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Vorwort.

Im Wintersemester 1908/09 veranlafite mich Herr Geheimrat Knorr
in Jena, eine Vorlesung fiir Chemiker iiber die Wirkungsweise che-
mischer Substanzen auf den Organismus abzuhalten, um die Che-
miker mit den Gefahren bekannt zu machen, welche ihnen bei ihren
Arbeiten drohen. Eine solche Darstellung der Giftwirkung muf3 natur-
gemdB von physiologischen Gesichtspunkten ausgehen, welche dem
Chemiker fremd sind, muB also ein Gebiet wissenschaftlicher Forschung
in leicht verstindliche Form fassen. Von den mancherlei Bedenken,
die sich einer derartigen Darstellung entgegenstellen, ist wohl dasjenige
am bedeutendsten, es konne sich eine solche eben etwas populére Behand-
lung doch nur an der Oberfliche halten und eine Bereicherung des Hérers
an tieferem Wissen nicht herbeifithren, weil nur einige besonders an-
ziehende Tatsachen zur Abhandlung gelangen kénnten. Auf der anderen
Seite verfiigt der Chemiker iiber eine allgemeine naturwissenschaftliche
Vorbildung, welche es gestattet, an chemische und physikalische Tat-
sachen anzukniipfen, und welche die Grundbedingung fiir ein Verstindnis
abgibt. Es war daher der Boden fiir einen Aufbau bei der Darstellung
gegeben und nur das Material des Gebaudes selbst muBte etwas leichter
gewahlt werden; und es war reizvoll, zu versuchen, ob sich eine Form
finden liefle, welche ein allgemeines Verstindnis fiir die Wirkungsweise
der chemischen Stoffe auf den Organismus {ibermittelt, ohne allzusehr
an der Oberfliche zu bleiben. Denn nur ein Eindringen in die Art und
Weise des Zustandekommens einer Giftwirkung wird das Ziel erreichen
lassen, eine wirksame Warnung vor den Gefahren zu geben, wie sie
die Kenntnis vom allgemeinen Giftcharakter einer Substanz nicht dar-
stellen kann und auch erfahrungsgemaB nicht abgibt. Um aber dies
Ziel zu erreichen, muBte ein Uberblick iiber die Wirkung chemischer
Stoffe iiberhaupt gegeben werden, um die vielfachen Angriffspunkte
einer Wirkung chemischer Stoffe zu zeigen. Von besonderem Interesse
werden solche Darstellungen fiir den Pharmazeuten sein, welcher sich
stindig mit der Herstellung chemischer Priaparate beschaftigt, und zwar
mit dem Endzweck der Wirkung auf den Organismus. Man konnte
nun glauben, daB derartige Erorterungen dazu Veranlassung geben
wiirden, die selbstindige Anwendung solcher Stoffe dem Horer oder
Leser nahe zu legen, aber ich meine, daB gerade ein tieferes Verstindnis
vom Wesen einer Arzneiwirkung eher davon abhalten wird, als ein
Fernhalten jeden Einblickes in das komplizierte Getriebe einer Wirkung,
weil ganz allgemein jede Bereicherung unseres Wissens zu einer Scharfung
der Kritik beitragt. Es handelt sich nur darum, ob eine solche Wissens-
bereicherung tatsichlich zustande kommt. Trotzdem habe ich es nicht
fr iiberfliissig gehalten, in dem SchluBkapitel auf die Schwierigkeiten



1v Yorwort.

der Indikationsstellung hinzuweisen. Und wer in diesem Buche Finger-
zeige fiir die Arzneianwendung sucht, wird sich enttduscht fiihlen.
Freilich habe ich auch an einzelnen Stellen die medikamentdse Anwen-
dung der Stoffe beschrieben, aber es ist mit Absicht nur da erfolgt,
wo eine Anwendung nicht in Frage kommt, wie etwa bei der Chloroform-
narkose oder bei der Digitaliswirkung, und zwar aus dem Grunde, weil
die so gut studierte Chloroformnarkose ein Beispiel fiir die allgemeine
Pharmakologie der Gaswirkung ist und die Digitaliswirkung uns die
besondere Wirkung am Kranken vor Augen fiihrt.

Es ist nun in den Jahren, in welchen ich diese Vorlesung abgehalten
habe, so oft der Wunsch meiner Horer geduBert worden, einen solchen
Uberblick iiber die Wirkungsweise von chemischen Stoffen in Buchform
zu besitzen, daB ich mich zur Herausgabe dieser Vorlesungen im
Druck entschlossen habe. Die Anordnung des Stoffes konnte dabei
naturgemaB nur von piddagogischen Gesichtspunkten ausgehen, d. h.
es war fir die Darstellung, die Folge der Besprechung, die Auswahl
und Beschrinkung des Gebietes maligebend, in welcher Anordnung sich
die Erorterung am zweckm#Bigsten gestaltet. So sind zum Teil die
Stoffe nach Wirkungsgruppen, zum Teil nach physiologischen Gesichts-
punkten abgehandelt worden, und es ist h#ufig eine Wirkung dort
besprochen worden, wo sich gerade Gelegenheit bot, an eben Aus-
einandergesetztes anzukniipfen. Trotzdem ist die Anordnung so zuféllig
nicht, wie es vielleicht scheinen kénnte. Denn es ist unerlafllich, zunachst
dem Nichtmediziner einige Grundtatsachen der Physiologie zu zeigen,
ehe man an die Erérterung der Funktionsinderung durch Gifte gehen
kann. Spéter, wenn eine gewisse Grundlage der physiologischen Kennt-
nisse geschaffen ist, wird die Behandlung des Stoffes abgekiirzt, wenn
man &hnlich wirkende Substanzen hintereinander erwéhnt. Und so findet
sich anfangs eine Besprechung der Wirkungen nach Organsystemen,
spater eine solche nach Substanzgruppen. Ich glaube, daBl der vor-
liegende Zweck dies rechtfertigt, denn es handelt sich darum, nicht eine
moglichst liickenlose Kenntnis der Wirkungsweise aller giftigen oder
medikamentds angewandten Stoffe zu iibermitteln, sondern ein Ver-
standnis von dem vielgestaltigen Bild einer Wirkung auf den Korper
zu erstreben. Und so wurde der Schwerpunkt auf die Art der Darstellung
gelegt, nicht eine Aufzéhlung der Symptome oder gar eine Erwihnung
der Anwendungsarter der chemischen Stoffe gegeben, sondern die Art
und Weise einer Wirkung dem Versténdnis niher zu bringen versucht.
Dies 148t sich vor einem Horerkreise von Nichtmedizinern nicht in Form
einer Darstellung der allgemeinen Pharmakologie erreichen, weil man
bei Erwshnung jeder allgemeinen Wirkung sofort ein konkretes
spezielles Beispiel anfithren oder erst lingere physiologische Vorbemer-
kungen machen miiite. Infolgedessen wurde dieser Mittelweg zwischen
allgemeiner und spezieller Darstellung gew:hlt, weil sich, wie die Praxis
lehrte, auf diese Weise am leichtesten ein Verstindnis der Wirkungs-
weise erhoffen lie. Der Erfolg dieser Vorlesungen 148t mich hoffen,
daB ich diesem Ziel bis zu einem gewissen Grade nahe gekommen bin.
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I. Vorlesung.

Gift und Arznei. — Umwandlung der Gifte. — Entgiftung.

— Verteilung des Giftstoffes. —Hauptwirkung und Neben-

wirkung. — Lokale Wirkung und Wirkung nach der
Aufnahme.

Meine Herren! Es kann nicht der Zweck dieser Vorlesungen sein,
Ihnen eine systematische Ubersicht iiber die Wirkungen von Gift- und
Arzneistoffen zu geben, und Sie mit allen Wirkungen dieser Stoffe auf
den Organismus bekannt zu machen, aber wir wollen eine Reihe von
Tatsachen ndher betrachten, die vielleicht geeignet sind, Ihnen ein
Verstindnis fiir das Zustandekommen einer Arznei- oder Giftwirkung zu
geben, und wir wollen besonders mit Riicksicht auf Ihre Fachbeschiftigung
chemischen Vorgingen unser Augenmerk zuwenden. Ein solches Ver-
stdndnis fiir die Wirkungen eines Stoffes auf den Organismus entbehrt
Ihres Interesse nicht; denn Sie kénnen durch die Kenntnis einer schiad-
lichen Wirkung beim Umgange mit Giftstoffen sich und andere vor
Gefahren schiitzen und durch Kenntnis des Zustandekommens einer
Einwirkung die Moglichkeit der Gefihrdung beurteilen. Es ist Thnen
dabei bekannt, dafi die Ausdriicke Gift und Arznei nur relative Geltung
haben, indem eine Anzahl von Arzneikérpern die Bezeichnung Venena
fithren ; und es handelt sich nicht nur um den Unterschied in der Gaben-
groBle, ob wir von Arzneiwirkung oder Giftwirkung sprechen, sondern
héaufig liegt die Grenze zwischen beiden Begriffen nicht im Gebiete von
MafB und Zahl, sondern der Unterschied ist in unserem Willen gegeben,
ob wir z. B. die Absicht haben, eine Geschwulst, etwa eine Warze, zu
zerstoren, ober ob bei einem Ungliicksfall eine Zerstérung von Kérper-
gewebe durch ein dtzendes Gift entsteht. Der Vorgang der Wirkung
kann dabei beidemal derselbe sein, und nur die Folge fiir den mensch-
lichen Koérper ist einmal eine gewollte giinstige, die zur Gesundung fiihrt,
das andere Mal eine unbeabsichtigte Erkrankung. , Dabei entfalten
haufig die Stoffe eine Anzahl von Wirkungen, von denen einige bezweckt
und erwiinscht, andere ebenso gesetzmiBig auftretende und unvermeid-
bare, unangenehm, ja schiadlich sein konnen, und entweder als der
Schwere der Erkrankung gegeniiber, die bekampft werden soll, nicht
ins Gewicht fallend, als Nebenwirkung mit in Kauf genommen werden
miissen, oder aber als zu sehr in den Vordergrund tretend, die Anwendung
des Korpers als Arznei leider verbieten. Wir werden also die Worte
Gift und Arznei hiufig fiir einander setzen.

Frey, Gift- und Arzneistotfe 1



2 I. Vorlesung.

M. H.! Sie kommen bei Thren praktischen Arbeiten mit einer Anzahl
von Stoffen in Beriihrung, von denen Sie wissen, daf sie eine schidigende
Wirkung auf den Organismus ausiiben und nennen solche -Substanzen
Gifte. Damit verbinden Sie die Vorstellung, dafl solche schédliche che-
mische Korper schon in geringer Menge die Lebensvorginge in ungiin-
stigem Sinne beeinflussen oder ganz zum Aufhéren bringen. Haufig
handelt es sich dabei um Stoffe, die auch am toten Gewebe Veréinderungen
hervorrufen, die zur Vernichtung der Korpersubstanz fiihren, den che-
mischen Aufbau wie auch das mechanische Gefiige der Gewebe zerstoren.
Aber Sie verbinden mehr noch mit dem Worte Gift die Vorstellung,
daB auch ohne solche sinnfillige Zertrimmerung eine verhingnisvolle
Wirkung zustande kommen kann. Aber auch in solchen Fillen miissen
wir uns vorstellen, dall es letzten Endes chemische Veréinderungen an
gewissen Stellen des Gewebes sind, die die Funktionséinderung bedingen,
die wir Wirkung nennen. Eine solche Verinderung der Tatigkeit der
Zelle, des elementaren Bausteines der Gewebe, kann schon eintreten,
wenn Spuren eines Giftstoffes in den Kérper eingedrungen sind; diese
Stoffe werden gewdhnlich als giftiger bezeichnet als solche Substanzen,
die erst in groBerer Menge zu Schidigungen der Gesundheit fithren,
trotzdem mit einer solchen Rangstufe der Giftigkeit keineswegs die
GroBe der Gefahr fiir uns charakterisiert wird. Immer aber denkt man
dabei an Substanzen, die im gewhnlichen Leben nicht mit dem Organis-
mus in Berithrung kommen, und doch gibt es viele im Korper selbst ent-
haltene und entstehende chemische Korper, die am unrechten Ort oder
in unrechter Menge Gifte fiir den Korper sind. So wissen Sie, dafl unsere
Korperiliissigkeiten einen bestimmten Salzgehalt aufweisen, daB haupt-
sichlich das Kochsalz darin einen betrichtlichen Teil ausmacht und
andere Salze wie Kalium und Kalk in geringerer Menge vertreten sind.
Trotzdem ist die Zusammensetzung der Gewebe verschieden, so ent-
halten die roten Blutzellen keinen Kalk, wie das Blut, in dem sie schwim-
men, der Muskel ist frei von Natrium, dagegen reich an Kalium. Bringt
man Froschmuskeln, die in einer Losung, die die Salze des Froschblutes
alle in richtigem Verhiltnis enthilt, lange Zeit sich am Leben erhalten
und bei Berithrung zusammenziehen, in eine L&sung, welche Kalium
in so hoher Konzentration enthalten, als es in ihrem Inneren vorhanden
ist, so werden sie gelahmt, verlieren die Fahigkeit, sich bei Berithrung
zu kontrahieren ; dasselbe tritt ein, wenn man sie in natriumfreie Lésungen
bringt;; es ist also ein gewisses Quantum Natrium in der umgebenden
Losung zur Erhaltung der Funktion unerlaBlich, trotzdem sie selbst
in ihrem Innern natriumfrei sind. Sie sehen also, daB Giftstoffe Sub-
stanzen sein konnen, die in dem durch sie vergifteten Gewebe vorkommen,
ja in héherer Menge vorkommen, als zur Entfaltung einer Giftwirkung
notwendig ist, wenn sie von auBen, am unrechten Orte vorhanden sind.
Sodann entstehen im Kérper immer eine Reihe von chemischen Sub-
stanzen, die zweifellos als Gifte im gewdhnlichen Sinne zu bezeichnen
sind, und die nur deswegen keine Giftwirkung entfalten, weil ihre Menge
jeweils zu gering ist. So ist das Phenol, die Karbolssure, ein Spaltprodukt
des EiweiBles, das bei der Faulnis der EiweiBkérper im Dickdarm gebildet
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wird, und von dort vom Blute aufgenommen, in dem Koérper herum-
geschwemmt wird. Aber die Menge dieses Giftstoffes ist jeweils eine nur
geringe, weil die Niere das Blut davon befreit, indem sie das Phenol
mit dem Harn entlaBt. Aber schon vorher hat ein Prozef eingesetzt,
der das Phenol seines Giftcharakters entkleidet; der Koérper vermag den
Giftstoff durch einen synthetischen Prozef} in eine ungiftige Verbindung
zu iberfithren. Es findet eine Kuppelung mit Schwefelsdure derart
statt, daB Phenolatherschwefelsdure daraus wird; es treten im Harn
sogenannte gepaarte Schwefelsduren auf, die mit Bariumchlorid direkt
nicht falibar sind, und erst nach Spaltung mit Salzsiure einen Nieder-
schlag mit Barium geben. Und so dient das Verhaltnis der freien, d. h.
direkt fallbaren Schwefelsiure des Harnes, zu der erst nach Kochen
des_Harnes mit Salzséiure zu erhaltenden Schwefelsdure als ein Maf
fiir die Faulnisvorginge im Darm, freilich in umgekehrtem Sinne: viel
gepaarte Schwefelsdure und wenig sog. freie (als einfaches Salz) deuntet
auf lebhafte Darmféulnis, wie sie bei Stagnieren des Darminhaltes z. B.
bei Darmverschlufl auftritt. Dieselbe Paarung des Phenols mit Schwefel-
sdure findet natiirlich auch statt, wenn Phenol von auflen in den Kérper
eingedrungen ist, etwa bei Applikation als Antiseptikum. Und erst
wenn die verfiigharen Schwefelverbindungen, aus denen durch Oxy-
dation Schwefelsdure entsteht, verbraucht sind, wird eine Giftwirkung
von Phenol eintreten. Es verfiigt also der Organismus tiber Einrichtungen
der Entgiftung, er ist imstande, Gifte in ungiftige Stoffe umzuwandeln,
und zwar einerseits durch Zerstérung, hauptsichlich durch Oxydation,
aber auch durch synthetische Prozesse. Sie werden sich vielleicht wun-
dern, dafl der Korper einer Anzahl von Giften gegeniiber solcher che-
mischer Umwandlung fahig ist, Giften gegeniiber, deren Eindringen fiir
gewShnlich recht unwahrscheinlich ist, aber Sie miissen bedenken,
daBl chemische Verénderungen der verschiedensten Art dauernd im
Korper ablaufen, daB stindig zur Erzeugung von Energie und Wirme
eine Oxydation von Nahrungsstoffen stattfindet und daf auch syn-
thetische Prozesse aller Art vom Kérper vorgenommen werden. In ein-
zelnen Fillen kann man solche Prozesse lokalisieren, das Gewebe be-
stimmen, in dem eine bestimmte Umsetzung vor sich geht. Am ein-
fachsten liegen die Verhiltnisse dort, wo eine Fliissigkeit losgetrennt
vom Organismus Umsetzungen hervorruft, wie Ihnen z. B. von den
Verdauungsfermenten bekannt sein wird; das Pepsin des Magens, das
von den Driisen daselbst zur Abscheidung kommt, verwandelt die Ei-
weiBkoérper in saurer Losung in Peptone, Speichel spaltet Stiarke und
148t in Starkekleister Zucker auftreten. Daher werden auch Giftstoffe,
die mit den Nahrungsstoffen eine gewisse Ahnlichkeit haben, in ganz
analoger Weise veriandert, wie jene. Nimmt man Amygdalin, ein Glykosid
aus vielen Pflanzen, besonders aus bitteren Mandeln, ein, sq findet eine
Spaltung statt, und aus dem an sich ungiftigen Amygdalin wird Blau-
saure, ein heftiger Giftstoff, frei. Dies bewirken die Verdauungsfermente.
Gibt man Amygdalin direkt in die Blutbahn eines Tieres ein, indem man
eine Losung dieses Stoffes in ein BlutgefaB einspritzt, so treten keinerl:i
Krankheitserscheinungen auf, weil im Blute solche Fermente fehlen,

1*



4 I. Vorlesung.

die das Amygdalin zerlegen, wie sie im Verdauungskanal vorkommen.
Spritzt man aber dem Tier hinterher ein Ferment, welches aus dem
Amygdalin die Blausiure frei macht, ein, etwa Emulsin, das Ferment,
das zusammen mit dem Amygdalin in den bitteren Mandeln enthalten
ist, so sehen wir sofort die Zeichen einer Blausiurevergiftung einsetzen.
Es sind also derartige Moglichkeiten des Abbaues von Stoffen nicht
jedesmal von Vorteil fiir den Organismus, und man kann nicht immer
schlechtweg von einer durch die Entwicklung des Lebens angeziichteten
Abwehrmafregel sprechen. Immerhin sind die Fermentwirkungen durch
die Verdauungsfermente im Interesse der Ernihrung des Korpers unserem
Verstindnisse néherliegend, als die vielen anderen Umsetzungen, die
in den Organen vor sich gehen ; dies liegt zum Teil daran, weil das Studium
solcher Organwirkungen ein viel schwereres ist, weil ein Gemisch von
Organbrei und chemischem Stoff der Analyse gréBere Schwierigkeiten
bereitet, wenn dann bestimmt werden soll, ob der chemische Stoff nach
einer bestimmten Zeit durch den Organbrei verandert worden ist, ob
also Fermente in dem Organ vorhanden sind, die den zugesetzten che-
mischen Stoff abgebaut haben oder verkuppelt. Einzelne Organe scheinen
hauptsachlich solche Umsetzungen zu bewerkstelligen, wihrend in anderen
Organen die chemische Tétigkeit mehr untergeordneter Natur ist und
mehr nebenbei geschieht. So passiert das gesamte Blut, welches aus dem
Unterleibe, dem Darm, beladen mit den-aus dem Darm aufgenommenen
Nahrungsstoffen, zum Herzen zuriickstrémt, vorerst die Leber, die
grofite Driise des Korpers, und daselbst erleiden die aufgenommenen
Nahrungsstoffe weitgehende chemische Veréinderungen. So wird der
Zucker nicht in Form von Traubenzucker gleich dem ganzen Kérper
mit dem Blute iibermittelt, sondern er wird in ein Disaccharid, das
Glykogen, in der Leber verwandelt und in dieser Form als tierische
Starke in der Leber deponiert. Dann erst gelangt er, dem Bediirfnisse
des Korpers entsprechend, wieder ins Blut und wird hauptsichlich
durch die Muskeltatigkeit verbrannt. Dies wissen wir daher, weil bei
angestrengter Muskeltatigkeit die Leber glykogenfrei gefunden wird,
nach spéterer Fiitterung aber wieder Glykogen aufweist. Und so erleiden
auch andere Stoffe in der Leber eine weitgehende Veréinderung; so wird
aus Kohlensdure und Ammoniak Harnstoff. Auch der Niere, die in
erster Linie Ausscheidungsorgan ist, fehlt die synthetische Fahigkeit
nicht, sie vermag Benzoeséure oder Salizylssure mit Glykokoll zu kuppeln,
so daB Hippursdure und Salizylurséure entsteht. Durch solche Paarungen
von Giftstoffen im Organismus, welche zu einer Entgiftung fiihren,
wird es verstdndlich, daf die Gifte nicht in allen Fillen gleich wirksam
sind, daB} es dem einen Organismus gelingt, gréfBere Mengen Gift unschid-
lich zu machen als dem anderen; es kann z. B. durch eine vorhergehende
Krankheit die Fahigkeit eines solchen Abbaues gelitten haben, oder es
kann eine zeitweise Verarmung des Korpers an einem solchen Paarlinge
die Entgiftung verhindern, denn nicht immer wird der fertige Paarling,
also etwa die Schwefelsdure als solche mit dem Phenol zusammengefiigt,
sondern es scheinen in diesem Falle nur niédrigere Oxydationsstufen des
Schwefels dazu befahigt. Ob solche Verhiltnisse immer zutreffen, sei
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dahingestellt, aber wir kénnen uns theoretisch auf diese Weise eine
verschiedene Empfinglichkeit des Korpers konstruieren, die man mit
dem Namen der individuellen Disposition bezeichnet. Und andererseits
weisen uns solche Selbstentgiftungen des Korpers den Weg fiir unser
arztliches Vorgehen bei Vergiftungen am Menschen. Wir werden uns
also immer bei Vergiftungen die Frage vorlegen miissen: Hat der betref-
fende chemische Stoff gewirkt oder ein Derivat desselben, und zweitens:
finden wir den chemischen Korper unverdndert im Harn wieder oder
ist er durch Zertritmmerung oder Kuppelung verindert worden. Im
Harne, denn der. Harn kommt fiir die meisten Substanzen als Aus-
scheidungsstéatte fast allein in Betracht; in geringem Grade, von den
Metallen abgesehen, auch der Darm, durch welchen die Metalle in vor-
wiegender Menge den Korper verlassen. Natiirlich machen die fliichtigen
Stoffe eine Ausnahme, sie dunsten in der Lunge ab und werden mit der
Ausatmungsluft hinweggetragen. Damit haben wir das Schicksal der
in den Korper eingefiihrten Stoffe gestreift und gesehen, dafl beim Zu-
standekommen einer Vergiftung die Uminderung, welche das Gift
etwa erleidet, von Bedeutung sein kann. Es fragt sich nun, ob denn die
Stoffe, welche unzersetzt den Korper wieder verlassen, nicht auch in
das Getriebe des Organismus einbezogen wurden und wodurch denn in
letzter Linie eine Wirkung zustandekommt, wenn der chemische Stoff
durch den Organismus hindurchpassiert. Zunichst gibt es eine aufler-
ordentlich groBe Menge von Wirkungen — und hierher gehéren fast alle
Arzneiwirkungen —, welche rasch wieder verklingen. Hier sehen wir
eine Wirkung, also eine Anderung in der Funktion eines Gewebes nach
Einfithren des Stoffes einsetzen, und nach einer gewissen Zeit wieder
aufhoren. Es mufl also — wenn wir von Ermiidung, Abstumpfung etc.
absehen, von Vorgingen, die zundchst mit der Wirkung als solcher
nichts zu tun haben —, die Substanz den Korper wieder verlassen haben
oder zerstért oder andersartig veréindert sein. Wenn es sich also um eine
chemische Festlegung am Orte der Wirksamkeit gehandelt hat, so mu8
diese Festlegung eine lockere, eine wieder losbare gewesen sein; der
Vorgang der chemischen Reaktion zwischen Gift und Kérpergewebe
muB reversibel, wieder umkehrbar gewesen sein. Wir werden spéter
noch sehen, daBl man sich an Beispielen einen solchen Vorgang plausibel
machen kann, wenn es auch nicht feststeht, daBl wirklich derartige
Beispiele sich realisieren. Es konnte z. B. der eingefiithrte chemische
Stoff einen fiir die Funktion des Gewebes notwendigen Bestandteil
des Organismus ausfillen,” mit ihm eine schwer losbare Verbindung
eingehen; dann wiirde, wenn durch die Ausscheidung der Niere die
Konzentration des Giftes im Blute sinkt, wieder etwas in Losung gehen,
dieser Teil wiirde dann weiter ausgeschieden, es 16st sich neuer Boden-
satz auf, und so fort; es wiirde dann der Bestandteil des Korpers wieder
frei und die Funktion kénnte wieder einsetzen, die Lahmung wére vor-
iiber. Ich sagte Ihnen schon, da8 sich Gewebe in itberlebendem Zustande
in einer Fliissigkeit halten, die die Mineralbestandteile des Blutes des
Tieres enthialt. Wenn ein solcher Bestandteil fehlt, so erlischt die Funktion
oder wird anders, abnorm. Bringen wir einen Froschmuskel in eine
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kalkfreie Losung, so treten Stérungen der Funktion auf, und spiterhin
erlischt seine Funktion, d. h. seine Fihigkeit, sich zusammenzuziehen.
Das gleiche sehen wir, wenn wir etwas oxalsaures Natrium in die Fliissig-
keit bringen, in welcher der Muskel hangt. Dann wird der Kalk der
Loésung ausgefallt, und die Folgen des Kalkmangels treten ein. Diese
Vergiftung des Muskels ist leicht zu beheben: man ersetzt die Losung,
die Oxalsdure enthilt, durch eine kalkhaltige Fliissigkeit und die Funktion
kehrt wieder und wird normal. Dabei miissen die Veréinderungen, die
durch Einbringen eines Giftes gesetzt werden — solange es sich um eine
Wiederherstellung handelt —, reversibel sein, es muBl zwar eine gewisse
Affinitat des beeinflufiten Gewebes zum Giftstoff vorhanden sein, die
zum Festlegen, zur Anreicherung an dieser Stelle der Wirksamkeit fiihrt,
aber es mufl eine solche Verbindung oder Festlegung auch verhiltnis-
maBig leicht wieder zu losen sein. Dabei wird natiirlich die Affinitat
eine verschieden grofle sein, einmal wird die giftempfindliche Zelle alles
an sich reiflen, was an Giftstoff im Blute zirkuliert, und sei die Kon-
zentration im Blute noch so gering, das andere Mal wird nur eine be-
schrinkte Anreicherung in einzelnen Geweben stattfinden, sie werden
vielleicht nur doppelt so viel Gift aufnehmen als ihnen die Blutifliissigkeit
zufithrt. Wir kénnen uns von diesen Vorgéingen ein Bild machen, wenn
wir uns an die Vertellung eines chemischen Stoffes auf zwei verschiedene
Losungsmittel erinnern; es wird Thnen nicht schwer fallen, Beispiele
zu finden, wo ein Stoff sich auf gleiche Mengen Ather und Wasser die
miteinander geschiittelt werden, sich in der Weise verteilt, daB zwar die
Hauptmasse in den Ather geht, daB aber immer noch ein “betrachtlicher
Teil im Wasser verbleibt; bei solchen Stoffen erhdlt der Chemiker dann
eine sehr schlechte Ausbeute durch das Ausdthern, und er muf} die Proze-
dur viele Male wiederholen, um ein anniahernd quantitatives Ergebnis
zu erhalten. In anderen Fallen geht die Substanz sofort fast quantitativ
in den Ather iiber; hier ist die auswahlende Loslichkeit fiir Ather eine
grole. Wir kennen nun Wirkungen, die in verschiedener Abstufung
eine solche auslesende Reaktion verschiedener Gewebe zeigen, Wir-
kungen von Stoffen, die alle Gewebe betreffen, und Wirkungen, die nur
an ganz bestimmten Stellen im Korper angreifen, und andere chemisch
und physiologisch nahe verwandte Gewebe frei lassen. Lassen Sie mich
Thnen zwei Beispiele vorfiihren, die ihnen die Verschiedenheit des Me-
chanismus zeigen sollen. Wenn ich das eine von diesen beiden Schilchen,
das 60 ccm faBt, mit Wasser fiille und ebenso das kleinere mit 30 ccm
Fassungsraum und dann in beide eine Froschlarve bringe, so sehen Sie
diese Tierchen munter darin durch die Bewegungen der Schwanzflosse
herumschwimmen. Jetzt setzte ich dem Inhalt beider Schalchen 1 ccm
Athylalkohol zu; in kurzer Zeit wird das Tierchen in der kleineren Schale
gelahmt sein, es wird seine Bewegungen einstellen, wahrend das andere
in voller Munterkeit seine Bewegungen fortsetzt. Dabei ist die geldhmte
Kaulquappe nicht etwa tot, wenn ich sie in reines Wasser bringe, so
wird sie sich schnell erholen, auch hat der Umlauf des Blutes in der Zeit
der Lahmung nicht gelitten, was man leicht erkennen kann, wenn man
die Schwanzflosse unter dem Mikroskop betrachtet; nur die willkiir-
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lichen Bewegungen haben aufgehort, das Zentralnervensystem hat keine
Bewegungsimpulse mehr an die Peripherie gesandt, das Zentralnerven-
system ist gelahmt, das Tier ist narkotisiert. Sie sehen aus diesem Ver-
such, daB hier dieselbe Giftmenge, namlich 1,0 Alkohol, einmal zu einer
Narkose fithrte, das andere Mal wirkungslos blieb. Beide Male war das
Gift in derselben Weise mit dem Koérper in Berithrung gekommen, die
giftempfindlichen Nervenzellen hitten es beidemal aufnehmen konnen,
speichern koénnen, aber nur einmal ist dieser Fall eingetreten. Nicht
auf die absolute Menge Gift kam es also an, sondern auf die Konzen-
tration. Diese bei der lokalen Wirkung, etwa der Schwefelsdure auf damit
benetzte Gewebe selbstverstindliche Tatsache, sehen wir hier, wo es
sich um eine Allgemeinwirkung am ganzen Tier handelt, wiederkehren:
die Beladung des Nervensystems ist von der Konzentration abhingig,
in konzentrierteren Losungen ist auch mehr Gift vom Nervensystem
aufgenommen worden als aus verdiinnten Losungen. Wir haben also
hier einen Fall von Verteilung vor uns, der sofort an die Verteilung
zwischen zwei Losungsmitteln erinnert, denn auch dort ist die Verteilung
in der Weise geregelt, da8 aus konzentrierteren Losungen auch in das
andere Losungsmittel mehr ibergeht, als aus verdiinnten. Die Ver-
teilung ist immer dieselbe, nach dem Schiitteln ist z. B. immer doppelt
80 viel in dem einen Losungsmittel als im anderen. Und wenn vorher,
um in obigem Beispiel zu bleiben, im Wasser die doppelte Konzentration
an gelostem Stoff in der kleineren Schale war als in der gréBeren, so
wire beim Auséthern auch doppelt so viel in den Ather gegangen. Es
muB also das Nervensystem der Froschlarve sich bei der Aufnahme des
Alkohols in Gleichgewicht gesetzt haben mit der Konzentration des
Milieus; es handelt sich um einen Gleichgewichtszustand, nicht um ein
quantitatives Aufspeichern, aus noch so grofler Fliissigkeitsmenge. Hier
ein Gegenbeispiel: Sie sehen — in der Projektion in auffallendem Licht
verkehrt — eine Glagkaniile, die unten enger ist, eingebunden in ein
kleines fleischiges Gebilde, das sich in permanenter Bewegung befindet.
Es handelt sich um ein Froschherz, einen Hohlmuskel, in dem die Kaniile
steckt. Sie sehen oben hinter dem runden Kérper ebenfalls Bewegungen
auftreten, die der Vorhof macht, welcher dem Herzen das Blut zufiihrt.
Das Blut ist hierbei durch eine Salzlosung ersetzt, die das ganze Herz,
Vorhof und Kammer — letztere ist der groBe runde Korper —, ausfiillt,
auBerdem noch einen Teil der Kaniile. Und Sie sehen, daB das Niveau
in der Kaniile bei jeder Zusammenziehung der Kammer steigt, dann bei
der Erschlaffung wieder in die Kammer zuriickflieBt, sie dabei ausdeh-
nend. Ich gebe jetzt, um Ihnen die Verteilung recht deutlich zu zeigen,
einen Tropfen eines Farbstoffes zu der Flissigkeit in der Kaniile. Das
Methylviolett, welches in 19/, Losung zur Anwendung kommt, wird den
Inhalt der Kaniile sofort ginzlich dunkel firben und auch das Herz
nimmt eine dunklere Farbung an. Dabei wird die Tatigkeit des Herzens,
wenigstens zunichst, nicht verandert. Aber Sie sehen schon jetzt, daf
mit der Zeit der Inhalt der Kaniile heller wird und bald wird die Fliissig-
keit, die das Herz hin und her bewegt, ginzlich farblos sein, wahrend
das Herz zusehends dunkler geworden ist. Es hat also ein Speicherungs-
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prozel} stattgefunden: das Gewebe des Herzens hat sich mit dem Farb-
stoff beladen und ihn der Losung in seinem Innern entzogen, und zwar
quantitativ entzogen; trotzdem handelt es sich ja natiirlich hier wie
iiberall um einen GleichgewichtsprozeB und eine kleine Menge des Farb-
stoffes ist auch .noch in der Fliissigkeit geblieben. Aber Sie werden
einsehen, dall die Verschiedenheit der Speicherungsfihigkeit der beiden
Stoffe, die wir als Beispiele betrachtet haben, doch so gro8 ist, daB sich
praktisch recht bedeutsame Unterschiede in der Wirkungsweise von
Korpern aus diesen beiden Gruppen ergeben. Ist die Affinitit eines
Stoffes gegeniiber einzelnen Elementen des Kérpers groB, so wird der
Ort und die Art der Beibringung ganz gleichgiiltig sein, ob Morphin,
welches im Gehirn die Nervenzellen lahmt, welche der Schmerzempfin-
dung dienen, innerlich oder subkutan gegeben wird, immer findet es
seinen Weg zu den giftspeichernden Zellen der Schmerzempfindung und
es ist daher auch gleichgiiltig, ob ich bei Schmerzen im Bein das Mittel
in das Bein oder den Arm einspritze, ob ich Riicksicht nehme, mit der
Stelle der Injektion auf den Sitz der Erkrankung, ob rechts oder links.
Die Wirkung des Morphins ist eine so auslesende, daB bei der Wahl
geringer Dosen eine kleine Gruppe von Nervenzellen schon eine Wirkung
zeigt, wahrend dicht daneben liegende Zellen des Gehirns noch in keiner
Weise beeinfluBt sind. Gerade die Schmerzempfindung und die Gruppe
der der Atmung dienenden Nervenzellen werden durch Morphin geléhmt;
daher bringt Morphin einen Hustenreiz zum Schwinden, in Dosen, die
die anderen Funktionen des Gehirns noch intakt, selbst die hohen psy-
chischen Assoziationen noch ungehindert ablaufen lassen. Und auch die
Schmerzempfindung 146t sich durch Gaben stark einschrianken, welche
noch nicht die sonst auftretende Miidigkeit hervorrufen. Also nur ganz
wenige Gruppen von Zellen reagieren zunschst auf beigebrachtes Morphin,
auslesend gerade dort entfaltet es seine Wirkung, wihrend es zu anderen
Geweben des Korpers eine so geringe Affinitat hat, daB es nicht einmal
von dem Nervengewebe am Orte der Einspritzung, mit dem es ja in
Berithrung kommen muf}, mit Beschlag belegt wird. — Anders dagegen
bei Stoffen, die nicht so ausgeprigte Wahlverwandtschaften besitzen:
sie werden zunichst eine lokale Wirkung entfalten, und diese Wirkung
ist daher durchaus vom Ort der Beibringung beherrscht in ihren Folgen,
Erfolgen sowohl wie Schidigungen: Will ich den Schmerz in einem
bestimmten Nerven durch Einspritzung von Kokain beseitigen, so muf3
dieser Nerv, auch wenn er versteckt liegt, genau mit meiner Lésung
getroffen werden, sonst hért der Schmerz nicht auf oder eine an die
Einspritzung angeschlossene Operation verlduft nicht schmerzlos. Und
ebenso ist beim Auftreffen eines dtzenden Stoffes auf den Korper die
Schwere der Erkrankung oder auch die Bedeutung der spiteren Narbe
in absoluter Abhingigkeit vom Orte: Veritzungen im Schiund und
Magen werden das Leben bei weitem mehr gefihrden als solche auf der
Hant und eine spétere Narbe ist meist bedeutungslos am Riicken oder
der Brust, hindernd bei Bewegungen, an den Fingern, entstellend im
Gesicht, das Sehvermogen aufhebend auf der Hornhaut des Auges, die
Nahrungsaufnahme behindernd im Schlund. Und es sind fernerhin bei
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diesen Verschiedenheiten der Wirkungsweise der Stoffe die Unterschiede
in der Dosierung zu bemerken: Beim Morphin ist die absolute Menge
ausschlaggebend fiir die Wirkung, ob in 1 oder 2°/yjiger Lésung injiziert
— beim Kokain kann ich die Nerven vor der Zahnextraktion nur lahmen
durch Einspritzung einer Losung von so und so viel Prozent, und fiir
den Erfolg der Schmerzbetiubung ist die absolute Menge gleichgiiltig
und ebenso beherrscht auch bei der Veritzung mit Sdure die Konzen-
tration das Bild, schon ein Tropfen konzentrierter Schwefelsdure kann
die schwersten Folgen haben, seine absolute Menge, in groier Verdiinnung
eingenommen, ist fiir den Organismus gleichgiiltig. Es stehen sich also
gegeniiber die Stoffe, die lokal beim Auftreffen auf den Korper eine
Wirkung entfalten und die, welche erst nach der Aufnahme durch das
Blut sich auslesend an bestlmmte Stellen festlegen und diese beein-
flussen. Freilich besitzt die Mehrzahl der Stoffe beide Wirkungen, die
Substanzen haben ganz allgemein Affinititen zum Korpergewebe, die
am Ort ihrer Applikation sich zeigen, und haben besondere Verwandt-
schaft zu einigen wenigen Zellen, an die sie sich nach der Uberschwem-
mung des Korpers festlegen: Sie werden sofort bei den Kérpern, die nach
der Aufnahme zur Wirkung kommen sollen, etwa wie die Schlafmittel,
die lokale Wirkung, vielleicht ein Schmerz an der Einspritzungsstelle,
Nebenwirkung nennen und die gewollte einschléafernde Wirkung Haupt-
wirkung nennen; und ebenso werden Sie die lokale Nervenwirkung des
Kokains als seine Wirkung schlechtweg, die im Gehirn ansetzende, etwa
Krampfe auslésende Eigenschaft als Vergiftung bezeichnen.

