbarkeit von Nerv und Mus-
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kel, so zeigt sich dieselbe gar nicht oder nur ganz unbedeutend
herabgesetzt; hat die Vergiftung dagegen einen langsamen Ver-
lauf genommen, hat man z. B. statt der einmaligen Dosis von
1 cbm gesittigter Kochsalzlosung mehrmals in Zwischenriumen
von Stunden kleinere Dosen injicirt, so ist die Herabsetzung der
Erregbarkeit von Nerv und Muskel deutlicher, wenn auch nie so
ausgesprochen, wie z. B. bei Kaliumsalzen.

Im Anfang der Vergiftung zeigen dieselben Apparate, die
spater -geldhmt werden, gesteigerte Erregbarkeit (Limbourg).
,Reizt man in diesem Stadium Riickenmark oder Plexus ichia-
dicus, so tiberdauert der Tetanus den Reiz eine geraume Zeit,
wiahrend bei gleichzeitig curaresirten Thieren der direct gereizte
Muskel sofort nach Aufhiren des Reizes wie bei normalen Thieren
erschlafft.“ Auch die Energie der Herzthatigkeit erscheint An-
fangs vermehrt'). Zuweilen treten vor Rintritt der Lihmung
krampfhafte Zuckungen auf, sehr selten ist wirklicher Tetanus
zu beobachten.

Die Chlornatriumvergiftung bietet also das Bild einer vor-
wiegend centralen Lihmung, der ein kurzes Stadium der Rei-
zung und gesteigerten Erregbarkeit vorausgeht. Die Ursache der
Erscheinungen ist die durch den iibermissigen Salzgehalt des
Blutes, nach der Ansicht der meisten Forscher veranlasste
Wasserentziehung, die — nach voriibergehender Reizung zur
Lihmung der nervisen Apparate fithrt. Eine ganz andere An-
sicht vertritt Heinecke®). Nach ihm beruhen alle die oben
geschilderten Erscheinungen auf einer durch Wasserentziehung
herbeigefiihrten Schiidigung der rothen Blutkdrperchen. Diese
erlitten mannichfache Formverinderungen, und bissten ihre nor-
male Elasticitit ein. Infolge dessen vermdgen sie die Capillaren
nicht mehr glatt zu passiren; es komme zu Anhiufungen stag-
nirender Blutkérperchenmassen, zu sogenannten ,globuldsen Sta-
-sen“ (Hiiter). Heinecke beobachtete Kreislaufstockungen in
den Gefiissen der Schwimmhaut und des Mesenteriums Auf glo-

) Limbourg, Zur Kenntniss der Wirkung neutraler Alkalisalze und des
Harnstoffs auf Frésche. Archiv fiir experimentelle Pathologie und Phar-
makologie. Bd. XX[V. 1888,

?) Heinecke, Eine Studie iiber den Einfluss des Kochsalzes auf die Blug-
circulation beim Frosch. Inavgural-Dissertation. Greifswald 1874.
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bulbsen Stasen in Gehimn und Riickenmark beruht nup nach ihm
die durch concentrirte Salzlgsungen bedingte Betiubung, bezw.
Jihmung des Frosches. Die aundere Moglichkeit, dass die Ver-
giftung durch das resorbirte Salz hervorgerufen sei, wird gar
nicht erortert. Da die die Betiubung bedingenden globuldsen
Stasen in Gehirn und Riickenmark wieder riickgingig werden
kénnten, also ungefihrlich seien, empfiehlt Heinecke ,den Men-
schen durch Kochsalzbider gewisser Concentration zu narkoti-
siren, wodurch dann ein glinzender Ersatz fiir das gefdhrliche
Chloroform geboten wire.* — Heinecke’s Erkldrung der NaCl-
Wirkung beim Frosch ist selbstverstindlich falsch; dies ergiebt
sich schon aus der einfachen Thatsache, dass man einem Frosch
das Herz abbinden kann, ohne dass derselbe auf lange Zeit hin-
aus irgend welche Betdubungs- oder Lihmungserscheinungen er-
kennen lédsst.

