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MITTEILUNGEN AUS DEM UNIVERSITATS-INSTITUTE FUR
PHARMACOLOGIE UND EXPER. PATHOLOGIE ZU KLAUSENBURG.

Das Lyssavirus und einige Desinficientia.

Auf Grund der Untclsuchungen von Johann Szildgyi mitgeteilt von Prof.
. Békai in Klausenburg.

Seit dem 29. Januar 1887 werden im path. Institute in Klau-
senburg  Untersuchungen beziiglich der Lyssa angestellt. Anfangs
wiederholte ich einzelne Versuche Pasteur’s behufs Belehrung,
dann beschiiftigten wir uns mit der Erzengung des fixen Virus, dann
versuchten wir die medicamentose Behandlung der Lyssa, und endlich
setzten wir uns die Aufgabe, zu eruiven, welche Desinficientia ver-
mogen noch ansser den pereits hekannten das Lyssavirus zu zerstéren.
Das Studinm der letzteren Frage ist wichtiger, als es auf den ersten
Anblick scheint. In erster Linie ist es vom Standpunkte der ersten
Hilfe von Wichtigkeit; es wird niimlich jenes Mittel das geeigneteste
Zur l[]c;;]e]] B(—_-_h;]n('“ung :‘:'I_‘.ill.J (lil..‘:i il-llf das Lyss-;a.virus n (IBI‘ kleinsten
Menge, demnach am energischesten deletir wirkt; des Ferneren ist
es deshalh wichtig, weil es eventuell jemes Mittel zu erschliessen
vermag, dass ich zur internen Behandlung der Lyssa eignet; endlich
ist es auch im Hinblick der Kenntniss der Natur des Virus von
Wichtigkeit, denn wiewol ich die microhiotische Natur des Virns nicht
zu hezweifeln  vermag, (wenngleich die Microben bisher nicht zu
zitchten waren, und auch nicht gesehen wurden,) so glaubte ich doch —
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in Anbetracht des verschiedenen Verhaltens einzelner Bacterienarten
chemischen Stoffen gegeniiber — ein verdienstliches Werk vollbracht
zu haben, wenn ich diesheziiglich einige Daten gewinnen kinne.

Die auf de medicamentise Behandlung der Lyssa hinzielenden
Versuche wurden unter meiner Leitung von meinem Assistenten
weiland Franz Tothmayer vollfihrt, und verzigerte sich der
Bericht wegen dessen Tod. Nun ist meine Aufgabe, das  betricht-
liche Versuchsmaterial aufzuarbeiten, aber ich kann schon an
dieser Stelle mitteilen, dass zahlreiche mit Volksmitteln angestellte
Versuche negativ  ausfielen, dessenungeachtet wird deren Mitteilung
fir Jene wertvoll sein, die sich mit dieser Frage hefassen werden,
ditrften sie doch andere zweckdienerlichere Wege einschlagen; doch
auch deshalh wird deren Publication niitzlich sein, weil wir dann
grindlich mit jenen Mitteln: aufriiumen werden, die sich frither auch
Seitens mancher Aerzte eines gewissen Vertrauens erfreuten, wie dies
z. B. von dem Gentian, Quecksilber und den Canthariden gilt.

Ueber das Verhalten mancher Desinficientia dem Lyssavirus ge-
genither, stellte unter meiner Leitung mein Schiiler Herr Johann
Szildgyi Untersuchungen an. Bevor ich iiber dieselben kurz refe-
rire, erwithne ich, dass das zu den Untersuchungen notwendige fixe
Virus im Institute selbst erzengt wurde. Dasselbe wird auf die von
Pasteur vorgeschriebene Weise conservirt. Als Ausgangspunkt zn
den Impfungen diente das verlingerte Mark einer im Karolinenspitale
am 29, Januar 1887 an  Lyssa verschiedenen Frau. Gegen-
wiirtig sind wir bet der 90. Passage angelangt, und hat das Virus
seine Fixitit bis nun hehalten.

Bisher hat blos Babes die Wirkung der Desintficientia auf das
fixe Lyssavirus studivt, wie dies aus den folgenden Punkten seiner
Abbandlung ,Studien iiber die Wutkrankheit hervorgeht. ,Eine mit-
telst 1: 1000 Sublimatlosung oder 1 : 100 Carbolsiurelisung berei-
tete Emulsion des virulenten Markes behiilt (auch durch Papier filtrirt)
noch mehrere Stunden hindurch ihre Infectionsfihigkeit, nach 3 Stunden
war die Emulsion gewdhnlich nicht mehr infectionsfihig.“ , Wenn aus
dem Riickenmark mit schwachem Alcohol eine Emulsion virulenten
Markes bereitet und einfach abfiltrivt wird, ist die abfiltrivte Flissig-
keit ebenfalls nicht infectis.®
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Des Ferneren erwithnt Babes, dass concentrirtere Desinficientin
das Lyssavirus zerstoren und gelangt zu dem Schlusse, dass, wiihrend
das Virus der Wiirme gegenitber minder widerstandsfihig ist, als viele
andere Bacterien, ist es Desinficientien, namentlich Carbol und Sub-
limat gegeniiber widerstandsfihigenr.