Wir miissen also zwei Wirkungen von Giftstoffen ganz allgemein
unterscheiden: die lokale am Orte des Auftreffens der Substanz auf
das Kérpergewebe, und der Wirkung nach der Aufnahme in den Safte-
strom des Korpers, nach der Resorption. Fiir die Wirkung an der Be-
rithrungsstelle kommt allein die Konzentration in Frage, fiir die Allge-
meinwirkung die absolute Menge. Freilich handelt es sich ja auch bei
der Speicherung um einen ProzeB, der in letzter Linie von der Kon-
zentration abhingig ist, aber in den meisten Fiéllen kénnen wir diese
Konzentration nicht genau verfolgen, weil die Ausgangslésung fiir den
Verteilungsvorgang das Blut darstellt, in welchem die Giftstoffe ja nur
in geringer Konzentration sind und die Speicherung in der giftempfind-
lichen Zelle zu groB ist, so daf die absolute Menge daher allein das Bild
beherrscht.

Und nun kénnen wir auch eine Definition fiir den Begriff der Giftig-
keit einer Substanz geben: bei den Vergiftungen, welche erst nach der
Aufnahme in den Korper zustande kommen, werden wir eine absolute
Dosis dafiir angeben; wir werden z. B. sagen: ein Metall ist giftiger als
ein anderes, wenn das erste schon in kleinerer Menge zu Allgemein-
erscheinungen fiihrt, als das zweite. Oder — bei Gasen — werden wir
den Arsenwasserstoff als giftiger bezeichnen, als die Dampfe des
Athers, weil schon eine kleinere Konzentration in der Luft schwerere
Erscheinungen hervorruft bei dem ersten Gas als bei dem zweiten.
Und bei der lokalen Wirkung werden wir z. B. eine Saure als gefahrlicher
ansehen, welche in konzentrierter Losung eine stirkere Atzwirkung
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entfaltet als eine andere Siure in ebenfalls konzentrierter Form. Und
trotzdem trifft auch eine-solche Begriffsbestimmung noch nicht ganz
zu, und damit kommen wir auf die Fassung des Begriffes der Giftigkeit
in medizinischer Hinsicht. Wenn wir medikamentos eine Substanz
anwenden wollen, so soll sie irgend eine gewollte Wirkung, eine Beein-
flussung irgend einer Korperfunktion, ausiiben, die anderen Korper-
tatigkeiten aber frei lassen und auch die Organe, welche das Ziel unserer
Einwirkung sind, nur bis zu einem gewiinschten Grade treffen. Wenn
wir ein Schlafmittel geben, so soll eine Einschlaferung des Patienten
eintreten, aber keine tiefe Narkose, und auch nicht eine Liahmung anderer
Korperfunktionen, etwa des Herzschlages; und wir bezeichnen als relativ
ungiftig eine Substanz, welche die erste Wirkung, nicht aber die zweite,
oder doch erst in weit hherer Dosis die zweite hervorbringt. Wir sehen
als gefihrlich die Stoffe an, bei denen schon eine geringe Uberschreitung
der Dosis zu entweder zu tiefen oder anderen ungewollten Erscheinungen
filhrt. Je grofer die Wirkungsbreite, wie man sagt, fir einen Stoff ist,
desto ungefahrlicher ist er. Wenn also auch ein Korper schon in Dosen
von einem Milligramm eine Wirkung entfaltet, so braucht seine Anwen-
dung deswegen noch nicht gefshrlich zu sein, wenn er nur in gréBeren
Dosen, etwa zu 10 cder 20 Milligramm noch keine zu starken oder anders-
artigen Wirkungen entfaltet. Man sagt: ein Stoff ist dann ungefahrlich,
wenn er eine grofle therapeutische Wirkungsbreite besitzt; gefahrlich ist
er dann, wenn seine therapeutische Gabe dicht neben der toxischen, der
vergiftenden, oder gar der todlichen liegt. Fiir unsere Betrachtungen,
wo wir hauptsichlich von Vergiftungen reden wollen, sind solche Dosen-
unterschiede zwar nicht von so groBer Bedeutung, oder doch nur insofern,
als wir die anféinglichen nach kleinen Gaben auftretenden Wirkungen
als Warnung betrachten kénnen, und so kénnen wir auch von diesem
Gesichtspunkt die Gabenbreite als ein Maf fiir die Giftigkeit betrachten,
indem ein Stoff, welcher schon in kleiner Menge Erscheinungen irgend-
welcher Art hervorruft, aber erst in sehr viel gréBerer Gabe tétet, unge-
fahrlicher erscheint, als ein anderer, der zunichst in kleinerer Menge
oder geringerer Konzentration auf den Kérper gar nicht wirkt, dann
aber sofort die schwersten Erscheinungen auslost. Ein Stoff, welcher
bei innerer Einnahme sofort Erbrechen hervorruft, wird natiirlich sehr
viel seltener zum Tode fiihren, als ein nach der absoluten Menge ebenso
giftiger Stoff, der ohne Magenbelistigung vertragen wird. Ein Gas,
welches sofort zum Husten reizt, wird seltener zu tédlicher Einatmung
Veranlassung geben als ein geruchloses nicht reizendes Gas; denn ersteres
wird nur dann trotz der Reizwirkung weiter eingeatmet werden, wenn
wir auBerstande sind, uns ihm zu entziehen. Es sind also auch fiir die
Praxis der Vergiftungen solche Umstinde von Wichtigkeit, auch hier
ist der Unterschied zwischen wirksamer Gabe oder Konzentration und
todlicher Dosis oder tédlichem Giftgehalt ein gewisses Maf} fiir die
Giftigkeit. ‘
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II. Vorlesung.

Konzentration des Giftes im Korper bei verschiedener Appli-
kation. — Schema der Herztatigkeit und des Kreislaufes.

In den meisten Fillen erfolgt bei der Wirkung der Arzneistoffe eine
Einwirkung an Ort und Stelle, wo sie mit dem Kérper in Beriihrung
kommen, und zweitens eine Beeinflussung ganz bestimmter Stellen,
zu denen eine besondere Affinitit vorliegt oder die eine gesteigerte
Empfindlichkeit gegen das Gift besitzen. Mehr oder weniger tritt eine
dieser Wirkungen in den Hintergrund oder doch nur als Nebenwirkung
auf, so daB wir die Stoffe in lokal wirksame und solche einteilen kénnen,
die erst nach der Aufnahme in den Koérper, nach der Resorption, eine
Beeinflussung der Korperfunktionen zeigen. Wahrend, wie wir sahen,
die Konzentration bei den lokal wirksamen Kdérpern allein den Ausschlag
gibt, ist die Wirkungsstirke der resorptiv wirksamen Stoffe abhingig von
der absoluten Menge, der Dosis. Und doch miissen wir uns auch hier den
ProzeB so vorstellen, da der Grad der Speicherung von der Konzen-
tration der umspiilenden Flissigkeit abhingig ist, daB die Vergiftung
der Zelle von der Giftkonzentration des Milieus bestimmt wird. Sie
sahen schon am Alkohol, einem Stoff, der doch auch am ganzen Tier
resorptiv wirkt und fiir den man eine wirksame Dosis fiir in der Luft
lebende Tiere festsetzen kann, daf seine Konzentration ausschlaggebend
fiir die Starke der Vergiftung ist. Und shnliche Verh#ltnisse finden wir
bei der Wirkung einer Dosis etwa von Morphin wieder. Wenn auch die
Konzentration der Arzneildsung gleichgiiltig ist, so doch nicht die Konzen-
tration in dem Blute, das die Nervenzellen umspiilt und nur die Menge
der einverleibten Fliissigkeit ist im Verhéltnis zum Blute so gering, da
die Konzentration an Morphin.im Blute gleich ist bei Injektion eines
oder zweier Kubikzentimeter. DafBl aber auch die Konzentration an
resorptiv wirksamen Mitteln die Wirkungsintensitit bedingt, lehrt uns
ein Blick auf die zeitlichen Verhsltnisse. Wenn wir eine Substanz sub-
kutan einspritzen, so wird sich die Substanz dann erst an den Stellen ihrer
Wirksamkeit festlegen kénnen, wenn sie mit dem Blutstrom dorthin
gelangt ist; erst wenn sich das Blut mit dem Giftstoff beladen hat,
koénnen wir eine Wirkung erwarten. Daher vergeht immer eine gewisse
Zeit, bis der Stoff in die kleinen Blutgefifie hineindiffundiert ist oder
sich der Gewebslymphe beigemischt hat, die eine Art von Kanalisation
der Gewebe darstellt, deren Sammelleitung sich dann ins Blut ergiefit.
Im allgemeinen kommen die unter die Haut gespritzten Stoffe rasch
izur Wirkung, nach einigen Minuten ist sie meist voll ausgeprigt. Noch
schneller, momentan, tritt sie ein, wenn wir direkt in die Blutbahn, in
eine Vene, das Gift bringen. Dann umgehen wir die Aufnahme, die
Resorption, und mischen den Stoff dem Blute sofort bei. Dabei richtet
sich die Aufnahmegeschwindigkeit nach der besseren oder schlechteren
Blutversorgung, ein Schlangenbif in die stark durchblutete Zunge ist
gefahrlicher als ein solcher in die blasse Haut des Beines. Das Gift
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bricht dann sofort in ganzer Menge in den Kreislauf ein, sonst kommt
es erst allméhlich bis zu der Hochstkonzentration im Blute. Im allge-
meinen noch langsamer verlduft die Aufnahme eines Giftstoffes, wenn
er in den Magen eingefiihrt wird. Der Magen, in den die Substanz zuerst
gelangt, dient mehr als Speicherungsorgan, um einmalig einen Vorrat
von Nahrung aufnehmen zu kénnen, wihrend das Aufsaugungsorgan fiir
die Nahrungsstoffe hauptsiachlich der Darm darstellt, in welchen die
Nahrung in kleinen Portionen vom Magen tibertritt. Dadurch ist dann
eine Verdauung und fast restlose Aufnahme der Stoffe ermoglicht.
Handelt es sich gar um Substanzen, die etwa erst verindert werden
miissen, im Laufe der chemischen Verdauungstitigkeit erst loslich
gemacht werden, so vergeht eine lange Zeit, ehe sie wirken kénnen.
Da nun, wie Sie wissen, der Korper iiber ein Organ verfiigt, das dauernd
fiir die Reinigung des Blutes sorgt, die Niere, die mit dem Harn auch die
Giftstoffe ausscheidet, so wird bei langsamer Aufnahme schon ein Teil
der giftigen Substanz das Blut wieder verlassen haben, ehe das Depot
im Magen ganzlich erschopft ist. Dann ist aber in keinem Zeitpunkte die
Giftkonzentration im Blute so groB, wie sie wire, wenn wir dieselbe
Menge Gift direkt ins Blut gespritzt hatten. Also die Verzogerung der
Aufnahme bedingt nicht nur eine langsamere Wirkung, sondern auch
eine schwichere Wirkung. Und die Unterschiede in der Intensitit
koénnen recht grofe sein, besonders dann, wenn die Aufsaugung einer
Losung von dem Unterhautzellgewebe eine sehr langsame ist, wie z. B.
wenn der Stoff selbst die Durchblutung der Haut herabsetzt, wie das
Nebennierenprodukt. Im allgemeinen kommt aber eine Wirkung bei
Einspritzung unter die Haut schneller und intensiver zustande als bei
der inneren Einnahme. Es handelt sich also auch bei dem ProzeB der
Speicherung um einen Vorgang der Verteilung nach bestimmten Ver-
haltnissen, daher muB die geringere Konzentration im Blute schon die
Wirkungsstarke herabsetzen. Manchmal sind die Verhiltnisse so auf-
fallend, daf} die innerlich tédliche Dosis viele Male so grof} ist als die
subkutan tétende; ja manche Stoffe, die sehr schwer vom Magen-Darm-
kanal aufgenommen werden, kénnen innerlich so gut wie unschédlich
sein, subkutan dagegen starke Gifte. So ist das Pfeilgift Curare der
Amerikaner innerlich genossen so wenig wirksam, dafl die Indianer das
Fleisch der damit getoteten Jagdtiere geniefen kénnen; schon Spuren
davon in die Blutbahn von der Wunde aus eingedrungen toten das Tier
durch Lahmung seiner Muskeln, also wegen Aufhorens der Atembe-
wegungen durch Erstickung; vom Magen wird es aber so langsam aufge-
nommen, daf} die Niere inzwischen fast alles ausgeschieden hat, was der
Verdauungskanal lieferte, wenn freilich auch die Dosis eine geringere
ist, wenn ein Mensch ein Stiick Fleisch des vergifteten Tieres ilt. Daf
die Zeit bei der Wirkung eines Stoffes eine Rolle spielt, ist Thnen ja aus
dem gewohnlichen Leben bekannt: Denken Sie etwa an die Wirkung
alkoholischer Getrénke; ein stark wirksames Quantum auf eine groéBere
Zeit verteilt, wird die Wirkung vermissen lassen, weil der Alkohol zu
den Stoffen gehoért, die schnell im Kérper verbrannt werden; dann
kommt es eben nie zu einer Anhéufung des Stoffes im Blute in aus-
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reichender Konzentration. Noch' deutlicher zeigt sich die Abhéngigkeit
der Wirkungstiefe von der Konzentration im Blute und die Unabhingig-
keit von der absoluten Menge, wenn ein Stoff fast momentan aufgenommen
und momentan wieder ausgeschieden wird: bei den durch Inhalation auf-
genommenen Mitteln. Dann haben wir dié gleichen Verhdltnisse wie
bei dem Versuch an den Froschlarven mit dem verschieden konzentrierten
Alkohol; denn das Milieu, in dem wir leben, ist die Luft, und unser Blut
setzt sich in Austausch mit den Gasen der Luft so schnell wie das der
Wassertiere mit den Bestandteilen des Wassers, soweit diese die Haut,
die Kiemenbekleidung etc. durchsetzen konnen. Es kommen dann die
Verhiltnisse der Aufnahme und der Ausscheidung nicht in Betracht;
solange nur die Luft dieselbe Menge eines giftigen Gases enthilt, etwa
Chloroformgas, so ist auch stindig im Blut das gleiche Quantum Gas,
entsprechend dem Absorptionskoeffizienten des Gases fiir Wasser. Wir
konnen also hier wie dort die Tiefe der Wirkung nur bemessen nach dem
Prozentgehalt an Chloroform in der Einatmungsluft des Patienten,
nicht etwa nach den Grammen Chloroform, oder doch nur dann nach
der Menge, wenn wir die Zeit der Verdunstung auf der Maske mit an-
geben und sagen so viel Gramm in so viel Minuten. Wir erreichen also
bei einer Gasvergiftung sehr schnell das Wirkungsmaximum fir die
betreffende Atmosphare, dann bleibt in dieser Atmosphére die Wirksam-
keit der Gase auf dem gleichen Niveau, und beim Wechsel der Atmo-
sphére wird die Wirkung schnell zu Null abklingen, weil das Gas durch
die Lungen wieder den Korper verliBt, die es vorher aufgenommen
hatten. Und so geben wir die Dosen fiir ein Gas in Prozenten der Luft
an, wir sagen Schwefelwasserstoffgas wirkt in so viel Prozent reizend
auf die Schleimhdute des Auges und der Luftwege ein, eine Luft mit
dem und dem Prozentgehalt ist t6dlich. Das gleiche gilt fir Kohlen-
oxyd, das mit der Luft eingeatmet, einen bestimmten Teil der Blut-
kérperchen, wie wir sehen werden, mit Beschlag belegt, einen Teil,
welcher von seiner Konzentration in der Luft abhingt. — Sie werden
sich vielleicht wundern, daf die Aufnahme der Gase so schnell erfolgen
soll; der Stoff kommt doch nur mit einem Teil des Korpers, der Lunge, in
Beriihrung, geradeso wie er bei subkutaner Injektion nur eine kleine
Stelle des Korpers trifft. Aber Sie miissen bedenken, da8 die Lunge ein
sehr blutreiches Organ ist, das die Blutgefife in schwammahnlicher Ver-
teilung mit der Luft in Beriihrung bringt, das also eine sehr groBe Ober-
flache dem Gase darbietet, etwa so wie in einem Trockenturm das Chlor-
kalzium in Beriihrung mit der Luft tritt. Dazu kommt aber noch der
Umstand, daBl bei dem Kreislauf alles Blut die Lunge durchstrémen
mul, ehe es wieder von neuem den Kreislauf beginnt, ehe es wieder einem
anderen Organ des Korpers zugefithrt wird, wihrend sonst ein Organ
immer nur von einem Teil des Blutes durchstrémt wird. Die Lunge
stellt einen Gesamtquerschnitt des Blutkreislaufes dar, einen Querschnitt
wie ihn sonst alle Organe des Korpers zusammengenommen reprisen-
tieren. Denn wenn wir den Lauf des Blutes im Korper betrachten, so
wissen Sie, dal durch die Tatigkeit der Herzpumpe das Blut den Organen
zugefiihrt wird, und dafl es dann wieder zum Herzen zuriickflieBt. Es
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wird also in einem Rohrensystem im Korper herumbewegt, und zwar
durch die Tétigkeit des Herzens, indem sich dieser- Hohlmuskel abwech-
selnd zusammenzieht und wieder erschlafft. Sie sehen hier ein Schema
dieses Kreislaufes, ein Rohrensystem, in welchem durch die T#tigkeit
des Herzens die Fliissigkeit, eine Losung der Salze des Blutes des Frosches,
von einem Froschherzen im Kreise herumgetrieben wird. Dabei sind in
das Froschherz, welches Sie dort unten sehen, zwei Glaskaniilen einge-
bunden. Durch die eine umgebogene flief3t
aus einem trichterférmigen Reservoir die
Fliissigkeit durch die eigene Schwere dem
Herzen zu, und zwar in den etwas versteckt
liegenden blassen Ball, den Vorhof, der die
Fliissigkeit dann weiter zur Herzkammer
leitet, dem dunkler gefarbten deutlich sicht-
baren Abschnitt, den Sie sich zusammen-
ziehen und ausdehnen sehen. Diese Kam-
mer treibt die Fliissigkeit dann durch die
zweite Kaniile nach oben in ein Gefal}, das
nur halb mit Fliissigkeit gefiillt ist und in
welchem eine Kaniile luftdicht von. der
Mitte nach oben geht, die in eine Kapillare
Abb. 1. Froschherz in kiinst-

lichem Kreislauf. Aus einem
trichterartigen GefdB (links)
lauft die Salzlosung ins Herz,
und zwar von unten und hin-
ten in die Vorhofe, die rechts
und links oben sichtbar sind;

aus ihnen (durch ein Ventil)

in die Kammer, den grofien
Hohlmuskel unten. Dieser
treibt die Losung (durch ein
Ventil) in das schrige Blut-
gefill, welches an das Ende
des (einem Destillationsaufsatz
dhnlichen) rechten Gefides an-
gebunden ist. Letzteres wirkt
als Windkessel und gibt die
Fliissigkeit wieder an den
linken Trichter ab, aus dem
sie durch die Schwere in die
Vorhofe lauft.

miindet, aus welcher Sie die Lisung wieder
in das erste Gefal, den Trichter, tropfen
sehen, welches die Fliissigkeit dem Herzen
zufiihrte. Dabei muBl das Herz den Druck
einer Wassersdule tiberwinden und die
Fliissigkeit in die Héhe pumpen, wobei die
Luft in dem verschlossenen Gefaf als Wind-
kessel dient. Bei jeder Zusammenziehung
der Kammer tropft dann die Losung aus
der Kaniile heraus, ja sie wird mit Druck
herausgespritzt. Dabei sehen Sie, daB beide
Abschnitte des Herzens sich zusammen-
ziehen, und zwar immer so, daf der Vor-
hof klein ist, wenn die Xammer erschlafft,
und daB wihrend der Zusammenziehung
der Kammer sich der Vorhof wieder fiillt.
Ein Kreisprozef ist dabei aber nur dadurch
moglich, dafl bei diesern System zweier

sich abwechselnd zusammenziehender Hohlkugeln Ventile an irgend
welchen Stellen eingeschaltet sind und die Fliissigkeit zwingen, nur
nach einer Richtung hin zu fliefen. Sonst wiirde eine bestimmte Menge
Losung immer nur zwischen Vorhof und Kammer hin und herpendeln.
Es mufl also zunichst ein Ventil zwsichen Vorhof und Kammer einge-
schaltet sein, damit nicht die Kammer ihren Inhalt dem Vorhof wieder-
gibt. Dann aber muB noch ein zweites Ventil hinter der Kammer, iiber
derselben gelegen sein, sonst wiirde ja die eben ausgeworfene Menge
Fliissigkeit’ wieder in die Kammer hineinfallen, da der Druck in dem
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Fliissigkeitssystem, in das die Kammer ihren Inhalt hineinpreBt, ein
sehr grofer ist, gréBer jedenfalls, als der Druck vom Vorhof her. Ein
drittes Ventil ist nicht erforderlich, man konnte denken, es miite doch
noch eine Vorrichtung das Zuriickstromen der Fliissigkeit bei Zusammen-
ziehung des Vorhofes nach dem ersten trichterférmigen Gefa verhindern,
aber eine solche Vorrichtung ist schon durch den Fliissigkeitsdruck ge-
geben, denn wenn sich der Vorhof zusammenzieht, so kann sein Inhalt
nach beiden Seiten, riickwiirts in das umgebogene Gefil und vorwérts
in die Kammer hinein durch das offene Ventil strémen, strémt aber
tatsichlich vorwirts, weil im Glasrohrchen der Fliissigkeitsdruck der
dariiber liegenden Fliissigkeit darauf lastet und die Kammer bei ihrer
Erschlaffung eher noch ansaugend wirkt, denn in sie kann wegen des
Ventils oberhalb, das in diesem Moment geschlossen ist, nichts hinein-
flieBen. Es wird also durch diese beiden Ventile ein Strémen in nur
einer Richtung garantiert. Dabei herrscht in dem System, in welches
das Herz die Flissigkeit hineinpumpt, ein héherer Druck als in dem
System, aus welchem das Herz schopft.

III. Vorlesung.

Kreislauf beim Warmbliiter. — HaargefiB8e in den Organen. —
~ Blutdruck.

Die Tatigkeit des Herzens pumpt die Blutfliissigkeit in Form eines
Kreislaufes im Korper umher. Dabei herrscht immer in dem Abschnitt,
in welchen das Herz die Fliissigkeit preBt, ein hoherer Druck als in den
anderen Abschnitten. Auf diese Weise fliet das Blut dann weiter und
zuletzt zum Herzen zuriick. So sahen wir es beim Frosch. Beim Warm-
bliiter liegen nun die Verhiltnisse ganz &hnlich, nur daB gewissermaBen
zwei Herzen nebeneinander gelagert sind. Denn das Warmbliiterherz
besitzt zwei Vorhofe und zwei Kammern. Das Blut strémt dabei von
der linken Kammer durch ein GefiBsystem zum rechten Vorhof, der es
der rechten Kammer weiter gibt, diese preBt es wieder in ein GefiB-
system, ndmlich das der Lunge, und von dort wird es zum linken Vorhof
gefithrt, der es zur linken Kammer gibt. Diese beférdert es dann wieder
in das erste GefaBsystem, das Gefisystem des Korpers, das alle Organe
durchsetzt. Es besteht also beim Stromen des Blutes tatsiichlich nur
ein Kreislauf und wenn man vom groBen Kérperkreislauf und kleinen
Lungenkreislauf spricht, so meint man damit nur das GefiBsystem,
das jedesmal von einer Herzhilfte versorgt wird. Gleichzeitig ersehen
Sie daraus, daB jedes Teilchen Blut, welches aus einem Organ kommt,
immer die Lunge passiert haben muf}, ehe es wieder zu einem Organ,
demselben oder einem anderen des Kérpers, gelangen kann. Der Reini-
gungsprozel in der Lunge — denn das Blut gibt darin Kohlenssure an
die Luft ab und nimmt Sauerstoff auf —, muB also wohl sehr notwendig
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fir die Organe sein, wenn das Blut jedesmal diesem Reinigungsproze(
unterworfen werden mufl, ehe es wieder fiir die Durchstromung eines
Organs brauchbar wird. Wir kennen noch andere Organe, die auBer der
Lunge das Blut reinigen, d. h. von Stoffen befreien, die Abfille bei der
Tatigkeit der Organe darstellen, so die Nieren; auch hier gelangen sténdig
Stoffe zur Ausscheidung, die schiadlich sind und entfernt werden miissen,
wenn die Tatigkeit des Organismus nicht leiden soll. Aber ihr Blut-
gefallsystem gehort dem grofen Kreislauf an, das Blut flieBt durch sie
hindurch durch eine Abzweigung des grofien Kreislaufes, eine Abzweigung,
wie sie das Blutgefafisystem jeden Organes darstellt. Von dem Haupt-
kanal teilt sich der Blutstrom und verteilt sich auf Gehirn, Magen,
Darm, Glieder, Niere. Es flieBt also nur immer ein Teil des Blutes durch
die Niere, und die schadlichen Stoffe werden dabei so entfernt, als wenn
der Chemiker einen Stoff aus einer Losung herausschaffen wollte, indem
er in einem aliquoten Teil der Losung den Stoff ausfillte, dann aber das
Filtrat dieses Teiles wieder zur Hauptlosung, die noch nicht gefallt ist,
dazufiigte und nun von neuem in einem aliquoten Teile fillen wiirde —
eine sicherlich sehr zeitraubende Operation, zeitraubend deswegen, weil
die Trennung von gereinigter Fliissigkeit und noch zu reinigender nicht
durchgefiihrt wird. Freilich ist der Teil des Blutes, der durch die Niere
flieB3t und dort gereinigt wird, sehr groB, aber wir werden daraus schlieflen
diirfen, dafl wir bei der Ausscheidung eines Giftstoffes immer noch
Spuren im Koérper vermuten diirfen, auch wenn die Niere diesen Stoff
sehr energisch eliminiert. Anders dagegen bei der Lunge: hier haben
wir einen Gesamtquerschnitt des Blutkreislaufes vor uns, und wenn
ein Stoff durch die Lungen zur Ausscheidung kommt, so wird der Rei-
nigungsprozef3 rationeller sich gestalten, denn es findet keine Mischung
von gereinigtem und ungereinigtem Blute statt. Dementsprechend
setzen auch Vergiftungen mit giftigen Gasen gewdhnlich recht schnell
ein, weil die Aufnahme eine intensive ist. Dementsprechend sind aber
auch alle Vergiftungen, die die schnelle Reinigung des Blutes in der
Lunge gefahrden, fur das Leben so bedrohend, weil eine auch nur kurze
Unterbrechung dieses Prozesses, eine Erstickung, mit der Tatigkeit
der Organe unvereinbar ist. Freilich fithren auch alle Vergiftungen der
Niere zu den schwersten Folgeerscheinungen und bedrohen das Leben
in hohem Grade, aber der Verlauf ist nicht ein so katastrophaler, immer
vergeht einige Zeit, bis der Tod eintritt; und oft sind gerade Vergiftungen,
die die Niere schidigen, in ihrem Verlauf triigerisch, indem nach Ab-
klingen der ersten anderweitigen Erscheinungen die Niere ihre Tatigkeit
einstellt und damit das Schicksal des Patienten besiegelt; so ist es eine
traurige #rztliche Erfahrung, dafl bei Sublimatvergiftung, mégen die
ersten Erscheinungen schwer oder nur leichter auftreten, dennoch der
Tod in so vielen Fallen unvermeidlich ist, weil die Niere in hervorragender
Weise vom Quecksilber angegriffen wird. Und noch aus einem zweiten
Grunde sind die Schiadigungen der Niere so verhingnisvoll: gleichzeitig
mit dem Erloschen der Ausscheidung der Schlacken des Kérperhaus-
haltes hort auch die Ausscheidung des Giftes auf, und der Ring ist ge-
schlossen. Dazu kommt noch, daf es eine Anzahl von Giften gibt, die
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zu den lokal wirksamen Substanzen gehéren und also Stoffe sind, deren
Konzentration die Intensitit der Giftwirkung beherrscht; hier sehen wir
haufig eine lokal schidigende Wirkung, eine Atzwirkung am Orte ihrer
Aufnahme auftreten, etwa im Magen und dann erst wieder eine Schadi-
gung dort auftreten, wo eben wieder eine wirksame Konzentration erreicht
wird: bei der Ansammlung wihrend der Ausscheidung mit dem Harn;
denn im Organismus selbst ist eine solche Atzwirkung wegen der Ver-
diinnung im Blute ausgeschlossen, wenn auch andersartige Wirkungen
durch besondere Affinititen zustande kommen kénnen. So reizt die
Salizylsdure Magen und Niere, weil sie an diesen Punkten mit dem Gewebe
in héherer Konzentration in Berithrung kommt als an anderen Korper-
geweben, wenn freilich auch hier noch die Reaktion eine Rolle spielt,
weil nur an zwei Stellen des Kérpers die Reaktion eine saure ist, im Magen
und im Harn, und daher nur an diesen Stellen freie Salizylsture vorhanden
ist. Wir sehen solche lokale Reizwirkungen auch an anderen Stellen,
wenn eine Speicherung an den Orten der Ausscheidung auftritt, so findet
sich bei der Einnahme von Bromsalzen Brom besonders in den Talg-
driisen der Haut und daher ist es eine haufige und listige Nebenwirkung
bei Bromkuren, wenn sich diese Talgdriisen entziinden und zu schmerz-
haften und entstellenden Ausschligen z. B. im Gesicht oder auf dem
Kopf fiihren. Freilich gilt dies alles nur fiir Substanzen, die im Kérper-
haushalt nicht veréindert werden, wenn sich am Orte der Einfithrung
die gleichen Erscheinungen zeigen wie am Orte der Ausscheidung. Sie
haben schon gehort, daB sehr viele Stoffe in das Getriebe der chemischen
Umsetzungen unseres Kérpers einbezogen werden ; dies sind hauptsichlich
solche Korper, welche eine gewisse Verwandtschaft zu den fiir den Haus-
halt verwertbaren Stoffen haben, den Nahrungsstoffen. Sie wissen
auch schon, daf} diese Umsetzungen in grofem AusmafBe in der Leber
vor sich gehen, und daf} das gesamte Blut, welches aus dem Unterleib,
aus dem Magen-Darmkanal, beladen mit den aufgenommenen Nahrungs-
stoffen, zum Herzen zuriickstromt, erst die Leber passieren muB3. Dort
findet dann ein ausgiebiger Umsetzungsprozef statt. Und wir haben
hier den Fall vor uns, dafl das Blut nicht nur aus groflen Kanilen sich
in kleine ergieft, um dann wieder in groferen Gefaflen gesammelt zum
Herzen zuriickzufliefen, sondern daB zwei solcher Gefaflsysteme hinter-
einandergeschaltet sind, ehe das Blut wieder das Herz erreicht, und einen
neuen Antrieb zum WeiterflieBen erhilt. Es sammelt sich also das Blut
aus dem Magen und Darm zu einem groBen Gefi vereinigt und flieBt
der Leber zu, in welcher sich das grofle Gefs 8 wieder aufspaltet in kleinere
bis zu den feinsten HaargefiBen. Sie werden einsehen, daB das Passieren
eines solchen doppelten Kapillarsystems, wie man sagt, der Strémung
groflere Hindernisse entgegengesetzt, als wenn wie gewdhnlich das Herz
nur durch ein System von Haargefafen das Blut zu treiben hat. Daher
treten auch bei schlechter Herztétigkeit, etwa bei einem Herzfehler,
wo die Klappen des Herzens nicht in korrekter Weise schlieflen, gerade
im Unterleib so leicht Stauungserscheinungen auf, wihrend die Durch-
strémung der anderen Organe noch nicht leidet. Auch ist die Blut-
versorgung der verschiedenen Organe eine durchaus nicht gleiche und

