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Meinen hochverehrten Lehrer, Hrn. Prof. Dr. G, Dra-
gendorff, fage ich fir die Liebenswiirdigkeit, mit der er
mich bei vorliegender Unterfuchung in jeder Weife unterftiitzt
'hat, meinen innigften Dank. Desgleichen bitte ich Herrn
Prof. Dr. E. Raehlmanp, deffen Affiftent zu fein ich die
Ehre habe, fir die vielfache wi{fenfchaftliéhe Anregung

meinen Dank entgegenzunehmen,



Das Colocynthin beanfprucht in gerichtlich-chemifcher
Hinficht kein geringes Intereffe. In der Litteratur ift eine
ganze Reihe von Intoxicationen bekannt, welche theils nach
langer Krankheitsdaver zur Genefung fithiten, theils den Tod
nach fich zogen. Wenn auch die Coloquinten heutzutage
nicht mehr in fo ausgedehntem Maalse wie frither angewandt
werden, da wir andere, gleichfalls ficher wirkende und we-
niger gefahrliche Abfiihrmittel befitzen, fo werden fie immer-
hin noch oft genug empfohlen. Auch enthalten viele von
Charlatanen angepriefene Geheimmittel betrichtliche Mengen
Colocynthin, Beabfichtigte Vergiftungen find nicht bekannt,
fondern jedesmal, wenn Ungliicksfille nach Gebrauch von
Coloquinten vorlagen, waren diefe als Medicament auf Rath
von Laien in zu grofsen Dofen eingenommen worden. Es
ift auch kaum denkbar, dafs eine fo eminent bittere Subftanz
zu primeditirten Vergiftungen benutzt werden konnte.

Schon Dodonaeus') erwidhnt einen Todesfall, wo
einem Mann eine Drachme Coloquinten per Klysma beige-
bracht worden war. Dodonaeus fagt, nach dem Tode fei
Blut aus dem After gefloffen: Eine andere Vergiftung giebt
Hoyer? an: es handelte fich um einen 17 jahrigen Jiingling,
bei dem nach Genufs eines Coloqguinteninfufes fich Schwiche,

1) Schenk, Obs. med. p. 980, Frcf. 1609,
2) Obe. p. 279,
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Ohnmacht und blutige Stiihle einftellten, nach denen bald der
Tod erfolgte. In einem dritten Fall, iiber den von Plater?)
berichtet wird, erfolgte gleighfalls der Tod durch Gastroen- '
teritis, Auch Orfila?) erzihlt von Coloquintenintoxicationen,
von denen mehrere, darunter einer mit todtlichem Ausgang,
von Carron d’Ahnecy genauer befchrieben find. Andere
letal verlaufene Fille find durch Koehler?® und Chrifti-
fon® bekannt geworden. Im erften diefer Fille hatte die
Kranke aufser Coloquinten auch Aloé und fpanifchen Pfeffer
zu fich genommen. Der Tod erfolgte erft nach 8 Tagen.’
Die Quantitit der Coloquintentinctur betrug nach Koehler's
Angabe 9,0 gramm, die der beiden andern Subftanzen
konnte nicht genau conftatirt werden. Beidervon Chriftifon
mitgetheilten Vergiftung handelt es fich um 1,5 Drachmen
Coloquintenpulver (wahrfcheinlich Pulv, Colocynt. composit.).
Alle diefe bisher erwihnten Vergiftungen werden von den .
genannten Autoren mehr beildufig, gelegentlich ihrer Unter-
fuchungen iiber die Wirkungen der Coloquinte, angefiihrt
und findet fich bei keinem derfelben die Angabe, dafs eine
gerichtliche Unterfuchung eingeleitet oder ein chemifcher
Beweis fiir das Vorhandenfein des Colocynthins geliefert
worden ware, Mehr Intereffe bean{prucht in diefer Bezie-
hung eine von Thidy?®) mitgetheilte Vergiftung: , Eine
junge Frau, welche fich ftets einer guten Gefundheit erfreut
hatte, nahm auf den Rath ihrer Freundin, um die ceffirte
Menftruation wieder hervorzurufen, am Abend des 5. Novem-
bers Coloquintenpulver ein, «deffen Menge nicht genau eruirt

1) ‘Observ, p, 889. Bagyil, 1680.