Herr Szildgyi untersuchte das Chlor, Brom, Oleum
Eucalypti, Thymol, Kalium hypermanganicum und
Acidum sultfurosum beziglich ihver Wirkung auf das Lyssavirus,

1. Chlor

Das Chlor wandte Sz. in Form des officinellen (4: 1000) frisch
verfertigten Chlorwassers an. Nachdem er dem intracraniell geimpften
und zur bestimmten Zeit verendeten Kaninchen unter den von Pas-
teur vorgeschriebenen Cautelen das Mark entnahm, rieb er es mit
4 kem. einer 0,69/,-gen sterilisirten Kochsalzlosung zn einer Emulsion,
figte derselben eine gleich grosse Menge doch in einzelnen Fiillen
verschieden concentrirten  Chlorwassers  bei, und gebrauchte dieses
(remenge allsogleich zu intracraniellen Impfungen: natiirlich wurden
auch Controlversuche mit reinem fixen Virus gemacht, darauf achtend,
dass die fixe Virus-Emulsion nicht fliissiger und concentrirter sei, als
die Chlorwasserhaltige, ferner darauf achtend, dass die Impfung mit
der gleichen Emulsionmenge vor sich gehe. Mit geringen Abweichun-
gen wurde auch bei den ibrigen Mitteln das gleiche Verfahren hefolat.

Resultat: Se¢hon minimale Mengen Chlor zerstéren
das Lyssavrins. Verdimnten wir niimlich 10 Tropfen offic. Chlor-
wasser mit 10,0 dest. Wasser und verrieben dieses Gemenge mit einer
gleich grossen Menge fixen Virus-Emulsion, und nahmen dann die
Impfungen vor, damm blieben die Tiere am Leben, es nahmen an
Gewicht nicht ab, die Temp. blieh normal, mit einem Worte, die
Tiere wurden nicht krank. Dasselbe geschah « natilich anch dann,
wenn man die Chlormenge steigerte. War die Chlormenge eine klei-
nere, als die angefithrte, dann erkrankten die Tiere unter den gleichen
Symptomen und verendeten, wie wenn sie mit reinem fixen Lyssavirus
geimpft worden wiiven.

2. Brom.

Das Brom kam in Form der Ag. bromata zur Anwendung (4:
1000).  Die Impfungsresultate sind analog den mit Chlor erzielten
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Resultaten. Schon geringe Mengen von Brom zerstiren
das Lyssavirus. Es scheint jedoch, dass das Brom etwas
schwicher wirkt, als das Chlor.

3. Acidum sulfurosum.

Der schwefeligen Siinre bedienten wir uns in 9.29/-er wiisseriger
Losung; dieses Priiparat ist in der Pharmacopoea britannica aufge-
nommen, und wird in England hiinfig innerlich verorvdnet. Diese
Siturelgsung verdiinten  mir bald mit  gleichen Teilen Wasser, und
dieses Gemenge wurde mit einer gleichen Menge fixen Lyssavirns-
Emulsion verriehen, bald verrieben wir sie in concentrivter Form mit
der Virusemulsion. Im letzteren Falle enthielt die Emulsion also
nahezn 4.6°/, Acidum sulfurosum, im ersteren nahezu 2.39/,. Aus
den Versuchen erhellt, dass das Acid. sulfurosum schon in 20/ -er
Liosung das Lyssavirus sicher zerstort. Tritt das Viens mit einer
solchen Lisung 10—15 Minuten lang in Beriihrung, dann erkranken
die Tiere nicht, die Impfung bleibt resultatlos.

4. Kalium hypermanganicum.

Das Kalium-hypermanganat wandten wir bald in 2-, bald in
49/ -er wiisseriger Losung an. Im ersteren Fall enthielt die Virns-
Emulsion 19/, Kalium hypermanganat, im letzteren 29/,

Der Wert dieser Verbindnng als Desinficiens ist bekanntlich ein
sehr geringer, desshalb iiberraschte es uns, dass sie bereits in 19/-er
Menge die Virus-Emulsion unschiadlich macht. Ob diese
Wirkung der oxydirenden Wirkung des Kal. hyperm. zuzuschreiben
sel, oder nicht, bemiihten wir uns ebenfalls aufzuhellen und werden
die diesbeziiglichen Aufschliisse weiter unten gegehen.

5 0Oleum Eucalypti.

Das Ol. Bucalypti zog Sziligyi vermige seiner desinficiren-
den Wirkung in den Bereich seiner Untersuchungen, sowie auch aus
dem Grunde, um eines der iitherischen Oele beziiglich seiner Wir-
kung auf das Lyssavirus zu erproben. Zwei Versuche stehen zur Ver-
fiigung, in dem einen verrieh er 3 Teile Virus-Emulsion mit 1 Teile
Encalyptusil, im anderen 6 Teile Emulsion mit 1 Teil Oel. Resul-
tat: Die devart geimpften Tiere blieben gesund. Das
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Ol. Eucalypti wirkt demmnach ebenfalls deletéir auf
das Lyssavirus ein.
6. Thymol

Die Versuche mit Thymol gaben nicht solch’ unzweifelbar
positive Resultate, wie die mit den itbrigen Mitteln erzielten. Wegen
seiner unloslichkeit in Wasser bedienten wir uns einer 29/,-en Li-
sung in Ol oliv. und verrieben diese mit einer gleich grossen Menge
Virus-Emulsion. Das Ergebniss war bei zwei Tieren ein negatives,
die Wutkrankheit brach aus. Zu bemerken jedoch ist, dass die ner-
vissen Erscheinungen etwas spiiter auftraten, desgleichen stellte sich
der Tod etwas spitter ein. Dass beide Tiere an Lyssa zn Grunde
gingen, davon iitberzeugte man sich durch die wirksamen Weiter-
impfungen.