Dass dagegen die rothen Blutkdrperchen durch die Einwir-
kung der concentrirten Salzlgsung eine schwere Schidigung er-
leiden, ist vollkommen richtig; nur treten die Folgen dieser
Schadigung erst nach mehreren Tagen, nicht schon unmittelbar
nach der Injection hervor. — Io dieser Beziehung habe ich iber
folgende interessante Erscheinungen zu.berichten,

Ein Frosch, der nach Einspritzung einer concentrirten Koch-
salzlosung schon vollig gelihmt erscheint, kann sich scheinbar
vollig wieder erholen, wenn er noch rechtzeitig — d. h. so lange
noch die Circulation gut im Gange ist — in Brunnenwasser ge-
bracht wird: das Thier erwacht aus seiner Betiubung, beginnt
wieder Bewegungen auszufiihren, und springt nach ei’nigeri Stun-
den munter umher. — Setzt man einen Frosch unmittelbar nach
Injection einer concentrirten Salzldsung in Siisswasser, so zeigh
er {iberhaupt keine Betdubung. Awuch ein Thier, dem man statt
I com 20procentige Losung 3 com 6% procentige Lisung in die
Lymphsicke gespritat, zeigt keine DBetdubung: dies beweist, wie
ich nebenbei hervorheben will, dass nur der jeweilige Procent-
gehalt des Blutes an NaCl und nicht etwa die absolute Menge
des eingefiihrten Salzes zu Betdubung und Lihmuug fihrt. Denn
wo gleichzeitig mit dem NaCl viel Wasser in’s Blut iibergeht,
erreicht das Blat nicht den Grad der ,Hyperisotonie®, der zur
Schidigung von Herz und Centralnervensystem nothig ist. —
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Uebrigens kann sich auch ein Thier, das schon schwere Lih-.
mungserscheinungen bot, erholen, ohne dass es direct in Wasser
gesetzt wird, wenn es nur in nicht allzu trockener Atmosphére
verweilt. .

Die Erholung der Frische, die einmal unter der Einwirkung
einer concentrirteren Salzldsung gestanden haben, ist aber nur-
eine scheinbare; ein solches Thier geht vielmehr mit Sicherbeit
nach 3, 4, b Tagen zu Grunde. Secirt man einen solchen Frosch,
so, findet man die Muskeln von #usserster Bldsse; ebenso den
Darm. Die Leber erscheint graugelb anstatt rothbraun; die
Nieren sind ebenfalls viel blasser als in der Norm; in Herz und
Gefisssystem findet sich eine schwach rothliche, lackfarbene
Fliissigkeit, die nur spirlich Formelemente enthilt, und zwar
weit mehr weisse als rothe Blutkdrperchen, — letztere in gleich
niiher zu beschreibender Weise verdndert. Die Einspritzung der
concentrirten Kochsalzlésung hat also die rothen Blutkdrperchen
des Frosches derartig geschidigt, dass sie simmtlich innerhalb
3—5 Tagen zu Grunde gehen.  Wihrend die anderen Organe
sich von der Einwirkung der ,hyperisotonischen® Salzlosung er-
lolen konnen, sind die einmal geschidigten rothen' Blutkdrper-
chen dem Tode verfallen; und eine ausreichend rasche Neubil-
dung derselben scheint — wenigstens bei Winterthieren (Escu-
lenten wie Temporarien) — nicht erfolgen zu konnen.

Die Verinderungen, die die rothen Blutkorperchen des Fro-
sches durch concentrirtere Salzlosungen erfahren, sind nun fol-
gende. Bringt man zunichst Froschblut direct zusammen mit
einer NaCl-Losung von mehr als 0,6 —0,8 pCt., so wird zuerst
der Kern deutlicher; dann verliert der Erythrocyt seine gleich-
miissige gelbe Fiirbung, indem sich die das Hiémoglobin tragende
Substanz, das ,Zooid“, zusammenzuziehen beginnt. Es erschei-
nen farblose und gelb gefirbte radienformig vom Kern zur Peri-
pherie verlaufende Segmente. Der Contour ist jetzt nicht mehr
glatt, sondern fein gefiltelt. Das Zooid zieht sich immer mehr
nach dem Centrum zusammen, und bildet schliesslich einen den
Kern umgebenden Ballen, von dem sich mehr oder weniger
diinne Ausliufer zur Peripherie fortsetzen.