Frey, Gift- und Arzneistoffe. 2
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wechselt wihrend des Lebens sténdig, und zwar je nach dem Bediirfnis
des Korpers: Den arbeitenden Organen flieBt mehr Blut zu als den ruhen-
den, daher ist wihrend der Verdauung die Blutdurchstrémung des Unter-

5.
Abb. 2. HaargefiBe in verschiedenen Organen. Die Blutgefile sind mit warmem
gefirbten Leim gefiillt, die Schnitte nach dem Erstarren angefertigt. Das Gewebe
selbst ist nicht zu sehen und liegt in den Zwischenrdumen der Haargefdfe. 1. In dem
Zungenmuskel; in den Zwischenriumen liegen die Muskelfasern, welche rechts
zusammengezogen sind. — 2. In einer Darmzotte, die in den Darm hinein hingt;
durch diese Anordnung wird die aufsaugende Oberfldche auBerordentlich vergréBert
und der Durchtritt der Nahrungsstoffe ins Blut beschleunigt. — 3. In der Leber;
das Blut tritt am Rande der Lippchen ein, in der Mitte aus; ausgedelnte Berieselung
des Lebergewebes, das in Form von Bélkchen zwischen den als Speichen erscheinen-
den HaargefiBen liegt. — 4. In der Lunge; die Luftblischen werden in Kérbchen-
form von den BlutgefiBlen umsponnen. — 5. In der Niere; das Blut geht durch
GefiBkniuel, aus denen ein Dialysat des Blutes in einen Trichter, den Anfangsteil
der Harnwege, abgepre8t wird; dann umspiilt es die.weiteren Harnwege, lange
Kanilchen, die oben gekriimmt, unten grade verlaufen, in welchen das Blutfiltrat
zu Harn veréndert wird.

leibes eine grofle, und fiir andere Organe zu dieser Zeit nicht ein gréBeres
Quantum Blut zur Verfiigung, daher die Unlust zu kérperlicher Tatigkeit,
etwa zur Fortsetzung des Marsches auf FuBitouren, oder zu groBeren
geistigen Anstrengungen nach der Nahrungsaufnahme. Im allgemeinen
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sind die GefiBe in den verschiedenen Organen recht verschieden gelagert,
je nach der Art des Gewebes, nach Lage und Anordnung seiner Zellen.
So sehen Sie in diesen Praparaten, die dadurch gewonnen sind, da§ man
gefarbten Leim in die Gefifle preite, der dann erhértend uns auch noch
an feinen Schnitten den Verlauf des BlutgefaBes zeigt, nachdem das
Gewebe selbst aufgehellt und durchsichtig gemacht wurde, — so sehen
Sie also daran, daf der Verlauf sehr verschiedenartig ist, da man ohne
weiteres das Gewebe an seinen Gefiaflen erkennen kann: Hier an einem
Schnitt durch die Leber laufen alle Gefifle speichenférmig nach der
Mitte zu, kommen von gréfleren Kanilen an der Peripherie der einzelnen
Lappchen und miinden in ein zentrales Rohr ein; wir haben also ein
Berieselungssystem vor uns, das einen weitgehenden Austausch von Blut
und Leberzelle ermoglicht, denn zwischen den Speichen der BlutgefaGle
liegen die Leberzellen saulenformig angeordnet dazwischen. Sie wissen
ja, daB die Leber eine Reihe von Umsetzungen der mit dem Blut an-
kommenden Nahrungsstoffe vornimmt. Bei der Lunge liegen die Ver-
haltnisse anders, hier ist die Verteilung der Blutgefafle eine solche, dafi
immer ein feines Geflecht in Form eines Koérbchens beisammenliegt,
eines Korbchens, das von Luft erfiillt ist, so daB ein Gasaustausch zwischen
Luft und Blut sehr rasch vor sich gehen wird. Am Darm, dem Organ
der Aufsaugung der Nahrungsstoffe wie der Arznei- und Giftstoffe, hangt
das Gewebe in Form von Zotten in den Innenraum des Darmes hinein,
den die Nahrung erfiillt; dadurch wird die Oberfliche, in welcher sich
Nahrungsbrei und Gewebe beriihrt, gewaltig vergréfert gegeniiber einem
einfachen Rohr. Und so sehen Sie, dal} die Blutgefdfle des Darmes in
Form eines weitmaschigen Gewebes, nicht ganz unihnlich einem ge-
strickten Handschuhfinger, hineinhéngt in den Verdauungsbrei, und
zwar die kleinen HaargefidBe, durch die der Austausch vonstatten geht,
auBen, wihrend die ab- und zufithrenden gréfleren Gefifle in der Mitte
der Zotte liegen. Im Muskel ist die Verteilung der BlutgefaBie derart,
dafl die einzelnen Fasern — denn aus-solchen setzt sich der Muskel
zusammen —, von den Blutgefifien in Form von rechteckigen Figuren
umgeben sind, indem die in der Lingsrichtung liegenden Blutgefafle
leiterférmig durch querverlaufende miteinander verbunden werden. Hat
sich ein Muskel kontrahiert, wie Sie es in der rechten Halfte des Bildes
sehen, so miissen die BlutgefaBle diese Formveréinderung des Muskels
mitmachen, sie verlaufen dann geschldngelt, weil der Muskel kiirzer
geworden ist. Endlich an der Niere tritt Thnen ein kompliziertes Bild
der Verzweigungen der BlutgefaBle entgegen, in der Rinde sehen Sie
knsuelformige Gebilde, die an groBeren GefaBlen héngen, wie die Friichte
der Johannisbeere, im Marktteil sind die Blutgefifle streifenférmig
gelagert ; diese Beeren hangen in Trichter hinein, die Sie in diesem Préparat’
nicht sehen koénnen, da hier wie auch in den anderen Priparaten das
Gewebe durchsichtig gemacht wurde; und nun tropft aus diesem Knéuel
von BlutgefaBlen eine Fliissigkeit in den Trichter, den Anfang der Harn-
wege, die auf dem weiteren Wege durch die Niere in langen Kanidlen in
Austausch mit dem Blute tritt, teils Stoffe vom Blute dazuerhilt, teils
wieder welche an das Blut abgibt, bis endlich aus dieser Fliissigkeit
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Harn geworden ist. Es entspricht also in vielfacher Modifikation die
Anordnung der BlutgefiBle der jeweiligen Funktion des Organs, ja nicht
nur ihre Anordnung ist verschieden, sondern auch ihre Antwort auf
Gifte: Es reagieren nicht alle Blutgefafle in derselben Weise auf einen
Giftstoff, sondern jede GefaBprovinz in ihrer Weise, trotz des einheit-
lichen Baues; freilich sind es fast immer nur graduelle Unterschiede,
aber doch solche, dafl die Verteilung des Blutes im Korper eine ginzlich
gednderte werden kann. Wiirden alle Teile des Gefdfsystems in gleicher
Weise — und zwar auch in gleich intensiver Weise auf ein Gift reagieren,
so wiirde damit eine andere Blutverteilung im Kérper nicht zustande
kommen; da dies aber nicht der Fall ist, so machen sich Vergiftungen
mit solchen Giften durch Anderung der Durchblutung bemerkbar,
einmal stromt zum Beispiel mehr Blut durch die Haut, wodurch eine
intensive Hautrétung erzeugt wird, das andere Mal wird die Haut blaB.
In ebenso intensiver Weise wie durch einen Stoff, der die BlutgefiBe
beeinflult, zeigen sich Wirkungen an der Zirkulation, wenn die Tatigkeit
des Herzens von einem Giftstoff modifiziert wird. Wir sahen schon,
daB die Zirkulation leidet, wenn die Kraft des Herzens eine ungeniigende
wird. Und Sie erinnern sich von dem schematischen Kreislauf her,
dem Réhrensystem aus Glas, an dem ein Froschherz arbeitete, daB der
ZufluB der Flissigkeit zum Herzen dem Gefille folgte, in unserem Fall
der Schwere der Fliissigkeit, daB dies Gefalle aber von der Tétigkeit
des Herzens selbst erzeugt wurde. Die Kammer pumpte das Blut in
die Hohe, bis es aus der Kapillare austropfte. Die Strémung in einem
solchen Roéhrensystem und ebenso in dem GefaBsystem des Korpers ist
also von der Herztdtigkeit abhingig, die ein Druckgefille schafft, in dem
kiinstlichen Schema ein solches des hydrostatischen Druckes, im Xorper
ein Gefille, das durch den verschiedenen Spannungszustand der GefaS3-
wand, die elastisch ist, bedingt wird. Hinter dem Herzen herrscht der
grofite Druck, ist das Blutgefa am meisten gedehnt, und dieser dort
herrschende Blutdruck treibt das Blut durch die Haargefafie hindurch
bis in die groflen Sammelgefifle, ja bis ins Herz zuriick. Freilich wird
dieses Zustromen zum Herzen verstidrkt durch die ansaugende Tétigkeit
des Brustkorbes bei der Einatmung, denn das Herz ist im Brustkorb
gelagert, und wenn wir eine intensive Einatmung machen, so wird nicht
nur Luft in die Lungen gesogen, sondern auch Blut in die grofien Venen,
die Gefafle, die das Blut dem Herzen zufithren. Dies sehen wir daraus,
daB eine Blutstauung eintritt, wenn wir einen starken Uberdruck im
Brustkorb haben, wenn wir einen Hustenanfall bekommen, da staut
sich das Blut in den Venen, es flieBt nicht dem Herzen zu und unser
Gesicht nimmt eine blaurote Farbung an. Und wenn einmal bei einer
Verletzung ein solch grofles vendses Blutgefa lidiert wird, so kann es
zu einem Ansaugen von Luft kommen, die dann in die Lunge geschwemmt,
dort die HaargefiBle verlegt und der Blutstromung uniiberwindliche
Hindernisse in den Weg legt. Dabei ist der Druck in den vom Herzen
abfithrenden Gefaflen, den Arterien grofl und der Druck in den Venen
ein geringer; und die Erscheinung des Pulses, des rhythmischen Schwan-
‘kens des Druckes ist nur dem Gefallsystem eigen, das vom Herzen fort-
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filhrt, dem System der Arterien, in denen der hohe Druck herrscht.
Sie kénnen an dem Schwanz der Froschlarve, der durchsichtig genug ist,
um das Stromen des Blutes zu erkennen, den Kreislauf des Blutes ver-
folgen. Die Fliissigkeit Blut setzt sich zusammen aus einer Losung von
Salzen und Eiweif}, und aus kleinen roten Koérperchen, die freilich einzeln
mehr gelb erscheinen, und man sieht an diesen Kérperchen, die in der
Losung suspendiert sind, das Strémen der Fliissigkeit. Sie sehen in den
groflen Gefdllen eine dunkelrot gefirbte Blutsiule vorriicken, und zwar

Abb. 3. Blutlauf in der Schwanzflosse der Froschlarve unter dem Mikroskop. Die
Blutfliissigkeit mit den darin schwimmenden roten Blutscheiben wird von den
Arterien durch die HaargefiiBe in die Venen gedriickt. Am lebenden Priparat sind
nur in den HaargefiBen die einzelnen Blutzellen sichtbar, in den gréferen Blutge-
faBen bewegen sie sich zu schnell. Die bei weitem selteneren weilen Blutzellen
rollen dabei an der Wand des Rohres langsamer hin. Links oken beginnt sich eine
Entziindung (durch Austrocknung des Préparates) zu entwickeln; die weiBlen Blut-
zellen wandern durch Liicken der Gefifiwand aus den Blutgefdflen aus,

dem Pulse entsprechend immer ruckweise, wihrend in anderen grofien
GefilBen, die die Venen darstellen — im Gegensatz zu den ersten Gefillen,
den Arterien — der Blutlauf ein kontinuierlicher ist. Das Blut, das vom
Herzen weggedriickt wird, strémt zwar auch kontinuierlich, aber erhalt
einen stoBweisen Druckzuwachs, der dem vendsen Blut fehlt. Zwischen
beide Arten von grofilen Gefifen ist das Haarrohrchensystem einge-
schaltet, in dem das Blut am langsamsten strémt, denn der Gesamt-
querschnitt eines solchen Haarrohrchensystems in einem Organ ist
grofer als der Querschnitt der zufiihrenden Arterie und auch grofer als
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der der abfiihrenden Vene, daher ist der Strom in den HaargefiSen ein
langsamer. Und so wird auch dort der Austausch von Gasen, der Aus-
tausch des fiir die Umsetzungen notwendigen Sauerstoffs und der von
den Organen gebildeten Kohlensidure, in weitgehendem Mafle statt-
finden kénnen; denn die Stromung in den HaargefaBen ist fiir die Tatig-
keit des Organs ausschlaggebend. Abhéingig ist sie von dem Druck-
gefalle zwischen Arterie und Vene; ist dieses Gefalle groBl, so wird eine
gute Durchblutung des Organs garantiert sein, ist das Gefille gering,
so wird nur wenig Blut das Organ passieren, dessen Ernshrung dann
Schaden leidet. Daher die groBle Bedeutung des ,,Blutdruckes®, den wir
bei der Wirkung von Arzneimitteln besonders genau zu studieren gewohnt
sind. Und wenn Sie die Schwanzflosse in diesem Préparat betrachten,
so sehen sie neben den groflen Gefiflen eine Anzahl von Haargefiflen,
in denen die Blutkorperchen nur einzeln hintereinander flielen, und
Sie erinnern sich der frither gezeigten Injektionspraparate, in denen haufig
eine Zelle von solchen Haargefiflen umsponnen wird, wo also die Blut-
versorgung eine recht ausgedehnte ist. Ebenso wie der Austausch von
Nahrungsstoffen und Gasen und der von Abbauprodukten fiir die Tatig-
keit des Organs von ausschlaggebender Bedeutung ist, so ist auch der
Ubertritt von Giften, die Schnelligkeit der Sittigung mit Giftstoffen
von der Blutversorgung abhéngig und auf der anderen Seite werden
auch die Organe, die auf eine reichliche Blutversorgung eingestellt sind,
zuerst leiden, wenn ein Giftstoff die Strémung des Blutes beeintrachtigt,
trotzdem die Wirkung eine ganz allgemeine ist. Und wir haben in der
Verschiedenheit der normalen Blutversorgung ein Moment der verschie-
denen Disposition der Organe auf Gifte vor uns, wenn es sich um Gifte
handelt, die die Blutzirkulation schidigen.

IV. Vorlesung.

Digitaliswirkung am Herzen. — Zusammensetzung des
Mediums der Organe.

Fiir die Erndhrung eines Organs und somit fiir seine normale Tétig-
keit ist die Versorgung mit Blut von hoher Bedeutung. Und diese Blut-
durchstromung ist wiederum gewihrleistet durch das Gefille zwischen
Druck in dem zufithrenden Gefa und abfithrenden, zwischen Arterie
und Vene. Am deutlichsten wird sich dies an Organen zeigen, deren
Tatigkeit nach aullen hin sichtbar ist, und irgend einem MaB zugénglich
erscheint. Noch mehr wird die Wichtigkeit der Blutversorgung dann
hervortreten, wenn eéin Organ nicht nur fiir seine Funktion Nahrungs-
stoffe und Sauerstoff braucht, sondern wenn es eine absondernde Tétig-
keit ausiibt, also eine Driise ist, die eine Fliissigkeit zur Abscheidung
bringt und diese Fliissigkeit dem Blute selbst entnehmen mufi. Und so
machen sich Storungen der Zirkulation z. B. besonders an der Niere
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geltend, und wir haben bei den bettliegenden Kranken mit gleichméBiger
Nahrung und gleichmaBiger Fliissigkeitszufuhr in der Harnmenge einen
Hinweis, ja geradezu eine Art MaBstab fiir die Beschaffenheit der Blut-
stromung; denn die Niere kann ihrer Ausscheidungsarbeit nur dann
gerecht werden, wenn ihr reichlich Blut zustrémt, das ihr einerseits
Material, andererseits Sauerstoff und N#éhrmaterial fiir ihre Zellarbeit
bringt. Und so sehen wir, daB bei Darniederliegen der Blutstromung
etwa infolge eines Herzfehlers die Absonderung der Niere recht gering
werden kann, und wir sind gewohnt, die Harnmenge bei diesen Kranken
besonders genau zu verfolgen und ein Ansteigen derselben als ein giinstiges
Zeichen im Sinne einer Verbesserung der Blutzirkulation anzusehen.
Daher finden Sie bei der Besprechung der Wirkung von Digitalisstoffen
immer die diuretische, die harntreibende, Wirkung dieser Praparate als
besonders lobend erwiahnt. Lassen Sie uns schon jetzt einen etwas
niheren Einblick in die Wirkungsweise dieser Stoffe tun, weil die Be-
gprechung einer Kreislaufwirkung und Kreislaufstorung eine allgemeine
Grundlage fiir das Verstindnis vieler Giftwirkungen abgibt und daher
spatere Erérterungen abkiirzt, wenn auch Digitalis als Giftstoff keine
groBe Rolle spielt. :

Aber Sie werden an diesem ersten Beispiel einer Wirkung sehen,
wie die Kenntnis der Wirkungsweise eines Stoffes nur eine der Be-
dingungen zur Anwendung eines Arzneistoffes ist, und noch durch das
Beurteilen des Krankheitsprozesses erginzt werden mufl. — In erster
Linie ist die Digitaliswirkung eine Herzwirkung, und zwar eine Wirkung
auf den Herzmuskel, wenn sich auch Einfliisse auf die Herznerven dazu-
gesellen. Wenn wir einem Frosch, den wir durch Urethan narkotisiert
haben, einige Kubikzentimeter eines Digitalisinfuses injizieren und die
Tatigkeit des freigelegten Herzens betrachten, so sehen wir zuerst, daB
das Herz seine Titigkeit regelmaBig fortsetzt, daB vielleicht die Erschlaf-
fung eine etwas stirkere wird, dafl der Herzmuskel, in erschlafftem
Zustande mit Blut gefiillt, dunkler erscheint, weil er mehr Blut enthilt
als vor der Giftgabe. Bald aber werden die Zusammenziehungen lebhafter,
die Erschlaffung wird weniger ausgedehnt, der HMerzmuskel erscheint
nicht nur kleiner, sondern auch heller, weil er im zusammengezogenen
Zustande blutleer ist und nur die Eigenfarbe des Muskels besitzt. Und
bald hort die Erschlaffung vollstindig auf, der Muskel bleibt zusammen-
gezogen, das Herz steht in Systole still.

Wenn wir eine solche Tatigkeit am herausgenommenen Herzen
beobachten, das an einer eingebundenen Kaniile schligt, so sehen wir,
daf} nach Zusatz von Digitalisstoffen die Ausschlige des Hebels, den das
Herz durch einen Faden bewegt, und die wir uns auf einer beruBten
rotierenden Trommel aufschreiben, groRer werden, und zwar nach oben
wie nach unten; das Herz erschlafft also stirker und zieht sich auch
stirker zusammen. Es wird dann mit einem Herzschlage mehr Blut
gefordert als vorher; das Schlagvolumen hat zugenommen. Dies ist
die Hauptwirkung der Digitalis. Spater, bei stirkerer Vergiftung, hort
dann die Erschlaffung immer mehr auf, der Hebel bleibt auf der Héhe,
und endlich steht das Herz in zusammengezogenem Zustande still. Wir
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sehen also in dem ersten sogenannten therapeutischen Stadium der
Digitaliswirkung die Herzpumpe in der Weise arbeiten, daf} die einzelnen
Hubhohen grofler werden, dall gewissermafien von einer Pumpe der
Kolben tiefer gesenkt und hoher gehoben wird. Wenn nun ein Herz-
fehler vorliegt, ein Krankheitsfall, bei welchem ein Ventil des Herzens
schlecht schlieit, durch einen narbigen Prozef} gelitten hat oder gar eine
Verengerung an dieser Stelle sich ausgebildet hat, so kann sich das Herz
bei jedem Schlage schlecht fiillen, oder es flieit immer ein Teil des eben
ausgestoflenen Blutes wieder bei der Erschlaffung zuriick ins Herz. Sie
werden sich sofort sagen, daf hierbei die normalen Verhiltnisse wieder
Platz greifen, wenn das Herz mit jedem Schlage mehr Blut fordert,
eben die normale Menge plus der jedesmal zuriickrieselnden, und Sie
werden einsehen, daf} gerade in solchen Fillen von Herzfehler Digitalis
angezeigt erscheint. Sie werden aber auch an diesem ersten Beispiel
einer Giftwirkung erkennen, daf wir nicht immer bei schlecht schlagéndem
Herzen Digitalis geben, weil dieser Stoff groBlere Anforderungen an die
Leistung des Herzens stellt, und daB nur eine genaue Feststellung, woran
die Verschlechterung der Zirkulation liegt — durch eine eingehende
Untersuchung —, uns die Moglichkeit an die Hand gibt, das passende
Mittel zu wahlen. Denn gerade beim Herzfehler wird der Verlauf des
Herzschlages durch Digitalis in giinstigem Sinne gedndert, sonst aber
machen wir héufig von andersartig wirkenden Stoffen Gebrauch, wie
Kampfer, Koffein oder Adrenalin, wenn wir den Kreislauf bessern wollen.
Und Sie ersehen aus diesen Betrachtungen, wie wichtig fiir die Auswahl
eines Medikamentes die genaue Kenntnis der Storung und ihrer Ursachen
ist; und gerade aus diesem Grunde gehe ich auf die Digitaliswirkung
niher ein, wobei wir gleichzeitig ein Bild erhalten von der Bedeutung
der Herztatigkeit und der Strémungsverhéltnisse des Blutes, welche
tiir die Beurteilung so vieler Vergiftungen wichtig sind. Es wird also bei
einem Herzfehler wieder eine normale Menge Blut geférdert, wenn jeder
Herzschlag mehr Blut hinaustreibt; dann kann ein solches Herz wieder
durch angestrengte Tétigkeit die fiir den normalen Ablauf der Organ-
funktionen ausreichende Blutmenge in Bewegung setzen: der Kreislauf
ist unter Digitalis normal geworden, normal geworden freilich, indem
das Herz dauernd eine Mehrleistung vollbringen muB. Aber fir die
Verbesserung der Zirkulation bei Herzfehlern kommen noch andere
Wirkungen der Digitalis hinzu, die ebenfalls die Blutstromung begiinstigen.
Bei solchen dauernden Krankheitszustinden, wie es die Herzfehler sind,
setzen im Kdorper Einrichtungen ein, die den Fehler auszugleichen bestrebt
sind. Ist durch einen entziindlichen ProzeB eine Klappe teilweise zer-
stort, so bleibt nach Ausheilen dieses Entziindungsprozesses eine Narbe
und damit ein schlechtes Schliefen der Klappe zuriick ; oder der narbige
Schrumpfungsprozef fiihrt sogar zu einer Verengerung an dieser Stelle:
die Folge fiir die Zirkulation ist dieselbe, ob nun das Blut nur schlecht
die enge Stelle passieren kann, oder ob jedesmal ein schon ausgestoBenes
Quantum Blut wieder zuriickflieft, immer wird weniger Blut in die
groflen Arterien gedriickt; diesem Minus auf der Seite der Arterien steht
ein Plus auf Seite der Venen gegeniiber, die das Blut dem Herzen zu-
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fithren; damit nimmt der Druck in den elastischen Arterien ab, der
Druck der Venen zu und das Druckgefille zwischen zufiihrendem und
abfiihrendem GefaBl wird kleiner; und dieses Gefalle ist fiir die Blut-
durchstrémung des Organs maBgebend, fiir seine Versorgung mit Nah-
rung und Sauerstoff, fiir seine Leistung. Und so leidet die Tatigkeit
des Magens wie die Tatigkeit der Niere, es leidet aber auch die Tatigkeit
des Herzens selbst, das ja selbst ein Organ des Kérpers ist, das eben-
solche Anforderungen an die Blutversorgung stellt wie die anderen
Organe auch; und es miilite ein solcher Zustand des Herzens jedesmal
sofort von den schwersten Folgen fiir das Leben sein, wenn nicht der
Koérper Einrichtungen bestifle, die zum Ausgleich der Stérung fithrten.
Immer, wenn ein Organ dauernd mehr zu leisten hat, tritt eine ana-
tomische Vergréferung des Organes ein, wie Sie es von jedem geiibten
Muskel her kennen; das Herz wird gréfier und in seiner Wand dicker.
So kann es den Mehranforderungen des Kreislaufes bei undichten Ven-
tilen geniigen. Aber es konnen Zeiten kommen, wo iibergrofie An-
strengungen gefordert werden, denen ein normales Herz noch gewachsen
ist, nicht aber ein solches, wenn auch gut angepaftes, krankes; und alle
Storungen werden bemerkbar, die wir bei kompensiertem Herzfehler
vermifiten; die Tatigkeit der Organe leidet, die Tatigkeit des Herzens
gleichfalls, weil auch seine Ernshrung mit der schlechten Blutdurch-
stromung schlechter wird. Bald zeigen sich die Folgen der Blutstauung,
die Beine schwellen an, im Unterleibe mit seinem doppelten Haargefa3-
system hauft sich das Blut, es kommt zum Austritt von Fliissigkeit im
Unterleibe, zu Wassersucht, zu Schwellungen der Leber, zum Versiegen
der Harnflut. Die Nervenzellen, welche den Sauerstoff des Blutes regu-
lieren und welche auf schlechte Ventilation des Blutes mit gesteigerter
Atemtitigkeit reagieren, veranlassen schnelle Atemziige, Atemnot setzt
ein, trotzdem das Blut Sauerstoff aufgenommen hat und seine Xohlen-
siure in den Lungen abgegeben hat, aber es kommt von diesem reinen
Blut wegen der schlechten Blutstrémung zu wenig zu den Nervenzellen;
daher die vollig unniitze Atemnot, die dem Kérper nur mehr Krifte
kostet. Und gleichzeitig setzt ein Regulierungsvorgang des Kérpers
ein, der in normalen Zeiten vortrefflich wirkt, aber hier zum Verhingnis
fithren kann: Wenn normalerweise der Druck in den groBen GefiBen,
der Blutdruck sinkt, so arbeitet das Herz schneller, und es wird durch
diese beschleunigte Herztatigkeit wieder mehr Blut in die Gefafle ge-
worfen, der Blutdruck wird wieder normal. Hier aber, wo auch, wie wir
sahen, immer der Druck in den Arterien zu klein ist, etwa weil durch
ein verengtes Ventil dem Herzen zu wenig Blut zustromt, wird der
beschleunigte Herzschlag unniitz sein, denn in der kurzen Zeit der Er-
schlaffung wird das Herz noch weniger Blut schépfen kénnen. Und
dieser sonst so zweckmifige Regularisationsvorgang verschlechtert von
neuem die Lage und erfordert einen medikamentésen Eingriff. Wir
versetzen den Hemmungsnerv des Herzens durch Digitalis in einen
Reizzustand, dadurch werden die Herzschlige langsamer und, da sie
gleichzeitig ausgiebiger werden, so kann das langsam und kriftig ar-
beitende Herz nun wieder mehr Blut férdern. Es gewinnt unter Digitalis
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Zeit, sich vollstéindig zu fiillen, oder sich vollstindig zu entleeren, auch
wenn ein Hindernis fiir die Blutstrémung vorliegt. Also die Reizwirkung
der Digitalis auf den Hemmungsnerv des Herzens gesellt sich zu der
Wirkung auf den Herzmuskel hinzu und begiinstigt die Zirkulation.
Und endlich verursachen die Digitalisstoffe auch noch eine GefaB-
verengerung der kleinen Arterien und treiben den Blutdruck daselbst
in die Hohe, damit wichst wieder das Gefélle in den HaargefdBen und
die Durchblutung wird giinstiger, das im Unterleib sich haufende Blut
wird allmahlich wieder ausgetrieben und den anderen Organen zugefiihrt,
denn gerade die Gefalle des Unterleibes werden durch Digitalis verengt;
und mit Verbesserung der Zirkulation horen alle krankhaften Erschei-
nungen auf, die Stauung, die Wasserergiisse, die Atemnot, und die
Tatigkeit der Organe wird besser, die Nieren entlassen wieder Harn,
dessen Wasser sich im Kérper anhiufte, die Tatigkeit des Herzens wird
wegen der Verbesserung seiner Blutversorgung wieder kraftiger: der
Kreislauf ist kompensiert, und die Gefahr behoben ; jetzt arbeitet wieder
ein den Mehrforderungen angepalBtes Herz in ausreichender Weise. —
Sie sehen, daB es ein gliickliches Zusammentreffen von Eigenschaften
ist, das die Digitalis zu einem so unentbehrlichen Mittel, zu einem
so segensreichen Stoff fiir jene Ungliicklichen macht, und Sie
werden vermuten, dall die Natur nur einen solchen Kérper im
Pflanzenreiche hervorgebracht hat, und doch ist dem nicht so. Wir
kennen eine grofe Anzahl von derartigen Glykosiden, die alle
eine ebensolche Herzwirkung entfalten, wenn freilich auch die Gef4B-
wirkung bei einigen dieser Stoffe mehr oder weniger ausgebildet ist.
Nun sind es ja schon in der Digitalisdroge mehrere Substanzen, die in
den Grundwirkungen iibereinstimmend, doch quantitative Unterschiede
aufweisen, dafl bald die Herzmuskelwirkung, bald mehr die Wirkung
auf die GefaBe hervortritt. Auch ist die harntreibende Wirkung nicht
nur auf Verbesserung der Zirkulation im allgemeinen zu beziehen, sondern
es erweitern die Digitalissubstanzen die GefaBe der Niere und fithren
ihr so in besonders reichlichem MaBe Blut zu; diese Wirkung scheint
nun bei einigen dieser Substanzen im Vordergrunde der Wirkung zu
stehen, wihrend die Herzwirkung erst in zweiter Linie kommt. Aber die
Wirkungen sind doch so gleichartig, daB wir von Digitalissubstanzen
sprechen, auch wenn solche Stoffe nicht der Digitalispflanze entstammen.
Und Sie verstehen auch, warum immer von seiten der Arzte gesagt
wird, ein aus der Digitalisdroge hergestellter reiner Stoff vermoge die
gesamte Digitalisdroge nicht zu ersetzen, da eben die Kombination
von mehreren Stoffen, wie sie in der Droge vorliegt, die vielseitige Wirkung
in gliicklicher Vereinigung besitzt. Freilich gibt es im einzelnen vielfache
Unterschiede in der Wirksamkeit der Drogen, meist sind die chemischen
Stoffe daraus schwer diffusibel und auch schwer resorbierbar, und in
dieser Hinsicht bestehen mancherlei Unterschiede zwischen den einzelnen
Koérpern. Diese schwere und langsame Aufnahme zeigt sich auch noch,
wenn wir an ein isoliertes Herz Digitalissubstanzen heranbringen, immer
vergeht einige Zeit, ehe wir eine deutliche Wirkung sehen, und dement-
sprechend hilt auch die Wirkung lange Zeit an, erstreckt sich bis zum
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folgenden Tage; wir sprechen von einer kumulierenden Wirkung der
Digitaliskérper und meinen damit diese langdauernde Nachwirkung.
Dies bedingt eine gewisse Schwierigkeit bei der Dosierung solcher Stoffe,
da es einen Unterschied ausmacht, ob wir einem unbehandelten Herzen
Digitalis zufithren oder die Dosis mehrere Tage wiederholen. — Auch
die kumulierende Eigenschaft der Korper ist verschieden. — Man hat
nun bei der leichten Zersetzlichkeit der Digitalisstoffe danach gestrebt,
ein Verfahren der Wertbestimmung dieser Drogen auszuarbeiten, weil
die chemische Analyse dabei versagt. Man hat dazu ein leicht festzu-
stellendes Wirkungsbild gew#hlt, und zwar den Eintritt der systolen
Stillstellung des Froschherzens. Solche durch den Versuch ausgewerteten
Praparate nennen wir titrierte Drogen, und man kann durch Mischen
verschieden stark wirksamer Digitalisblatter ein stets gleichstarkes
Priparat herstellen. Allen diesen Digitalisstoffen kommt eine lokale
Wirkung zu, und zwar eine reizende Wirkung am Orte der Beibringung,
und so sehen wir im Vordergrunde der Vergiftung mit den digitalis-
artigen Pflanzen starke Magen-Darmerscheinungen stehen, Erbrechen
und Durchfall. Dazu gesellt sich eine Schidigung des Herzens, die mit
unregelmifiger Herztatigkeit den Blutdruck zu Null absinken 146t und
zum Tode fiihrt.