Das negative Resultat liess den Gedanken aufkommen, die
Ursache desselben lige in der obigen Lisung des Mittels, und des-
halb versuchten wir eine 1- und 29/, wiisserige Lisung, die mittelst
einer minimalen Menge von Alecohol und Glycerin hergestellt wurde.
Mit diesen wiisserigen Thymollisungen verrieben wir die Virus-Emul-
sion und zwar impften wir 3 Tieren 19/-ige, 3 Tieren 29/,-ige
Thymol-Virus-Emulsion ein. In beiden Serien war das Ergebniss ein
gleiches; 2 Tiere wurden wutkrank, eines blieb gesund. Beziiglich
der verendeten Tiere liess sich nicht einmal so viel behaupten, dass
sie spiiter erkrankten oder zu Grunde gingen, als die Controltiere.
Sie verhielten sich, wie wenn sie mit reinem fixen Virus geimpft
worden wiiren. Beziiglich der gesund Gebliebenen muss bemerkt wer-
den, dass sie zuletzt geimpft wurden, zu einer Zeit, wo die Thymol-
lisung mit der Virus-Emulsion nahezu 40—50 Minuten in Berith-
rung stand. Moglich, dass die lingere Zeit der Thymolwirkung die
Ursache dessen ist, dass das Virus zu Nichte ward, und die Emul-
sion so keine Lyssa herbeifithrte. Das Thymol gehort demnach nicht
unter jene chemischen Stoffe, die das Virus energisch zu zerstéren
vermichten, zumindest nicht innerhalb kurzer Zeit.

Anhang Versuche mit Sauerstoff.
Die mit dem Kal. hypermang. gewonnenen Resultate riefen den
Gedanken wach, ob nicht das Virus etwa unter der oxydirenden
Wirkung des Kal. hypermang zu Grunde geht und die Virus-Emul-
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sion deshalb unwirksam wird. Die bekannte oxydirende Wirkung des
Cl und Br stiitzte den Verdacht. Deshalb stellten wir auch solche
Versuche an, wo fixe Virus-Emulsion mit reinem Sauerstoff behan-
delt wurde. Das Verfahren war folgendes : Durch eine frische Virus-
Emulsion liess ich in einem Gasometer gesammelten Sauerstoff 1/,
Stunde lang durchstrimen und hierauf wurde geimpft. Eines von den
drei Versuchstieren erkrankte resp. verendete zu gleicher Zeit, mit
dem Controltier; bei 2 Kaninchen verstrichen im Vergleich mit dem
Controltier 2—3 Tage bis zum Ausbruche der nervisen Erscheinungen,
und eines verendete 3, das andere 4 Tage spiiter, doch unter solchen
Erscheinungen, wie sie bei mit fixem Virus geimpften Tieren beobachtet
wurden.

- Hat nun das Oxygen das Lyssavirus abgeschwiicht? Positiv
lisst sich hierauf ebenso wenig antworten, wie auf jene Frage, ob
das Virus unter der oxydirenden Wirkung des Kalium hypermanga-
nicam zun Grunde geht; der Saunerstoff wirkt niimlich in statu nas-
centi viel energischer, als das anlisslich der Versuche rein hergestellte
Oxygen wirken konnte.

Ich gedenke die mit Lyssavirns inficirten Kaninchen mit syste-
matischen O.-Inhalationen zu behandeln, wo es sich dann heraus-
stellen difte, dass das mit O. intensiver gestiittigte Blut eventuell
dem Ausbruche der Krankheit vorzubeugen vermag. Ueber diese FEx-
perimente werde ich seinerzeit Bericht erstatten.

Klausenburg, 1890. 31. December.




MITTEILUNGEN AUS DEM UNIVERSITATS-INSTITUTE FUR
PHARMACOLOGIE UND EXPERIMETELLEN PATHOLOGIE ZU
KLAUSENBURG.

Ueber die Wirkung der Galle und deren Bestandteile auf die
Darmperistaltik.

Auf Grund der Untersuchungen von Awrel Anka und Colomann Hintz, mitgeteilt
von Prof. Dr. A. Rdjai.

In seinem grundlegenden Werke iiber die Leberkrankheiten sagt
Frerichs 1) betveffs der im Titel angefithrten Frage Folgendes:  Die
Neigung zur Obstipation ist bei Icterns so constant,
dass die Annahme, sie werde durch das Fehlen der
Galle im Darm vermittelt, vollkommen gerechtfertigt
erscheint. Ob die Galle durch Belebung der peristal-
tischen Bewegung, oder durch Steigerung der Darm-
dritsensecretion, oder durch Verditnnung der Ingesta
die Ausleerung fordere, lassen wir dahingestellt. “Die
meisten Handbiicher iihernahmen diese Ausserung Frerich’s, doch
ohne die Reserve des berithmten Forschers, (wiez. B. Murchison?)
es tat in seinen interessanten Vorlesungen iither Leberkrankheiten,)
wodurch einigermassen zur Gewohnheit wurde, die Galle als ein das
Peristalticum beforderndes Agens zu betrachten olme dass praecise
Yﬂrsuche die Wahrheit dieser These bestiitigten. Zwar konnten Hoppe
Seyler 5 Robert Werner+) und Leyden?s) in ihren Versuchs-
protokollen unter andern In‘tnxiL-atinnssymp’r.nmp.n anch Diarrhoe re-
-

ls} Klinik der Leberkrankheiten Bd. 1. 8. 119.

J Ulinical lectures on diseases of the liver London. 1868,
) Vn'u]{nw's Archiv Bd. 24,

) Archiv fiir exper, Pathologie und Pharmacol. Bd. 24.
?) Beitriige zur Pathol, des leferus.