Auflésung des Himoglobin, also Schattenbildung
findet — so lange nicht Faulniss eintritt — nicht statt. Bringt
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man dagegen Froschblutkérperchen, die beispielsweise 10 Minu-
ten in Hprocentiger NaCl-Losung verweilt haben, in eine ,isoto-
nische Salzlésung®, also 2. B. 0,8 procentiger NaCl-Losung, so
tritt rapide Auflosung des Himoglobins und Schattenbildung ein.
Ganz analoge Erscheinungen zeigen die rothen Blutkdrper-
chen der Warmbliiter; sie werden ebenfalls durch concentrirtere
Salzlgsungen zum Schrumpfen gebracht, und nehmen Maulbeer-
und Stechapfelform an; eine Aufldsung des Himoglobins tritt
erst ein, sobald die geschddigten rothen Blutkdrperchen in eine
isotonische Salzldsung gebracht werden. Dahin ist auch die An-
gabe Limbeck’s") von der Schiddigung der Erythrocyten durch
stirkere Salzlosungen zu berichtigen. Limbeck fand, dass wenn
er defibrinirtes Kaninchenblut mit 5 procentiger NaCl- Lésung
mischte und die Blutkorperchen sich absetzen liess, die dariiber
stehende Flissigkeit kein Himoglobin enthalte. Nach. seiner
Meinupg hat aber dennoch eine Auflésung von rothen Blut-
korperchen stattgefunden; das Himoglobin sei nur wegen seiner
geringeren Diffusibilitit nicht in die Salzplasmaschicht iiber-
getreten; denn bringe man eine solche Blutkdrperchenschicht in
0,6procentige Kochsalzlosung, so erkenne man sofort die Auf-
lésung des Himoglobins. In Wirklichkeit verliert aber, wie man
sich leicht unter dem Mikroskop tiberzeugen kann, in Hprocen-
tiger NaCl-Losung kein einziger Erythrocyt sein Himoglobin;
dagegen vermdgen dieselben, in isotonische Salzlésung zuriick-
gebracht, ihren Farbstoff nlcht mehr zu halten, und geben ihn
an die Losung ab.
- Injicirt man nun einem Frosch eine concentrirte Salzlosuna
in einen Lymphsack, so wird den voriiberkreisenden rothen Blut-
kérperchen Wasser entzogen und diesé dadurch in #hnlicher
Weise geschidigt wie ausserbalb des Kérpers. Beim Weiter-
stromen aus dem Bereich der Diffusionswirkung gebracht, lésen
sich dieselben theilweise in der vorliufig noch isotonischen Salz-
l6sung auf. Sehr schén lisst sich dieser Vorgang am Mesen-
terium des Frosches verfolgen. Bringt man einen kleinen NaCl
Krystall auf dasselbe, so beginnen die rothen Blutkrperchen in

') Limbeck, Ueber die diuretische Wirkung der Salze. Archiv f. experim.
Pathologie u. Pharmakologie. Bd. XXV. 1889.
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den benachbarten Capillaren, bei gleichzeitiger Verlangsamung
des Blutstromes, rasch zu-schrumpfen, aber ohne ihren Farbstoff
abzugeben. Werden aber die rothen Blutkérperchen durch die
Circulation aus dem Bereich des Kochsalzkrystalles fort- in das
normale Plasma zuriickgefiihrt, so wird rasch der Kern deutlich,
das Stroma wird blasser und schliesslich farblos: das rothe Blut-
korperchen hat sein Hiamoglobin abgegeben und ist zu einem
charakteristischen Schatten geworden. Es sind dies genau die-
selben Vorginge, die. auch beim Glycerin statt haben;.und in
der That sind die durch concentrirte Salzlésungen hervorgerufe-
nen Erscheinungen identisch mit denen die Filehne fir die
Einwirkung von Glycerin beschrieben hat’).