) Traité de Toxicol II, p. 93, Paris 1843.
3) Medic, Ztg, Berlin 1844. p. 104,

4) Abhandl. dber d, Gitt, Weimnar 1831,
5) The Launeet 1868, 1. ), 158,
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werden konnte. Nach 6—8 Stunden erfolgten heftiges Er-
brechen und Durchfille, die 'bis zu ihrem Tode am Nach-
mittag des 7. Novémber andauerten. Die einige Tage nach
dem Tode von Dr. Godfrey ausgefiihrte Section ergab
keine wefentlichen pathologifch-anatomifchen Veridnderungen.
Godfrey fagt, die Eingeweide wiren gefund gewefen.
Thidy, welcher nach 10 Tagen den Uterus und Magen
mit feinem Inhalt zur Unterfuchung erhielt, befchreibt die
Schleimhaut dés letzteren als fehr blafs. Der Magen enthielt
etwa 16 Unzen einer hellgelben, fduerlich riechenden Fliffig-
keit. Derfelbe unterfuchte den Bodenfatz unter dem Mikro-
{kop, konnte aber nicht die durch ihre Anordnung und ihren
Bau RQotanifch-charakteriftifchen Zellen des {chwammigen
Samentrégérs finden, Dann bemiihte er fich durch Extraction
mit Alcohol das Vorhandenfein des bitteren Stoffs feftzuftellen,
aber ohne Erfolg. !

Abgefehen von diefen todtlich verlaufenen Fillen giebt
es in der Litteratur eine’ Menge anderer Vergiftungen ,mit
Coloquinten, die nicht den Exitus letalis zur Folge hatten.
Das eine Mal erholten fich die Patienten fchon nach meh-
reren Tagen, das andre Mal war der Magendarmtractus fo
fehr angegriffen, -dafs die Betreffenden Jahre lang zu leiden
hatten. \ '

Die phyfiologifchen Storungen und die pathologifch’
anatomifchen Verb'.nderungen an Thieren find fchon Gegen-
ftand vielfacher Unterfuchungen gewefen. Als Verfuchs-
objecte dienten Hunde, Pferde, Schafe und Kaninchen. Im
Anfang diefes Jahrhunderts haben fich vorziiglich Viborg?,
und Orfila®) mit diefer Frage befchiftigt. In -einigen Fil-

1) IV Bd. Abhandlung fiir Thierdrate,
2) Traité de Toxicol. II p. 90.
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len konnten fie durch einige Drachmen Coloquintenpulver
die Thierc todten, in andern Fillen vertrugen diefe grofsere
Quantititen, Eine Ausnahme machten die Pferde, welchen
ohne Schaden enorme Dofen gegeben werden konnten. Als
Sectionsbefund giebt man iibereinftimmend eine ftarke Gaft-
roenteritis an, die fich in erfter Linie im Maftdarm, in
zweiter im Magen und am wenigften im Diinndarm zu er-
kennen giebt. Hermbftidt!) fiihrt das geringe Ergriffen-
fein der Diinndarmfchleimhaut darauf zuriick, dafs der Inhalt
hier fchneller fortbewegt wird, wihrend er im Magen und
Dickdarm lingere Zeit verweilt. Auch hat Orfila dic
Reforption des Colocynthins von Wunden aus nachgewiefcn,
indem er Hunden an der medialen Seite des Schenkels die
Haut ablofte, die Wunde mit Coloquintenpulver beftreute
und die Haut iiber derfelben wieder vernihte. Bei der Sec-
tion fand er dann eine lebhafte Entziindung des Maftdarms.