Crvosterm.-tud. Eriesits [, 9
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gistriven, wenn sie Hunden, Kaninchen. oder Hithnern per os oder
subceutan grosse, meistens letale Gallendosen gaben, aber solche ne-
benbei gemachten Beobachtungen kinnen die Frage nicht geniigend
erhellen, ebenso wenig wie jene in den iiltern pharmacologischen Hand-
bitchern erwithnte (Strampf, Posner, Schroff) Angabe, dass das Fel
Tauri inspissatum in grossen Dosen Diarrhoe erzeuge. In einer im
Jahre 1883 erschienenen Arvbeit erwiihnte ich schon die Notwen-
digkeit nener Versnche beziiglich dieser Frage. Im Jahre 1885 er-
schien zufillig diesheziiglich aus der Feder der italienischen Forschern
Fubini und Luzzati?) eine kurze Mitteilung. Sie bestimmten
zuerst bei dem Versuchsthiere die Forthewegungsschnelligkeit einer
an einem Faden hefestigten Erbse, die sie in eine Vella'ische Darm-
fistel hineinliessen, dann zogen sie die Frbse heraus, injicierten durch
die Fistel 2 grm. Galle in den Darm, und nach 15 Minuten steckten
sie die Erbse wieder in den Darm zuriick, und fanden, dass die
Erbse sich jetzt rascher forthewegte. Dies ist kwrz das Resultat,
welches F. und L. mitteilten.

Trotz den Versuchsresultaten der letzterwiihnten Mitteilung
fand ich es nicht fiiv berflitssig die Frage mittelst einer memer
Ansicht nach richtigern Versuchseinteilung zu untersuchen.  Mit der
Ausfithrung der Versuche betrante ich im Jahre 1888, meine Schiiler,
die Herren Colomann Hontz und Aurel Anka. Die Resultate dieser
Untersnchungen, welche unter meiner Leitung vollfithrt nnd  von
mir erginzt wurden, teile ich in den Folgenden mit.

Die Versuchsmethode war wie folgt: Die Bauchhihle des in
Sanders-Ezn’schen Bade gesenkten, aber nicht narcotisirten Kaninchens
wurde lings der Linea alba geiffnet und in einzelne Partien des
Darmtractes frische (alcalisch reagivende) Kaninchen-, Ochsen- oder
Hunde Galle mittelst einer Pravaz'schen Spritze gespritzt, aber nur
einige Tropten (0:2—0-5 Kubiketm.) Die im Wasser schwimmenden
Darmteile verhielten sich nach der Injection folgenderweise: Nach
der Injection, auch bei einer sehr geringen Gallenmenge zeigten sich
an der Injectionsstelle sofort Pendelbewegungen, spiter ringformige
Einschniirungen, und endlich energische Peristaltik, welche im Ver-
hiilltnisse zur injicirten Gallenmenge auf eine lingere oder kiwzere

1) Moleschott’s Untersuch. 1885,




— 131

Darmpartie sich erstreckte. Die Darmbewegungen dauerten nach Jje einer
Injectiond- -10-, ja sogar 20 Minuten lang ; nach Ablauf dieser Zeit trat
gewdhnlich Ruhe ein ; doch es geschah manchmal, dass die so einge-
tretene Ruhe wieder durch allmiihlig eintretende Peristaltik  aufge-
hoben wurde. Der Dimndarm und das Rectum zeigten sich am meisten
durch Galle veizbar, viel weniger der Dickdarm, am allerwenigsten
aber das Coecum. An der Injectionsstelle, wie auch an jenen Darm-
teilen, welche durch das Peristalticnm hingefiihute Galle  benetat
wurden, zeigte sich hochgradige Hyperaemie. Betropften wir mit lau-
warmer Galle die Gedirme, oder hepinselten wir dieselben damit, so
konnten wir mehr-weniger sich ansbreitende und gegen den Pylorus
sich  enstreckende Darmcontraction  auslosen, welche genau jener
entsprach,  welche man durch Berithrung mit einem Kochsalzkrystall
(Nothnagel) entstehen sieht, Wir kénnen folglich mit Recht
die Galle als einen chemischen, peripherischen Darm-
reiz betrachten und zigern nicht anszusprechen, dass
die Galle in der Aufrechterhaltung der physiologi-
schen Darmperistaltik eine grosse Rolle spielen
mitss e,

Die weitere Aufgabe war jetzt jenen Gallenbestandteil zu be-
stimmen, welcher hauptsiichlich  die Peristaltik befordert, Dem ent-
sprechend versuchten wir mit Weglassung der Gallenfarbstoffe, welche
s schon a priori indifferent schienen, die Wirkung des glycochol-
sauren- und taurocholsanven Natriums, des Glycocolls und des Taurins.

Die 30/,-ge Lissung des Glycocolls, des Taurins wie auch die
3%-ge Schitttelmixtur des Cholestearing lauwarm in den Darmtrakt
injicirt (*a—1 Kubiketm.) erwiesen sich wirkungslos hinsichtiich
der Dalml"‘ll“taltll\ es kam hichstens eine schwache Pendelbewegung
zu Stande, nund anch diese meistens nach der Injection von Glycocoll.
Die  Cholalsiure wurde — wegen ihrer Schwerlislichkeit in Wasser,
— ebenfalls als Schiittelmixtur, aber ohne positiven Erfolg versucht.

Das glycocholsaure Natrium wurde in 1/,~ger Lissung beniitzt ;
von dieser Lisung wurden in verschiedene Teile des Darmtraktes
Yy—1/;—1 Kem. ijicirt. Laut den iibereinstimmenden  Versuchs-
ergehnissen entstand, und zwar meistens sofort nach der Injection, manch-
mal nach einigen Secunden, eine energische, locale ringformige Ein-
schnitung, dann nach etwa 20—30 Secunden Pendelbewegung, welche

P
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in Peristaltik itberging, und  stufenweise aut einen immer lingern
Darmteil  sich  orstreckte 910

15 Minuten  danerte,  dann
abnahm, bis sie ganz aufhirvte, aber oft periodisch wieder auftrat,
ehen so. wie nach Injection von reiner Galle. In den Versuchen mit
einer - 2-—-30/ ~oen  glycocholsauren  Natriumlisung, von welcher |
Kubiketm. in den Duodenum  injicirt wurde, entstand ein allmiihlig
iiher die ganze Liinge des Diinndarms sich  entwickelnde  peristalti-
sche Bewegung, welche immer energischer wurde, und  endlich in
vollende Bewegung itherging ; diese Symptome  dauerten 9—10 Mi-
nuten, bis endlich Ruhe eintrat.