Lassen Sie mich nicht unerwahnt lassen, daBl aufler den Digitalis-
koérpern auch ginzlich andersartige Stoffe eine Wirkung auf das Herz
ausiiben, die eine gewisse Ahnlichkeit mit der Digitaliswirkung hat;
so das Kalziumion. Laft man ein Herz an einer Kaniile schlagen und
dabei seine Kontraktionen an einem Hebel aufschreiben und gibt
einem solchen Herzen Kalziumchlorid zu der Ringerlosung dazu, so
treten bei geringer Konzentration an Chlorkalzium gréfiere Pulse auf,
bei einer etwas hoheren Gabe hort die Erschlaffung des Herzens auf,
und das Herz bleibt in zusammengezogenem Zustande stehen. Spiilen
wir dann ein solches Herz mit Ringerldsung, so beginnt es wiéder zu
schlagen. Es ist vielleicht interessant, dal ein schon normalerweise im
Blut vorkommender Stoff eine solche Wirkung entfalten kann, einen Stoff
sogar, den wir aus der Ringerlésung nicht fortlassen diirfen, wollen wir
nicht die Herztatigkeit schwerstens schidigen. Denn bringen wir in
ein solches Herz, welches mit Ringerlosung gefiillt an der Kaniile schiagt,
eine ebensolche Losung, die nur kein Kalziumchlorid enthélt, hinein, so
steht das Herz still. Dabei betrigt der Gehalt an Kalziumchlorid in
der Ringerlésung nur 0,025°/,; aulerdem enthilt sie 0,6259/, Natrium-
chlorid und 0,0259/, Kaliumchlorid. Also das Fehlen von so geringen
Mengen eines Stoffes fithrt schon zu einem Aufhoren der Herztatigkeit,
die eben nur in einem ganz bestimmten Medium méglich ist. Freilich
sehen Sie nach einiger Zeit an dem Herzen wieder Kontraktionen auf-
treten, die erst ganz schwach allmihlich wieder an Ausmafl zunehmen;
wenn wir jetzt nochmals mit kalkfreier Ringerlosung spiilen, so hort
der Herzschlag definitiv auf; es scheint also zuerst noch eine Verteilung
von Spuren von Kalzium vor sich gegangen zu sein oder das Herz selbst
hat Kalk abgegeben, so dafl wieder eine geringe Menge von Kalziumionen
in der Losung vorhanden waren, die erst die zweite Waschung beseitigte.
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Ein solches Herz ist nicht tot, denn bei Ersatz der Lésung durch gewéhn-
liche Ringersche Fliissigkeit beginnt es sofort wieder kraftig zu schlagen,
ja es geniigt auch der Ersatz nur eines Teiles der Speisefliissigkeit des
Herzens durch die kalkhaltige Ringerlésung, um die Funktion des Herzens
wieder herzustellen. — Lassen Sie mich an dieser Stelle noch einige allge-
meine Bemerkungen einfiigen: Es ist also ein bestimmter Gehalt an
bestimmten Ionen fiir die Funktion der Organe unerldflich. Und wie
beim Kalk liegen die Verhaltnisse auch fiir die anderen Stoffe; wir sahen
schon, daB etwas Natrium in der AuBenfliissigkeit, die einen Muskel um-
gibt, vorhanden sein mu8, soll er funktionieren ; daB Kalisalze ihn l4hmen,
wenn sie in der AuBlenfliissigkeit in etwas héherer Konzentration vor-
handen sind, ihn lihmen, trotzdem er selbst reich an Kali ist. Setzen
wir der Ringerlosung etwas mehr Kali zu, und bringen sie in ein schlagen-
des Froschherz, so stellt es sofort seine Tétigkeit ein, und beginnt erst
wieder zu schlagen, wenn wir die Speisefliissigkeit ersetzen durch das
normale Medium der Ringerlésung. Da nun, wie Sie schon wissen, die
roten Blutkorperchen viel Kalisalz enthalten, so kann bei einer Ver-
giftung, welche die roten Blutzellen zerstort, in der Blutfliissigkeit so
viel Kalisalz durch diese Blutzellenauflosung entstehen, dafl das Herz
gelahmt wird. Es scheinen dabei Kalk und Kali eine gewisse gegensitz-
liche Wirkung zu entfalten, indem man eine geringe Kalivergiftung durch
Kalk beheben kann und umgekehrt. Es sind also die Géwebe aufler-
ordentlich empfindlich gegeniiber Schwankungen in der Zusammen-
setzung ihres Milieus, und wo wir eine Berithrung der Gewebe mit ver-
schieden zusammengesetzten Aufenfliissigkeiten sehen, wie am Magen-
Darmkanal, miissen wir besondere Einrichtungen vermuten, die dies
ohne Schidigung der beriihrenden Zellschicht ermdglichen. Das heifit
nicht etwa, daBl wir eine undurchlissige Oberschicht annehmen miissen;
denn gerade dort findet ja ein Austausch von Stoffen statt; es muB also
eine gewisse Beschaffenheit der Oberschicht an solchen Stellen wie im
Darm vorhanden sein, die die Zelle trotz ihrer Durchgéingigkeit schiitzt.
Und so sehen wir solche Epitheldecke gegeniiber Giften eine groBere
Widerstandsfahigkeit besitzen als andere Zellschichten, welche fiir gewohn-
lich nur mit einer immer gleichbleibenden Fliissigkeit in Beriihrung
kommen, wie etwa die Hornhaut des Auges oder die Bindehaut der Lider
mit der Tranenflissigkeit. Freilich weisen bei der experimentellen
Priifung der Durchlissigkeit der Zellen die einzelnen Zellen eine sehr
geringe Differenz auf, wir konstatieren im allgemeinen eine weitgehende
Gleichheit der Aufnahmefahigkeit der Zellen ganz verschiedener Organe.
Wir konnen dies beobachten, wenn wir isolierte Zellen in verschieden
zusammengesetzte Fliissigkeiten bringen, sie verhalten sich dann alle
recht iibereinstimmend. Wenn namlich die AufBlenfliissigkeit sehr kon-
zentriert ist, so fihrt dies zu den Erscheinungen der Schrumpfung,, ist
die AuBenfliissigkeit sehr verdiinnt, so tritt Quellung der Zellen ein.
So z. B. bei Einbringen der Zellen in Salzlosungen verschiedener Konzen-
tration; sie behalten dann nur ihr altes normales Volumen in einer ganz
bestimmten Konzentration, und zwar in einer solchen, welche der Konzen-
tration im Inneren der Zelle entspricht. Da wir aus Versuchen an kiinst-
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lichen Membranen wissen, dal die Salze eine Wasseranziehung ausiiben,
einen osmotischen Druck, und daf dieser Druck nur dann zustandekommt,
wenn die Salzteilchen durch die Membran nicht hindurchwandern kénnen,
wenn sie ,,semipermeabel® ist, d. h. fiir Wasser durchgiingig, nicht aber
fiir Salze, so schlieBen wir, daB auch die Oberschicht jeder Zelle, die
Plasmahaut, fiir Wasser durchgingig ist, aber Salzen den Durchtritt
verwehrt. Eine Anzahl von Stoffen nun fithren auch in hoher Konzen-
tration nicht zu einer Schrumpfung der Zellen, ja eine reine Losung
solcher Stoffe, wie etwa die von Harnstoff, bewirkt auch in hoher Kon-
zentration eine Quellung, geradeso als enthalte sie gar keinen gelosten
Stoff. Daraus folgt, daf ein solcher Stoff in die Zelle einwandert, so daB
ein osmotischer Druckunterschied gar nicht zustande kommt, den man
auf Kosten des geldsten Stoffes setzen konnte. Es stellt sich nun heraus,
daf alle die Substanzen in den Protoplasten eindringen miissen, welche
6ll6slich sind, und man hat daraus den SchiuB gezogen, da$ die Plasma-
haut sich zusammensetzt aus 6lahnlichen Stoffen, aus Lipoiden, wie etwa
Cholesterin, Lezithin, Stoffen, die wir ja in allen Zellen vorfinden.

V. Vorlesung.

Vergiftungen bei der Aufnahme des Giftes durch die Lungen;
dtzende Gase, Ammoniak, fliichtige Sduren. — Halogene.

Zuerst wollen wir uns der Aufnahme von Gasen durch die Lungen
zuwenden, also dem Austausch unseres Kérpers mit unserem Milieu.
Im allgemeinen geht ein solcher Austausch, also die Aufnahme von
giftigen Gasen sehr rasch vor sich, weil in der Lunge ein Gesamtquer-
schnitt des Blutgefafsystems vorliegt, weil die Beriihrungsoberfliche
eine ungemein grofe ist, denn das schwammige Gewebe, das so reich mit
Blut durchstrémt wird, ermdglicht eine rasche Absorption der Gase.
Ehe aber das Gas mit der Luft in die Lungen kommt, muB diese Luft
die Nase und die oberen Luftwege passieren; nun stellt die Nase einen
Gang dar, der durch drei in diesen Gang hineinragende Muscheln ver-
engt wird, so daf der Querschnitt des Ganges jeweils recht klein ist "
und die Luft Gelegenheit findet, sich zu erwirmen und Staub abzu-
lagern. Dadurch wird auch eine gewisse Reinigung der Luft in chemischer
Beziehung erreicht, denn es kénnen sich leicht in Wasser 16sliche Gase
schon an den feuchten Nasenwéinden niederschlagen; meist wird dieser
ProzeB der Losung in dem Nasenschleim nicht zu einer ausgiebigen
Reinigung geniigen, wohl aber zu einer Wirkung auf die Nasenschleim-
haut fithren. Besonders natiirlich dann, wenn das Gas eine lokale Wir-
kung, eine Reizung veranlaBt; so kénnen wir eine auch fiir chemische
Stoffe geltende Schutzeinrichtung in dieser komplizierten Anordnung
der Nasenwege erblicken, die nicht nur Staub abfingt, sondern durch
die Beladung mit reizenden Gasen wegen der damit verbundenen lokalen
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Empfindungen Abwehrmafinahmen des Korpers veranlat, die ein
weiteres Eindringen des giftigen Gases verhindert. So fithrt die lokale
Reizung der Nase durch Ammoniakdampfe sofort zur Einstellung der
Atembewegungen, und wir sehen Vergiftungen mit solchen Gasen durch
einige zufallige unachtsame Atemziige iiberhaupt nicht eintreten; solche
Gase, zu denen auch Chlorgas zahit, sind irrespirabel, verhindern selbst
durch lokale Reizung der ersten Luftwege ihre Aufnahme. Nur dann
konnen Vergiftungen allgemeiner Natur oder auch nur der tieferen
Luftwege, der Luftrohre und der Lungen einsetzen, wenn wir dem Gase
nicht entgehen kénnen und der Atemstillstand durch allméhliche Er-
stickung die Atmung wieder erzwingt. Und so sehen wir Vergiftungen
mit lokal reizenden Gasen nur dann eintreten, wenn etwa durch Platzen
eines Ballons mit einer Flissigkeit, die solche Gase abgibt, die ganze Luft
damit beladen wird oder wenn sie die Kleider des Tréagers durchfeuchtet,
denen er sich mit der nétigen Schnelligkeit nicht entledigen kann. Und
aus dem gleichen Grunde sind fiir uns giftige Gase ohne lokale Reizung
und ohne starken Geruch so viel gefahrlicher und fiihren so viel haufiger
zu schweren Vergiftungsbildern, weil eben jene Alarmvorrichtung nicht
betatigt wird. Gleichzeitig sehen wir bei der Einwirkung von dtzenden
Gasen nicht nur die Schleimh#éute der Lunge, sondern auch die Binde-
haut des Auges befallen werden, auch dort stelit sich Schmerz und Ent-
ziindung ein. Die Folgen fiir die tieferen Luftwege werden allemal die
gleichen sein, durch welchen Stoff sie auch veranlafit sind, es resultiert
eine Entziindung. Dies ist ein Vorgang, der zunichst in einer lokalen
Blutfiille besteht, zu éinem Durchtritt von Fliissigkeit aus dem Blute
in die Gewebe fiihrt, welche die Ursache einer Anschwellung ist, aber
weiterhin auch zu einem Ergusse nach auBlen Veranlassung gibt. Da
nun die Blutfliissigkeit haufig die Eiweillstoffe des Blutes mit sich fiihrt,
so tritt nachtrigliche Gerinnung ein und es bildet sich auf einer Schleim-
haut eine Membran, ein Belag, wie er am bekanntesten von der Diphthe-
rie her ist. Gleichzeitig wandern weiBle Blutzellen durch kleine Liicken
in den Haargefiflen aus den Blutrohren heraus, dadurch gewinnt die
Absonderung ein weilliches Aussehen, wird zu Eiter; denn die darin
vorkommenden Eiterzellen sind eben weifle Blutzellen, welche — be-
sonders angelockt durch Bakteriengifte — die Blutgefille verlassen
haben, wie Sie frither an dem Blutkreislauf des Frosches sahen, wenn eine
" Stelle des Priparates auszutrocknen beginnt. Im FEiter finden sich
also massenhaft weile Blutzellen und Bakterien, und auch in einer
solchen Membran wie bei Diphtherie liegen zwischen den Gerinnselfiden
weile Blutzellen und Bakterien. Die weiBlen Blutkérperchen fressen
dann die Bakterien, nehmen sie auf, geradeso wie sie Kohleteilchen,
Staub usw. aufnehmen, und werden dazu durch die Anwesenheit von
Stoffen angeregt, die im Koérper durch die Einwirkung der Bakferien
entstehen, und die man Opsonine nennt. In einzelnen Fillen enthalt
eine solche Absonderung auch rote Blutkérperchen, dann hat der Ergufl
ein rotes, ein blutiges Aussehen. Die die Entziindung begleitende Schwel-
lung ist nun sehr verschieden stark entwickelt je nach dem lockeren
oder festen Gefiige des Gewebes; Entziindungsvorginge in der Um-
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gebung des Auges machen starke Schwellungen, an derberen Geweben
ist die Schwellung gering, aber hiufig gerade dort sehr schmerzhaft,
weil dabei ein starker Druck auf die Nervenelemente ausgeiibt wird.
Diese Schwellung kann bei reizenden Gasen besonders verhiingnisvoll
werden, weil sie sich gern an einer engen Stelle der Atemwege lokalisiert,
der Stimmritze, einer schmalen Spalte, die von zwei elastischen Béndern
gebildet, beim Sprechen durch die Strémung der Ausatmungsluft in
Schwingungen versetzt wird. Schwellungen an dieser Stelle kénnen zur
Verlegung des Spaltes und zu Erstickung fithren, und es ist Ihnen be-
kannt, daB wir in solchen Fillen durch Anlegen einer Offnung unterhalb
der Stimmritze, unterhalb des Kehlkopfes fiir Zutritt der Luft zur Lunge
sorgen miissen; der Luftrohrenschnitt richtet sich also nicht gegen die
Erkrankung als solche, sondern gegen das Symptom der Erstickung
und kann in vielen Fallen von lebensrettender Wirkung sein, leider ist
er es nicht in allen, weil eben die eigentliche Erkrankung dadurch in
keiner Weise beeinfluBt wird. Die Intensitédt der lokalen Erscheinungen
ist bei allen Atzgiften abhingig von der verschiedenen Beschaffenheit
der Gewebe, von ihrer Zartheit. Schleimhdute sind empfindlicher als
die duBere Haut, und auch bei den Schleimh#iuten ist der Grad der Ein-
wirkung verschieden. Wird die abschlieBende Schicht nur von einer
Lage nebeneinander liegender Zellen gebildet, so ist diese Deckschicht
naturgeméB zarter, als wenn viele Lagen von Zellen den AbschluB dar-
stellen. Immer dort wo die Schleimhaut schon normalerweise gewissen
Insulten ausgesetzt ist, wie im Munde, liegt geschichtetes Pflasterepithel,
in den tieferen Luftwegen, der Luftréhre wird die Bedeckung von einer
Lage hoher Zellen, von Zylinderepithel, gebildet. Es werden also die
schwereren Erscheinungen bei der Einatmung von #tzenden Gasen die
tieferen Luftwege betreffen und am meisten wird das Gewebe dort ge-
schidigt werden, wo nur eine diinne Haut als Deckung von der Auflen-
welt dient, in der Lunge selbst, wo durch diese diinne Haut der Austausch
der Gase normalerweise vor sich gehen mu8. Sie werden sich vielleicht
eine solche Schiadigung der bedeckenden Schicht leichter vorstellen
kénnen, wenn ich Thnen sage, da8 diese Lage von Zellen auch eine nach
auBen hin sichtbare Tétigkeit entfaltet, eine motorische Funktion besitzt,
die fiir die Reinigung der Luftwege bedeutungsvoll ist und die durch
Atzgifte geschidigt werden muB. Auf den Deckzellen der Luftréhre
stehen namlich Haare, die in fortwihrender Bewegung sind, und es
laufen Wellen iiber dieses Feld von Haaren hin, wie Wellen iiber das
Getreide bei Wind laufen. Diese Bewegung treibt den eingedrungenen
Staub aus der Luftréhre hinauf bis zu der Stimmritze, wo er dann durch
einen Hustensto3 entleert wird. Und es wird Thnen schon aufgefallen
sein, daf} Sie nach einem in staubiger Luft verbrachten Abend oder einer
durchtanzten Nacht am anderen Morgen nicht nur einen betrichtlichen
Staubgehalt des Nasensekretes feststellen konnen, sondern auch mit
dem ersten HustenstoBl aus den tieferen Luftwegen Staub herausbe-
fordern, den die Epithelzellen der Luftwege iiber Nacht bis zur Stimm-
ritze hinaufbeférdert haben. Wir konnen am Kaltbliiter, dessen Organe ja
so leicht in iiberlebendem Zustande ihre Funktion bewahren, diese
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Tatigkeit der Haarzellen unter dem Mikroskop erkennen, wir sehen dann
an der Umschlagstelle der Schleimhaut die Haare frei hervorragen und
in lebhaften Schwingungen. Auch ohne Zuhilfenahme des Mikroskopes
sehen wir das Resultat der Flimmertatigkeit — so nennt man diese
Eigenschaft — der Zellen; wenn wir auf eine solche flimmernde Ober-
haut ein Stiickchen FlieBpapier legen, so wird es allméhlich bewegt, und
Sie sehen deutlich das Herabriicken des Papierstreifens auf der Schleim-
haut, die ich auf ein Korkbrettchen aufgespannt habe. Der Frosch
hat solches Flimmerepithel auch im Schlund und Mund, was dem Menschen
an diesen Stellen fehlt, aber wir verfiigen aus diesem Grunde iiber ein
Priparat von grofler Ausdehnung, an dem wir den Erfolg der Bewegung
beobachten konnen. Von den lokalschidigenden Gasen sind es aufler
dem Ammoniak, der auch durch Undichtwerden von Eismaschinen, die
damit gefiillt sind, zu Vergiftungen fiilhren kann, Chlorgas und Brom-
dampf, die eingeatmet werden koénnen, ferner Salzsiure, schweflige
Saure und dhnliche Gase, die alle zu denselben Erscheinungen fithren und
wohl nur in chemischen Betrieben zu Vergiftungen fithren werden.
Auch das Dimethylsulfat hat schon Anla8 zu tédlicher Entziindung der
Lunge gegeben; vor allem aber lassen Sie sich vor den Dampfen der
Salpetersdure und salpetrigen Sdure warnen, mit denen wir ja so haufig
bei unseren Arbeiten in Berithrung kommen; Sie werden glauben, dafl
man bei der starken Reizwirkung dieser Gase eine irgend in Betracht
kommende Einatmung gar nicht ertragen konnte, leider ist dies nicht
der Fall, sondern es werden bei einiger Energie von diesen Dampfen
so groBe Mengen aufgenommen, daB auch die tieferen Luftwege, die
Lungen noch in Berithrung mit dem Atzmittel kommen, wenn auch
anfangs die Einatmung als sehr lastig empfunden wird. Ist aber einmal
ein solch reizender Stoff bis in die Lungen vorgedrungen, so entstehen
die schwersten Folgezusténde, leider erst so spit, daf sie nicht mehr
warnend wirken kénnen. Die Lungenentziindung, welche sich danach
einstellt, braucht zu ihrer Entwicklung einige Zeit, die nach Stunden
bemessen sein kann, also zu einer Zeit einsetzt, wenn langst die giftige
Atmosphére verlassen worden ist. Eine solche Entziindung der Lunge
ist deswegen so gefihrlich, weil die entziindliche Ausschwitzung zu einer
Verlegung der Luftblaschen in der Lunge fiihrt und darum die Atmung
beeintréchtigt. Nun kommt es bei einer solchen Absonderung in die
Luftblaschen zu einer spateren Gerinnung der Fliissigkeit, und erst
die langsam einsetzende Verdauung der erstarrten Masse fithrt zu einer
Lésung; im ersten Stadium ist also die Lunge nicht mehr das schwammige
Gewebe, sondern gleicht einem massiven Organ, etwa der Leber, wes-
wegen man von Hepatisation des Lungengewebes spricht. Diese dann
gelosten Massen miissen allmahlich ausgehustet werden, soll die Lunge
wieder frei werden. In nicht seltenen Fallen aber stellt die Beeintrichti-
gung der Atmungsoberfliche oder die Erschwerung der Blutzirkulation
in der Lunge eine so schwere Schidigung des Korpers dar, daB sie mit
dem Leben unvertriglich ist. Natiirlich kénnen solche dtzenden Gase
auch nach der Aufnahme eine Wirkung an anderen Korperstellen ent-
falten; so fithrt Ammoniak zu Erregung der Gehirnzellen, salpetrige
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Séure zu Schidigung des Blutfarbstoffes, Erscheinungen, die uns spéter
noch beschiftigen werden. Solche Fernwirkungen kommen natiirlich
nach Absittigung der Laugen- oder Siureaffinitdt zustande, also auch
bei Zufubhr von Salzen, wie Ammoniaksalzen oder Nitriten. Vorlaufig
aber, hier bei Betrachtung der Gifte fiir die Lunge, interessiereni uns nur
die frelen Atazstoffe.

VI. Vorlesung.

Atzgifte, Ssiuren und Laugen. — Karbolsiure. — Folgezu-
stinde der Versdtzung. — Hautreizende Stoffe.

Die gleichen Zerstérungen des Gewebes, die gleiche Atzwirkung wie
nach der Einatmung &tzender Gase greift natiirlich auch Platz, wenn
Stoffe mit starken Affinitdten sonst auf den Korper auftreffen, wenn
also z. B. Séuren oder Laugen getrunken werden. Die Atzungen betretfen
dann die Wege, welche die Nahrung nimmt, also den Mund, Schlund,
Magen und Darm. Dabei werden aber die einzelnen Abschnitte nicht
gleichmiBig affiziert, sondern der Grad der Sch'adigung richtet sich
nach der Widerstandskraft des Gewebes, nach der Art seines Aufbaues.
So ist die dulere Haut durch ihren verhornten Zellbelag gegen vielerlei
chemische Angriffe geschiitzt, und nur die stirksten Atzmittel zerstoren
in kurzer Zeit die duflere Haut, so konzentrierte Schwefelsiure, Salpeter-
sdure, Chromsdure, dagegen schon nicht mehr die Salzsdure. Natiirlich
entstehen auch durch schwicher wirksame Stoffe Schadlgungen der
dufleren Haut, wenn die Einwirkung langere Zeit dauert, aber ein kurzes
Benetzen auch mit stark wirksamen Atzstoffen fiihrt nur bei den oben
erwahnten Atzgiften zu dauernder Vernichtung der Haut. Schwerer
dagegen wird durch ein Atzgift die Schleimhaut des Mundes betroffen,
weil eine Schleimhaut ja bei weitem zarter gebaut ist als die dullere Haut
es fehlt die verhornte Zellschicht und ‘bis in die obersten Partien hinein
wird sie durch Lagen lebender Zellen gebildet. Freilich liegt das Epithel
im Munde in vielfacher Schichtung iibereinander und erst die tieferen
Verdauungswege, der Magen und der Darm werden gegen die Innenseite
dieser Hohlorgane nur durch eine Schicht nebeneianderliegender Zellen
geschiitzt. Aber die Zartheit der Mundschleimhaut gegeniiber der dufleren
Haut geht ja schon aus ihrem Aussehen, ihrer roten Farbe hervor, sie
148t das Blut in den unter dem Epithel laufenden Blutgefifilen besser
durchscheinen als die blasse suflere Haut. Demgemia8 sind also die
Schadigungen durch verschluckte Atzgifte im Munde stirker ausgeprigt,
als an der dufleren Haut, noch schlimmer wird der Magen und Darm
betroffen werden. Aber ehe das Gift in den Darm iibertritt, kann schon
eine Verdiinnung der Losung eintreten durch den massenhaften Ubertritt
von normalem Sekret, oder durch die Absonderung von einer Fliissigkeit,
welche durch den Entziindungsreiz selbst veranlaBt wird. Und mit
fortschreitender Verdiinnung 1aBt auch die Atzwirkung nach, so daf

Frey, Gift- und Arzneistoffe. 3
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wir bei den Siduren und Laugen in den tieferen Partien des Darmes
normale Schleimhaut vorfinden. Freilich wenn es sich um reizende

Abb. 4. Schnitt durch Kopf und Hals; durchschnittene Gewebe schraffiert. GroB8-
hirnhilfte mit durchtrenntem Verbindungsstiick nach der anderen Seite; Klein-
hirn im Hinterhaupt. Riickenmark im Wirbelkanal; oberes verdicktes Ende des
Riickenmarkes, der Ubergang ins Gehirn = ,,verlingertes Mark®, Sitz der Atem-
tétigkeit, der Blutgefifspannung usw. Luftwege: Nase (mit Scheidewand, hier
entfernt, und den drei Muscheln an der Seitenwand, Rachen, Kehlkopf (unterhalb
der Zunge), Stimmband (quere Falte in der oberen Luftrohre) und Luftréhre (am
Halse vorn). (Die Luftrohre hat also am oberen Ende eine ovale Offnung unter dem
Kehldeckel.) Speisewege: Lippen, Zahnreihe, Mundhéhle zwischen Zunge und
Gaumen, dessen hinterer muskuldser Teil dags Gaumensegel mit Zépfchen ist, (der
vordere Teil ist knochern), Schlund zwischen Wirbelsidule und Luftrohre. Stellung
beim Atmen wie Zeichnung. Stellung beim Schlucken: Kehldeckel klappt nach unten
iber die Luftréhrenoffnung, Gaumensegel nach oben und schliefit die Nage ab.
Kreuzung der Luft- und Speisewege.

_Stoffe handelt, nicht um eigentliche Atzgifte, deren Affinititen allmahlich
abgesittigt werden oder durch Verdinnen bis auf unschadliche Grade
herabgesetzt werden, wenn es sich also um reizende Stoffe handelt,
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wie sie manche Pflanzenprodukte darstellen, da kénnen wir bis in die
tiefsten Darmpartien die reizende Wirkung verfolgen. Aber nicht nur
die Zartheit der Schleimhaut, nicht nur die allmshlich zunehmende
Verdiinnung modifiziert die Heftigkeit der Gewebszerstorung, sondern
auch die anatomische Anordnung der Organe. Wie der Name Schleim-
haut sagt, finden wir auf ihr stets mehr oder minder grofie Mengen von
Schleim, die einen meist stark haftenden Uberzug darstellen und einen
auflerordentlich guten Schutz fiir die Schleimhaut bedeuten. Und es
konnen auch stirkere Atzmittel bei schnellem Gleiten iiber diese Schleim-
schicht die darunter liegende Schleimhaut intakt lassen. Wir sehen
dementsprechend gerade dort die stirkste Veritzung des Gewebes, wo
beim Abwirtsgleiten eine gewisse Stauung der Fortbewegung eintritt.
Wenn wir einen Schluck einer Fliissigkeit in den Magen hinabbeférdern,
so geschieht dies dadurch, dal wir die Nasenhéhle durch das Gaumen-
segel, das mit dem Z#pfchen in der Mitte herabhingt, zwischen Mund-
und Rachenhéhle verschlieBen, indem es nach hinten und oben umklappt;
dann wird in der Gegend der Zungenwurzel durch Zusammenziehung
der dort verlaufenden Muskeln von allen Seiten der Bissen oder der
Schluck zusammengedriickt, so dafl er nach unten in die Speisershre
entweicht, und zwar mit grofer Gewalt; er wird in den Magen hinab-
gespritzt. Daher kann eine Veratzung der Speiserchre fast ganz fehlen,
wohl aber eine solche des Magens vorhanden sein. Freilich erfahrt der
Bissen oder Schluck auf dem Wege durch die Speisershre eine Hemmung
dort, wo der eine Zweig der Luftréhre die Speiseréhre kreuzt, und die
zweite Hemmung, von viel wesentlicherer Bedeutung, liegt am Eingang
des Magens, am Magenmund. So finden wir hiufig beim Ubergang
der Speisershre in den Magen Verdtzungen schwerer Art, wihrend sonst
die Speisershre davon bis auf die Stelle der Kreuzung mit dem Luft-
rohrenzweig verschont geblieben ist. Schwer veritzt ist fast immer der
Schlund, also die Gegend hinter der Zunge, weil dort sich beim Schluck-
akt die Schleimhaut fest um den Bissen legt, also in ausgiebige Beriihrung
mit der dtzenden Flissigkeit kommt. Gleichzeitig muB beim Schlucken
die Luftrohre abgeschlossen sein, indem sich der Kehldeckel auf den
Kehlkopf, den Anfang der Luftrohre legt, er klappt, an dem Zungen-
grund angewachsen, nach hinten unten um, und verschlieft so den
Kehikopfeingang und damit die vor der Speisershre gelegene Luftréhre.
Wird nun sehr hastig getrunken, wie es bei Selbstmord geschieht, so
kann auch etwas durch mangelhaften SchluB des Kehldeckels in die.
Luftrohre kommen, in die falsche Kehle, und dort starke Veratzungen
setzen. Auch im leeren Magen sind alle Teile der Wand in gleichem
MaBle der Gefahr der Veritzung ausgesetzt; wenn der Magen gefiillt
ist, so gleitet eine Fliissigkeit am oberen Rand, der gleichzeitig nach
rechts zu liegt, entlang, wihrend sie den ausgebauchten linken Teil
unversehrt lassen kann. Die ersten Folgen der-Veridtzung sind sofortige
heftige Schmerzen, welche die Leute hiufig aufschreien lassen, und zu
Ausspeien der Flissigkeit fithren. Die Verdtzung des Magens fiihrt zu
langandauerndem Erbrechen, meist sind Blutbeimengungen in dem
Erbrochenen sichtbar. Natiirlich sind die Schmerzen von seiten des

3*
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Magernis ebenso heftig. Die Veritzung sieht natiirlich ganz verschieden
aus je nach dem &tzenden Gift. EiweiBniederschlige sind weill, und so
haben die Verdtzungen héufig ein weiles Aussehen. Sind sie aber durch
konzentrierte Schwefelsiure entstanden, so sieht das Gewebe schwarz
aus, wie verkohlt; nur schwichere Schwefelsiurekonzentrationen bieten
eine weille Farbe dar. Kommt Blutfarbstoff mit Schwefelsiure zusammen,
so entsteht eine Modifikation des Blutfarbstoffes von schwarzer Farbe,
daher erscheinen die erbrochenen Massen schwarz. Im allgemeinen sind
die Schorfe bei Saurevergiftung fest, lederartig, die bei Laugenvergif-
tungen dagegen glasig, durchscheinend, zerflieBlich. Das Blut kann
nach Laugenvergiftung an Ort und Stelle oder im Erbrochenen ein hell-
rotes Aussehen haben. Von 4tzenden Siuren sind zu nennen: Schwefel-
sdure, Salzsiure, Fluorwasserstoffsaure und die anderen Wasserstoff-
siuren, Salpetersiure, Chromséure, Oxalsgure und saures oxalsaures Kali,
Milchsdure; von Laugen, Kali- und Natronlauge, Ammoniak, Kalk
und die Alkalikarbonate. AuBlerdem kommen eine Reihe von #tzenden
Korpern in Betracht, wie Karbol, Kreosot und insbesondere die Metall-
salze, die in ihren léslichen Formen zu heftiger Verdtzung fithren. Natiir-
lich #tzen in letzterer Linie alle organischen Siuren, nicht nur die oben
angefiihrten, sondern auch Essigsidure, Zitronensiure, es #tzen auch
Verbindungen wie Formaldehyd, kurz alle chemischen Stoffe, die Eiweil3
zur Koagulation bringen, aber am hiufigsten haben die oben angefithrten
Stoffe zu Vergiftungen Veranlassung gegeben. Reizungen, also geringere
Grade der Veratzung entfalten schon Kérper von weniger starken Affini-
titen, und ihre Zahl erscheint fast unbegrenzt; aber es handelt sich dann
fast immer um Stoffe, die neben ihrer Atzwirkung auch andere Wirkungen
im Koérper entfalten, withrend hier bei den angefiihrten Substanzen die
Atzung zundchst einmal so in den Vordergrund tritt, daB sonstige Wir-
kungen als nebenséchlich erscheinen. Natiirlich kénnen die Sauren und
Laugen auch nach der Aufnahme noch Fernwirkungen entfalten, so
werden die Sauren zu einer Verschiebung der annihernd neutralen
Reaktion des Korpers fithren, ebenso wie in anderer Richtung die Laugen,
aber eine solche Verschiebung ist nur minimal; jede stirkere Anderung
wire mit dem Fortbestand des Lebens unvereinbar. DafB eine derartige
Verschiebung der Reaktion sich nur in geringen Grenzen bewegt, liegt
an dem Vorhandensein von kohlensauren Salzen in den Kérperfliissig-
keiten. Sie dienen gewissermafen als ,,Puffer. Denn die Kohlenséure
besitzt zwei Eigenschaften, welche zur Wahrung der alten Reaktion der
Koérperflissigkeiten von ausschlaggebender Bedeutung sind: sie ist
eine Saure, welche Alkali absittigen kann, und sie ist ein Gas, welches
ausgeatmet werden kann, welches in der Lunge abdunsten kann. Wir
sind also gegen einen UberschuB an Alkali bis zu einem gewissen Grade
geschiitzt, weil stindig bei den im Kérper vonstatten gehenden Oxy-
dationen Kohlensiure gebildet wird, die das Alkali zu Neutralsalz binden
kann; wir haben also eine immer flieBende Saurequelle zur Verfiigung.
Auf der anderen Seite bietet der Gehalt an Karbonaten oder doppelt-
kohlensauren Salzen einen Schutz gegen eine Uberschwemmung mit
Saure dar; die Siure nimmt der Kohlenséiure das Alkali weg und macht
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sie frei, diese freie Kohlensdure aber kénnen wir durch die Atmung aus
dem Koérper ausscheiden, so daB8 wir uns von dem UberschuB an Saure
befreien kénnen. Sie sehen leicht ein, daf3 dieser Vorrat an Alkali in
Form des Karbonats beschrankt ist, dafl es eben nur ein Vorrat ist, keine
dauernd liefernde Quelle, und daB daher eine zu reichliche Saurezufuhr
die Grenzen der Abséttigung iiberschreiten kann. AufBlerdem aber sehen
wir noch eine zweite Regularisationseinrichtung im Korper sich betatigen,
die einer Verschiebung der Reaktion vorbeugen.