Das Kochsalz geht aber bekanntlich schnell in’s Blut iiber;
dieses wird nun hyperisotonisch, und die rothen Blutkérperchen
kénnen in demselben nur schrumpfen, nicht sich auflosen. Die
Schrumpfungserscheinungen sind allerdings keine weitgehenden;
es zeigt sich nur ein Deutlichwerden des Kernes und Einker-
bungen und Faltungen des Randes. Die einmal so geschidigten
rothen Blutkérperchen zeigen nun nach 48-—72 Stunden hdchst
eigenthiimliche Veriinderungen. Es finden sich dann im Stroma
1, 2, 3 und mebr runde stark lichtbrechende Kigelchen, die
dem gelben Stroma gegeniiber farbles, oder, bei stirkerer Ver-
grésserung durch Contrastwirkung violett erscheinen. Jene Kugeln
stellen nicht Vacuolen dar, wie man auf den ersten Blick mei-
nen kdnnte; denn zerquetscht man die rothen Blutkérperchen
durch Andriicken des Deckgldschens, so kann man die Kiigel-
chen aus dem Stroma heraustreten und im Plasma frei herum-
schwimmen sehen; auch kann man durch Bismarkbraun eine
Farbung jener Gebilde “erzielen. Essigsiure lost dieselben auf,
Mineralsiuren und Alkohol nicht; also bestehen jene Kugeln aus
Fiweiss und sind wohl als abgestorbenes Protoplasma zu be-
trachten. — Die Erythrocyten nun, die eine solche Verinderung
zeigen, gehen simmtlich zu Grunde. Am vierten oder fiinften
Tage nach der Injection finden sich im Blute nur #usserst spir-
liche rothe Blutkérperchen, hiufiz weniger als weisse, Dann

1) Filehne, Warum erzeugt intravendse Einbringung von Glycerin we-
niger sicher Hémoglobinurie als subcutane. Dieses Archiv Bd. 117.
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stellt, wie oben schon erwihnt, das Blut eine schwach rothliche
Fliissigkeit dar; die Organe zeigen simmtlich die dusserste Blisse.
Die Milz erweist sich hiufig vergrossert; die Zellen derselben
sind angefiillt mit Triimmern von rothen Blutkdrperchen. Eine
so extreme Blutverarmung wird naturgemiss schliesslich mit dem
Leben unvertriglich, und so gehen Thiere, die sich von der
acuten Wirkung einer NaCl-Einspritzung scheinbar vollig erholt,
dennoch nach mehreren Tagen zu Grande.

Eine ganz &hnliche Schiadigung der rothen Blutkérperchen
wie beim Kaltbliter wird auch beim Warmbliter durch sub-
cutane Injection concentrirter Kochsalzlssungen hervorgerufen.
Bei letzterem fiihrt dieselbe aber weit cher zu nachtheiligen
Folgen, als bei ersterem, da der Warmbliiter Schidigungen des
Blutes und des Blutkreislaufes weit schlechter vertriigt als der
Kaltbliiter.

Guttmann') todtete Kaninchen, wenn er denselben Hg
NaCl in 20procentiger Losung beibrachte. Die Thiere sterben
unter immer mehr zunehmender Schwiche; sie liegen zuletat
kraftlos auf der Seite und vermégen sich aus unnatiirlichen,
ihnen aufgezwungenen Stellungen nicht zu erheben. Zuweilen —
aber pur zuweilen — treten krampfhafte Zuckungen auf, ,wohl
beruhend auf Reizung des Riickenmarks durch das stark gesalzene
Blut“. In einem Falle — dieser Versuch scheint aber tiberhaupt
nur einmal angestellt worden zu sein — zeigte ein Kaninchen,
dem Guttmann gleichzeitig mit der subcutanen NaCl-Injection
reichliche Mengen Wasser beigebracht hatte, keine Krimpfe. —
Die Herzthatigkeit bleibt, wie ich bestitigen kann, bis kurz vor
dem Tode eine gute; der Blutdruck wird ebenfalls wihrend lan-
ger Zeit, innerhalb welcher sicher das gesammte NaCl resorbirt
ist, nicht beeinflusst. Was die eigentliche Todesursache ist,
vermag Guttmann nicht zu entscheiden. Jedenfalls kann
Wasserentziehung nieht allein zum Tode fiihren, da die Thiere
auch trotz reichlicher Wasserzufuhr zu Grunde gehen. — Nach
meinen Versuchen ist es in der That nicht der hyperisotonische
Salzgehalt des Blutes, der, etwa durch Lihmung von nervisen