Auch nach Injection des taurocholsauren Natriums traten eben
diese Symptome auf, aber dieses Salz  hatte eine bedentend mildere
Wirkung, als das glycocholsaure Natrium, indem die 1°/-ge Lisung
des letzteren Salzes  der 3¢/-gen  glycocholsauren  Natriumlisung
entsprach,  Beide Salzlosingen  riefen Hyperaemie hervor in jenen
Daymteilen, mit welchen sie  in Beriihrung kamen, doch war diese
Hyperaemie nicht so hochgradig, als nach der Injection von Galle.

[ch erwithme noch jenen Umstand, dass die in Wasser unlis-
liche Cholalsiiure wirkungslos war, aber das Natriumsalz, welches in
Wasser laslich ist. verhielt sich in 1—39-ger Lisung analog dem
glycocholsauren  Natrium, nur war es vielleicht etwas milder ; es
scheint in der Mitte zwischen dem glyeochollsauren — und taurochol-
saurem Natrinm zn stehen.

Die Cholalsiiare schien miv besonders  deshalb wichtig, da die
Glycocholgiiure und  Tanrocholsinre im Darm  sich  zersetzen, wnd
nebst Glycocoll und Taurin auch Cholalsinre sich abspaltet, und
diese hauptsiichlich als Natriumsalz im Darm vorhanden ist. Ich kann
iibrigens noch erwithnen, dass vor einigen Jahren ebenfalls in meinem
Institute Herr Dr. Bavest bel  Gelegenheit  anderver Untersuchungen
die Toxicitit des cholalsanren Natriums  dem  tawrocholsaurem und
glycocholsaurem Natrium analog fand.

Ang allen diesen Beobachtungen erhellt, dass die peripher wir-
kenden darmreizenden Bestandteile der Galle das glycocholsaure,
taurocholsaure Natrium, und das Spaltungsprodukt dieser, das
cholalsaure Natrium  sind.

In einer weitern Versuchsreiche warden die finsse-
ren Jugnlarvenen der Versuchskaninehen auspriipariet, ond dann die
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Tieve erst in das  Sanders-Ezn'sche  Bad gesenkt, in welchem die
Dirme freigelegt wurden, und nachdem die Letzteren  lingere  Zeit
hindurch ruhig blichen, wurde in die Venen lauwarme Galle, in an-
deren Fillen einer der drei gallensanren Salzen eingespritzt.

Die Galle (0-1-—0'6 Kubikem.) vief schon nach 20—30 Secun-
den charakteristische Darmbewegungen hervor. An einzelnen  Stellen
des Dinndarms entstanden zuerst Pendelbewegungen, spitter hie und
da ringfrmige Finschnitvungen, und auns diesen Bewegungen bildete
sich das Peristalticam  aus, welches  stufenweise itber  den ganzen
Diinndarm, spiiter anch iiber den Dickdarm sich erstreckte, und sogar
das triige Coecum  bewegte sich. Diese Bewegungen waren oft un-
gemein energisch, wnd der Darm forderte  seinen  Inhalt  mit  hoe-
barem  Geriinsch weiter. Dies daverte 45 Minuten.  woraut  eine
d—4 Minuten  danernde  Pause folgte, woranf die Darmbewegungen
neverdings sichthar wurden.

Dieses Spiel konnte man auch 1/, Stund lange sehen, und nach
Ablauf dieser Zeit trat eine danernde Ruhe, wie nach Ermiidung ein.

Das  glycocholsanre, tanrocholsaure, cholalsaure Natrium (0:003
—0005 Grm.) in das Blutgefisssystem injicirt hatte dasselbe Resul-
tat, nur dass die Darmbewegungen rascher eintraten, und anf grissse-
ren Dosen so energisch wurden, dass manchmal anch Rollbewegun-
gen zu schen waren,

Wenn wir die beiden N. vagi auspraeparivten und diese nach
der Injection  der Galle oder der gallensauren Salze in das Blut-
gefisssystem am Culminationspunkte  der energischen Darmbewegun-
gen durchgeschnitten haben, so trat schon nach  einigen Secunden
Ruhe ein, und zwar davernd, indem nach wiederholter Injection von
Galle oder  gallensanven Salzen  keine Darmbewegungen mehr ein-
traten.

In  jenen Fillen, wo die beiden Vagi noch vor Beginn
des  Versuchs  durchschnitten wurden, und die Galle oder gallen-
sauren Salze  erst nachher in das Blutgefiisssystem injicivt  wur-
den, entstanden  keine  Darmbewegungen.  Die  Darmruhe  wurde
auch dann nicht  gestint, wen nach der Vagusdurchschneidung
und Injection auch die N. splanchnici beiderseits durchschnit-
ten wurde:; es geschah nur, dass die mach der Vagusdurch-
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schneidung eingetretene  Anaemie des Darms  einer  Hyperaemie

Platz gab.

Ich finde noch erwihnenswert, dass wir — um den nervisen

Hemmungsapparates der Darmbewegungen zu reizen, nach Nothnagel
0:01—0'02 Grm. salzsaures Morphin den Tieren subcutan injicir-
ten, aber es entstanden enbenso keine Darmbewegungen, wenn wir
Galle oder die gallensauren Salze in den Darmtract injicirten, wie
auch dann nicht, wenn wir diese in den Blutkreislauf einfithrten.