Ich habe hier noch die Thidy'fchen Verfuche mit
dem Coloquintenpulver an Hunden anzufithren. Er ftellte
feft, dafs nach einer Gabe von 3'/s Drachmen faft regel-
mifsig der Tod eintritt und zwar in 18—36 Stunden, bei
grofseren Dofen frither. Thidy hat bei diefen Verfuchen
fich zugleich bemiiht, zu beftimmen, nach wie langer Zeit
der Nachweis des Coloquintenpulvers im Magen noch ge-
liefert werden konne und kommt zu dem Refultate, dafs der-
felbe immer méglich ift, wenn der Tod vor Ablauf von 20 Stun-
den nach Einfiihrung des Pulvers in den Magen erfolgte,

Alle diefe Experimente mit dem Pulver und Infus der
Cologuinten haben indefs fchon darum einen geringeren Werth,
weil es fich nicht um die Wirkung eines einzigen, fondern

1) Orsila Toxieol. gén., iibersetzt von Hermbstddt 8. Theil
Berlin 1818, ’
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verfchiedener Stoffe handelt, deren gegenfeitiges Verhiltnifs
nicht immer das gleiche ift. Grofseres Intereffe beanfpruchen
daher die Verfuche mit dem Colocynthin, welche von
v. Schroff'), Sokolowski?, Marmé?®), nnd Hiller?),
angeftellt worden find. Nach v. Schroff todten 3—g
Decigramm Colocynthin Kaninchen binnen 4 Stunden durch
weit ausgedehnte Gastroenteritis, nachdem vorher rafch auf
einander folgende, fliffige Defdcationen erfolgt waren,
Sokolowski fand bei feinen Unterfuchungen, dafs fowohl
das Colocynthin als auch das durch Kochen mit verdiinnter
Schwefelidure aus demfelben dargeftellte Colocynthein beim
Menfchen zu 0,03 gr. in 8 Stunden Kolik und Diarrhoe be-
dingten. Marmé, welcher an Hunden experimentirte, konnte
hier nachweifen, dafs erft bei 0,06 gr. breiige Kothmaffen
abgingen. Gab er diefelbe Quantitit mehrere Tage hinter
cinander, fo nahmen die Faeces eine fliiffig breiige Befchaf-
fenheit an und wurden hiufig entleert. Hiller wandte bei
Menfchen Dofen von 0,01 gr. subcutan und im Klysma an
und erzielte - reichliche breiige Defaecationen mit mifsigen
Kolikfchmerzen, Er erwihnt, dafs die Subcutanapplication
fehr {chmerzhaft ift.

Was die Gefchichte der Darftellung des Colocynthin's
betrifft, {o find die Coloquintenfriichte zuerft von Meifsner®)
einer genaueren Unterfuchung unterworfen werden. Nach
ihm haben fich Braconnot$, Vauquelin®, Lebour

1) Lehrbuch der Pharmacol. 3.Aufl, 1868. p. 356.

2) Disquis. compar. de Aloe et Colocynth. frauctn, Diss.-Inang.
Dorpat 1859, .

3) Zschr. f. rat, Med. 3. Reihe Bd. XXVI 1866, p. 61,

4) Zschr. f. klin. Med. Berlin 1882, p. 486.

»5) N. Jahrb..d. Pharm. 1818. 22,

6) Journ. de physique, de chimjc (819.