1) Guttmanu, Experimentelle Untersuchungen fiber die Wirkungen der
Kali- und Natronsalze. Berliner klinische Wochenschrift Bd. 1Y, 1865,
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Apparaten, zum Tode fibre. Injicirt man einem Kaninchen
30 cem Hprocentige NaCl-Lésung in die Vene, so hat man das
Blut — wenigstens fir kurze Zeit — salzreicher gemacht, als
es durch Resorption von subcutan beigebrachtem Kochsalz woll
jemals werden kinnte, und doch zeigt sich keinerlei Beeinflussung
von Herz, Athmung, Vasomotion.

Allerdings wird nach einer einmaligen intravendsen Ein-
spritzung das Blut sehr rasch ginzlich von dem Kochsalz befreit,
wihrend bei subeutaner Beibringung, namentlich wenn dieselbe
mehrfach wiederholt wird, das Blut durch ldngere Zeit, — wenn
auch im geringeren Maasse — hyperisotonisch bleibt; und dies
wird wohl in der That fiir die nervosen Centra nicht ganz ohne
Einfluss sein.

Beobachtet man den Blutdruck eines Thieres am Kymo-
graphion, so sieht man denselben nach Injection von beispiels-
weise 20 cem concentrirter NaCl-Losung nach vielleicht einer
Stunde absinken. Dieses Sinken ist nun durch Zufuhr von
Wasser nicht mehr zu verhindern, was doch maglich sein miisste,
wenn das vasomotorische Centrum durch das stark gesalzene
Blut geschwicht wiirde; der Blutdruck sinkt vielmehr unaofhalt-
sam ‘bis zum Tode weiter. — Aufschluss iiber die Ursache dieses
Sinkens giebt aber die Selbstfirbung des Thieres durch Indige-
carmin, Eosinroth u. s. w. Dieselbe zeigt allenthalben zahlreiche
Verlegungen in Lungen, Magen, Niere, und diese Verlegungen
zahlreicher Stromgebiete sind es, die zum Sinken des Blutdrucks
fihren, und schliesslich zur Todesursache werden. Die Gefiiss-
-verstopfungen beruhen aber wiederum auf, durch Wasserentziehung
bedingter, Schidigung der rothen Blutkérperchen. Allen Blut-
kirperchen, die den Bereich des mit concentrirter Kochsalzlésung
iiberschwemmten Gebietes passiren — und dieses ist bei Injection
von 20 ¢em ein sehr betrichtliches, — wird Wasser entzogen.

In das iibrige Gesammtblat zuriickgedringt 16sen sich dann
diese, durch die voriibergeheénde Schrumpfung geschédigten, rothen
Blutkérperchen - auf und werden zu Schatten. Wo aber Blut-
kérperchen innerhalb der Gefassbahn rasch zerfallen, da sind die
Bedingungen zu Blutgerinnungen gegeben. Solche Gerinnungen
sind im hiesigen Institute fiir Phosphor, Arsen, chlorsaures Ka-
lium mittelst Firbung des lebenden Thieres nachgewiesen wor-
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den?); seither haben sich noch eine ganze ‘Anzahl anderer Kor-
per als Blutgifte in obigem Sinne erwiesen. Bei durch subcutane
Injection concentrirter Kochsalzlésung getddteten Thieren findet
man, namentlich wenn der Tod erst viele Stunden nach der In-
jection eingetreten ist, den bei der Autoinfusion des Thieres un-
gefdrbt bleibenden Stellen entsprechend, grossere oder kleinere
Blutungen in der Lunge und circumscripte, meist kleine Blu-
tungen im Magen, wenn frisch von dunkelrother, wenn etwas
ilter- von schnupftabackihnlicher Farbe; beim gefirbten Thiere
erscheinen die letzteren von einem hellen ungefarbten Saume
umgeben und erweisen sich dadurch als auf thrombotischer Basis
entstandene Tnfarcte. (