Die Galle und die drei gallensauren Salze gind
folglich hauptsidachlich peripherische Darmreize,
sie reizen aber auch die darmbewegende Centren,
wie dies aus jenen Experimenten resultirte, in welchen die Vagi durch-
schnitten wurden.

Die Galle muss also nebst ihrer sonstigen physiologischen Rolle,
auch noch als ein automatischer darmbewegender Reiz in Betracht
kommen. Diese Rolle ist eine peripherische, wenn wir in Betracht
nehmen, welche Mengen der Galle abgesondert werden. Es ist nicht aus-
geschlossen, dass die gallensauren Salze auch als centrale Reize wir-
ken, indem ein Teil der Galle, mithin auch ein Teil der gallen-
sauren Salze aus dem Darm resorbirt wird, und so zu den darm-
bewegenden Centren gelangen kann; aber eine solche Wirkung kann
gegenitber der peripherischen nur untergeordnet sein, wenn wir jenen
Umstand in Betracht ziehen, dass die gallensanren Salze im Kreis-
laufe sich rasch zersetzen.

Klausenburg, 1890. 16. Jinner.
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AUS DER INTERNEN KLINIK DES UNIVERSITATS-PROFESSORS
DR. SIGMUND PURJESZ.

Ein Fall von amyotrophischer Lateralsclerose.™)

Krankendemonstration durch Dr. Gustav Genersich.

Assistent Dr. Genersich demonstrivt einen ausgesprochenen Fall
von amyotrophischer Lateralsclerose, in welchem einzelne Muskel-
gruppen  der obern Extremitiit stark atrophisch sind, die untern
Extremititen starr und mit gesteigerten Reflexen, an Mund und
Zunge sich die Bulbiirparalyse auspriigt. Neben der Muskelatrophie
sind aber die Sehnen und Periostreflexe auch anf der oberen Extremitiit
gesteigert. Der Fall entspricht also dem Krankheitshild Charcot’s,
ferners ist nach dem Verlauf wahrscheinlicher, dass die Erkrankung
in den Lateralstringen wnd den vorderen Ganglienzellen zugleicher
Zeit, und nicht, wie es Leyden annimmt, zuerst Muskelatrophie auf-
getreten ist, und nur in zweiter Reihe die Symptome eine Seiten-

strangsclerose.

*) Vorgetragen nnd  demonstrirt in  der Fachsitzung der medizinischen
Abtheilung vom 9. November 1339,



AUS DER KLAUSENBURGER UNIVERSITATSKLINIK DES HERRN
PROFESSOR DR. SIGMUND PURJESZ.

Beitrdge zur hypnotischen Wirkung des Chloralamid. *)
Von Dr. Gustav Genersich, Assistent,

Die hypnotischen Arzneimittel waren bisher so ziemlich ver-
treten ; seit lange her ist das ,Opium® und seine Alkaloide (Mor-
phium, Codein, Narcein ete.) bekannt, und wird das ,Chloralhydrat®
sehr hiiufig gebraucht. Cervello empfiehlt im Jahre 1883 das
sParaldehyd* als ein Hypnoticum, welches ohne unangenehmen Neben-
wirkungen einschlifert, und die Herzthitigkeit nicht wesentlich be-
eintrichtigt. Das ,Urethan® wird seit 1885 gebraucht, und ist nach
Jaksch besonders in der Kinderpraxis gut bewiihrt. Das ,Amylen-
hydrat* steht dem Chloralhydrat sehr nahe, ohne die Herzthiitigkeit
zu gefihrden, und die Verdauung zu beeintrichtigen. Das ,Sulfonal®
wirkt sicher, hat keine schlechten Nebenwirkungen, und hat ausser-
dem noch den grossen Vortheil, keinen schlechten Geruch und Ge-
schmack zu besitzen. Aunf Veranlassung von v. Mering ist vor kurzem
von der chemischen Fabrik (vorm. E. Schering) in Berlin ein neues
Schlafmittel, das Chloralamid, dargestellt worden. Dasselbe ein Addi-
tionsproduct aus Chloralanhydrat und Formamid, stellt farblose Crys-
talle dar, und ist loslich in 9 Theilen Wasser, wie in anderthalb
Theilen Alkohol von 96°/,. Der Geschmack ist milde, schwach bitter
von kurzer Nachdauer, keineswegs i#tzend. Die wiisserige Losung,
welche bei einer 60¢ C nicht iibersteigenden Temperatur hergestellt
werden muss, ist lingere Zeit hindurch haltbar. Sowohl die alko-
holische, wie die wissrige Losung wird durch Zusatz von Silbernitrat

*) Vorgetragen in der Fachsitzung der medizinischen Facultit vom 9. No-
vember 1889,




nicht verindert. Ebenso wirken schiwache Saiien nicht anf dieselbe
ein, withrend sie durch Aetzkalien  schnell, durch kohlensaure und
doppelkohlensaure Alkalien nur ganz langsam zersetzt wird. Hieraus
ergieht sich, dass das Chloralamid mit Alkalien nicht, dagegen sehr
wohl in schwach angesiuerter Lisung gegeben werden kann.

Behufs klinischer Untersuchung  habe ich das neue, und von
Andern mehrfach approbivte Mittel anf 104-mal 32 Kranken in einer
Menge von 246 Gramm gegeben, und seither schon wieder ohngefihr
100 Gramm verbraucht, so dass ich auf Grund von 350 Gramm
Chloralamid veferiven kann.

Ich stellte mir folgende Fragen zur Beantwortung auf: 1) Welche
Dosis wirkt schlafmachend, wenn man das Mittel des Abends verab-
reicht? 2) Wieviel benithigt man, um auch bei Tag Schlaf zu be-
wirken? 3) Besitzt das Chloralamid eine accumulative Wirkung? 4)
Vermrsacht dass Mittel auch unangenehme, sogar gefihrliche Neben-
erscheinungen ? 5) Wirkt es auf die Herzthiitigkeit, Harnabsonderung
oder Verdauung schiidlich ein?