Schon im normalen Zustande entlifit der Kérper mit dem Harn
wechselnde Mengen von Siuren und Alkali, kann das Verhaltnis von
Saure und Alkali variieren, so daBl bald Saure, bald Alkali im Kdérper
zuriickbleibt. Die Fleischfresser und der Mensch haben fiir gewshnlich
einen sauren Harn, legen also Alkali zuriick, sparen mit Alkali; denn
die Fleischnahrung ist eine relativ saure, wihrend in der Pflanzennahrung
grofle Mengen von organischen Salzen enthalten sind, die Alkali liefern
konnen. Die organischen Sauren werden in der Mehrzahl im Organismus
verbrannt, liefern also Kohlensiure, die den Korper mit der Ausatmung
verlaBt, wihrend das fixe Alkali, das mit ihnen in den organischen
Salzen gebunden ist, im Koérper zuriickbleibt und zur Abséttigung an-
organischer Sauren dienen kann. Dem Pflanzenfresser stehen also immer
in seiner Nahrung grofile Mengen von Alkali zur Verfiigung, und sein
Harn ist dementsprechend alkalisch. Er wird aber sofort sauer, wenn wir
aus dem Pflanzenfresser einen Fleischfresser machen, indem wir ihn
hungern lassen, ihn also zwingen, von seiner eigenen Korpersubstanz
zu leben. Und wenn durch kiinstliche Alkalizufuhr der Fleischfresser-
organismus mit Alkali tberschwemmt wird, so wird auch sein Harn
alkalisch. Also je nach Bediirfnis #ndert der Organismus die Reaktion
seines Harnes, und erhalt so die Reaktion seiner Korperfliissigkeiten
und Gewebe konstant. Dabei zeigt es sich, daBl der Organismus des
Fleischfressers diese Regulation in ausgedehnterem MaBe besorgen kann
als der Pflanzenfresser. Nicht nur mit dem zugefiihrten Alkali vermag
er nach seinen Bediirfnissen zu schalten, sondern auch iiber die Zufuhr
hinaus erschliefit er sich eine neue Alkaliquelle: er macht aus dem Ei-
weil Ammoniak, vermindert die Ausscheidung von Stickstoff als Harn-
stoff, in welchen er Ammoniaksalze verwandeln kann, und der Stickstoff
erscheint als Ammoniak an Séuren gebunden im Harn. Wenn also
starkere Anforderungen an das Alkalisparvermogen des Fleischfressers
gestellt werden wie bei Saurevergiftung, so neutralisiert er die Saure
durch Ammoniak. Diese Moglichkeit der Saurebindung ist dem Pflanzen-
fresser verschlossen, und so sind die Pflanzenfresser bei weitem empfind-
licher gegen eine Saurevergiftung, z. B. gegen die Sadurezufuhr in nicht
atzender Konzentration. Die saure und alkalische Reaktion des Harnes
bewegt sich bei aller Verschiedenheit der einzelnen Harnproben immer
in recht geringen Grenzen: niemals wird die Konzentration an H-Ionen
und OH-Ionen einé groBle; die Breite des Spielraums ist die zwischen
der Reaktion des sauren Mononatriumphosphates und der Reaktion
des alkalischen Dinatriumphosphates; der Harn reagiert also immer
alkalisch auf Methylorange, sauer auf Phenolphthalein. Begreiflich,
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denn ein gehduftes Auftreten von H-Tonen oder OH-Ionen wiirde ja
schon deswegen unmoglich sein, weil an Ort und Stelle, wo diese Konzen-
tration an H. oder OH-Ionen gebildet wird, in der Niere, sonst eine
lokale Saure- oder Laugenveratzung der Funktion ein Ende setzte,
also die Ausscheidung dieser stark reagierenden Fliissigkeit zum Erléschen
brichte. Denn die Niere reichert im Harn die Ausscheidungsstoffe an,
konzentriert sie, wenn man die Anfangsfliissigkeit, das Blut, mit dem
Harn vergleicht, und wir hatten schon besprochen, daf deshalb giftige
lokal wirkende Stoffe, bei deren Wirkung die Konzentration maBgebend
ist fiir den Wirkungsgrad, haufig am Orte ihrer Einfilhrung im Magen
reizend wirken und am Orte ihrer Ausscheidung, in der Niere, weil nur
dort die Konzentration so grof} ist, da8 sie die Schwelle der Wirksamkeit
tiberschreitet. — Von der Wirkung der einzelnen Atzgifte wollen wir
nicht in ausfithrlicher Weise reden, natiirlich bietet jeder Atzstoff Be-
sonderheiten dar; die Farbe der Atzschorfe bei der Vergiftung mit Chrom-
siure wird rot sein, das FErbrochene ebenfalls rot oder griinlich-blau,
wenn eine Reduktion zu Chromoxyd stattgefunden hat. Bei einigen
Atzgiften wird die Nierenschadigung besonders in den Vordergrund

treten, wenn namlich auch schon nichtatzende Verbindungen, z. B.
Salze dieselbe Wirkung als Fernwirkung entfalten, wie es bei den Salzen
der Chromsaure der Fall ist. Ebenso wird die Niere bei der Xarbol-
vergiftung besonders betroffen, auch wenn nur geringe Mengen in grofer
Verdiinnung, also in nicht &tzender Form zugefiihrt werden; natiirlich
wird dann, wenn eine Verdtzung des Magens mit Karbol zustande ge-
kommen ist, sich ebenfalls eine solche Nierenschadigung entwickeln,
da wir es hier neben der lokal &tzenden Wirkung mit einer besonderen
auswahlenden Stelle der Vergiftung zu tun haben. Dabei wird Phenol
nicht als solches ausgeschieden, sondern in Form der gepaarten Ather-
schwefelsaure, die im Harn bei Stehen an der Luft bei alkalischer Reaktion
wieder zerfallt; alkalisch wird der Harn dabei durch die Vergérung des
Harnstoffes zu Ammoniak, und wegen dieser alkalischen Reaktion wird
dann weiterhin das Phenol oxydiert, woraus eine griinschwarze Farbe
resultiert, die Farbe des Karbolharnes. Auch sonst kénnen resorptive
Erscheinungen im Kérper auftreten, bei Karbolvergiftung z. B. Krampfe
oder haufiger Lahmungserscheinungen. Je nach der Natur des Atz-
giftes werden diese resorptiven Erscheinungen verschieden sein, wir
wollen hier nur die 4tzende Komponente betrachten, aber dabei betonen,
dafl naturgemdl mit der Atzwirkung nicht alle Wirkungen dieser Sub-
stanzen erschopft zu sein brauchen. — Leider kann ich das Kapitel
iiber die Vergiftungen mit solchen starken Atzgiften nicht schlieBen,
sondern muB noch von den Folgezustinden der Verdtzung sprechen.
Sind die Patienten dem ersten Ansturm der Vergiftung mit seiner unge-
heuren Schmerzhaftigkeit und den Stérungen der Funktionen durch
die resorptiven Wirkungen nicht erlegen, so bleibt die Verdtzung des
Gewebes zuriick. Schon ganz am Anfang kénnen durch die Atzung so
tiefe Zerstorungen zustandegekommen sein, dafl zum Beispiel der Magen
durchbrochen ist und Nahrungsbrei mit seinen Bakterien in die freie
Bauchhohle iibertritt; dies fithrt dann zu einer Bauchfellentziindung.
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Oder aber die Speiserchre ist ihres schiitzenden Epithels verloren gegangen,
und es setzt ein Einwandern von Bakterien in die Umgebung ein mit
Eiterung im Mittelbrustraum. Natiirlich ist die Ernahrung bei solchen
Atzvergiftungen zunsichst nicht auf natiirlichem Wege moglich, und
die Patienten kommen hochgradig herunter. Wenn dann allmghlich
die Ausheilung der verdtzten Partien zustandekommt, so sind die Hei-
lungsvorginge die gleichen wie bei einer Wunde. Der Atzschorf wird
durch eine Entziindung der Umgebung vom lebenden Gewebe abge-
grenzt, durch narbiges Gewebe ausgefiillt und mit Epithel, das von den
Réndern dariiber hin wachst, geschlossen. Nun neigen alle Narben zu
spaterer Schrumpfung. Und diese Schrumpfung ist bei allen Hohl-
organen deswegen bedeutungsvoll, weil damit eine Verengerung ver-
kniipft ist, die bis zum vollstandigen Verschlul des Rohrenorganes
fithren kann. Dies wird also an den oben genannten Stellen besonders
stark in Erscheinung treten, also am Eingang des Magens oder an der
Kreuzungsstelle mit dem Luftrohrenzweig oder an dem Magenausgang.
Dann wird die Nahrungsaufnahme erheblich eingeschriankt oder hiufig
ganz unmoglich gemacht werden; erst passiert noch fliissige Nahrung
die verengte Stelle, dann aber auch diese nicht mehr, und langdauernde
Dehnungskuren oder operative Eingriffe miissen die Wegsamkeit des
Verdauungskanals wieder herstellen.

Solche lokal schadigende Stoffe gibt es nun im Pflanzenreich in grofer
Verbreitung, und sie werden nicht nur zum Herbeifithren einer Haut-
rétung bei Entziindungen tieferer Teile angewandt, sondern kénnen auch
bei solchem Bestreben Vergiftungen machen. Frither machte man
haufiger davon Gebrauch, und im Publikum herrscht eine gewisse Vor-
liebe fiir solche Einreibungen bei Schmerzen aller Art. Haufig sind es
Harze, atherische Ole, welche das wirksame Prinzip darstellen, und es
kann auch durch die intakte Haut davon so viel aufgenommen werden,
daBl es bei sehr wirksamen Stoffen zu Fernwirkungen kommt, die hier
als ungewollt Vergiftungserscheinungen darstellen. Noch leichter findet
dies statt, wenn der Stoff so stark die Haut irritiert, daf3 das schiitzende
Epithel abgehoben wird und nun eine ausgiebige Resorption einsetzen
kann, so beim Kantharidin. Es kommt zu einem Blaschenausschlag,
aber auch zu einer Entziindung der Niere, die lebensbedrohend werden
kann, und zu einer Reizung der Harnwege, weswegen man diesem Stoff
eine Wirkung auf den Geschlechtstrieb zugeschrieben hat; aber eine
solche Wirkung beruht auf einer Entziindung der Harnwege, und tritt
beim Menschen wenigstens erst dann auf, wenn die Schadigung der Niere
gefahrliche Grade angenommen hat. In geringerem Grade machen wir
von solchen hautreizenden Stoffen auch heute noch Gebrauch, bevor-
zugen aber die milderen Substanzen, wie etwa Jodtinktur oder Salizyl-
.sdure und ihre Ester; auch von diesen Stoffen werden geringe Mengen
aufgenommen, aber man darf aus einer positiven qualitativen Reaktion
des Harnes auf Salizylsdure noch nicht auf das Vorhandensein von wirk-
samen Mengen des Stoffes im Korper schlielen. Auch hat man frither
die hautreizende Wirkung durch das Setzen von Schropfképfen untee-
stiitzt, indem man die wund gemachten Stellen z. B. mit Krotondl ein-
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rieb, wodurch denn eine sehr ergiebige Hautreizung zustandekommt,
ein Verfahren, welches unter dem Namen Baunscheidtismus im Volke
recht verbreitet war. Man nannte solche Kuren ableitende und verband
damit die Vorstellung, als gelinge es, Giftstoffe aus der Tiefe auf der
Haut zur Abscheidung zu bringen, oder wie man sich ausdriickte, schlechte
Safte. In Wirklichkeit kommt durch den Reiz der Haut ein vermehrter
Blutzufluf} zustande, welcher sich auch auf tiefere Teile erstrecken kann,
und auf diese Weise teils schmerzlindernd wirken, teils auch den Heilungs-
prozef} selbst giinstig beeinflussen kann. Aber man wird nach dieser
Erkenntnis eine solche Wirkung nicht gern allzustark gestalten oder
gar bis zur Hautschidigung iibertreiben wollen.

Wir haben bisher die Beeinflussung der Eingangspforten der Giite,
der Lungen und des Magendarmkanals, besprochen und dem Kreislauf
des Blutes unsere Aufmerksamkeit zugewandt, als Vermittler der Gift-
wirkung auf fernere Organe. Wir werden uns jetzt nach Abhandlung
der Mechanik des Kreislaufes der Chemie des Blutes zuwenden und seine
Beeinflussung durch Gifte betrachten.

VIIL. Vorlesung.

Zusammensetzung des Blutes; Blutgerinnung; Blutkérper-
chengifte: Hamolyse durch Wasser, fettlésende Stoffe,
spezifische Stoffe, Saponine; Agglutination.

Es traten uns bisher haufig Fille entgegen, in denen eine Behinderung
der Atmung auf mechanischem Wege zustande kam, indem durch Stimm-
ritzenschwellung eine Verlegung der Atemwege eintrat, indem ein anderes
Mal durch Lungenentziindung ein Teil der atmenden Oberfliche dieses
Organs ausgeschaltet wurde, oder indem die Gasversorgung der Organe
durch schlechte Blutdurchstromung Schaden litt. Es kann aber auch
der Fall eintreten, daf ein rein chemischer Vorgang die Atmung stort.
Denn die Atmung findet in der Weise statt, daf sich der Sauerstoff
der Luft an das Blut bindet und mit ihm den Organen zugefithrt wird.
Dabei ist nur ein kleiner Teil des Sauerstoffes physikalisch in der Blut-
fliissigkeit gel6st, der bei weitem groBte Teil ist chemisch gebunden an
einen Blutbestandteil, den roten Farbstoff, das Hamoglobin. Dieser
Farbstoff ist nicht im Blute geldst, sondern nur in den roten Blutkérper-
chen, kleinen ovalen Scheibchen, die in dem Plasma, der Blutflissigkeit,
schwimmen. Die roten Blutkorperchen stellen Zellen dar, die beim Sauge-
tier keinen Zellkern haben, oder wenigstens nur in ihrer Jugend, ehe sie
dem Blut von den Bildungsstitten beigemischt werden. Dies findet .
fortwahrend statt, da die Lebensdauer der Blutkorperchen nur einige
Wochen betriagt. Sie haben ja bei Betrachtung der Blutzirkulation schon
die kleinen einzeln schwach gelblich aussehenden Blutzellen gesehen;
erst in dickerer Schicht haben sie eine rote Farbe. Wenn wir Blut, dem
Koérper frisch entnommen, stehen lassen, so gerinnt es, wie Sie wissen.
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Es wird eine feste gallertartige rote Masse daraus. Dieser Vorgang
findet durch Beriihrung des Blutes mit irgend einem Korper statt, der
Luft, der Glaswand. Dabei ist der gerinnende EiweiBlkérper im Blute vor-
handen, und er gerinnt unter dem EinfluB eines Fermentes, das sich erst
unter den Bedingungen, unter denen Blut eben gerinnt, bildet, vielleicht
aus den weillen Blutzellen oder aus den Geweben. UnerlaSlich ist aber
bei diesem Vorgange das Vorhandensein von Kalk. Fangt man Blut
frisch auf, und sorgt fiir das Ausféllen des Kalkes durch Natriumoxalat
oder Zitrat, so bleibt die Gerinnung aus, und wir haben so ein Mittel
vor uns, eine Blutprobe in ungeronnenem Zustande aufzubewahren,
etwa einige Tropfen Blut eines Patienten zur Zahlung der Blutkorper
mit nach Hause zu nehmen. Es gibt also Substanzen, welche die Blut-
gerinnung hemmen, wenn freilich auch in einer solchen Kigenschaft
nicht etwa die Ursache fiir eine Oxalsiurevergiftung zu suchen ist.
Eine andere Substanz, die die Blutgerinnung hemmt, ist ein Absonde-
rungsprodukt des Blutegels, das eine Driise am Kopf liefert und der
Bifwunde beimengt. Auch kann man die Blutgerinnung verzégern,
wenn man das Blut vor Berithrung mdoglichst schiitzt, wenn man also
das Gefall vorher mit Paraffin ausgieft, welches von wiBrigen Fliissig-
keiten nicht benetzt wird. Auch gibt es Stoffe, welche die Blutgerinnung
beférdern, so Gelatine, die man einem Patienten zufiihren kann, bei
welchem eine Blutung nicht zum Stehen kommen will, wenn es sich dabei
nicht um die Verletzung eines gréBeren BlutgefiBes handelt, das allemal
chirurgisch gefalt und unterbunden werden muf}; denn chemisch werden
wir einer solchen Blutung nicht Herr. Nun ist die Anwendung von
Gelatine nicht ohne Gefahr, weil sie haufig Keime — und zwar Sporen
— des Starrkrampfbazillus enthslt, die sich sehr schwer abtéten lassen,
zum Beispiel nicht durch bloes Kochen, das sonst alle Keime vernichtet.
Noch andere Substanzen wirken gerinnungsbeférdernd, Kochsalz und
andere Salze, sie scheinen im Korper die Bildung oder Abgabe eines
fermentartigen Stoffes zu begiinstigen. Lokal angewandt, kénnen natiir-
lich noch eine ganze Reihe von chemischen Kérpern eine Blutgerinnung
veranlassen, so alle eiweififillenden Substanzen, auch Stoffe, welche
eine ausgiebige Beriihrung zulassen, stillen auf der Wunde eine Blutung,
Gaze, Wundschwamm, Pengawar Djambi; man koénnte diese letztere
Art der Wirkung blutstillender Mittel eine physikalische nennen. Kommt
es einmal vor, daf sich im kreisenden Blute unter der Einwirkung von
gewissen Giftstoffen Blutgerinnsel bilden, so bedingen sie ein uniiberwind-
liches Hindernis fiir die Blutbewegung. Sie werden dann mit dem Blut-
strom zunichst fortgeschwemmt, bis das Kaliber des GefafBrohres kleiner
wird und sie stecken bleiben und dabei das Blutgefil verstopfen. Dann
kann zu dem Bezirk, welches von diesem BlutgefaB versorgt wird, kein
Blut mehr gelangen und die Funktion hért damit auf. Besonders dort
wird sich ein solches Aufhéren der Funktion sofort bemerkbar machen,
wo schon eine kleine Stelle des Gewebes eine gesonderte, von ihrer Um-
gebung weit sichtbare Funktion ausiibt, im Zentralnervensystem, das
gewissermafen die Tatigkeit des gesamten Korpers zusammenfassend,
die Leistungen des Korpers reguliert. Wird an dieser Stelle plétzlich
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durch Festsetzen eines Blutgerinnsels die Blutzufuhr unterbrochen, so
setzt sofort eine Lahmung ein, die meist mit augenblicklicher BewuBtseins-
storung einhergehend, den Schlaganfall darstellt. Natiirlich bedingt
ein Platzen.eines GefiaBes dasselbe Bild, ein Platzen, welches nur durch
eine Briichigkeit des GefalBrohres erméglicht wird, wie sie die chronische
Zufuhr vieler Gifte veranlaBt, Nikotin, Alkohol, Blei. Solche GefaB-
verlegungen durch Gerinnsel werden unter dem Einflul von Giften
meist lokal entstehen und nicht durch lange Wege mit dem Blutstrom
befordert werden. Entstehen sie im Herzen oder den grollen Arterien,
2 so werden sie in den Korperkreislauf ge-

P 1 i schwemmt. Entstehen sie im Korper

sonst, so wiirden sie immer mit dem

Blutstrom der Lunge zugefiihrt werden

Abb. 5. 1. Blut ohne Zusatz: Das
Blutgerinnsel bildet sich aus der

4 1

gerinnsel ist anfangs locker; lafit man
Blut in einem Glasgefafl gerinnen, so
wird die gesamte Masse gallertartig.
Nach einer Weile nun zieht sich die

und Anlafl zu Lungenschlag geben, denn

wenn das Blut aus den Organen des
Koérpers kommt, mull es ja, wie Sie
wissen, erst die Lunge passieren, ehe es
wieder dem grofBlen Kreislauf beigemengt
wird. Das Haargefaflsystem der Lunge
wird also alle aus dem groBen Kreislauf
kommenden Gerinnsel abfangen und so
muBl es auch sein, wenn einmal von
einer Wunde aus ein Gerinnsel dem Blut-
strom beigemischt wird. — Jedes Blut-

Blutfliissigkeit, verklebt die roten

Blutzellen und schlieBt sie ein,

schrumpft spéter und preft Serum

ab, d. h. die Blutfliissigkeit ohne

den Gerinnungsstoff. 2. Blut

mit oxalsaurem Natron versetzt:

Obne Kalk gerinnt Blut nicht;

im ungeronnenen Blute senken

sich die roten Blutzellen zu Boden,

dariiber steht die Blutfliissigkeit

= Plasma.,

geronnene Masse zusammen und preBt
eine farblose Fliissigkeit aus, das Serum.
Dies Serum ist nicht gleichbedeutend
mit der urspriinglichen Blutflissigkeit,
in der die Blutkorperchen schwammen,
dem Plasma, sondern hat einige Eiweil3-
korper verloren, die die Blutgerinnsel
bilden. Diese Gerinnsel haben sich zu
einem Maschenwerk verklebt, welches die

roten Blutkérperchen mit einschlieBen,
so daB das abgeprefte Serum dann farblos erscheint. Wenn wir
rote Blutkorperchen haben wollen, an denen wir den Einfluf von
Giften studieren koénnen, etwa wie dies Blut aus dem Schlachthof, so
miissen wir den Faserstoff des Blutes, der die Gerinnsel bildet, aus dem
Blute vorher entfernen, damit er uns nicht die Blutkérperchen bei der
Gerinnung in der festen Masse mit verklebt. Dies geschieht durch Riihren
des Blutes mit einem Stabchen, an dem die Gerinnsel festkleben oder
auch durch Schiitteln mit Glasperlen. Wir erhalten dann Serum mit
Blutkérperchen darin. Lassen wir solches ,,geschlagenes Blut* stehen,
so senken sich die schwereren Blutzellen zu Boden und oben dariiber
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steht farbloses Serum. Sind durch irgend einen Proze8, etwa durch die
Einwirkung eines Giftstoffes die roten Blutkorperchen zerstort, so tritt
der rote Farbstoff aus, und das Serum wird nach Absetzenlassen der
Blutkoérperchen nicht farblos, sondern rot erscheinen. Es kommt bei
arztlichen Eingriffen recht hiufig die Moglichkeit eines Zugrundegehens
der roten Blutzellen vor, in irgend erheblichem MaBle aber praktisch
sehr selten. Denn wenn Sie horen, dal} jede Losung eines Arzneistoffes,
die nicht genau die Konzentration unseres Blutserums hat, zur Auf-
lgsung von roten Blutkérperchen fiihrt, so miiite eigentlich bei jeder
subkutanen Injektion eine solche Auflgsung stattfinden, wenn nicht die
Konzentration der Injektionsfliissigkeit mit Kochsalz aufgefiillt wird.
Aber in der Tat kommt die injizierte Losung ja nur mit dem Blut in
Beriihrung, wenn sie in das Blutgefafl hineindiffundiert, sie wird sich
also dem Blutstrom nur sehr langsam beimischen, dadurch vom Blut-
strom so stark verdiinnt werden, daB eine solche Schiadigung gar nicht
in Betracht kommt. Wohl aber ist eine solche Schadigung an anderen
Geweben bemerkbar, den Nerven an der Injektionsstelle, die auch auf
eine bestimmte Konzentration eingestellt sind, und auf nicht ebenso
konzentrierte Losungen mit Schmerz reagieren. Da diese Schiadigungen
durch die verschiedene Konzentration sich deutlich sichtbar an den
Blutzellen abspielen, so beniitzen wir haufig Blut, um solche Schidigungen
der Arzneilésungen zu studieren. Wenn die Auflosung von Blutkérperchen
nur zum Teil stattfindet, nur einen Teil der K6rperchen betrifft, so sehen
wir sie erst nach Senkung der Blutzellen an'dem Gefarbtsein des Serums.
Dieses Absetzen der Blutkérperchen kann man mit der Zentrifuge be-
schleunigen, dann ist das Serum schwach rétlich oder stirker gefarbt
und am Grunde liegen die Blutkérperchen, die noch nicht zerstért sind.
Ist die Auflésung, die Hamolyse, nicht partiell, sondern total, so sieht
man sie ohne weiteres am Blute selbst. Denn das Blut ist deckfarben,
wie man sagt, d. h. die rote Farbe deckt alles Darunterliegende zu, auch
wenn wir das Blut in zweckmaBiger Weise verdiinnen; man kann be-
drucktes Papier, vor das man ein Reagenzglas mit Blut bringt, nicht
lesen. Anders, wenn die Blutkérperchen aufgeldst sind, dann fehlen die
vielen kleinen Teilchen, die das Licht reflektierten, und das Blut ist
lackfarben geworden, durchsichtig, man erkennt dahindurch unter-
liegende Schrift. Im auffallenden Licht sieht es dabei duvkler aus,
weil eben weniger Licht reflektiert wird, mehr Licht hindurchgeht.
Lassen Sie uns dies an dieser Blutprobe verfolgen; ich setze zu einigen
Tropfen Blut in jedem Reagenzglas etwa 20 ccm Fliissigkeit hinzu, einmal
Wasser, das andere Mal Ringerlosung, die wie Sie wissen, die Salze der
Blutfliissigkeit enthilt. Das Blut mit Ringerlsung ist seinem Aussehen
nach so geblieben, wie es war, es ist nur recht wenig heller geworden
wegen der Verdiinnung, das Blut mit Wasser ist total veréindert, im
auffallenden Licht; wenn ich die beiden Reagenzglaser vor die schwarze
Tafel halte, erscheint es dunkler, weil es durchscheinend geworden ist,
lackfarben. Die Blutkérper sind durch das Wasser zerstort worden,
der Blutfarbstoff ist ausgetreten, in dem Wasser in Lésung gegangen;
lassen wir ein solches Blut absetzen oder zentrifugieren wir es, so bleibt
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die Losung rot. Das Blut, das wir mit Ringerldsung verdiinnten, sieht
nach der Senkung der Blutkorperchen dagegen in seinem oberen Teile
farblos aus, weil der Farbstoff noch in den unversehrten Blutzellen ent-
halten ist. Dieser Vorgang ist so sinnfillig, daB man ihn als Indikator
benutzt, und zwar, um festzustellen, ob in einem Blutserum gewisse
Schutzstoffe enthalten sind oder nicht. Es gehért bei allen Schutzstoffen
bei infektiosen Erkrankungen, immer noch ein erginzendes Drittes dazu,
um die Bindung von Bakteriengift und Schutzstoff eintreten zu lassen,
das sogenannte Komplement. Wenn ich also feststellen will, ob ein
Organismus Schutzstoff enthilt, so bringe ich Bakteriengift zusammen
mit dem Serum des betreffenden Organismus. Wenn dann die Bindung
von Gift und Schutzstoff eingetreten ist, so ist auch dies Komplement
mit verankert, das im Serum des Organismus war; es fehlt also, wenn ich
nochmals so einen Vorgang sich vollziehen liefe. Da man solche Vor-
ginge nicht sieht, so wihle ich als Probe einen zweiten sichtbaren Vorgang,
die Hamolyse, die Auflésung der roten Blutzellen. Denn eine solche
Blutlosung findet auch statt, genau wie die Vorginge bei der Bindung
von Bakteriengift und Schutzkorper, wenn man den Organismus nicht
mit Bakteriengiften, sondern mit fremden Blutkorperchen impft. Dann
produziert der geimpfte Organismus Gegengifte gegen die fremden Blut-
kdrper, die sie zerstéren. Auch dazu ist Komplement erforderlich. Ist
also durch eine Bindung von Bakteriengift und Serum eines Patienten,
welches Schutzstoffe gegen dieses Bakteriengift enthalt, gleichzeitig
mit der Absattigung von Gift und Schutzstoff eine Komplementbindung
eingetreten, so ist jetzt kein Komplement mehr frei und, wenn ich jetzt
ein himolytisches System dazusetze, bestehend aus Blutkérperchen und
Serum eines mit diesem Blutkérperchen geimpften Tieres, so tritt keine
Auflésung der Blutkérperchen ein, weil das Komplement fehlt, abgelenkt
ist. Man muB} nur vorher das im zweiten System vorhandene Komplement
durch Erwirmen zerstéren. Dies ist der Vorgang bei der Wassermann-
schen Reaktion auf Syphilis. Hat das Patientenserum beim ersten
ProzeBl das syphilitische Gift gebunden, weil es Schutzstoffe gegen
Syphilis enthielt, so fehlt das Komplement fiir den zweiten ProzeB,
den hémolytischen Versuch und eine Lésung der Blutzellen bleibt aus,
der Patient ist syphilitisch. Tritt Hamolyse ein, so enthilt sein Blut
noch Komplement, es hat also eine Verankerung nicht stattgefunden,
er ist gesund oder geheilt. — Wie aber kommt nun eine solche Zerstérung
der Blutzellen zustande? Warum lésen sie sich auf? Dies geschieht
erstens deswegen, weil die Blutkérperchen platzen. Man kann direkt
dieses Platzen unter dem Mikroskop verfolgen, wenn man Blut in Wasser
bringt. Aber wir kénnen auch die Vorstufen dieses Platzens verfolgen,
wenn wir nur wenig verdiinnte Lsungen mit Blut in Beriihrung bringen,
wenn wir die Ringerldsung nur etwas mit Wasser verdiinnen. Zentri-
fugieren wir dann mehrere Rohrchen, die wir mit gleichen Blutmengen
beschickt haben und die wir mit Ringerlésung oder verdiinnter Ringer-
losung aufgefiillt haben, so sehen wir, daBl die Blutsiule am Boden
verschieden hoch steht, hoher in der verdiinnten Ringerlésung. Die
Blutkérperchen sind gequollen. Hiatten wir eine stark konzentrierte
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Losung angewandt, so wire die Blutkérperchensiule kleiner, die Blut-
zellen wiren geschrumpft. Dadurch werden wir auf die Bedeutung der
Konzentration der Losung hingewiesen, auf die Bedeutung des osmotischen
Druckes. Sie wissen, daB alle Losungen von Stoffen einen Druck aus-
iiben, ganz analog dem Gasdrucke, indem die gelosten Teilchen in der
Fliissigkeit Bewegungen ausfiihren, bis sie auf die Grenzwand auftreffen,
die sie zu dehnen trachten. Haben wir nun eine Grenzwand vor uns,
die die gelosten Teilchen nicht hindurchlaft, wohl aber fiir Wasser
durchgingig ist, so wird diese Grenzwand gedehnt werden, wenn inner-
halb der Grenzwand — im Blutkorperchen — viele Teilchen gelésten
Stoffes auftreffen. Ist aber auBen die Losung gleich konzentriert, treffen
in der Sekunde ebensoviele Teilchen von auBen auf wie innen, so bleibt
die Wand unverindert, es herrscht osmotisches Gleichgewicht. Ist die
Losung auBen konzentrierter, so entziehen die in Uberzahl auftreffenden
Teilchen dem Blutkorperchen das Wasser. Nun wird eine solche Deh-
nung, wenn sie die Elastizitit der Blutkoérperwand nicht iibersteigt,
nur zu einer Quellung fithren, dann aber wird ein Platzen eintreten,
wenn die Wand den Widerstanden nicht mehr gewachsen ist. Wir ersehen
aber gleichzeitig daraus, daf} die begrenzende Schicht der Blutkérperchen
— und so verhalten sich alle Zellen — durchgingig ist fiir Wasser, un-
durchlissig fiir Salze. Denn wenn ein Stoff durch die Blutkérperchen
hindurchdringt, dann kann er solche osmotische Erscheinungen iiber-
haupt nicht auslésen, das Volumen der Blutzellen wird sich so verhalten,
als wire er nicht da, weil ein Konzentrationsunterschied an der Grenz-
schicht nicht besteht. Wollten wir die Konzentration der Ringerlésung
ersetzen durch Auflosen eines anderen Kérpers, der ebensoviele Teilchen
im Liter enthielte als diese Salzlgsung, also durch eine &quimolekulare
Harnstofflésung, so wiirde doch in einer solchen Losung die Auflésung
der roten Blutkorperchen eintreten, denn der Harnstoff béte keinen
osmotischen Gegendruck gegen die Salze dar im Innern der Blutzellen,
weil er durch die Haut der Blutkorperchen hindurchdringt. Ich gehe
auf diese Verhiltnisse etwas naher ein, weil wir durch solche Studien
wichtige Aufschliisse iiber die Durchlissigkeit der Zellhaut erhalten,
und weil man auf diese Weise feststellen kann, welche Stoffe die Zell-
membran durchdringen und welche nicht. Es sind alles 6lldsliche Sub-
stanzen, die glatt die Grenzmembran durchsetzen; alle &lunldslichen
Substanzen, insonderheit die meisten Salze, vermogen in lebende Zellen
nicht ejnzudringen. Und dabei scheinen zwischen den verschiedenen
Zellsorten nur sehr geringe Unterschiede zu bestehen, die Beschaffenheit
der Zellhaut scheint elementar iiberall dieselbe zu sein, nicht nur bei
den verschiedenen Geweben, sondern auch in Tier- und Pflanzenreich,
denn wir konnen an Pflanzenzellen ganz das gleiche konstatieren; nur
da8 die Pflanzenzellen nicht so leicht platzen, weil sie durch eine Zellu-
losemembran gestiitzt werden, dafiir aber sehen wir Schrumpfungs-
erscheinungen direkt unter dem Mikroskop, weil die Zellulosehiille die
Kontur der intakten Zelle uns festhélt, auch wenn der Protoplast kleiner
geworden ist und sich von der Zellwand losgeldst hat. Es ist also fiir die
Unversehrtheit eines Blutkérperchens von ausschlaggebender Bedeutung,
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daf} die Salzkonzentration aufien und innen die gleiche ist. Bei starker
Quellung kann die Membran dem Drucke nicht standhalten und zerreift.
Wenn nun diese Zellhaut durchgingig ist fiir alle Stoffe, die sich in Ol
16sen, so liegt der Gedanke nahe, dafB sie selbst aufgebaut ist aus éligen
Substanzen, von denen uns die chemische Analyse Lezithin, Cholesterin
und &hnliche in jedem Gewebe dartut. Dann muB aber auch eine Zer-
storung der Zelle stattfinden, wenn wir Blut mit Substanzen zusammen-
bringen, die alle Fette leicht auflésen, dann werden wir die Zellhaut
auflosen und es mufl der Farbstoff austreten, geradeso als sei die Hiille
gesprengt. Setze ich zu Blut eine Atherlésung oder eine Lésung von
Chloroform in Ringerlosung zu, so sehen Sie, daBi das Blut lackfarben
wird, daf also tatséchlich eine solche Auflésung stattgefunden hat. Es
gibt auch besondere Zellhautgifte, die in hervorragendem Mafle die Ober-
flachenschicht der roten Blutkérper schidigen. Dahin gehort die Hel-
vellasiure, der Giftstoff der falschen Morcliel, der Helvella ; freilich entfaltet
dieser Stoff selten eine Giftwirkung, weil die Lorcheln vorher gebriiht
werden und so der leicht wasserlosliche Giftstoff mit dem ersten Spiil-
wasser, das zur Entfernung des Sandes unbedingt nétig ist, fortgegossen
wird. Aber eine ganz gleiche Wirkung entfalten die Saponine, die stark
schiumend zum Reinigen dort angewandt werden, wo empfindliche
Farben die Verwendung der Seife wegen des Alkalis verbieten. Setzen
wir zu einer Blutaufschwemmung etwas Saponin, den Seifenstoff aus
Quillaja saponaria, so sehen sie alsbald eine Losung der Blutkorper
erfolgen, die sich in dieser Schattenprojektion in einer Aufhellung der
vorher grauen Fliissigkeit kundgibt und zugleich in einer roten Farbung:
aus der Aufschwemmung ist eine rote Losung geworden.