7) N. Jahrb, d. Pharm. Bd. 2.
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dais "), Herberger?, Bastik?, Huebfchmann4) und
Walz?®) mit der chemifchen Unterfuchung der Coloquinten
befchiftigt. Herberger giebt Unterfcheidungsmerkmale
des Colocynthin’s von - Elaterin und Bryonin an, indem er
ihr verfchiedenes Verhalten bei hoher Temperatur, zu Waffer,
Alcohol, Aether, Esfigfdure nnd Gallustinctur, ferner ihr ver-
fchiedenes Ausichen hervorhebt. Von Farbenreactionen er-
wahnt er noch nichts. Seine Angaben find zu ungeniigend, als
dafs man fie zu einer gerichtlichen Unterfuchung verwerthen
konnte. Erft bei Walz findet fich die Angabe, dafs Colo-
cynthin durch conc. Schwefeliaure gelbroth gefirbt wird. Hier
mufs ich hinzuftigen, dafs der Farbenton nach einiger Zeit {chén
kirfchroth wird, Eine andere, gleichfalls fehr wichtige Reaction
“hat Dragendorff® gefunden: Colocynthin firbt fich durch
Frohde’s Reagens intenfiv kirfchroth. Es wiare noch
anzufiihren, dafs Colocynthin fich leicht in Waffer und Alco-
‘hol lofen lafst, Niheres iber die Darftellungsweife des
Colocyntﬁin’s und eine eingehende Kritik der -einzelnen
Methoden, fowie genaue Angaben iiber die.Loslichkeitsver-
hiktniffe finden fich in einer Mittheilung von Gustav Henke").
Die von vielen Autoren gefchilderte gleiche Wirkung des
Colocynthin’s und Elaterins veranlafste mich, auch iiber
letzteres Unterfuchungen anzuftellen. Niheres uber Elaterin,
fowie eine Intoxication mit todtlichem Ausgange folgt im
zweiten Theil meiner Arbeit.

I) Ann. de chim. et de phys, 24. :

2) Repert. d. Pharm. 35. 363. -
3) Pharm. Journ. and, Transact. 10. 239.

4) Schweiz. Zeitschr. fiir Pharm. 3 Jahrg. 1858. 16,

§) N. Jahrb. d. Pharm, 1858. 225,

6; d. gerichtl.-chem. Ermittelung ven Giften. St. Petezsburg 1868.
7) Arch. d. Pharm, Bd. 221, :Hefi 3 p. 200, 183,
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Als ich mich an Herrmm Profeflor Dragendorff mit
der Bitte um ein Thema zu .einer Inaugural-Differtation
wandte, {chlug er mir vor, Verfuche iiber den Nachweis des
Colocynthins und Elaterins in thierifchen Fliiffigkeiten und
Korperorganen anzufiellen. Ferner follte ich mich it der
Frage der Reforption und Elimination beider Subftanzen aus
dem Organismus befchiftigen und die Reactionen auf ihre
Brauchbarkeit und Empfindlichkeit priifen,

Das Colocynthin beanfprucht auch infofern Intereffe,
als es feiner hochgradigen Bitterkeit wegen mitunter zur
Filfchung des Biers benutzt sein soll. Fiir den Nachweis
desfelben im Bier hat Prof. Dragendorff eine Methode
angegeben und brauche ich deswegen auf diefe Frage nicht

weiter einzugehen,

Coloeynthin.

Bei meinen Unterfuchungen iiber das Colocynthin be-
diente ich mich dreier Praparate: zwei derfelben waren im
pharmaceutifchen Inftitut zu Dorpat dargeftellt worden, das
dritte von Herrn E. Merck in Darmftadt freundlichft zur
Verfiigung geftellt,

Um diefe Praep. zu priifen, liefs ich von einer wifirigen
Lofung von 1:1000 Mengen, welche /a0 bis 1 milligr, Colo-
cynthin entfprachen, auf Uhrglifern verdunften. Die Prii-
fung ergab Folgendes:

1) Conc. Schwefelfiure giebt fchon bei /g milligr.
eine allmahlig eintretende fchon rothgelbe, fchliefslich voll-
kommen rothe Farbung.

2) Frohde's Reagens erzeugt bei Y/s0 milligr. ziem-
lich fchnell einen kirfchrothen Farbenton.
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3) Ebenfo empfindlich ift die Reaction mit der von
Mandelin ') angegebenen Vanadinfchwefelfaure (eine L6-
fung von 1 Th. Ammoniumvanadat in 200 Th. conc. Schwe-
felfaure wurde benutzt), durch welche in wenigen Secunden -
ein blutrother Fleck entfteht, der von einem blauen Hot
umigeben ift. '

Es wurde ferner reagirt:

4) Mit Alcoholfchwefelfaure. Auch nach dem Erwir-
men bléibt die Farbe gelb, zum Unterfchied vom Solanin
und Solanidin, welche roth gefirbt werden.