I. Um die schlafmachende Dosis zu ermitteln, gab ich bei 19
verschiedenen  Kranken, die an  verschiedenen Graden von Agrypnie
litten, Abends zwischen 8—9 Uhr, 2—3 Gramm Chloralamid. In den
meisten Fillen trat in 1/,—1 Stunde Schlaf ein, welcher gewshnlich
bis niichsten Morgen dauerte. Die Wirkung war bei 3 Gr. sicherer.
Bei Agrypnie, welche durch Schmerzen vernrsacht war, sah ich kei-
nen Schlaf eintreten, ebenso erfubr ich wenig Wirkung gegen die
Schlaflosigkeit Tuberculoser; die lancirenden Schmerzen Tabischer
konnten nur 3 Gr. beschwichtigen. Ausgezeichnet stillte das Chlo-
ralamid die Agrypnie, welche durch osteotophischen Schmerzen bedingt
war. In einem Falle von Cholelithiasis sah ich von 3 Gr. wenig, von
4 Gr. prompte Wirkung. Am besten ging ich davon, wenn geringeres
Kopfweh, und andere kleinere Ursachen die Agrypnie bedingten, wo
dieselbe sozusagen ein Symptom allgemeiner Nervisitit war.

II. Um mich zu itherzeugen, ob das neue Mittel auch am Tag
schlafmachende Wirkung hat, gab ich grissere Dosen von 34 Gramm
gewdhnlich Vormittag. Von 12 Kranken, die Vormittags um 1/,11 Uhv
3—3 Gr. Chloralamid erhielten, verspiten 3 garkeine Wirkung,
I wurde in 11, Stunde schlifrig, konnte jedoch nicht einschlafen,
die itbrigen 8 Kranken schliefen in 1/,—3 Stunden factisch ein,
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verbrachten 1/,—3 Stunden schlafend zu, und waren hernach noch
I —3 Stunden schliifrig. Dosen von 4 Gramm wirkten sicherer. Unter
7 Kyranken schliefen 6 im Zeitraume von 3/,—3 Stunden  ein, und
der eine von ihnen wachte erst niichsten Morgen auf, wiihrend die
andern nach kitrzerem, aber festem Schlaf aufwachten, ohne iiber
hesonderes Kopfweh, Schwindel oder Erbrechen zu klagen.

11, Um das Mittel aunf seine accumulative Wirkung zu priifen gab
ich D solchen Kranken, deren einer ader der andere auch schon frither
mit guten FErfolg Chloralamid genommen hat, durch 7 Tagen hin-
durch Abends 2—2 Gr. Am 5. Tag verabreichte ich anstatt Chloral-
amid Zucker, ebenso am 8. Tag, und am 9. Tag blichen die Kranken
ohne ihrer sogenannten Schlafpulver. Ich konnte aus dem Resultat

weder auf irgend eine Accumulation folgern noch annehmen, dass
sich die Kranken an das Mittel leicht gewthnen. Bei denen die
Agrypnie mit dem Grundleiden verschwand, trat auch nach Verab-
reichung von Zucker und mit Anssetzen des Schlafpulvers niichtliche
Ruhe ein. War die Agrypnie noch nicht voritber, blieb in gleichen
Fillen der Schlaf ans, withrend das Chloralamid je nach der Art der
Agrypnie den Schlaf wesentlich befirderte.

IV. Der unangenehme Geruch und  Geschmack, welcher den
meisten Schlafmitteln eigen ist, ferners Kopfweh, Ublichkeit, Erbre-
chen, Schwindel bilden die sogenannten unangenehmen Nebenwir-
kungen. Das nene Mittel ist gernchlos, hat einen milden derben Ge-
schmack, welcher durch Verabreichung in Pulverform nicht einmal
das Austrocknen des Rachens vernrsacht. Bei kleineren Dosen von
2 Gr. hatte unter 19 Kranken nur einer grisseres Kopfweh, wobei
derselbe gerade an Dysenterie zn leiden hatte. Bei Paralysis agitans
war das Zittern immer heftiger, wenn Abends Chloralamid verab-
reicht wurde. 3 Gramm hatte als Nachwirkung Schlifrigkeit fir den
niichsten Tag, welche aber nur bei schwiicheren Individuen eintrat,
und durch kalte Umschlige leicht beseitigt werden konnte. Von 4
Gramm sah ich stivkeres Kopfweh und Schlifrigkeit eintrefen, welche
Symptome 2—3 Stunden nach dem Erwachen dauerten. In einem
einzigen Falle beobachtete ich derartigzes Kopfweh, dass der Kranke
meinte, es wiirde ihm der Kopf bersten. (Typhus reconvalescent.)

V. Das Chloralamid scheint in den von mir verabreichten Dosen
die Verdanung nicht zu stéren, Ebenso wenig ergiebf sich ans meinen
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Versuchen. dass sich der Urin in ivgend  einer Hinsicht  veriindert
hiitte, wenn dem Kranken Chloralamid verabreicht wurde. Umsomehr
sah ich gewisse Veriinderungen im Kreislauf, welche sich in Alter-
nation des Pulsus and  der H;nhygmr)grznnnm verkiindete. Von 3 Gr.
Chlovalamid wurde der Puls etwas weicher, und der aufsteigende
Theil des Sphygmogrammes kleiner. Von 4 Gramm Chloralamid war ne-
ben ausgeprochene weichem Puls und kleinerem Sphygmogramm  eine
Beschlennigung des Pulses zu beobachten, indem die Zahl sich durch-
schnittlich um 12-—20 Schlige vermehrte.