Durch Auflésung von rothen Blutkérperchen wird das Plasma
himoglobinhaltig, and es geht dann beim Kaninchen Himo-
globin in die Galle diber?). Wird der Himoglobingehalt des
Plasmas ein sehr bedeutender, so kommt es auch zu Héimog]b-
binurie. Dieselbe tritt allerdings nur selten und in geringem
Grade auf, am ehesten noch bei intraperitoniialer. Einspritzung
concentrirter Salzlosung, offenbar weil dieselbe hier mit einer
ausserordentlich grossen Menge von Capillaren in nichste Be-
riihrung kommt und so eine sehr betrichtliche Anzahl voriiber-
stromender Blutkdrperchen intensiv zu schidigen vermag.

Ein weiterer Befund bei subcutaner Injection grosser Koch-
salzmengen ist eine mehr oder minder intensive Entziindung des
Diinndarms. Die Schleimhaut desselben zeigt sich stark ge-
schwollen und geréthet; stellenweise finden sich massenhafte
Himorrhagien. Dieselben stellen nicht etwa Infarcte dar; sie
erscheinen diffus, und nicht circumseript wie die Blutmengen im
Magen, auch zeigt sich trotz ihres Vorhandenseins bei Autoinfu-
sion des Thieres der Diinndarm gleichmissig gefirbt. Die hef-
tige Diinndarmreizung ist offenbar verursacht durch die Abschei-

!) Arbeiten aus dem Pharmakologischen Institut der Universitit Bresiau,
Silbermann, Ueber das Auftreten muitipler intravitaler Blutgerin-
nungen nach acater Intoxication durch chlorsaure Salze, Arsen, Phos-
phor und einige andere Blutgifte. Dieses Archiv Bd. 117.

%) Vergl. Filehne, Der Usbergang von Blutfarbstoff in die Galle bei
gewissen Vergiftungen und einigen anderen (blutschidigenden) Ein-
griffen. Dieses Archiv Bd.117. _
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dung sehr NaCl-reichen Darmsecretes. Ganz dhnliche Erschei-
nungen werden, wie ich bei dieser Gelegenheit aus einer ander-
weitigen von mir angestellten Untersuchung berichten will, beim
Kaninchen durch Injection von schwefelsaurem Natrium, bel der
Katze durch jodsaures Natrium hervorgerufen.

Zuweilen findet sich bei Thieren, die durch subcutane Koch-
salzinjection getddtet wurden, Lungenfdem. Dasselbe tritt fast
regelmissig ein, wenn man Hunden oder Kaninchen concentrir-
tere Salzlésungen in die Vene spritzt. Falck®) erzielte jedesmal
hochgradiges Lungenédem, wenn er Hunden gréssere Mengen
concentrirter Salzlosung (30 g Salz in 100 ccm Wasser) in die
Venen injicirte; ausserdem trat regelindssig reichlicher Ausfluss
ans Maul und Nase ein. Eine geniigende Erklirung der Ent-
stehung des Lungenddems vermag Falck nicht zu geben; or
nimmt$ fiir dieselbe die ,geanderten Cohédsionsverhiltnisse des
Blutes“ in Anspruch; ,vielleicht komme es auch durch Einwir-
kung der concentrirten Salzlosung zu Auvfldsung gewisser Stoffe
und Formelemente der Lungen“. Ob der Ausfluss aus Maul und
Nase ein Secret, oder ein Transsudat darstelle, liess Falck un-
entschieden. Ich konnte nachweisen, dass es sich in der That
um einen Secretionsvorgang handelt, denn der Ausfluss
hleibt, wie ich ermittelte, bei gleichzeitiger Atropininjection aus.
Nicht so das Lungenddem. Bei-Kaninchen entsteht bekannilich
durch Pilocarpininjection in Folge iibermassiger Absonderung der
Bronchialdriisen Lungentdem; es war also nicht unmdglich, dass
auch durch NaCl, das ja alle Secretionen michtig anregt, auf
gleiche Weise Lungenddem entstéinde. Dies ist aber nicht der
Fall, denn Lungenddem tritt auch beim atropinisirten Thiere ein.
Die Ursache bilden vielmehr méchtige Verlegungen im linken
Vorhof, den Lungenvenen, oder ausgedehnten Capillargebieten
der Lunge. In einem Falle fand ich am vivisecirten Hunde
zahe Gerinnsel in mehreren Lungenvenen, in einem zweiten Falle
ebensolche in Lungenvenen und linkem Vorhof. In allen Fillen
aber finden sich ausserdem massenhafte Verlegungen kleinerer
Gefiisse. Die Lungen solcher Thiere erscheinen (wie iibrigens
schon Falck es beschreibt) marmorirt und von zahlreichsten