5) Daffelbe Verhalten zeigt Colocynthin gegen Selen-
{chwefelfdure.

6) Mit Carbolfdure angefeuchtet und mit einigen Tro-
pfen Schwefel{4dure verfetzt, tritt fehr bald eine blutrothe, in
ein Gelbroth iibergehende Firbung ein. Diefe Reaction,
welche Lindo fir Elaterin angegeben hat, ift indefs bei
kleineren Mengen der zu unterfuchenden Subftanz nicht ver-
werthbar, da man fchon mit den beiden Reagentien allein
eine, wenn auch nicht fo intenfive, rothe Firbung erzielen
kann. - \
7) ‘'/se milligr. giebt, in einem Tropfen Waffer geloft,
nach Zufatz einer Tanninléfung eine geringe, /s milligr. eine
deutliche, '/: milligr. eine ftarke Triibung, ’

8) Mit bafifch effiglaurem Blei erfolgt fchon bei der
kleinften Menge eine Triibung.

Beim Nachweis des Colocynthin’s bediente ich mich,
als der am’ meiften charakteriftifchen Reactionen, der mit
Schwefelfaure, Frohde's Reagens und Vanadinfchwefelf dure.

1) Pharm. Zschr. f. Russ). 1883.
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Verhalten des Colocynthins gegen Ausschiittelungs-
fliigsigkeiten.

0,1 gr. Colocynthin wird in 50 Ccm. Waffer geloft, die
Lofung mit § Tropfen verdiinnter Schwefelfiure (1 :8) an-
gefduert und fucceflive mit je '/s ihrer Menge Petrolither,
Benzin und Chloroform ausgefchiittelt, Von den Ausfchiitt-
lungsfliiffigkeiten werden je § Cem. verdunftet, Es zeigt fich,
dafs der Petrolither faft garnichts von der Subftanz aufge-
nommen hat; beim Benzin find die Reactionen f{chwach,
beim Chloroform fehr deutlich. Zu erwihnen ift hier, dafs
bei der Benzinausfchiittlung die Reaction mit Vanadinichwe-
felfdure fehr fchnell eintritt, die mit Schwefel{dure nach lin-
gerer Zeit. Frohde's Reagens giebt zuerft gar keine Re-
action; erft nach 1/ Stunde tritt ein {chmutzig kirfchrother
Farbenton ein, der von einer griinen Zone umgeben ift. In
gleicher Weife machte ich die Ausfchiittlung mit Schwefel-
und Effigither: auch hier bekam ich die charakteriftifchen
Reactionen, in erfterem {chwach, in letzterem ebenfo intenfiv
wie bei der Chloroformausfchiittlung. Colocynthin lifst fich
auch aus neutraler und alkalifcher Lofung ausfchiitteln, doch
geht es aus neutraler Lofung weniger leicht in die Aus-
fchiittlungsfliiffigkeiten iiber als aus faurer und aus alkali-
fcher weniger als aus neutraler. Es ift fomit die Ausfchiitt-
lung aus faurer Lofung am meiften zu empfehlen. -

Darstellung und Priifung des Colocintheins.

0,1 gr. Colocynthin, 50 Ccm. Waffer und 1 ‘Cem. conc.
Schwefelfdure werden in einer Kochflafche, an welcher ein
etwa 1'/a Meter langes Glasrohr in durchbohrtem Kork an-
gebracht ift, eine Stunde durch eine Gasflamme erhitzat, fo
dafs die Fliifsigkeit fchwach kocht. Bald nimmt fie eine
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gelbe Farbe an, wird ftark trilbe und es erfcheinen aut
ihrer Oberfliche und an der Gefifswand gelbbraune, harzige
Flocken in grofser Menge. Es wird nun die Aus{chiittlung
fucceflive mit Petrolacther, Benzin, Schwefelacther, Effigae-
ther und Chloreform vorgenommen, wobei die Kochflafche
vor jeder Ausfchiittlung mit der betreffenden Ausfchiittlungs-
fliiffigkeit ausgewafchen wird. Die harzigen Maffen gehen
zum grofsten Theik in das Benzin iiber.