Die Schlussfolgerungen, welche ich meiner Arbeit entzog, stellte
ich folgender Avt zusammen:

1) Das Chloralamid wirkt in kleineren Dosen factisch einschli-
fernd, und betiiubt nur bei Verabreichung grisserer Dosen. Vielleicht war
dies auch keine wirkliche Narkose, da bei durch Schmerz verur-
sachten Agrypnien kein Schlaf erfolgte.

2) Wenn man das Chloralamid Abend vor Eintritt des gewdhn-
lichen Schlafes eingibt, wirken auch schon 2 Gramm, doch erzielt man
mit 3—4 Gr. sichere Wirkung. Letztere Dosen sind zugleich genug
auch am Tag einzuschkifern.

3) Es ist nicht nothig mehr als 3—4 Gramm zu geben, wenn
man nur eine hypnotische Wirkung evfordert.

4) Die heste Wirkung findet man hei Agrypnien, welche das
Symptom einer allgemeinen Nervisitit bilden., Das Mittel ist iibrigens
indicirt, oder zu empfehlen bei allen Agrypnien, wo man iiberhaupt
ein Hypnoticum gebrauchen pflegt. Weil es milde wirkt und leicht ein-
zunehmen ist, kann es vielen wirksameren Hypnoticis bevorzugt werden.

H) Unangenehme Nebenwirkungen sind nur in kleinen Mass zu
heobachten, und nur von grisseren Dosen tritt Kopfweh, Schwindel,
Ublichkeit und Benommenheit auf.

6) Verdanung und Harm werden nicht beeinflusst.

7) Auf das Gefiisssystem wirkt aber das neue Mittel insofern
ein, dass der Puls weicher und frequenter wird. Fiir jetzt konnte
man aber nicht sagen, dass dies beziiglich des subjectiven Zustandes des
Patienten Unannehmlichkeiten bringen witrde, noch solche objective
Verimderungen verursachte, welche mit schiidlichen Folgen verbunden
wiiren. Die Beschleunigung des Pulses ist allerdings-eine solche Al-
teration, deren nithige Wiirdigung noch fernerer Beobachtung bedarf. -



UEBER ANIMALISCHE ALKALOIDLE.
(Vorkinfige Mittheilung.)

Von Julius Prikoda, Assistent der phys. u. path. Chemie.

Nachdem Verfasser in kurzen allgemeinen Ziigen die Ilint-
deckungsgeschichte der animalischen Alkaloide, die zwischen ,Pto-
maine“-n und ,Leukomain“-en obwaltenden Unterschiede beschreibt,
beschpricht er die zur Darstellung dieser  Verbindungen iiblichen
Methoden, und hebt besonders die von Brieger mitgetheilte hervor,
Verfasser berichtet dann iiber einige aus tuberkulotischem Sputum
nach Brieger's Methode dargestellten Alkaloide. Zum ersten erwiihnt
er ein Chlor-Salz, das er aus jenen alkalischen Verbindungen isolirte,
die er aus zwei Liter Sputum gewann. Die von diesem Salz gewon-
nene Menge betrigt ungefihr 6:5 Grm. Mit rothen Blutlangensalz
und Eisenchlorid gibt es die berliner-blau Reaction, — mit Platin-
chlorid einen betrichtlichen gelben, in Alkohol unldslichen, in ko-
chendem Wasser leicht lislichen, — mit Phosphorwolframsanre einen
miichtigen, schmutzigweissen, kiisigen Niederschlag, — mit Kalium-
Cadmiumjodid wenig und in Ueberschuss lisliche Krystalle und endlich
mit Pikrinsiiure einen aus vielen langen Nadeln bestehenden gelben
krystallinischen  Niederschlag. Unter dem Mikroskop zeigen diese
Chlorsalz-Krystalle eine Ahnlichkeit mit denen des Chlor-Natriums.
In Wasser sind sie sehr leicht lislich, in cone. Alkohol vollkommen
unloslich. Verfasser berichtet im ganzen iiber drei Alkali-Salze. Im
allgemeinen macht er die Bemerkung, dass die aus dem tuberkuloti-
schen Sputum dargestellte Alkaloid-Salze in Gegensatz zu den meisten
panzlichen Alkaloid-Salzen, in Alkohol unloslich sind und zwar in
soleh einem Grade, dass er diese Figenschaft bei dem Auskrystalli-
siren zur Reinigung der Krystalle beniitzt. Das Auskrystallisiren
withlt Verfasser deswegen, weil er seine Verbindungen von Eiweis-
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stoffe anf andere Wege nicht befreien kann. Der durch essigsaures-
Blei hervorgebrachte Niederschlag bewirkt nicht die vollkommen Ent-
fernung der Eiweisstotte, da der kleinste Ueberschuss von essigsanrem-
Blei geniigt von dem gebildeten Niederschlag einen Theil wieder in
Lissung zu bringen. Die vom Platinchlorid-Niederschlage abfiltrirte
Flitssigkeit wird mittelst Hy S — vom Platinchlorid befreit, — ob
dann noch Platin in der Fliissigkeit vorhanden ist, davon iiberzeigt
sich Verfasser mit einer Jodkalium-Losung, womit Platin-Salz eine
schime, rithenrothe Firbung gibt. Diese Realtion ist sehr empfindlich.

Zum Schluss bemerkt Verfasser noch dass zur Darstellung ani-
malischer Alkaloide die beste Methode die von Brieger ausgearbeitete
ist; und dass im tuberkulotischen Sputum sehr viele und vielerlei
Alkaloide vorhanden sind. Weitere Untersuchungen sind im Gange und

Verfasser verschpricht in einer folgenden Abhandlung nitheres daritber

zu herichten.