Diese Saponine, die die Zellhaut besonders schédigen, miissen nun
nach der eben erwihnten Gleichheit des Baues der Zellmembran auch
andere Zellen schiadigen, d. h. sonst an Geweben Storungen hervor-
bringen, mit denen sie gerade in Beriihrung kommen; oder mit anderen
Worten, die Saponine entfalten eine lokal reizende Wirkung. So beniitzen
wir das Saponin der Senegawurzel als einen auswurfbefordernden Stoff.
Auch werden Sie solchen Stoffen als Zusatz zu Zahnpulvern begegnen,
teils wegen der reinigenden Wirkung, der Losung des Schmutzes, aber
auch, weil man dadurch eine bessere Durchblutung des Zahnfleisches
herbeifithren will. Man hat — verbotenerweise — auch die Saponine
verwandt, um den kiinstlichen Limonaden zu einem Schiumen zu ver-
helfen, welches die natiirlichen Fruchtsifte wegen ihres Pektin- oder
Eiweillgehaltes besitzen. Aber man erreicht dadurch eben nur das
duberliche Schaumbildungsvermdgen, nicht die gleichzeitige einhiillende
Wirkung der Schleimstoffe, welche die Scharfe der Pflanzensiuren
mildert. Diese mildernde Eigenschaft ist recht erheblich; jeder wird
Johannisbeeren als saurer bezeichnen als Himbeeren, und trotzdem ist
das gegenseitige Verhiltnis von Siure zu Zucker in der Johannisbeere
kleiner als in der Himbeere, aber letztere ist bei weitem reicher an solchen
schleimigen Stoffen, welche den scharfen Geschmack der Séure herab-
setzen. Und dies kann durch Saponine nicht erreicht werden, auch wenn
die kiinstliche Limonade dadurch geradeso schiumt wie die natiirliche.
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Es wird Sie vielleicht interessieren, dafl man diese Blutaufloésung direkt
zum Nachweis des Saponins benutzen kann, da die Probe auflerordentlich
fein ist, oder mit anderen Worten, die Saponine noch in grofier Ver-
diinnung wirksam sind. — Noch eine andere Blutgiftwirkung kann zum
Nachweis einer chemischen Substanz dienen, die Agglutination der
Blutkoérperchen durch Rizin. Sie wissen, daf in den Samen der Rizinus-
pélanze auBer dem Rizinusdl ein stark giftiger Korper enthalten ist, das
Rizin, welches in das Ol nicht iibergeht. Er stellt ein Albuminoid dar
und 1aBt sich aus den Samen durch 10°/, Kochsalzlésung ausziehen.
Wenn man die Samen mit Kochsalzlosung zu einem Brei anriihrt, so
erhilt man durch zweimaliges Filtrieren eine hinreichend klare Fliissig-
keit, die dann auf Blutisotonie verdiinnt, einer Aufschwemmung von
Blut zugesetzt werden kann. Hat man eine solche Blutprobe, die etwa
1/,%/¢ Blut in Ringer enthialt, hergestellt und beobachtet sie im Vergleich
mit einer ebenso konzentrierten Probe in reiner Ringerlésung, so tritt
nach einiger Zeit, etwa einer Stunde ein Unterschied der Proben hervor:
Etwas gesenkt haben sich in der Ringerldsung zwar auch die Blutzellen,
aber in der Rizinlésung sehen wir deutlich grobe rote Punkte, die sich
schneller zu Boden setzen als die roten Blutzellen in der Ringerlsung;
es handelt sich offenbar um grofere Aggregate, nicht um einzelne Zellen.
Deutlich wird dies sofort, wenn wir beide Proben filtrieren, die Blut-
korperchen in der Ringerlosung gehen durchs Filter und der im Filter
zuriickgebliebene Rest ist durch Waschen mit Ringerlésung schnell
entfernt, das Filter ist farblos. Anders dagegen die Rizinprobe; hier
bleiben die roten Punkte auf dem Filter und beim Waschen mit Ringer-
lésung gehen sie nicht durchs Filter hindurch. Die Blutzellen haben
sich zusammengeballt, sie sind agglutiniert worden. Dabei vergeht
immer einige Zeit, ehe solche Zusammenballungen entstehen, erst miissen
sich die Blutzellen mit dem Gift beladen, dann erst tritt das Zusammen-
klumpen ein. Solchem Verkleben begegnet man auch bei Infektions-
krankheiten, hier werden Agglutinine gebildet, die nun nicht Blutzellen,
sondern die betreffenden Bakterien zusammenkleben. So treten im
Koérper eines Patienten mit Typhus Stoffe auf, welche Typhusbazillen
agglutinieren. Auf diese Weise kann man feststellen, ob das Serum
eines Patienten solche zusammenballende Schutzstoffe enthalt oder
nicht, ob sein Serum Typhusbazillen, die man sich in Bouillon geziichtet
hat, zusammenklebt; dadurch senken sie sich schnell zu Boden in Form
grober Flocken, wihrend sonst eine Aufschwemmung von Bazillen in
Bouillon eine leichte bleibende Tritbung aufweist. Es ist dies die Widal-
sche Typhusreaktion, mit der man die Diagnose Typhus sichern kann,
was bei dieser tibertragbaren Krankhei} auch fiir die Umgebung, nicht
nur fiir den Patienten, von groBer Bedeutung ist, besonders da das
sofortige Feststellen von Typhus durch eine einmalige Untersuchung
des Patienten allein nicht immer mit Sicherheit méglich ist. Es ist
theoretisch von Interesse, daf sich gegen ein solches Gift wie das Rizin
bei Einspritzung unter die Haut ein Gegengift herstellen 1aBt, welches
also in derselben Weise vom Organismus geliefert wird, wie die Anti-
toxine gegen Bakteriengifte. Geradeso verhilt es sich mit dem Giftstoff
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aus den Paternostererbsen, den roten kleinen Kiigelchen mit dem schwarzen
Punkt, die man manchmal auf Muschelkésten findet. Diese Jequirity-
samen von Abrus precatorius enthalten ebenfalls einen Giftstoff, gegen
den eine Immunisierung moglich ist. Man verwendet den Giftstoff zur
Aufhellung von narbigen Triibungen der Hornhaut, die durch entziind-
liche Prozesse hervorgerufen das Sehvermogen in erheblichem Mafe
storen. Man hat nimlich beobachtet, daf solche milchige Triibungen
sich durch einen dariiberkriechenden Katarrh aufhellen und hat bei der
ungenauen Dosierung von bakteriellen Giften einen chemischen Giftstoff,
eben das Jequiritol, versucht, welches auch lokale Entziindung hervor
ruft. Ist nun die hervorgerufene Entziindung zu stark, so kann man
durch Anwendung von Jequiritolserum die Entziindung wieder démpfen.
Beide Stoffe werden ins Auge getriufelt. Dabei handelt es sich um
Albuminoide, also Stoffe, die den Bakteriengiften nahestehen.

VIII. Vorlesung.

Spektrum des Blutfarbstoffes; Kohlenoxydvergiftung;
Leuchtgasvergiftung, Gelegenheit, Symptome.

Es werden also die Blutzellen durch verschiedene Stoffe zerstort,
erstens durch zu schwach konzentrierte Losungen, die weniger Salze
enthalten als das Innere der Blutzellen, dann durch Substanzen, welche
die olige AufBlenschicht der Blutkorperchen l6sen und drittens durch
spezifische Blutzellengifte, Gifte, die auslesend gerade die Blutzellen
schiadigen, wie Saponine oder auch gewisse durch Impfung mit art-
fremdem Blut im Serum eines Tieres auftretende Stoffe. Noch andere
Arten von Zellen finden sich im Blute vor, die farblosen oder weiflen
Blutkorperchen, wie IThnen bekannt sein wird, und Sie werden sich
wundern, daB wir bisher von ihnen nur nebenbei Erwahnung getan
haben. An Zahl viel geringer als die roten — denn es kommt immer
ein weilles Blutk6rperchen auf 700 rote — kommt den weiflen Blutzellen
eine verschiedene Bedeutung zu, indem sie einmal eingedrungene Bak-
terien aufnehmen und verdauen, und wohl auch die Trager fermentativer
Eigenschaften des Blutes sind. Mit der Atmung aber, die uns hier be-
schaftigt, haben sie nichts zu tun; denn den Sauerstofftransport besorgen
die roten Blutzellen, und zwar in ihnen der Farbstoff, das Hamoglobin.
Sie werden vielleicht meinen, da8 doch der Farbstoff den Sauerstoff
noch transportieren konnte, auch wenn er nicht in den Blutzellen, sondern
frei gelost in der Blutfliissigkeit sich vorfinde; aber die Niere schejdet
solch gelosten Blutfarbstoff sehr schnell als fremden Bestandteil der
Blutfliissigkeit aus und so geht er fiir die Atmung verloren. Es gefahrden
also alle Blutkorperchengifte auch den Sauerstofftransport zu den
Organen, die Sauerstoffversorgung der Organe, die innere Atmung, wie
man im Gegensatz zu der Aufnahme des Sauerstoffes in den Lungen, der



Blutspektrum. 49

dufleren Atmung, sagt. Diese Aufnahme geschieht, wie ich schon sagte,
dadurch, daB sich eine lockere Verbindung zwischen Blutrot und Sauer-
stoff bildet, locker wohl darum, weil ja der Sauerstoff nur provisorisch
gebunden werden soll und spater an die Organe weitergegeben wird.
Diese Bindung ist so locker, daf wir schon unter der Luftpumpe Sauer-
stoff entweichen sehen, er wird also ans Vakuum abgegeben. Und auch
durch chemische Reduktionsmittel kann er prompt entfernt werden.
Ein solches reduziertes Himoglobin sieht anders aus als das mit Sauerstoff
beladene sogenannte Oxyhimoglobin; letzteres ist hellrot. Aber besser
noch erkennen wir diesen Unterschied, wenn wir das Spektrum des
Blutes betrachten. Sie wissen, dafl das weile Licht sich zusammensetzt
aus allen moglichen Farbenarten, und dafl wir es in seine Komponenten
durch ein Prisma zerlegen kénnen, weil die Lichtstrahlen je nach ihrer
Schwingungszahl verschieden stark gebrochen werden. Wenn ein Kérper
rot aussieht, so muB er natiirlich die roten Strahlen durchlassen und nur
andersfarbiges Licht absorbieren. Aber er braucht trotz seiner roten
Farbe noch nicht alles andere Licht zu absorbieren, und reines Spektral-
rot, wie wir sagen, ist verhdltnism#aBig schwer zu bekommen, ist aber
z. B. in dem Glas der photographischen Dunkelkammerlampe vorhanden,
sie darf kein anderes Licht durchlassen, soll die Platte nicht geschidigt
werden. Nun entsteht, wie Sie sich erinnern, auch eine Farbe dadurch,
dafl man aus dem gesamten Spektrum die Komplementfarbe entfernt,
die sich mit der ersten zu weil} ergdnzt. Nehmen wir aus einem Spektrum
am einen Ende das rote Licht fort, und sammeln den Rest durch eine
Linse wieder, so resultiert eine griine Farbe. Wenn griin im Spektrum
einer Fliissigkeit fehlt, so muf sie rot aussehen. Der Blutfarbstoff ab-
sorbiert nun im gelben und griinen Teile des Spektrums das Licht, so dafl
zwei Streifen auftreten, wenn wir Licht durch eine Blutlésung schicken
und dann mit dem Prisma zerlegen, dann fehlen dort die Lichtstrahlen,
und wir sehen zwei dunkle Streifen. Sie sind charakteristisch fiir Blut.
Es wird auch im violetten und blauen Teil des Spektrums wenig Licht
durchgelassen, und wihlen wir die Schicht der Blutldsung etwas dicker
oder stellen wir uns eine konzentrierte Blutlésung her, so sehen wir nur
noch rotes Licht die Blutschicht durchdringen. Es ist aber zweckméfiger,
eine Verdiinnung von 1—29, Blut in Wasser anzuwenden, damit man
die Einzelheiten besser sieht. Reduzieren wir nun die Blutlésung durch
Zusatz von einem Tropfen Schwefelammon, so tritt nach einiger Zeit
an Stelle der zwei Streifen, die recht dunkel und scharf waren, ein breiter
Streifen, der etwas verwaschener aussieht, auf. Um diese Einzelheiten
besser sehen zu konnen, mdéchte ich Thnen empfehlen, lieber groBere
Verdiinnungen des Blutes anzuwenden und den Spalt des Spektroskops
zu verengern und auf diese Weise die Lichtfiille einzuschrinken, nicht
aber dadurch, daB Sie eine konzentrierte Losung anwenden. Da diese
Linien fiir Hémoglobin charakteristisch sind, so kénnen wir leicht ent-
scheiden, ob wir es mit normalem oder krankhaft verindertem Blut zu
tun haben, soweit das Gift den Farbstoff schidigt; wir haben dann
eine Farbenreaktion vor uns, die wir noch mit dem Spektroskop ver-
feinern konnen.

Frey, Gift- und Arzneistoffe. 4
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Eine solche Blutfarbstoffvergiftung liegt nun in der Kohlenoxydgas-
vergiftung vor, also einer der haufigsten Fille, wo Gifte unser Leben
bedrohen. Sie wissen ja, dafi diese Vergiftung uns am haufigsten in
Form der Leuchtgasvergiftung entgegentritt, und daB eine groBle Zahl
von solchen Vergiftungen in selbstmérderischer Absicht herbeigefithrt
werden. Gleichzeitig mit den Gefahren, die unserem Blutfarbstoff
gelten, besitzt aber das Leuchtgas die Eigenschaft, mit Luft gemengt,
explosiv zu sein, d. h. sich beim Entziinden so lebhaft mit Sauerstoff
zu verbinden, dafl durch die einsetzende Volumensschwankung der
Atmosphére heftige Zertriimmerungen stattfinden. Sie sehen daraus,
daBl Personen, welche sich selbst durch Leuchtgas ums Leben bringen
wollen, gleichzeitig eine groBe Gefahr fiir ihre Umgebung darstellen,
und daB es unumginglich nétig ist, Menschen, die sich mit dera.rtlgen
Gedanken tragen, etwa melancholisch gestorte Personen, sorgfaltig zu
iiberwachen, um nicht nur fiir ihre eigene Person Unheil abzuwenden,
sondern auch eine grofle Gefahr fiir die Umgebung zu beseitigen, sorg-
faltig zu tiberwachen, was wohl am besten in einer Irrenanstalt geschieht,
da dort die Einrichtungen dafiir am zweckm#Bigsten getroffen sind. Sie
wissen, dafl nicht nur das Leuchtgas eine Quelle von Kohlenoxyd dar-
stellt, sondern dafl bei jeder Art Verbrennung dieses giftige Gas auftritt,
wenn nicht gentigend Sauerstoff zur vollstindigen Verbrennung des
Kohlenstoffes zu Kohlensiure vorhanden ist. Auch in anderen Sorten
von Gas, die der Erzeugung von Licht und Kraft dienen, dem Wassergas
etc. findet sich reichlich CO; mit uns in Berithrung kommt es bei jeder
Art von Verbrennung, die in primitiver Form angesetzt wird, beim offenen
Kohlenfeuer in Korben zur Austrocknung von Neubauten, zur Erhitzung
von Lotkolben und unter ahnlichen Verhiltnissen, aber auch bei jeder
Feuerung, die nicht fiir schnellen Abzug der Verbrennungsgase sorgt
und also auch nicht fiir einen geniigenden Zustrom von Sauerstoff, bei
schlecht ziehenden Ofen, beim Erhitzen von Plitteisen durch Gas oder
Glithstoff, weil das dariiberruhende Eisen den Zug behindert. Haufig
sehen wir die blaue Flamme, mit der das Kohlenoxyd verbrennt, iiber
einer glimmenden Kohlenschicht dariiberschweben, hiaufig machen uns
Explosionserscheinungen auf sein Vorhandensein aufmerksam, s. z. B.
wenn wir einen Ofen geschlossen haben, wihrend noch glithende Kohlen
in ihm waren, und wenn wir ihn dann nach einiger Zeit etwa zum Ver-
brennen eines Stiickchens Papier wieder 6ffnen, so kann das im Ofen
wegen der mangelnden Sauerstoffzufuhr sich bildende Kohlenoxydgas
mit dem nun neu eindringenden Sauerstoff durch die Flamme des Papiers
sich entziinden, und eine Explosion findet statt, die zum Herausschlagen
der Flamme fithrt oder zur Sprengung des Ofens, was allerdings meist
nur zum Abheben des Deckels und zu einem Regen von RuB fithrt. Sie
werden nun glauben, daB sich die Quellen der Gefahr bei ihrer Kenntnis
leicht meiden lieBen, doch ist dies keineswegs der Fall. Hiaufig finden
sich noch Einrichtungen an unseren Stubendfen, die eine Regulierung
der Verbrennungsstérke erst hinter dem Brandherd besitzen, die also
nur den Abzug der Verbrennungsgase beeinflussen und so leicht dazu
fithren, daB letztere nicht in den Schornstein, sondern in das Zimmer
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geleitet werden. Aber auch Schleichwege nimmt der Kohlendunst:
wenn es in der Bauordnung zugelassen ist, daB Ofen mehrerer Etagen
in denselben Schornstein miinden, so ist zwar damit eine Gefahr unter
gewdhnlichen Verhaltnissen nicht gegeben, wenn im Winter alle Ofen
gleichmafig geheizt, fiir einen guten Zug sorgen; wohl aber, wenn im
Sommer bei kaltem Schornstein nur ein Ofen geheizt wird, so ist der
Zug meist schlecht; dies kann dann vorkommen, wenn z. B. im Keller
eine Werkstatt liegt, in der abends die in einem Tischlereibetrieb ent-
standenen Hobelspine verbrannt werden; dann nehmen die Verbren-
nungsgase nicht immer ihren Weg durch den Schornstein ins Freie,
sondern kénnen unter ungliicklichen Verhaltnissen (bei offenem Fenster
etc.) auch zum Ofen einer anderen Etage entweichen und hier eine
schlafende Familie vergiften. Solche Vergiftungen kommen immer
wieder vor, wenn auch die Hauptform der Kohlenoxydvergiftung die
Leuchtgasvergiftung ist. Zum Ausstromen von Leuchtgas kommt es
nun nicht immer nur gewollt bei gedffnetem Hahn, sondern es treten
Fille ein, wo man zuniichst nicht an Leuchtgas denkt. Der Fall, daf3
man abends simtliche Flammen durch Abschliefen des Haupthahnes
16scht und dann spiter, z. B. am anderen Morgen, beim Anstellen des
Haupthahnes die auch damit erloschenen Kleinbrenner in Schlafstuben
die Heizung eines Trockenschrankes etc. vergifit, wird ja selten sein.
Aber es kommt vor, daf} sich eine Gasleitung betétigt, die man tibersehen
hat; hiufig liegen ja die Rohren verdeckt und nur das Anschlufigewinde
ragt aus der Decke hervor; hat nun ein Mieter in einer Wohnung kein
Gas gebrannt, sondern elektrisches Licht, so war die Leitung leer, und
man konnte z. B. Stuckverzierungen iiber eine Gasoffnung an der Decke
anbringen, die die Offnung verdeckten. Ein spaterer Mieter brennt
dann Gas und glaubt, daB unter dem Stuck der Schlafstube gar keine
Leitung liegt, und erst — in giinstigem Fall — ein Gasgeruch lehrt ihn,
daB irgend etwas an der jetzt wieder gefiillten Gasleitung nicht in Ord-
nung ist. Solche Falle leichtfertiger Abdnderung der bestehenden Lei-
tungen sind vorgekommen, und ich méchte Sie auf die auch fernliegenden
Moglichkeiten aufmerksam machen, weil die Prophylaxe der Vergiftungen
einen Teil, oder doch wenigstens einen Zweck dieser Vorlesungen dar-
stellen soll. Sie werden nun sagen, dafl derartige Vorkommnisse doch
ungefahrlich sind, angesichts des starken Geruches des Leuchtgases, das
uns ja erfahrungsgemif einen Gehalt von Kohlenoxyd in der Luft an-
zeigt, der bei der Einatmung einiger Atemziige doch der Gesundheit
kaum schadlich, geschweige denn gefihrlich sein kann. Dies ist in der
Tat richtig, und wir werden auch einen geringen Gehalt an Leuchtgas
sofort bemerken, aber Sie wissen, daBl verschiedene porése Korper grofie
Mengen von Gasen absorbieren kénnen — ich erinnere Sie an das Experi-
ment von der Absorption von Ammoniak durch Kohle — und gerade die
riechenden Bestandteile der Kohlenwasserstoffe im Leuchtgas werden
in ausgiebiger Weise von pordsen Stoffen absorbiert. Daher wird Leucht-
gas geruchlos, wenn es erstmal gréBere Strecken durch solche pordse
Schichten, z. B. im Erdboden zuriickgelegt hat und das geruchlose
Kohlenoxyd bleibt iibrig. Da kommt es denn vor, dal im Winter bei

4%
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Rohrbriichen, wo der gefrorene Boden oben eine deckende Schicht
bildet, das Gas weit unter der Erde sich ausbreitet und dann seinen
Weg durch die Hauser nimmt, die wie Saugglocken wegen ihrer warmen
Luft wirken; da steigt denn das geruchlose Kohlenoxydgas durch den
Boden des Kellers aufwirts und gefahrdet die Bewohner der Keller-
wohnungen, ohne daf der warnende Geruch des Leuchtgases sich bemerk-
bar macht. Aber auch sonst kann durch Eindringen von Leuchtgas
in Kanalisationsschichte der Geruch des Gases durch die Faulnisgase
verdeckt werden und Arbeiter in solchen Schéchten in Gefahr bringen.
Dabei will ich gleich bemerken, dafl nicht alle Krankheitserscheinungen
bei allen in derselben Atmosphére atmenden Personen dieselbe Stirke
haben miissen, dal} eine Person schwer vergiftet sein kann, wahrend
andere leicht erkranken. Daraus ziehen wir den Schlul fir die Be-
urteilung solcher Fille, dafl das Gesundbleiben einiger Menschen, die
in demselben Raum atmeten wie schwer Erkrankte, nicht einen Gegen-
beweis gegen das Vorliegen einer Gasvergiftung darstellt: die Verteilung
im Raum kann je nach den Strémungen der Ventilation eine ganz ver-
schiedene sein, und es kommt héufig vor, daB z. B. von Pliatterinnen in
einem Betrieb nur wenige erkranken, andere bei vélliger Gesundheit
ihrem Berufe nachgehen, wobei freilich auch individuelle Unterschiede,
wie Bleichsucht, mitspielen kénnen, trotzdem ich beim Kohlenoxyd an
das Vorhandensein von individueller Disposition erst in letzter Linie
denken mochte, sondern zunichst der verschiedenen Konzentration an
Giftstoff in der Atmosphire die Unterschiede in der Intensitat der Gift-
wirkung zuschreiben wiirde. — Was nun die Wirkung des Kohlenoxyd-
gases anlangt, so haben wir hier einen Giftstoff vor uns, der auslesend
durch einen bestimmten Kérper im Organismus gebunden wird, durch
den Blutfarbstoff, und alle klinischen Erscheinungen koénnen wir aus
dieser Bindung erkliren. Ein solcher Fall ist selten, wir sehen sonst
haufig verschiedene Einfliisse nebeneinander hergehen, und auch wenn
wir versuchen, in das komplizierte Bild einer Vergiftung Klarheit zu
bringen durch die Annahme einer besonders hervorstechenden Elementar-
wirkung, so lassen sich meist alle Erscheinungen nicht restlos durch eine
solche primire Wirkung erkliren. Freilich auch beim Kohlenoxyd sehen
wir Nachkrankheiten auftreten, die vielleicht nicht immer durch diese
Schidigung des Blutfarbstoffes zu erkliren sind, aber zunichst werden
wir auch ferner liegende Erkrankungen, wie die psychischen Stérungen
nach Kohlenoxyd auf eine Schidigung des Blutfarbstoffes und damit
verbunden der Sauerstoffversorgung des Gehirns zuriickfithren miissen.
Den Blutfarbstoff betrifft die Kohlenoxydvergiftung in so elektiver
Weise, dafl nicht einmal die Blutzellen selbst eine Schidigung davon-
zutragen brauchen, nur die chemische Substanz Hamoglobin ist be-
troffen. Es besteht eine so ausgeprigte Affinitit des Blutfarbstoffes zum,
Kohlenoxyd, daB wir sie zum Nachweis beniitzen kénnen, in Fillen, wo
chemische Methoden versagen. Atmet ein Tier eine Atmosphire ein,
in der neben dem normalen Sauerstoffgehalt von 219/, nur 0,1¢/, CO
enthalten ist, so ist der Blutfarbstoff zu gleichen Teilen an Sauerstoff
und CO gebunden. Man kénnte als von einer zweihundertmal so groBen
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Affinitit des Hamoglobins zum Kohlenoxyd als zum Sauerstoff reden.
Und auch aus einer nur geringe Mengen Kohlenoxyd enthaltenden Atmo-
sphire wird der Blutfarbstoff reichliche Mengen des Giftes an sich reiBen.
Dadurch ist dann dieses Hamoglobin festgelegt und kann nicht mehr
zum Sauerstofftransport dienen, es wird also zu einer Art Erstickung
kommen., Und so sehen wir auch bei der Einatmung von Kohlenoxyd
Erscheinungen auftreten, die denen einer Erstickung gleichen, Atemnot
und Krimpfe. Atmet man nicht sofort grofe Mengen Kohlenoxyd ein,
s0 zeigt sich zuerst Kopfweh, das nach Aufenthalt in frischer Luft wieder
schwinden kann; nur eine gewisse Schwere des Atmens bleibt zuriick.
Dann kommt es zu Schwindel, Schwachegefiihl, Ohnmacht, Benommen-
heit. Haufig machen die Leute den Eindruck wie Betrunkene, und sie
koénnen in solchem Zustande nicht nur térichte und planlose Handlungen
vornehmen, sondern auch mit dem Strafgesetzbuch in Konflikt kommen.
Jedenfalls ist der normale Ablauf der Gedanken gestort und die Uber-
legung aufgehoben oder erschwert. Tritt die Vergiftung in der Nacht ejn,
so kann der Zustand des Schlafes in den der BewuBtlosigkeit tibergehen
und der Tod eintreten. Hiaufig aber wachen sie auf, gehen umher, wollen
z. B. ans Fenster und brechen dann wieder zusammen. Oder es tritt
Ubelkeit auf. In den meisten Fillen findet man die Erkrankten in be-
wuBtlosem Zustande mit schlechtem Puls. Nicht immer sind die Er-
scheinungen die gleichen, nicht immer zeigen Menschen, die in dem-
selben Zimmer die Giftatmosphire einatmeten, das gleiche Vergiftungs-
bild hinsichtlich Schwere und Qualitat. Als Nachkrankheiten stellen
sich Schmerzen, Blutungen, Blutarmut, ja auch psychische Stérungen
ein. Wie ich Thnen schon frither sagte, .ist die klinische Bedeutung
solcher Blutungen sehr verschieden je nach dem Sitz der Blutung, ob
im Zentralnervensystem oder an anderen Stellen des Korpers; immer
kommt es dann zu einem Aufhéren der Funktion des betreffenden Ge-
bietes, also bei Gehirmblutungen zu BewufBtseinsverlust und Lahmungen,
bei Blutungen ins Riickenmark zu Léhmungen und so fort. Nicht nur
Blutungen treten im Zentralnervensystem auf, sondern Erweichungs-
herde, Absterben einer Partie wegen schlechter Blutversorgung durch
die haufig langere Zeit bestehende Stauung des Blutes, und solche Er-
nihrungsstérungen werden auch an den psychischen Nachkrankheiten
die Schuld tragen. Auch an der Niere kommt es zu abnormen Erschei-
nungen ; es tritt Zucker im Harn auf; da bei allen Formen von Erstickung
die gleiche Erscheinung beobachtet wird, so liegt es nahe, auch hier
diesen Durchtritt von Zucker aus dem Blut in den Harn als Folge der
Erstickung aufzufassen, als Folge der mangelhaften Sauerstoffversorgung
des Korpers. Unter dem EinfluB der Erstickung wird nédmlich der
Zuckergehalt des Blutes, der normal sehr gering ist, erhoht und eine
solche Vermehrung des Blutzuckers ist immer von einer Zuckeraus-
scheidung im Harn gefolgt. Es gibt also Vergiftungen, welche Zucker
in den Harn treiben, und daher muf nicht jedesmal, wenn man Zucker
im Harn findet, der Patient an Zuckerkrankheit leiden, einer Stoff-
wechselstérung, die mit dem Unvermégen, den Nahrungszucker zu ver-
brennen, einhergeht. — Wenn Sie erfahren, daf das Kohlenoxyd eine
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so groBe Affinitdt zum Blutfarbstoff besitzt, so werden Sie fragen, wie
denn iiberhaupt eine Erholung eines Verungliickten moglich ist; Sie
werden vielleicht daran denken, daf} der Korper neue rote Blutkérperchen
bildet oder seine Reservebestinde der Blutbahn zufiibrt. Dies kann
zwar geschehen, aber der Grund der Erholung ist dies nicht, sondern
die Verbindung des Kohlenoxyds mit dem Blutfarbstoff ist wieder zu
16sen und zwar durch die dauernde Zufuhr von Sauerstoff. Denn wenn
es sich um ein Gleichgewicht der beiden Gase bei ihrem Besitz des Blut-
farbstoffes handelt, so mull der Vorgang reversibel sein, vorausgesetzt,
dafl in der Atmosphire kein Kohlenoxyd mehr vorhanden ist. Wenn
auch langsam, wird durch den dauernden Ansturm des Sauerstoffes
das Kohlenoxyd allmahlich wieder verdringt werden. Dies wird viel
leichter geschehen, wenn wir reinen Sauerstoff zur Einatmung verwenden,
als wenn man nur reine Luft zufiilhrt, denn dann ist die Sauerstoff-
konzentration 5mal so grof in der Einatmungsatmosphire. Und auch
im Glase konnen wir aus einem mit Kohlenoxydgas beladenen Blut
das giftige Gas wieder austreiben, wenn wir Luft durchleiten. Dabei
haben zundchst die Blutkérperchen durch die Vergiftung nicht gelitten,
und auch der Blutfarbstoff funktioniert in ihnen wieder als Sauerstoff-
trager in alter Weise. Diese Verbindung von Kohlenoxyd und Blutrot
besitzt eine Farbe, die sich von der des gewohnlichen Oxyhdmoglobins
unterscheidet. Das Kohlenoxydblut sieht hellkirschrot aus, wahrend
das Oxyhiamoglobin etwas dunkler erscheint. Besonders wenn man
das Blut mit Wasser verdiinnt und schiittelt, sieht man den Unterschied
oder auch, wenn man die Kugel des Kolbchens, in dem das Blut ist,
betrachtet. Wenn ich in einer Waschflasche Blut oder Blutlésung mit
Leuchtgas zusammenbringe, so geniigt kurze Zeit des Durchleitens
oder Schiittelns, um das Hamoglobin in CO-Hamoglobin zu verwandeln.
Am auffilligsten ist die Farbe des Kohlenoxydblutes an der Leiche,
weil dort das normale Oxyhamoglobin umgewandelt ist in reduziertes
Hamoglobin und auch, wenn man Blut im Glas stehen 148t, wird der
Sauerstoff allmihlich verbraucht und das Blut wird dunkler, vendser.
Solche Verinderungen kénnen aber mit dem Kohlenoxydhémoglobin
nicht vor sich gehen, weil es ja keinen Sauerstoff enthilt. Wir sehen
also die Totenflecke dann nicht in der gewohnten Farbung, sondern
hellrot. Sie wissen schon, da8 wir fiir die feinere Hamoglobinuntersuchung
das Spektrum des Blutfarbstoffes benutzen. Wenn wir uns das Spektrum
des normalen Oxyhdamoglobins und das des CO-Hb daneben betrachten,
so werden Ihnen die kleinen Unterschiede dieser beiden Spektren nicht
auffallen, dazu sind sie zu gering. Sie werden sich aber sofort sagen,
wodurch wir den Unterschied deutlich machen kénnen; wir miissen den
Farbstoff verindern; wir miissen das Blut reduzieren, dann entsteht
aus dem Oxyh#moglobin reduziertes Hémoglobin mit nur einem groBen
Streifen, dagegen das CO-Hb bleibt wie es war, weil daran ja nichts zu
reduzieren ist; es behélt also auch nach Zusatz von (NH,),S seine beiden
Streifen, denn an Stelle des Sauerstoffes ist CO getreten. Dabei muB
Sauerstoff und Kohlenoxyd an derselben Stelle eintreten, denn sonst
konnte ja das Kohlenoxydhamoglobin noch zur Atmung tauglich sein.
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Wie hier den reduzierenden Stoffen, so ist auch gegeniiber anderen
chemischen Eingriffen das CO-Hb resistenter als das O-Hb; solche
Proben sind sehr viele bekannt und zur Unterscheidung angegeben
worden. Sie befriedigen im allgemeinen wenig. Alle EiweiBfallungsmittel
hat man vorgeschlagen, sie alle rufen schmutzige Gerinnsel in gewdhn-
lichem Blut hervor, in CO-Hb dagegen haben die Niederschlige ein
roteres Aussehen. Am besten ist noch die Fallung mit Tannin und
die mit Essigsiure 4 Ferrozyankalium. Auch wenn wir CO in einer
Atmosphédre nachweisen wollen, binden wir es an Blut und weisen
dann CO-Hb spektroskopisch nach. FEbenso werden wir vor Betreten
einer suspekten Luft, z. B. eines Schachtes uns vorher zu vergewis-
sern haben, ob die Luft atemfahig ist oder nicht, ehe wir Menschen-
leben in Gefahr bringen; wir werden in einer Falle eine weifle Maus in
den Schacht hinablassen und beobachten, ob Vergiftungserscheinungen
entstehen. So wird der Tod des Tieres eventuell einen Menschen retten
oder erfahrungsgemafl meist mehrere. Doch dariiber spater.

IX. Vorlesung.

Kohlensdure, Kloakengas, Schwefelwasserstoff, Blausdure.