Reactionen:

1} Schwefelfdure: Zuerft wird das Product der Chloro-
formaus{chiittung roth gefirbt, dana das des Effigaether, Ben-
zin, Schwefelaether und fchliefslich auch das des Petrolaether.
Die bei der Petrolaetheraus{chiittlung anfangs fchwache, aber
doch deutliche Reaction wird nach einer Stunde fehr intenfiv uad
halt fich viele Stunden fo. Am deutlichften ift fie bei der
Benzin- ziemlich {chwach bei der Chloroformaus{chiittlung,
weil die Fliffigkeit fchon vor Behandlung mit diefem den
grofseren Theil des Colocyntheins abgegeben hatte. Bei
einem andern Verfuch, wo die Ausfcilu'ttlung fogleich mit
Chloroform vorgenommen wurde, ging in daffelbe fehr ‘viel
von der Subftanz iiber.

2) Frohde’s Reag.: Zderft entfteht eine graue Farbe .
nach ‘/e Stunde eine fchmutzig kir{chrothe, die bald da-.
rauf von einem griinen Saum begrenzt wird. Schliefslich
zeigt die ganze Maffe eine griine Farbe.

3) Vanadinfchwefelfiure: Die Schwefelaether-, Essig-
aether-, Petrolaether- und Chloroformausfchiittlung geben eine
Blaufirbung, welche bei den beiden letzten am f{chwichften
ausgepragt ift. Bei der Benzinausfchiittlung tritt in der
Mitte, wo der Riickftand am gréfsten ift, ein blutrother Fleck
auf, um welchen fich eine dunkelblaue Zone bildet. Colocyn-

’
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thein firbt fich afo mit Vanadinfchwefelfiure bei gréfseren
Mengen blutroth, bei kleineren blau,

Da mir fchon vorher das eigenthiiimliche Verhalten der
Benzinausfchiittlung gegen Frohde's Reag. aufgefallen war,
fo priifte ich die mir zu Gebote ftehenden Priparate auf
Verunreinigung mit Colocynthein, indem ich fie mehrmals
hinter einander mit Benzin aus{ehiittelte, und in der That
konnte ich diefe Verunreinigung conftatiren, denn bei der
zweiten Ausfehiittlung wurde fehr wenig aufgenommen, bei
der dritten faft gar nichts und bei der vierten nichts. Machte
ich nun die Effigaether- oder Chloroformausfchiittlung, - fo
bekam ich in den Riickftinden diefer die {chonften Reactionen
des Colocynthin's. Diefes verfchiedene Verhalten zu den
Ausfchiittlungsfliiffigkeiten ift, um beide Subftanzen von
einander unterfcheiden zu konnen, von ebenfo grofser Wich-
tigkeit, als der Unterfchied der Farben auf Zufatz von
Frohde's Reag. Ich glaube vorausfetzen zu diirfen, dafs
Colocynthin in Petrolaether und Benzin nicht iibergeht, wih-
rend Colocynthein von erfterer Fliiffigkeit fchwerer, von
letzterer leichter aufgenommen wird, Andere characteriftifche
Reactionen fiir das Colocynthein, das viel fchwerer in Waffer
loslich ift als Colocynthin, zu finden, ift mir nicht gelungen.

Von Walz ift die Behauptdng aufgeftellt worden, dafs
das Colocynthin beim Kochen mit Siuren eine Spaltung
in Rohrzucker und einen andern Korper, das Colocynthein,
erfahre. Die Anwefenheit des Zuckers wollte er durch das
Reducirtwerden der Fehling’{chen Lofung beweifen; den
dabei ftattfindenden chemifchen Prozefs hat er durch fol-
gende Formel dargeftellt (C = 6): .