1 Falck, Ein Beitrag zur Pbyswlogle des Chlornatriums. Dieses Archiv
Bd. 56.
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Eechymosen — Infarcten — durchsetzt. Bei der Selbstfirbung
bleiben zahlreiche Partien, im Ganzen oft weit fiber die Hilfte
des Lungengewebes ungefarbt; und die Verlegung des Abflusses
aus so ausgedehnten Stromgebieten fithrt naturgemfiss zu Stau-
~ung und consecutivem Lungenddem. — Ausser in den Lungen
finden sich auch in allen anderen Organen massenhafte Gefiss-
verlegungen. = Wie diese Verlegungen zu Stande kommen, ist
leicht einzusehen. Zunichst rufen, wie Lewith') nachwies, NaCl-
Losungen von mehr als 21,5 pCt. Niederschlige im Serumglobu-
lin hervor. Aber auch schwichere, 10procentige, 74procentige
Losungen fithren zu Thrombosen, und zwar auf zweifachem Wege.
Durch die Beriihrung mit diesen Losungen erleiden einmal massen-
hafte Erythrocyten Formverinderungen, sie werden maulbeer-
und stechapfelformig, und dadurch minder befihigt die engen
Capillaren zu passiren. Zweitens aber l6st sich nachtriglich,
wie oben auseinander gesetst, eine grosse Anzahl geschrumpfter
Blutkérperchen im Blute auf, und damit ist die Bedingung zur
Entstehung von Thrombosen gegeben. '

Aus den mitgetheilten Beobachtungen geht hervor, dass
concentrirte Salzldsungen vermoge ihrer Wasser entzichenden
Eigenschaft zu schwerer Schidigung des Organismus fiihren.
Als Nebenproduct unserer Ermittelungen ergiebt sich, dass man
sich bei der experimentellen Anwendung solcher Ldsungen stets
za fragen haben wird, ob nicht gewisse Erscheinungen ganz un-
abhiingig von specifischen pharmakodynamischen Eigenschaften
des Mittels auf die Wirkung der concentrirten Lésung als solcher
zutiickzufiihren sind. Fir subcutane Injectionen sollten beim
Kalt- und Warmbliter mehr als Hprocentige Liosungen vermie-
den werden. Statt der subcutanen Injection wird man hiufig
beim Frosch Bader mit 0,5 bis 1 pCt. Gehalt anwenden kénnen;
— beim Warmbliiter empfiehlt sich Einfiihrung in den Magen,
in welchem ja bedeutende Fliissigkeitsmengen Platz finden. Fiir
intravendse Injectionen vollends sollten stets nur ,isotonische®
oder nur wenig ,hyperisotonische® Losungen verwendet werden,
— eine Forderung, der freilich hiufiz nicht entsprochen wor-
den ist.

") Lewith, Zur Lehre von der Wirkung der Salze. I. Archiv fir experi-
mentelle Pathologie und Pharmakologie. Bd. XXIV. 1888.