Von anderen (asen, welche die Atmung nicht zu unterhalten ver-
mogen, ist zunichst die Kohlensiure zu erwdhnen. "Sie bildet sich bei
der Girung, daher ibr reichliches Vorkommen in Gérkellern, sie ent-
stromt der Erde in zahlreichen Gasquellen oder mit Wasser zusammen
in Mineralquellen. Es ist Thnen bekannt, daf Kohlensture schwerer
als Luft ist, daB daher in der bertihmten Hundsgrotte bei Neapel Hunde
sterben, die die Luft am Boden einzuatmen gezwungen sind, wihrend
den Menschen die geringe Kohlensauremenge der hoheren Luftschichten
unschiidlich ist. “Aber auch in Schichten, Griiften kann einmal eine erheb-
liche Ansammlung von Xohlensiure stattfinden, so dall Todesfalle
eingetreten sind, wenn Personen in solche Riume ohne vorherige Liiftung
eindrangen. Die Folge der Einatmung gréflerer Kohlensduremengen ist
natiirlich eine Erstickung, einmal weil der zur Tatigkeit der Organe
notige Sauerstoff fehlt, sodann weil die Kohlensdureanhdufung selbst
einen Teil der Erstickung ausmacht, deren anderer eben der Sauerstoff-
mangel ist. Wir werden also wieder die Symptome der Erstickung,
Atemnot und Krampfe vermuten, wenn wir die Symptome der Kohlen-
saurevergiftung aufzihlen wollen; aber es tritt dazu eine neue Erschei-
nung, das ist die Lahmung, die Narkose. Man kénnte nun daran denken,
daf bei dieser narkotischen Eigenschaft die Kohlensdure vielleicht ein
brauchbares Narkotikum darstellen wiirde, das fiir den Organismus
nicht sehr schidlich sein konnte, da es ja ein stindiger Bestandteil des
Blutes ist; denn Sie wissen ja, dafl die Atmung in der Weise erfolgt,
daB das Blut die Kohlenséure im K&rper transportiert, wie den Sauerstoff
auch, nur dafl der Weg der entgegengesetzte ist; wiahrend Sauerstoff
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von der Lunge aus den Organen mit dem Blute zustromt, wird die Kohlen-
sdure von den Organen weg der Lunge zugefiihrt, die sie mit der Aus-
atmungsluft entlaBt. Dabei ist die Kohlensdure nicht an den Blut-
farbstoff in der Weise gebunden wie der Sauerstoff, sondern zum Teil
an die Alkalien des Blutes, also an Natrium in der Hauptsache, zum Teil
gelost als Kohlendioxyd, besonders wenn es zu Kohlensiurestauung
kommt; in der Regel wird die Hauptmenge als Bikarbonat vorhanden
sein; freilich entweicht unter der Luftpumpe aus dem Blut mehr Kohlen-
sdure als seinem Cehalt an Bikarbonat entspricht, es scheint also auch
ein Teil der Kohlensdure an organische Substanzen gebunden zu sein.
Wieviel bei der Atmung Kohlensiure abgegeben wird und Sauerstoff
aufgenommen wird, ist leicht zu bestimmen: Denken Sie sich, wir unter-
hielten den Stoffwechsel lediglich durch Verbrennung von Kohlehydraten
— und die hauptsichlichste Kraftquelle sind diese Stoffe in der Tat —,
so wiirden wir zur Verbrennung dieser Kohlehydrate Sauerstoff auf-
nehmen miissen, damit die Endprodukte der Verbrennung, Wasser
und Kohlenséure entstehen kénnten. In den Kohlehydraten ist schon,
wie ihr Name sagt, so viel Sauerstoff enthalten, wie zur Verbrennung
von dem darin enthaltenen Wasserstoff erforderlich ist; wir miissen
also noch so viel Sauerstoff aufnehmen, wie der Kohlenstoff zur Ver-
brennung braucht, zur Verbrennung zu Kohlensiure. Wir nehmen
also immer 2 Atome Sauerstoff auf ein Atom Kohlenstoif auf, damit
Kohlensiure entstehen kann. Diese Kohlensdure geben wir aber wieder
in der Lungenluft ab. Und so erhalten wir die Bilanz: ein Molekiil Sauer-
stoff auf ein Molekiil Kohlensidure, also auch ein Liter Sauerstoff auf
einen Liter Kohlensiure. D. h. dem Volumen nach nehmen wir so viel
Sauerstoff auf, wie wir Kohlensiure abgeben, wenn wir nur von Zucker
leben. Wir nennen das Verhiltnis von ausgeschiedener Kohlensiure
zum aufgenommenen Sauerstoff ,,respiratorischer Quotient*; dieser wire
bei reiner Zuckerverbrennung gleich 1. Bei der Eiweilverbrennung
oder gar der Fettverbrennung ist er kleiner, weil diese Verbindungen
sauerstoffarmer sind als die Kohlehydrate, weil wir also etwas mehr
Sauerstoff gebrauchen als wir Kohlensdure ausscheiden. Trotz dieses
stindigen Vorhandenseins von Kohlenstiure im Blute entfaltet sie eine
richtige Giftwirkung; wir sahen ja schon frither aus der Anordnung des
Kreislaufes, wie wichtig der Vorgang der Atmung fiir das Leben sein muB.
Und so treten denn bei der Erstickung oder auch bei Kohlensiure-
vergiftung degenerative Erscheinungen an den Geweben des Korpers
auf, die sich auch nach Abstellen der akuten Gefahr fiir die Kérper-
funktionen entwickeln. Ubrigens kann der Verlauf der Kohlensiure-
vergiftung auch ein auBlerordentlich schneller sein, so daf} der Tod momen-
tan eintritt. Sehr hdufig kommen nun im praktischen Leben Vergiftungen
vor, wo mehrere giftige Gase gleichzeitig das Leben gefdhrden; so bei
der Kloakengasvergiftung. Bei dieser so hiufigen und auBerordentlich
gefahrlichen Vergiftung handelt es sich in erster Linie um die Einatmung
von Schwefelwasserstoffgas, nebenher um Sauerstoffmangel, also um
Erstickung im engeren Sinne, oder gelegentlich einmal auch um Kohlen-
siureanhidufung. Schwefelwasserstoff ist nun ein dullerst heftiges Gift,
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welches die Nervenzellen lahmt. Die ertrigliche Grenze ist fiir diesen
Stoff eine Atmosphire mit 0,01%/;; in verdinnten Gemengen treten
Reizerscheinungen des Auges, der Nasenschleimhaut, des Rachens auf,
die sich bei lingerem Aufenthalt zu Entziindung steigern. Dazu gesellt
sich Schwindel, Herzklopfen, ein Gefithl des Druckes auf den Kopf,
ferner Mattigkeit, unsicherer Gang, langanhaltendes Zittern. "Es
kénnen auch Rauschzustinde auftreten, wie z. B. an den Orakel-
stitten des Altertums (Delphi), ferner auch Krampfe. Bei chro-
nischer Einwirkung des Schwefelwasserstoffs kommt es zu Augenbinde-
hautentziindung, zu Kopfschmerzen, zu Appetitlosigkeit und Erbrechen;
die betroffenen Leute weisen ein fahles blasses Aussehen auf. In héheren
Konzentrationen kann die Vergiftung sehr schnell, ja katastrophal ver-
laufen: Es kommt bei solchen Vergiftungen durch Kloakengas vor —
leider ist es fast die Regel —, daB die Leute sofort bewufltlos zu Boden
sinken, und daf dann ein Mitarbeiter glaubt, er konne doch schnell
den Verungliickten noch heraufziehen, hinabsteigt, ebenfalls bewuBtlos
wird und so fort; so sind denn bis sechs Personen hintereinander dem Gift
zum Opfer gefallen. Es soll also der nichste, ist einmal ein Unfall einge-
treten, nur angeseilt hinabsteigen; dazu gehort eine gewisse Vorbereitung,
das sofortige Beiderhandhaben eines Seiles; besser noch wird es sein,
sich durch Herablassen einer Maus in einer Falle von der Beschaffenheit
der Atmosphire zu iiberzeugen, ob sie atembar ist oder nicht. Auch kann
man, wie es in anderen Landern Vorschrift ist, wenigstens beim Ent-
leeren einer Mist- oder Jauchegrube der Kloakengasvergiftung vorbeugen,
indem man durch Eisenvitriol den Schwefelwasserstoff bindet, oder
durch Hinabsenken brennender Pfannen eine Entliiftung herbeifiihrt.
Zur Verhiitung solcher Vergiftungen kann also mancherlei geschehen,
sobald an die Moglichkeit einer Vergiftung gedacht wird. Die griine
Verfirbung des Blutfarbstoffes, die durch den Schwefelwasserstoff
eintritt, und die Thnen von der Bildung von Schwefelwasserstoff aus dem
Schwefel des EiweiBles her bekannt ist, wie sie in Fleisch, in der Leiche
etc. auftritt, beruht auf Bildung einer Verbindung des Giftes mit dem
Héamoglobin, wie sie aber im Leben nie eintritt; da sind lingst die Nerven-
zellen gelahmt. Charakteristisch fiir dieses Sulfhdmoglobin ist im Spek-
trum ein Streifen im Rot, der die griine Farbe hervorruft. — Lassen Sie
uns hier noch einen Blick werfen auf eine Vergiftung, die gelegentlich
auch durch Einatmung eines Gases zustandekommt, in der Mehrzahl der
Falle aber nach Einnehmen eines Salzes zuftritt, der Zyanvergiftung.
Gleichzeitig reiht sich diese Vergiftung an die besprochenen deswegen
an, weil auch hier eine Beeintriichtigung der Atmung vorliegt, die noch
weiter nach der Organatmung hin angreift als die bisher besprochenen.
Behinderung der duBeren Atmung, des Luftaustausches in der Lunge,
war eine Etappe, dann die Festlegung des Blutfarbstoffes, des Sauerstofi-
iibertrigers, eine zweite, und hier die letzte, die Behinderung der Auf-
nahme des Sauerstoffes durch die Organe, oder doch seine Verwertung
fiir den Stoffwechsel der Zelle. Eingeatmet kénnen diese Gifte werden
in Form der Blausiure oder in Form von Nitrilen, aufgenommen werden
sie in Form des Zyankali, das in der Photographie und Galvanoplastik
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Verwendung findet, oder in Form von Verbindungen, die uns die Pflanzen-
welt liefert, in den bitteren Mandeln, in den Xernen von Kirschen (und
daraus hergestellten Schnipsen) und anderem Kernobst. Die Giftigkeit
der Blausiure ist eine groBe; schon ein Tropfen fliissiger Blausiure
stellt die todliche Dosis dar. Die lokal reizende Wirkung, das Kratzige
der Blausiure erscheint gesteigert in der Form des Zyankali, das wie
Sie wissen immer Kaliumkarbonat enthilt; daher sehen wir auch lokale
Atzwirkungen auftreten, wenn groBere Mengen innerlich zugefiihrt
werden. Die Erscheinungen der Vergiftung sind recht verschiedene
und hiangen offenbar von der Schnelligkeit ab, mit der der Korper von
dem Giftstoff iberschwemmt wird. Wir unterscheiden verschiedene
Arten der Vergiftung je nach den auftretenden Symptomen: einmal
verlauft die Vergiftung bei Aufnahme groBler Mengen katastrophal:
Hinstiirzen haufig mit einem Schrei, schnappende Atmung, heftige
Krimpfe und Tod. Oder es steht die Atemnot im Vordergrunde des
Bildes; einige Zeit nach der Aufnahme des Giftes setzt heftige Atemnot
ein, es besteht Druck auf der Brust mit starkem Angstgefithl und erst
dann setzt .das Krampfstadium ein, dem dann tiefe Bewuflitlosigkeit
bei darniederliegender Zirkulation folgt. Wir haben also wieder die
typischen Erscheinungen einer Erstickung vor uns, trotzdem das Blut
hellrot aussieht und normalen Sauerstoffgehalt aufweist. Es nehmen
also die Gewebe aus diesem Blut den Sauerstoff nicht auf, und wenn
wir die Farbe in den groBen Gefaflen des Halses eines Tieres betrachten,
so erleidet die Farbe sofort nach Einspritzen von Zyankali eine Anderung:
wahrend wir vorher deutlich das hellrote GefiB3, welches das Blut vom
Herzen und von der Lunge aus dem Kopf zufithrt, sich vom abfithrenden
Gefa B, mit seiner dunklen Farbe abheben sahen, schie3t jetzt das Blut auch
in diesem Gefafl mit hellroter Farbe wieder dem Herzen zu. Das Blut hat
seinen Sauerstoff nicht abgegeben, aber diesmal ist es nicht die Verande-
rung des Blutfarbstoffes, welche zu einer Erstickung fithrt, sondern
bei normalem Blute fehlt den Geweben die Fahigkeit den Sauerstoff
an sich zu reifen. Auch wenn wir Blut im Glase stehen lassen, dem wir
Zyankali zugesetzt haben, so verschwindet nicht der Sauerstoff dieses
Blutes nach einiger Zeit wie in der Norm, wo das Blut selbst den Sauer-
stoff verzehrt, sondern er verbleibt ungeniitzt darin. Die atmende Tatig-
keit der Organe ist gelahmt worden. Vielleicht kénnen wir eine Ana-
logie in dieser Lahmung des Sauerstoffaustausches in der lihmenden
Wirkung der Blausdure auf Fermente erblicken: wenn ich eine 39/ ige
Losung von Wasserstoffsuperoxyd mit einem Tropfen Blut versetze, so
sehen Bie sofort eine starke Sauerstoffentwicklung einsetzen, die Losung
schdumt so stark, dafl das Reagenzglas iiberlduft. Vergifte ich das Blut
zuvor durch Zyankalilosung, so bleibt diese Zerlegung des Wasserstoff-
superoxydes aus, nur eine schmutzige Verfirbung tritt ein und erst
spiter beginnt eine minimale Gasentwicklung. Zyankali hat also das
Ferment, welches im Blute vorhanden ist und den Sauerstoff aus Wasser-
stoffsuperoxyd in Freiheit setzt, die Katalase, in ihrer Wirkung beein-
trichtigt, gelahmt; Zyankali ist ein Fermentgift. Da nun wohl die
meisten Stoffwechselvorginge in der Zelle unter dem Einflu von Fer-
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menten vor sich gehen, so wird der Stoffwechsel der Zelle beschrankt
und die Zellfunktionen werden leiden. Weil aber im Stoffwechsel die
Sauerstoffzufuhr in ihrer Bedeutung an erster Stelle steht, wie uns jeder
Versuch am iiberlebenden Organ lehrt, so sehen wir auch zunichst die
Folgen des Sauerstoffmangels, die Symptome der Erstickung. Dann
erst horen die Zellfunktionen ganz allgemein auf. Haben wir einen
Kaltbliiter vor uns, der bei seinem tragen Stoffwechsel nicht so momentan
Sauerstoffbedarf aufweist, so dauert die Funktion der Gewebe ldnger
und allméhlich entsteht der Zustand der Lahmung, ohne die alarmierenden
Erscheinungen, die der Warmbliiter zeigt: ein Frosch wird in Bitter-
mandelwasser, einer 0,1%igen Losung von Blausdure in Wasser, erst
nach einiger Zeit gelahmt, ohne Erstickungskrampfe und ohne Atemnot;
bei ihm fehlt die besondere Betonung der Atmung im Stoffwechsel, die
beim Warmbliiter die Erstickungserscheinungen so in den Vordergrund
dringte. Génzlich machtlos gegen die Blausdurevergiftung ist der
Korper iibrigens nicht; er ist imstande, das Gift unschéadlich zu machen,
und zwar durch Umwandlung in Rhodan. Schon unter normalen Ver-
haltnissen ist Rhodankali ein Bestandteil des Speichels und des Harns,
wenn freilich auch nur geringe Mengen in diesen Sekreten vorhanden
sind. Wenn ich ein Stiick Filtrierpapier mit Eisenchloridlésung befeuchte
und etwas Speichel darauf bringe, so sehen Sie sofort eine Rotfarbung
auftreten durch Entstehen des roten Eisensalzes der Rhodanwasserstoff-
sdure. Diese Verbindung ist so gut wie praktisch ungiftig und wenn
nur Zeit zu solcher Umwandlung bleibt, kénnte eine Entgiftung ein-
treten. Aber dies ist in ausgedehntem MaBe nicht der Fall, nicht einmal
bei der Einatmung von Nitrilen, die erst allmahlich Blausture abspalten.
Auch scheinen dem Korper nur in sehr beschranktem Mafie Verbindungen
zur Verfiigung zu stehen, die den Eintritt von Schwefel in das Molekiil
ermoglichen. Wenn ich eine Zyankalilésung mit Natriumthiosulfat und
Salzsiure versetze, so tritt auf Zugabe von Eisenchloridlésung Rot-
farbung ein, ein Zeichen, daB ein Teil der Blausdure zerstért wurde,
und dafl dafiir Rhodan entstanden ist. Im Tierversuch gelingt es sehr
leicht, durch vorherige Natriumthiosulfatlésung einen gewissen Schutz
gegen die Blausdurevergiftung herbeizufithren, und auch nach Eintritt
der Vergiftung besitzt das Thiosulfat eine rettende Wirkung. Wir kénnen
also bei unseren Heilbestrebungen im Falle einer Blausiurevergiftung
den vom Korper vorgezeichneten Weg beschreiten, wenn freilich auch
selten Zeit zu einem solchen Eingreifen bleibt. Sie erkennen aber daraus
die Wichtigkeit, die Giftwirkungen genau zu studieren, denn nur eine
Kenntnis der Umwandlungen der Blausiure gibt uns die Mittel zur
Bekémpfung eines solchen Ungliicksfalles in die Hand.
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X. Vorlesung.

Muskelgifte; Narkose des Muskels; Veratrin, Kalksalze als

antagonistische Stoffe dagegen. — Nervennarkose, Kokain. —

Bau und Funktion des Zentralnervensystems, Zentren fiir
die einzelnen Funktionen.

Trotzdem wir hier nur insoweit physiologische Tatsachen heranziehen
wollen, als sie fiir das Verstindnis der Vergiftungsweise unerlaflich
notig sind, miissen wir uns einigen physiologischen Systemen zuwenden,
um einen Einblick in das komplizierte Bild der Symptome zu gewinnen,
das z. B. viele Alkaloide entfalten und das wir nur dann verstehen kénnen,
wenn wir die Tatigkeit des Organismus in die Funktion der einzelnen
Organsysteme zerlegen. Lassen Sie mich mit einer Art Kérpergewebe
beginnen, das eine nach auflen hin sichtbare Tatigkeit entfaltet und
dessen Funktionsinderung daher deutlich verfolgbar ist, das Muskel-
gewebe. Die Muskeln, die Organe der Bewegung, sind ein Gewebe, das
einer weitgehenden Formverinderung fihig ist; .d. h. ein Muskel zieht
sich zusammen und entfaltet dabei eine recht erhebliche Kraft; dabei
bleibt das Volumen gleich, der Muskel wird dicker und dafiir kiirzer.
Nun sind die Muskeln an beiden Enden an das feste Geriist des Kérpers
angewachsen, an zwei Knochen, die miteinander beweglich durch ein
Gelenk verbunden sind, so daB die Zusammenziehung des Muskels die
Knochen bewegt. Sie liegen bei uns um das feste Geriist berum, bei den
Krustazeen z. B. im Innern von festen hohlen Réhren, die sie ebenso
durch ihre Zusammenziehung bewegen koénnen. Dabei sind die Muskeln
in der Ruhe nicht erschlafft, sondern sie befinden sich in einem geringen
Grade der Spannung, so daB sofort eine Verkiirzung des Muskels von
einer Bewegung des Knochens begleitet sein muB. Wegen dieser Span-
nung klafft auch eine Wunde, welche Muskelgewebe durchtrennt, stark,
und aus dem gleichen Grunde erleiden die Knochenenden bei einem
Knochenbruch eine Verschiebung zueinander, die sich zumeist in einer
Verkiirzung des gebrochenen Gliedes zeigt. Die Funktion des Muskel-
gewebes besteht nun in einer Verkiirzung, und sie tritt in Erscheinung,
wenn den Muskel eine stirkere Beriihrung, eire elektrische Entladung,
gewisse chemische Agenzien treffen; wir reden dann von einem mecha-
nischen, elek’onschen oder chemlschen »Reiz‘. Am haufigsten wenden
wir der genauen Dosierung halber und der Unschéd]ichkeit wegen den
elektrischen Reiz bei dem Studium der Muskeltitigkeit an. Im Korper
aber findet die Erregung auf dem Wege des Nerven statt, der vom Zentral-
organ zu dem Muskel zieht und sich in demselben verzweigt. Wir nennen
diese Art der Erregung von Nerven nun die indirekte Reizung; die des
Muskels selbst die direkte Reizung. Wir sahen schon friiher, dafi ein
Muskel nur in einer dem Salzgehalt des Blutes entsprechenden Losung
seine Tatigkeit bewahrt, daf er aber seine Funktion einstellt, wenn die
Zusammensetzung der ihn umgebenden Fliissigkeit eine andere wird.
Dabei miissen wir hier, wie bei allen Giftwirkungen unser Augenmerk
darauf richten, ob nach einer Vergiftung nach dem Wegschaffen des
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Giftstoffes und nach Spiilung mit Ringerldsung die Funktion wieder
einsetzt oder dauernd erloschen ist. Kehrt sie zuriick, so war die Tatigkeit
des Muskels nur zeitweilig aufgehoben, ohne daf dabei tiefgreifende
chemische Anderungen bestanden haben kénnen, der Muskel war »ge-
lahmt*; im andern Fall ist er unter der Einwirkung des Giftes abge-
storben. Wir konnen solche Versuche iiber die Erholung nach Ver-
giftungen héaufig nur am isolierten Organ, d. h. am Organ, das wir dem
Korper entnommen haben, studieren, da am ganzen Tier so viele Er-
scheinungen und Bedingungen ineinander greifen, daf ein Urteil iiber
derartiges schwierig ist, z. B. schon deswegen, weil wir aus dem Korper
den Giftstoff gar nicht nach eingetretener Lihmung sofort wieder in
jedem Falle entfernen kénnen. Daher sind solche Versuche notwendig,
um uns ein Bild von den Elementarwirkungen der Gifte zu geben. Lah-
mende Gifte fiir den Muskel gibt es nun so viele, daBl deren Aufzihlung
unmoglich erscheint; aber in groBlen Gruppen kommen erstens alle die
Stoffe in Betracht, die auch sonst narkotisch, lshmend wirken an anderen
Geweben oder am ganzen Tier, also Alkohol, Ather, Chloroform, ferner
die Schlafmittel; dann eine Reihe von Salzen, wie Kalisalze, alle kalk-
fillenden Stoffe, Magnesiumsalze, Bariumsalze und andere. Ebensogro8
ist die Zahl der den Muskel t6tenden Substanzen, und wir werden davon
nur wenige zu erwidhnen haben, die eine besondere Muskelwirkung ent-
falten. Als Beispiel der Lahmung eines Muskels zeige ich Thnen eine
Narkose durch Alkohol; Sie sehen hier einen Froschmuskel, der in einer
Losung so aufgehéngt ist, daB sein unteres Ende fest, sein oberes mit
einem Faden beweglich an einem Hebel gekniipft ist, so daf} er bei der
Zusammenziehung den Hebel bewegt, der auf einer beruiten rotierenden
Trommel schreibt. Wenn ich nun dem Muskel durch feine Platindréhte
die Schlage eines Induktoriums zufiihre, so sehen Sie, dafi eine schnelle
Zusammenziehung und ein sofortiges Erschlaffen auf diesen Reiz folgt,
daB der Hebel schnell in die Hohe geht, und dann wieder auf seine Ruhe-
lage herabsinkt, so dafl nur ein senkrechter Strich entsteht. Reizen wir
nun immer nach einiger Zeit den Muskel von neuem, so erhalten wir eine
Figur in Form eines horizontalen Striches, der Ruhelage des Muskels
entsprechend, und darauf in Absténden immer die senkrechten Striche,
die die Zusammenziehung des Muskels bedeuten. Diese Ausschlige
sind alle gleich hoch ; jetzt fiillen wir eine 6°/yige Alkohollgsung in Ringer-
scher Fliissigkeit in das GefiB, und Sie sehen bald die Zuckungshéhe
abnehmen, bis gar keine Ausschlage auf die Reizung hin erfolgen; nun
bringen wir wieder Ringerlosung in das Gefall, und der Muskel erholt
sich bald vollstaindig. Er war also gelahmt, und die Léhmung ist jetzt
wieder abgeklungen, die Erholung ist eine vollsténdige. Wenn Sie sehen,
daf man zur Narkose des Muskels eine 6°/,ige Alkohollésung braucht,
so werden Sie zwar die gleichartige Wirkung eines solchen Stoffes auf
alle Gewebe konstatieren, aber Sie werden zugleich ohne weiteres den
Schlufl ziehen, daB es im Korper zu einer solchen Lahmung durch Al-
kohol nicht kommen kann, daB, mit anderen Worten, die Gewebe eine
sehr verschiedene Empfindlichkeit gegen ein solches im Prinzip iiberall
gleichwirkendes Gift haben miissen. Betrachten wir jetzt eine andere
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Art der Vergiftung des Muskels, die nicht in einer Lahmung, sondern
in einer Abdnderung der Funktion besteht: ich habe diesen Muskel hier
in eine sehr verdiinnte Losung von Veratrin gelegt, und wenn ich ihn
durch einen Induktionsschlag reize, so sehen Sie an der Bewegung des
Hebels, daB seine Zusammenziehung ginzlich von der des normalen
Muskels verschieden ist: sie verliuft auBerordentlich gedehnt, und es
vergeht lange Zeit, ehe der Muskel wieder véllig erschlafft. Gebe ich
jetzt einige Tropfen einer Chlorkalziumlésung hinzu, so sehen Sie, dafi
die Reizung bald darauf, etwa nach 2 Minuten wieder von einer normalen
Zuckung gefolgt ist. Die Funktion, die ein Giftstoff abéinderte, ist durch
Zugabe eines anderen Korpers wieder normal geworden, trotzdem wir
den Giftstoff nicht entfernten. Dabei lassen sich die beiden Substanzen,
die in dieser Weise gegeneinander wirksam sind, antagonistisch sind,
chemisch unbeeinfluf3t, sie fillen einander nicht etwa aus oder bilden
miteinander eine neue ungiftige Verbindung, sondern sie beeinflussen den
Muskel in entgegengesetzter Weise. Ahnliche Erscheinungen sehen Sie
auftreten, wenn wir dem Muskel den Kalk durch kalkfillende Substanzen
entziehen, wenn wir den Muskel in eine Losung von oxalsaurem Natrium
bringen, oder auch von zitronensaurem, bernsteinsaurem, schwefel-
saurem Na usf. ; dann ist die Funktion ebenso verindert wie nach Veratrin,
und hier erscheint die antagonistische Wirkung von Kalk verstéandlich,
sie wirkt beruhigend auf den durch die Kalkentziehung krankhaft erreg-
baren Muskel. Daher wendet man jetzt vielfach gegen abnorme Erreg-
barkeit des Muskels, besonders im Kindesalter bei Neigungen zu Zuk-
kungen, Chlorkalzium zur Beruhigung an. Wir haben also hier ein Bei-
spiel von antagonistisch wirkenden Stoffen vor uns, denen wir bei unseren
Betrachtungen noch haufig begegnen werden. Fiir gewohnlich werden
aber Muskelzuckungen nicht durch direkte Reizung des Muskels ausgelést,
sondern durch Zuleitung eines Reizes durch den Nerv. Dabei stellt der
Nerv ein ebensolches reizbares Gebilde dar, nur daB wir den Vorgang
der Erregung nicht sehen, daB der Nerv unverdndert bleibt, wenn wir
ihn reizen. Aber an seinem Muskel, zu dem der Nerv hinzieht, sehen
wir den Erfolg der Nervenreizung, der Muskel zuckt. Freilich kennen
wir auch Veranderungen, die uns einen erregten Nerven von einem
ruhenden unterscheiden lassen; denn es spielen sich gleichzeitig mit
der Tatigkeit des Nerven elektrische Vorginge im Nerven ab, die wir
mit einem guten Galvanometer messen konnen. Es lauft namlich in
dem Nervenstrang, in einem Biindel von Nervenfasern, eine Negativitats-
welle entlang, wenn wir an einer Stelle den Nerven reizen, etwa durch
einen Scherenschlag. Und wir kénnen uns vorstellen, daf solche elek-
trische Vorgénge, die auch bei der willkiirlichen Erregung von unserem
Zentralorgan aus im Nerven ablaufen, die Ursache sind fiir die Uber-
tragung unseres Willens auf die peripheren Muskeln ; besonders deswegen,
weil die zeitlichen Verhaltnisse des elektrischen Vorganges zusammen-
treffen mit der physiologischen Erregbarkeitsleitung zum Muskel. In
einem solchen Nervenstrang verlaufen aber auch gleichzeitig Nerven-
bahnen, die nicht vom Zentralorgan zum Muskel ziehen, sondern auch
solche, welche von der Peripherie dem Riickenmark und Gehirn periphere
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Erregungen zuleiten, also Empfindungen der Haut, Beriihrungsempfin-
dungen, Temperaturempfindungen, Schmerzen; dahin gehéren auch
alle die Empfindungen von seiten der Sinnesorgane, Gehérsempfindungen,
Lichtempfindungen und anderes. Auch bei solchen Nerven lassen sich
die elektrischen Erscheinungen ableiten, und zwar sind sie hier das einzige
Mittel, um uns an isolierten Nerven den Zustand der Erregung zu ver-
raten. Wenn am ganzen Tier solche Erregungen dem Riickenmark
oder dem Gehirn zustréomen, so machen sie sich durch die Antworten
des Zentralorgans bemerkbar, z. B. bei Schmerzempfindungen durch
Abwehrbewegungen. Diese Vorginge der Erregungsleitung werden nun
durch eine grole Anzahl von Giftstoffen beeinflufit, und zwar aufgehoben;
Sie denken natiirlich sofort an das Kokain, das Thnen als ein schmerz-
betdubendes Mittel bekannt ist. Das Kokain hat nun die Eigenschaft,
nicht nur die Nervenendapparate zu lahmen, sondern auch den Nerven-
stamm. Wir machen von beiden Eigenschaften in der Therapie Gebrauch,
wir verhindern die Schmerzempfindung, indem wir die Nervenendigungen
z. B. in der Hornhaut des Auges lihmen, wenn wir etwa einen Fremdkérper
von ihr entfernen wollen, dann tritt keine Reizung der Nerven auf, die
weitergeleitet werden konnte, und eben auch kein Schmerz. Aber wir
verwenden auch die Lahmung des Nervenstammes, dann flieBen zwar
von der Peripherie, an der wir operieren, Schmerzempfindungen im Nerven
entlang, aber sie konnen die gelihmte Stelle nicht durchdringen und
bleiben so dem Gehirn fern. Wir kénnen so an den Zghnen, an den Fingern
und Zehen, ja auch an Arm und Bein schmerzlos operieren, wenn wir
vorher den Nervenstamm, der von diesen Stellen zum Zentralorgan
fithrt, mit einer Kokainlésung umspritzt haben. Da nun in dem Nerven-
stamm immer motorische Nerven und sensible Nerven zusammen ver-
laufen, also solche, welche die motorischen Impulse vom Gehirn zu dem
Muskel leiten, und solche, welche die Schmerzen von der Peripherie
zum Gehirn tragen, so tritt gleichzeitig mit der Gefiihllosigkeit des Armes
eine Léahmung der Armmuskeln auf, sie gehorchen unserem Willen
nicht mehr; es herrscht also ein Zustand, als seien an der vergifteten
Stelle die Nerven durchtrennt. Ich zeige Ihnen hier eine solche Ver-
giftung des Nervenstammes: Auf einem Objekttriger liegt der Waden-
muskel des Frosches und sein Nerv, der bis zu seiner Ursprungsstelle am
Riickenmark prapariert wurde. Dieser Nerv héngt dicht am Muskel
in die Fliissigkeit eines Schilchens schleifenférmig hinein, so daf sein
freies Ende wieder auBerhalb des Schilchens, der kleinen Kiivette, auf
dem Objekttrager lagert. Vorlaufig enthilt dieses Schilchen Ringer-
16sung. Reize ich nun den Nerven oberhalb des Schilchens, indem ich ihn
mit einer Gabel beriihre, deren eine Zinke aus Kupfer, deren andere aus
Zink besteht, so pflanzt sich dieser Reiz auf dem Nerven bis zum Muskel
fort, und der Muskel zuckt. Der Nerv leitet diesen Reiz geradeso wie einen
Willensimpuls und teilt ihn dem Muskel mit. Ersetze ich nun die Losuug
in dem Schilchen durch eine Kokainlgsung, so wird der Nerv nach
einiger Zeit nicht mehr imstande sein, den Reiz weiterzuleiten, die in-
der narkotischen Fliissigkeit liegende Strecke des Nerven hat ihre physio-
logische Funktion, die Reizleitung eingebiift. Beriihre ich den Nerv
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zwischen Schilchen und Muskel, so zuckt der Muskel; nur durch die
narkotisierte Strecke konnte der Reiz nicht hindurch. Spiile ich den
Nerven wieder mit Ringerfliissigkeit, so nimmt er nach einiger Zeit
seine Tatigkeit wieder auf und leitet Reize von oberhalb wieder bis zum
Muskel, der dann auf diesen Reiz mit einer Zuckung antwortet. Die
Lahmung war also reversibel. Wir haben also im Kokain einen Korper
vor uns, der Nervengewebe 1ahmt, sowohl periphere Nervenendigungen,
wie auch Nervenstimme und endlich auch Nervenzellen. Denn wenn wir
Nervenzellen im Gehirn und Riickenmark mit Kokain in Beriihrung
bringen, so tritt ebenfalls eine Lihmung dieser Zellen ein. Wenn wir

Abb. 6. Nerv und Muskel des Frosches. Der Wadenmuskel und sein Nerv liegen

auf einem Objekttriger, der Nerv in Form einer Schleife in einem Schillchen. Reizt

man den Nerven oberhalb des Schilchens durch Beriihren mit einer Zink-Kupfer-
Gabel, so zuckt der Muskel.

dabei von Nervenzelle reden, so meinen wir den Hauptteil der Zelle
mit dem Kern im Gegensatz zu den Nervenfasern, den Ausliufern
dieser Zelle.

Denn die Nervenzellen sind sehr ausgedehnte Gebilde, Zellen, welche
im Gehirn oder Riickenmark gelegen, lange Ausldufer durch den Korper
entsenden, deren Endausbreitungen dann die peripheren Gebilde wie
Muskel, Haut etc. versorgen. Wenn also ein Impuls vom Zentralorgan
herabkommt, so gleitet er z. B. in die Zehe durch eine Zelle, die im Riicken-
mark liegt, dem Nervengebilde, das durch die Wirbelkérper vom Gehirn
her abwirts zieht, d. h. der Hauptteil der Zelle mit dem Kern ist als
sternférmiges Gebilde im Riickenmark gelegen, und von dort gelangt
ein langer Faden durch den Nervenstrang des Beines bis zur Zehe. KEs
stellen also die Nerven kurzweg, d. h. die Nervenstringe, nicht zellige
Gebilde dar, wie andere Gewebe, sondern sie sind Biindel von Zellaus-
lgufern, und diese Zellausliufer sind Teile der im Zentralorgan gelegenen
Zelle. Wenn diese Zelle abstirbt, so sterben auch sie; wenn die Nerven-
stdimme durch eine Gewalteinwirkung von diesen Zellen abgeschnitten
werden, so degenerieren sie, denn sie sind nur Teile der Zelle im Riicken-
mark, nicht selbstindige Gebilde. Es nimmt nun ein Willensimpuls,
sagen wir, von der GroBhirnrinde, zur Peripherie seinen Verlauf in der



Nervenverbindungen. 65

Abb. 7. Nervenverbindungen. Nervenzellen = schwarze Punkte; Nervenfasern,
ihre Fortsiitze, die Leitungsbahnen = schwarze Linien, die sich am Ende veriisteln
und den Reiz weiter geben an andere Nervenzellen oder Muskeln, Graue Substanz,
Nervenzellenanhdufung = schraffiert; rechte Seite der Zeichnung = hintere
Korperhiilfte, linke Seite der Zeichnung = vordere Korperhilfte. Oben: Hinterer
Teil des GroBhirns, durchschnitten. Von zwei motorischen Zellen der Hirnrinde
gehen Leitungsbahnen zum Riickenmark, und zwar zu den motorischen Zellen der
Vorderh6rner. Darunter Kleinhirn mit einer Zelle und Leitungsbahn zum Vorder-
horn (fiir das Gleichgewicht). Unten rechts Riickenmark: die Empfindungen werden
vom Tastkérperchen (links) aufgenommen, auf der Nervenfaser zu sensiblen Zellen
neben dem Riickenmark geleitet; diese geben den Reiz teils direkt, teils durch
Vermittlung einer Schaltzelle auf die motorische Zelle weiter, manchmal zusammen-
fassend auf viele Zellen gleichzeitig. Die motorische Vorderhornzelle iibertrigt
durch ihren Nervenstamm den Reiz auf den Muskel (links). Die motorischen und
empfindenden Fasern liegen hdufig zusammen in demselben Nervenstamm.

Frey, Gift- und Arzneistoffe. b5
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Weise, daBl die Zelle der GroBhirnrinde die Erregung weitergibt an
tiefer gelegene Zellen, namlich die Zellen des Riickenmarks, die sie
weiter auf Ausldufern dieser Zelle dem Muskel iibermitteln. Die letzten
Stationen, an denen Nervenzellen in diesen Gang des Impulses einge-
schaltet sind, liegen im Innern des Riickenmarkes, und diese zellreichen
Stellen des Nervengewebes sehen grau aus im Gegensatz zu den eine
Fetthiille tragenden Nervenstringen, den Ausliufern der Zellen. Wo
wir also graues Nervengewebe sehen, handelt es sich um Nervenzellen-
anhdufungen, wo wir weile Nervensubstanz sehen, um die Leitungs-
bahnen, die langen Fiaden, die als Teile der Zelle weite Strecken des
Korpers durchsetzen. Im Riickenmark liegen die Zellen in der Mitte,
und auf einem Querschnitt des Riickenmarkes tritt deutlich die graue
Substanz als schmetterlingsahnliches Gebilde aus der sie umgebenden
weillen Substanz hervor. Hier liegen also die Zellen in der Mitte, die
Zellauslaufer rings herum. Im Gehirn ist es umgekehrt, dort macht die
graue Substanz die Rinde, die weile das Mark aus, wenn freilich auch viele
graue Stellen noch im Innern des Gehirns liegen. In der GroBhirnrinde
haben wir eine Projektion des Korpers in der Weise vor uns, dafl bestimmte
Gebiete davon einer Korperprovinz entsprechen, daBl von dieser Stelle
aus die Bewegungen eines Korperteiles ausgehen. Nun nimmt der Willens-
impuls nicht nur seinen Weg in dem langen Fortsatz der Nervenzelle,
den wir als Nervenstrang kennen lernten, sondern verbreitet sich durch
ein Endbdumchen weiter auf das Erfolgsorgan, z. B. den Muskel, oder
auch auf eine zweite Nervenzelle; es kann also ein Bewegungsimpuls sich
durch eine Reihe von Nervenzellen fortsetzen. So gelangt von der Grof-
hirnrinde die Erregung auf dem Fortsatz einer Zelle des Gro8hirns bis
zu einer Zelle im Riickenmark, die ihn dann durch ihren Fortsatz dem
Muskel iibermittelt. Es sind also noch Unterstationen eingeschaltet,
die wieder unter sich verbunden sind; daher kann eine Bewegung von
verschiedenen Orten aus zustande kommen, man kann ein Bein ent-
weder willkiirlich bewegen, es bewegt sich aber auch ohne unseren Willen
vom Riickenmark aus. Wenn wir der grofien Sehne unterhalb der Knie-
scheibe einen kurzen Schlag versetzen, so zieht sich der vordere Ober-
schenkelmuskel zusammen, wenn wir ein Bein iiber das andere gelegt
haben. Dies ist ein Reflex, d. h. ein vom Willen unabh#ngiger Vorgang,
der durch Erregung der Riickenmarkszellen zustande kommt, indem die
Empfindung von der ‘Sehne bis zum Riickenmark lief und dort die
motorische Zelle in Tatigkeit versetzte. Erregung dieser Station der
motorischen Bahn kann aber auch von anderen Zellen aus eintreten,
so sendet stindig das Gleichgewichtsorgan Erregungen nach den moto-
rischen Zellen der Peripherie, Erregungen, die dafiir sorgen, dafl wir auch
bei Bewegungen der Arme ruhig stehen, ohne das Gleichgewicht zu
verlieren. Wenn das Gleichgewichtsorgan z. B. durch Schwindel gestort
ist, so kommen falsche Erregungen zu den motorischen Zellen herab,
wir verlieren das Gleichgewicht. Durch solche Unterstationen sind die
motorischen Zellen in vielfacher Weise miteinander verbunden und zu
funktionellen Einheiten verkniipft, so gehen wir ohne darauf zu achten,
wir laufen Schlittschuh, wir fahren Rad, wir reiten, alles komplizierte
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Bewegungsformen, die durch Ubung als etwas Einheitliches zusammen-
gefaf3t, schlieitich ganz von selbst verlaufen. Sie sehen daraus die Wichtig-
keit der Unterstationen und ihrer vielfachen Verkniipfung. Oder denken
Sie an die Bewegungen des Brustkorbes; zunichst regelt das Atmungs-
zentrum die Bewegung, aber wir kénnen auch willkiirlich den Brustkorb
heben und senken; ja wir fithren beim Sprechen, Singen gleichzeitig
damit Bewegungen des Kehlkopfes aus, die eben zur Lautgebung fithren.
Daher sind die einzelnen Nervenzellen untereinander vielfach verkniipft
durch andere Nervenzellen, die nur der Verbindung zweier Zellen dienen
und jedesmal geraten gleichzeitig die verkniipften Zellen in Erregung,
ein ganzes Netz von Fasern mit ihren Zellen tritt in Tdtigkeit, dann wieder
ein anderes Netz, das zum Teil dieselben Nervenzellen umfaBt. Gerat
nun eine Anzahl von Nervenzellen in Erregung, die durch Erfahrung
immer gleichzeitig erregt werden, ein solches Netz, das hauptsichlich
der Empfindung dient, so haben wir den Eindruck eines Gegenstandes -
vor uns. Wenn wir gewohnt sind, den Geruch und Geschmack eines
Apfels mit dem Bild des Apfels, mit dem Gefiihl beim Antasten, mit
dem gehérten Wort Apfel, mit dem geschriebenen Wort Apfel, mit dem
gesprochenen Wort Apfel zu verkniipfen, so haben wir ein solches Netz
von Erregungen vor uns, die durch die Gewohnheit miteinander ver-
bunden, auch anklingen, wenn nur ein solcher Eindruck anklingt, wir
haben in diesem Netz von Nervenzellen, die gleichzeitig in Funktion
treten, das anatomische Substrat fiir den Begriff Apfel vor uns. Dies
ist ein &uflerst komplizierter Vorgang, denn Sie brauchen nur daran zu
denken, wieviel Nervenzellen in Erregung geraten, wenn wir das Wort .
sprechen wollen oder schreiben wollen, in welcher Form die einzelnen
Muskelgruppen dazu in Tatigkeit zu setzen sind, um einzusehen, welche
Unmasse von solchen verkniipfenden <Nervenfasern vorhanden sein
miissen. Schon allein wegen der Symmetrie unseres Kérpers zur Ver-
kniipfung von rechts und links. Und wenn in diese wohlgeordnete Ver-
kniipfung von Empfindungen durch irgend eine Ursache einmal Un-
ordnung hineingerét, so empfinden wir dies als einen hilflosen Zustand.
Wenn durch die Triigheit der Steinchen in unserem Gleichgewichtsorgan,
das im inneren Ohr liegt, nach Aufhéren einer drehenden Bewegung
die Steinchen noch weiterschwingen, wéhrend der Kérper schon fest-
steht, so empfinden wir von dem Gleichgewichtsorgan aus ,,Bewegung®
weiter, wihrend unser Auge uns ,,Ruhe‘‘ berichtet, dann stimmen diese
beiden Empfindungen nicht iiberein, wie wir gewohnt sind, das Gefiihl
des Schwindels tritt auf. — Sie werden sich vielleicht fragen, was solche
physiologische Auseinandersetzungen mit der Lehre von der Wirkung
der Arzneistoffe zu tun haben, aber Sie werden noch héufig dem Begriff
einer solchen Zusammenfassung verschiedener Funktionen begegnen,
wir reden dann von einem Zentrum, einem Zentrum fiir die Atmung,
einem Zentrum fiir die Augenbewegungen, das wiederum mit einem
Zentrum fiir die Pupillenweite verkniipft ist; wir reden aber noch von
Zentren fiir den Ablauf der Organfunktionen, einem Zentrum fiir die
Darmbewegungen, fiir die Temperaturregulierung, fiir den Zucker-
haushalt. Sie wissen also nun, dal wir darunter eine Menge von Nerven-

5*
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zellen verstehen, die miteinander funktionell verkniipft sind, auch wenn
sie nicht nebeneinander liegen.

XI. Vorlesung.

Degeneration der Nervenzellen nach Kokain; Lihmung eines

Frosches durch Urethan und Curare. — Peripherer Angriffs-

punkt des Curare. — Kokainvergiftung. — Strychnin, Pikro-
toxin.

Wir werden haufig Arzneistoffen begegnen, welche gerade ein Nerven-
Zentrum in Erregung versetzen, wihrend die anderen Nervenzellen unbe-
einflult bleiben. Oder auch sonst kann gerade eine besondere Wirkung
eintreten, die nur die Kenntnis solcher anatomisch-physiologischer Ver-
haltnisse erméglicht. So stellt dasKokain ein Gift dar, welches zu einer
Degeneration von den motorischen Zellen im Riickenmark fithrt, wenn
wir es in den Riickenmarkskanal einspritzen, wenn wir eine Lumbal-
andsthesie machen. Betrifft nun eine solche Schiadigung die Zellen,
welche die Muskulatur des Oberschenkels versorgen, so sehen wir klinisch
gar keine Wirkung, weil nur immer wenige Zellen zugrunde gehen. Da
macht denn das Defizit bei der groen Menge von Nervenzellen und ihrer
Muskulatur nichts aus. Betrifft dagegen die Zerstorung eine Gegend im

Riickenmark, wo eine kleine Gruppe weniger Nervenzellen schon eine
ganz andere Funktion hat als die benachbarte, wo ganz kieine Muskeln
eine nach auflen hin verschiedene Titigkeit bewirken, wie die Muskeln
fir die Bewegungen des Auges, da treten schon durch Ausschaltung
weniger Nervenzellen Storungen bei der Bewegung des Auges ein, die
der Patient als Doppelbilder empfindet. Daher kann es zau Augen-
muskellihmungen kommen, trotzdem das Xokain keine besondere
Affinitit zu den in Betracht kommenden Nervenzellen hat, aber gerade
dort sehen wir sie. Bei der groBeren Muskulatur sind die Schéadigungen
ihrer Nervenzellen die gleichen, aber die groberen Verhaltnisse verdecken
uns solche lokal beschrinkte Defekte. Nun gibt es Giftstoffe, welche
gerade an einzelnen solchen Systemen angreifen, welche eine besondere
Gruppe von Nervenzellen beeinflussen; ja wir werden noch vielfach
Substanzen kennen lernen, welche. auch unter scheinbar ganz gleichen
Gruppen von Nervenzellen eine Auswahl treffen, und wir miissen an-
nehmen, daf dort eine besondere Empfindlichkeit fiir das betreffende
Gift vorliegt, oder aber daBl besondere chemische Affinitdten an ganz
bestimmten Stellen des Nervensystems vorhanden sind. Zun#ichst
werden Sie sich wundern, daf} solche chemische Unterschiede in scheinbar
ganz gleich organisierten Zellen zu finden sein sollen, aber wir werden
sehen, daB wohl solche chemische Differenzen existieren miissen, denn
es gibt eine Anzahl von Stoffen, die durch Beeinflussung ganz bestimmter
Stellen sofort eine heftige Giftwirkung veranlassen und die auch in sehr
hoher Konzentration an benachbarten Stellen, denen eine fast gleiche
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Funktion zukommt, gar keine Wirkung entfalten. Ja wir beniitzen
héufig Giftstoffe, um bei dem komplizierten Verlauf der Nerven zu
entscheiden, woher denn die Nerven stammen, zu welcher Art von
Unterabteilung des Nervensystems sie gehéren, ob sie eine Anhiufung
von Nervenzellen ohne Unterbrechung als Nervenstamm durchziehen
oder ob sie darin aufhéren und nur die Erregung einer neuen Zelle weiter-
geben. Wir kommen daher bei unseren Betrachtungen nun zu einer
niheren Lokalisation der Giftwirkungen, die fiir das Verstéindnis wichtig
ist. Denken Sie sich den Fall, wir hitten eine Lahmung des Nerven-
systems vor uns, eine Narkose oder einen #hnlichen Zustand; 4. h. wir
sehen am ganzen Tier nach Einwirkung eines Giftes, daf das Tier unbe-
weglich ist, daB also seine Muskeln sich nicht mehr kontrahieren. Dies
kann, wenn wir von einer Lihmung der Muskeln selbst absehen, auf
einer Liahmung des Nervensystems beruhen, einer Lihmung, die aber
nicht jedesmal an derselben Stelle lokalisiert zu sein braucht. So tritt
dann eine solche Unbeweglichkeit ein, wenn wir im Schlafe keine Willens-
impulse den Muskeln zusenden; nur die Atmung bleibt erhalten, weil
sie auch ohne unseren Willen vonstatten gehen kann. Ganz #hnlich ist
es bei der Narkose. Hier sind die Nervenzellen im Zentralorgan gelihmt,
sie senden keine Erregungen mehr herab. Aber auch die tieferen Stationen,
an denen Nervenzellen liegen, z. B. im Riickenmark, sind gelahmt; das
sehen wir daran, daB die Reflexe ausbleiben, da8 also z. B. jene Zuckung
des Unterschenkels auf den Schlag, der die Sehne der Kniescheibe trifft,
unterbleibt. Ebenso kénnen wir die Hornhaut des Auges beriihren und
es tritt nicht Lidschluf ein. Dabei sind die Muskeln und Nerven nicht
gelihmt, denn wenn wir den freigelegten Nerven z. B. bei einem durch
Urethan narkotisierten Frosche elektrisch reizen, so zucken die Muskeln;
die Lahmung sitzt also oberhalb von Muskel und Nervenstamm, sie
sitzt in der Nervenzelle. Meistens treten uns solche narkotischen Zu-
sténde als Lahmung der Nervenzelle entgegen. Aber es gibt auch Wir-
kungen, welche die Peripherie betreffen. Ich habe hier einen Muskel
mit seinem zugehorigen Nerven in eine Curareldsung getan, also eine
Losung, welche das Pfeilgift der Amerikaner enthslt. Sie sehen, dafB
die Reizung des Nerven ohne Erfolg ist, der Muskel bleibt in Ruhe. Aber
der Muskel] ist keineswegs geldhmt; ich brauche ihn nur selbst mit dem
elektrischen Strom zu reizen, so zuckt er. Die Lahmung muB also ihren
Sitz zwischen Nervenstamm und Muskel haben, und zwar an den End-
ausbreitungen des Nerven im Muskel. Auch am ganzen Tier setzt die-
selbe Lahmung ein, d. h. auch dann, wenn wir den Giftstoff auf den
ganzen Korper verteilen, werden nur gerade diese Endapparate des
Nerven im Muskel gelihmt. Es handelt sich also um einen streng lokali-
sierten Vorgang der Vergiftung, der nicht alle Gewebe in gleicher Weise
befillt; aber es handelt sich dabei auch nicht um eine besondere Empfind-
lichkeit dieser Stellen gegen das Gift, das in hoherer Konzentration
auch andere Gewebe vergiften wiirde wie etwa der Alkohol, der Nerven-
zelle, Nervenstamm und Muskel lahmt, wenn auch in verschiedener
Konzentration, so daB am ganzen Tier die Lahmung der Nervenzelle
zuerst sich zeigt; sondern hier betrifft die Vergiftung nur diese Nerven-
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enden und auch in hoher Konzentration werden andere Gewebe in
keiner Weise beeinflufit. Dabei sind nur die Enden derjenigen Nerven,
die unsere willkiirlichen Impulse zur Muskulatur tragen, geldhmt; da-
gegen werden die motorischen Nervenenden in den unwillkiirlich tétigen
Muskeln nicht betroffen, also die Muskeln, welche Herz, BlutgefiBe,
Magen, Darm, Blase durchsetzen. Wir lernen hier also, in der Curare-
wirkung, eine Vergiftung kennen, wo die Wirkung nur auslesend an
ganz bestimmten Stellen zustandekommt und andere verwandte Gebilde
unberiihrt 146t. DalB die Lahmung peripher ist, geht aus dem Versuch
hervor, den wir wie vorhin beim Urethan, am ganzen Frosch, anstellen,
wir reizen den freigelegten Nerven und sehen, daB der Muskel in Ruhe
bleibt, also liegt der Sitz der Lahmung im Muskel; aber das Muskel-
gewebe selbst reagiert auf elektrische Reizung mit einer Zuckung, also
betrifft die Lahmung die Nervenénden. Daher kénnen wir auch das eine
Bein eines Frosches vor der Vergiftung schiitzen, wenn wir diesem Bein
die Blutzufuhr sperren und damit auch die Giftzufuhr, denn der Gift-
stoff wird ja von der Injektionsstelle aus vom Blute im Koérper herum-
getragen, bis ihn die giftempfindlichen Apparate aufnehmen. Dann
bleibt die Vergiftung dieses geschiitzten Beines aus, das Bein bleibt
ungeléhmt, und wenn wir den Frosch an irgend einer Hautstelle be-
rithren, so macht er Bewegungen mit diesem Bein. Auch bei dieser
Vergiftung zeigen sich Unterschiede in der Empfindlichkeit der ver-
schiedenen motorischen Nervenenden; beim Warmbliiter werden die
der Atmung dienenden Muskeln zuletzt von der Vergiftung ergriffen.
Aber die Differenzen sind nur gering und so tritt beim Jagdtier, welches
von einem giftigen Pfeile getroffen ist, der Tod schnell an Erstickung ein,
weil auch sehr bald die Atmungsmuskeln gelshmt werden; dagegen
erweist sich Curare vom Magen aus als verhiltnismiBig ungiftig, da
findet die Aufnahme so allmahlich statt, daB die Ausscheidung mit dem
Harn eine wirksame Konzentration im Blute nicht zustande kommen
laBt. Wir konnten also eine vielfach groBere Dosis Curare einem Frosch
in den Magen geben, ohne Erscheinungen zu sehen, eine vielfach gréBere
Dosis, als sie unter die Haut gespritzt, zur vélligen Lahmung geniigt.
Die Ausscheidung mit dem Harn setzt natiirlich auch bei letzterer Art
der Giftzufuhr ein, und ein solcher Frosch erholt sich wieder, ein Warm-
bliiter aber nur dann, wenn wir durch kiinstliche Atmung der Erstickung
vorbeugen. — Auch gegeniiber dem Curare gibt es antagonistische
Stoffe; wenn wir einem Tier, das Curare bis zur Lihmung seiner Musku-
latur erhalten hat, Physostigmin einspritzen, so kehrt die Herrschaft
iiber die Muskulatur zuriick. Physostigmin selbst reizt die Nervenenden
in der Weise, daB der Muskel zuckt, aber immer nur einige Fasern gleich-
zeitig, nicht alle zusammen, so daf nicht eine kriftige Kontraktion,
sondern nur ein Flimmern und Wogen zustande kommt. AuBerdem
entfaltet Physostigmin noch eine Anzahl von Wirkungen, die uns spater
noch eingehender beschiftigen werden.

Im allgemeinen sehen wir, daf} die Gifte wie auch andere Schédigungen
am Nervensystem in der Weise ihre Wirkungsstirke abstufen, dafl sie
an der Nervenzelle schon in geringerer Konzentration wirken, als am
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Nervenendapparat, und erst, wenn iiberhaupt, in sehr hoher Konzen-
tration die Nervenfaser schiadigen. So besitzt auch die Zelle den regsten
Stoffwechsel, ist daher schwerer in iiberlebendem Zustande zu erhalten
als die Nervenfasern, die nur wenig Vorginge des Stoffwechsels zeigen.
Aber auch die Nervenendapparate sind empfindlicher, sie konnen z. B.
ermiidet werden, gerade so wie der Muskel ermiidet, wenn wir ihm in
zu schneller Folge Reize zufiithren, wihrend der Nervenstamm praktisch
unermiidbar ist. Ein solches graduelles Abstufen der Giftempfindlichkeit
zeigt sich natiirlich nur den Substanzen gegeniiber, die gleichmaflig alle
Gewebe beeinflussen, nicht aber bei solchen, welche auslesend an be-
stimmten Elementen angreifen, wie wir es beim Curare sahen. Wenn
wir bei Aufzahlung der Giftstoffe, die den Nerven beeinflussen, von der
Peripherie aufwarts gehen, so sahen wir fiir das Nervenende im Physo-
stigmin ein reizendes Gift, im Curare ein lahmendes, wenigstens soweit
motorische Nerveh in Frage kommen. Der Nervenstamm kann durch
Kokain gelahmt werden, wenn man das Kokain in hsherer Konzentration
an die Nervenfaser heranbringt; das heiit, wir haben hier eine Wirkung
auf den Nervenstamm kennen gelernt, die nicht etwa auslesend nur
diesen Teil des Nervengewebes beeinfluBlt, sondern nur lokal auftritt,
nicht nach der Resorption von anderen Korperstellen aus zustande
kommt. In letzterem Fall der Uberschwemmung des ganzen Korpers
mit Kokain wéren denn die Nervenzellen bei weitem empfindlicher gegen
das Gift, und wir sehen bei der Kokainvergiftung zunichst eine Beein-
flussung der Nervenzellen auftreten, und zwar des GroBhirns, bestehend
in Aufregungszusténden, Lachen, Schwatzen und schlieflich Krampfen.
Gleichzeitig damit gehen Lihmungserscheinungen Hand in Hand. Wir
nannten ja schon eingangs diezentralen Erscheinungen der Kokainwirkung
Nebenwirkung, wihrend wir die lokale Wirkung als die gewiinschte Haupt-
wirkung bezeichneten. Solche lokal die Nerven lihmenden Substanzen
sind nun in groBer Zahl bekannt, fiir die praktische Anwendung aber
eignen sich nur wenige; aber man hat immer nach Ersatzmitteln des
Kokains gesucht, eben wegen der zentralen Giftwirkungen des Kokains.
So wendet man Tropakokain an, aber gleichzeitig mit der Herabsetzung
der Giftigkeit geht auch die lokal betaubende Wirkung auf den Nerven.-
stamm herab, so dafl man stirkere Ldsungen anwenden muB, wodurch
der Vorteil wieder zum Teil ausgeglichen wird. Auf der Suche nach
ahnlich wirkenden Substanzen ging man davon aus, daB Kokain, der
Methylbenzoylester des Ekgonins sich spalten 148t, und daB eins dieser
Spaltprodukte, eben das Ekgonin, keine Wirkung auf den Nervenstamm
besitzt. Es mufite also an der anderen Komponente der therapeutisch
gewollte Effekt héngen, und zwar waren es Derivate der Benzoesiure, die
lokal an#sthesierend wirkten. Der einfachste Kérper ist das Anisthesin,
der Amidobenzoesiureathylester, dem diese Eigenschaft zukam. Ebenso
das Orthoform, ein Oxyamidobenzoessuremethylester. Aber sie sind
unléslich in Wasser und auch ihre salzsauren Salze eignen sich nicht
zur Injektion. Dagegen kinnen diese Substanzen auf Wundflichen ete.
schmerzstillend wirken. Ein ahnlicher Korper, das Nirvanin, entstand
durch Verkniipfung der Amidogruppe am Ring der Benzoesiure mit
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dem Glykokoll, der Amidoessigsiure, wenn man noch die H am N des
Glykokolls durch die Athylgruppe ersetzte. Ein Ersatz des Kokains
war auch dieser Korper nicht. Dagegen gelangte man zu einem brauch-
baren Stoff, wenn man diese Seitenkette nicht der Amidogruppe am
Ring, sondern der Sauregruppe der Benzoeséure angliederte, natiirlich
nun nicht als Dimethylamidoessigssiure, sondern als Dimethylamido-
dthanol. So entstand das Novokain, ein wesentlich ungiftigerer Stoff
als das Kokain. An anisthesierender Kraft steht es dem Kokain nach,
aber in Verbindung mit der Nebennierensubstanz hat die schmerz-
betdaubende Wirkung eine fiir praktische Zwecke ausreichende Dauer.
Denn die Nebennierensubstanz verengt hochgradig die BlutgefaBle an
Ort und Stelle, und auf diese Weise wird zweierlei erreicht: einmal
bleibt das Novokain dort, wo es wirken soll, und dann dringt es wegen
der geringen Blutdurchstrémung nicht so schnell in den allgemeinen
Kreislauf, wo es doch nur giftig wirken wiirde. Auch die Kokainldsungen
versetzt man gern mit einem Zusatz von Nebennierensubstanz, aus ganz
dem gleichen Grunde. Aber das Kokain besitzt schon selbst die Eigen-
schaft, die Blutgefifle zu verengern, unterstiitzt sich also gewissermaQen
selbst in seiner Wirkung. Dies ist auBerordentlich wichtig, und wir
wenden es auch haufig in dieser Richtung an, wobei die lokale Unempfind-
lichkeit jetzt eine erwiinschte Nebenwirkung darstellt, z. B. wenn wir
die Nase oder den Rachen untersuchen wollen und wegen einer entziind-
lichen Schwellung der Nasenmuscheln nicht hineinblicken k&nnen;
dann schwellen die Muscheln unter der Wirkung des Kokains ab und
gleichzeitig konnen wir Instrumente einfithren, ohne dafBl der Patient
davon beldstigt wird, auch wenn damit eine eigentliche Schmerzempfin-
dung nicht verkniipft wire. Also das kriftigste Mittel zur Schmerz-
betaubung ist das Kokain, aber in den meisten Féllen kann es durch
das ungiftigere Novokain ersetzt werden; und zwar ist das Novokain
deswegen ein Ersatz des Kokains, weil wir neutral reagierende Losungen
in die Gewebe spritzen kénnen und so einen Nervenstamm lokal betiuben
kénnen. Auch das Stovain und Alypin, die ebenfalls gebraucht werden,
stellen Derivate der Benzoesiure dar, und zwar Dimethylaminobenzoyl-
pentanol und Tetramethylaminobenzoylpentanol.

Wir haben es also bei der Kokainwirkung auf den Nervenstamm
nicht etwa mit einer Wirkung zu tun, welche dieses Elementarorgan in
auslesendem Sinne beeinfluft, sondern es kommt eine solche Wirkung
nur beim Auftreffen des Giftes auf den Nervenstamm zustande, ohne
gpezielle Affinitit. Viel empfindlicher gegen Giftstoffe sind die Nerven-
zellen. Wir kennen iiberhaupt keine Substanz, welche eine besondere
Nervenfaserwirkung besitzen, denn wo eine solche Wirkung sich zeigt,.
erweisen sich die Nervenzellen als weit zugénglicher fiir die Einwirkung
dieser Substanzen. Es gehoren hierher alle sogenannten indifferenten
Narkotika, die wie alles Koérpergewebe, so auch die Nervenstimme zu
narkotisieren imstande sind. Aber schon in geringerer Konzentration
beeinflussen sie die Nervenzellen. Und zwar zeigen sich hier Unterschiede
in der Empfindlichkeit, im allgemeinen scheinen die (den héheren z. B.
geistigen Funktionen dienenden) Zellen zuerst von der Giftwirkung
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betroffen zu werden. Wir wollen uns zunéchst mit einer Vergiftung
beschéftigen, die an den Nervenapparaten des Riickenmarkes angreift,
also an tiefer gelegenen Stationen, wenn es auch nicht die motorischen
Zellen sind. Es handelt sich um die Strychninvergiftung. Sie wissen,
daB die Erscheinungen der Strychninvergiftung in Krimpfen besteht;
diese Krampfe gehen vom Riickenmark aus. Sie lassen die Pfote frei,
deren Nerven wir durchtrennen, also sind sie nicht peripherer Natur. Sie
bleiben bestehen, wenn wir durch einen Schnitt durch das Halsmark die
Verbindung zwischen Gehirn und Riickenmark trennen, also kénnen sie
nicht vom Gehirn ausgehen. Es lassen sich also die Erscheinungen der
Strychninvergiftung lokalisieren; aber wir kénnen noch genauer den An-
griffspunkt bestimmen, an welchem die Vergiftung zustandekommt,
Denn wenn die Vergiftung am Riickenmark ansetzt, so mul} sie sich
auch erzeugen lassen, wenn wir auf das bloBgelegte Riickenmark eines
Frosches Strychninlésung bringen; dies ist in der Tat der Fall. Nun
entstehen die Krampfe jedesmal, wenn wir das Tier einem Reize aus-
setzen, am besten einer Beriihrung oder Erschiitterung, z. B. durch
Klopfen an den Teller, auf dem es liegt. Die Krimpfe sind also reflek-
torisch, wie wir sagen, erfolgen auf einen Reiz hin, nicht spontan wie
willkiirliche Bewegungen. Bringen wir die Strychninlésung bei dem
bloBgelegten Riickenmark auf den oberen Teil des Riickenmarks, wo
die Nervenstimme fiir die Vorderpfote abgehen, und berithren wir die
Vorderpfote eines solchen Tieres, so sehen wir Krampfe des Tieres auf-
treten, die beide Vorderpfoten .und beide, Hinterbeine des Frosches
betreffen. Die Krampfe sind also generalisiert, erstrecken sich iiber
das ganze Tier. Ein solcher Krampf stellt also erstens eine stéirkere
Reaktion dar, als gewohnlich auf Berithrung erfolgt; denn auch in nor-
malem Zustande sehen wir derartige Reflexe als Abwehrbewegungen
einsetzen, es wird ein Bein, das wir beriihren, angezogen, wenn auch
nicht mit solcher Heftigkeit, wie sie die krampfartige Bewegung nach
Strychnin aufweist. Aber es geraten auch alle anderen Muskeln, auch
die Muskeln der nicht berithrten Extremitaten in Tatigkeit, d. h. die
Reflexe sind erstens stiirker, zweitens ausgebreiteter als normale Abwehr-
bewegungen. Haben wir nun das Riickenmark an seinem oberen Teile
mit Strychnin vergiftet, nicht aber in seinem unteren Teil, von welchem
die Nervenstimme der Hinterbeine abgehen, so- bleiben die Reflexe
vom Hinterbein aus normal. Wenn wir das Hinterbein des Frosches
beriihren, erfolgt eine normale Abwehrbewegung dieses Beines, nicht
ein allgemeiner Krampf. Dieser Versuch besagt, daf es nicht die moto-
rischen Zellen im Riickenmark sein kénnen, die das Strychnin beeinflufit,
sondern die Nerven, welche den Reiz empfingen, aufnahmen oder weiter-
leiteten. Das heifit der sensible Anteil, der zuleitende, des Reflexbogens
ist vom Strychnin getroffen. Dort wird der Reiz abnorm stark empfunden,
abnorm stark den motorischen Zellen iibermittelt ; denn nur dann kommen
die allgemeinen Krampfe zustande, wenn die den Reiz aufnehmenden
Zellen (also in unserem Beispiel des Armes) vergiftet sind. Sind sie es
nicht (am Hinterbein), so lést eine Reizung solcher unvergifteter Nerven-
zellen auch in dem vergifteten Teil des Riickenmarkes (also am Arm)
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keine Krampfe aus. — Sie betreffen auch die Muskeln fiir die Atmung,
daher steht die Atmung krampfhaft still, mit Strychnin vergiftete
Menschen werden blau und die Hauptgefahr ist die Erstickung. Daher
werden auch von Menschen nur wenige Krampfanfalle ertragen. Die
Behandlung wird im Ausschalten aller Reize, soweit dies moglich ist,
bestehen, ferner in Betiubung der motorischen Zellen oder auch der
gensiblen Zellen durch Narkose, durch Chloralhydrat etc. Auch hier
haben wir eine entgegengesetzte Wirkung von Arzneistoffen vor uns,
z. B. von Ather oder Chloroform und Strychnin. Wir hitten auch einen
solchen Antagonismus bei Strychnin und Curare zu verzeichnen, aber
der Angriffspunkt der Gifte wire ein verschiedener. Denn durch die
Curarelahmung der Endapparate der motorischen Nerven wiirde der
die Muskeln treffende Reiz ohne Erfolg sein, die Krimpfe bleiben aus,
aber der eigentliche Modus der Vergiftung mit Strychnin wiirde dadurch
nicht beeinflufit, nur nach auflen hin verdeckt. Dabei kann eine solche
sogenannte symptomatische Therapie, die nicht das Wesen der Krank-
heit, sondern nur ein Symptom der Krankheit trifft, immerhin von Erfolg,
ja von lebensrettender Wirkung sein. Das Ideal aller Krankheitsbehand-
lung aber wird immer die kausale Therapie sein, die die Ursache der
Krankheit trifft, dem Ubel an die Wurzel geht. Dann schwinden die
Symptome von selbst. Aber von Wichtigkeit kann es immerhin sein,
Symptome zu bekémpfen, denken sie z. B. nur an Schmerzen, die ein
so hiufiges Symptom bei Krankheiten darstellen, und sie werden von
der symptomatischen Therapie, wenigstens vom Standpunkt der sub-
jektiven Empfindung des Patienten nicht gering denken. Der Vorgang
beim Zustandekommen des Strychninkrampfes war also der, da8 ein
normalerweise kaum beachteter Reiz in abnormer Stirke auf die motori-
schen Zellen im Riickenmark iibertragen wird. Es geriat dabei wie in
der Norm die sensible Zelle durch den Reiz in Tétigkeit, und iibermittelt
ihn dann der motorischen Zelle, die die Muskelbewegung auslést. Solche
Vorgéinge geschehen nun auch an hoheren Teilen des Zentralorgans.
Sind die Krampfe ausgesprochen reflektorischer Natur, so gehen sie
auch meist wie beim Strychnin vom Riickenmark aus, weil die meisten
Reflexe durch das Riickenmark tibermittelt werden, wenn dieser Satz
auch nicht strenge gilt. Ganz &hnlich dem Strychnin wirken auch
einige Stoffe im Opium, so daB wir durch Opium am Frosch Krampfe
hervorrufen konnen. Krémpfe, die von hoheren Stationen des Zentral-
nervensystems ausgehen, tragen haufig den Charakter der koordinierten
Bewegung, einer Bewegung, wie sie auch sonst vorkommt und einen
zweckmiBigeren Eindruck macht, als die plétzliche so sinnlos aussehende
Entladung des Reflexkrampfes. Denn diese héheren Zentren sind auch
sonst eine, gewisse Bewegungen vieler Muskelgruppen zusammenfassende
Station; wir bekommen dann Laufkrimpfe, Kaukrampfe und dhnliches,
also nur eine gesteigerte Normaltitigkeit. So sehen Sie an diesem Frosch,
welcher Pikrotoxin erhalten hat, eigenartige Bewegungen und Stel-
lungen, die zwar auch auf einen Reiz hin erfolgen, aber doch nicht in
Zusammenziehungen der gesamten Muskulatur bestehen. Diese Krampfe
gehen vom Mittelhirn aus, sie bleiben aus, wenn wir das Halsmark
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durchtrennen, dann kénnen die- Impulse nicht bis zur Peripherie hin
dringen. Aber doch sind diese Krampfe eigentlich die Ausnahme. Meist
sind es Beeinflussungen des GroBhirns,” durch welche die Giftstoffe zu
krampfartigen Muskelkontraktionen fithren. Reizt dabei der Giftstoff
die motorische Zone des GroBShirns ganz allgemein, so treten auch solche
Zusammenziehungen der gesamten Korpermuskulatur auf, wie nach
Strychnin, aber dann sind sie nicht immer reflektorisch auslésbhar. Arznei-
lich hat man versucht, durch Strychningaben die empfindende Seite
im Nervensystem zu beeinflussen; denn auch schon beim Gesunden
sehen wir, dafl Strychnin die Empfindungen lebhafter macht, so er-
scheinen die Farben beim seitlichen Blick, bei dem wir Farben nur schlecht
erkennen konnen, leuchtender; aber die Anwendung wird immer nur
eine beschrinkte sein. AuBlerdem verwendet man die Tect. Strychni
als bitteres Magenmittel, welches die Verdauung befordert.

XII. Vorlesung.

Indifferente Narkotika. — Inhalationsnarkose. — Konzen-
tration der Chloroformdampfe. — Theorie der Narkose nach
Meyer und Overton. — Olléslichkeit und narkotische Kraft. —
SchwankungendesTeil