Cse Hag Ogs == Cas Hs: Oz 4 Ciz Hio O1o
Colocynthin.  Colocynthein.  Rohrzucker,
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Diefer Behauptung ift in neuerer Zeit, namentlich von
Henke, widerfprochen worden. Letzterer giebt an, dafs
fchon bei ganz gelindem Erwirmen der einfachen Léfung
ohne jeden Saurezufatz mit Fehling's Solution fehr bald
Reduction eintritt, Ich habe zwar auch, gleich Walz, eine
Reduction der Fehling'fchen Léfung bei der Darftellung
des Colocyntheins erhalten, glaube aber andererfeits die
Angabe Henke's beftitigen zu konnen. Wie aber dem
auch fein mag, foviel ift ficher, dats das Colocynthin beim
Kochen mit verdiinnten Sduren in einen andern Korper ver-
wandelt wird, der fich vom Colocynthin, wie ich bereits an-
gefilhrt habe, wohl unterfcheidet. '

Der Unterfchied zwifchen Colocynthin und Colocynthein
ift folgender:

1) Colocynthin Lifst fich aus faurer Lofung leicht durch
Chloroform und Effigaether ausfchiitteln, Colocynthein fchon
durch Petrolaether und Benzin,

2) Colocynthin gibt mit Frohde’s Reagens fofort eine
fchane kirfchrothe Fiarbung, Colocynthein bleibt anfangs unver-
andert, firbt fich nach lingerer Zeit schmutzig kirfchroth.

3) Colocynthin ift leicht, Colocynthein fchwer 16slich in
Waffer.

Bei den nun folgenden Verfuchen wandte ich die von
Prof. Dragendorff angegebene Methode an.

Versuche mit Harn, Blut und Speisebrei, welchen
Colocynthin zugesetzt war.
Harn:
Zu 3 Portionen Harn von je 100 Ccm. wurden die refp.
Mengen von 0,01, 0,005 und 0,001 grm. Colocynthin hinzu-
gefetzt, wihrend eine vierte Portion, des Controlverfuchs-
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wegen von der Subftanz frei bleibt. Nachdem die einzelnen
Harnmengen mit 5 Tropfen verdiinnter Schwefelfiure (1 : 8)
verfetzt worden, wurden fie mit Petrolaether und dann mit
Chloroform ausgefchiittelt. Die Chloroformausfchiittelung
wurde einmal mit Waffer ausgewafchen und zu je 2 Cem.
verdunftet. Die Reaction mit Schwefelfiure, Frohde’s Reag.
und Vanadinfchwefeliiure war auch bei der kleinften Portion
deutlich, Gerbfdure gab bei der erften Portion eine deutliche
Triibung, bei der zweiten war diefe kaum erkennbar, bei
der fchwichften war fie nicht mehr wahrnehmbar, ebenfo
niecht bei der Portion, die kein Colocynthin enthielt, Hier
traten auch die Farbenreactionen des Colocynthins nicht ein,

Blut.

Verfuch I, Zu 4 Portionen frifchen Rinderbluts von je
100 Cem, wurde Colocynthin in demfelben Verhiltnifs, wie
beim vorigen Verfuch zugefetzt, jede Portion mit 10 Tropfen
verdiinnter Schwefelfdure angefiuert und 12 Stunden bei

lZimmertemperatur ftehen gelaffen. Darauf wurden zu jeder

derfelben 300 Ccm. Alcohol (96°%0) hinzugefiigt, die Fla-
fchen wurden einige Minuten gefchiittelt, auf 24 Stumden in
die Kilte geftellt, der Inbalt colirt, filtrirt und der Alcohol
im Wafferbade abgedampft. Der Reft wurde zuerft mit Pe-
trolaether, dann mit Chloroform ausgefchiittelt, die Chloro-
formausfchiittelung mit Wafler gewafchen und auf Uhrfchil-
chen zum Verdunften gebracht,

Es traten keine Reactionen ein, da durch das Chloro-
form zugleich Zerfetzungsproducte des Blutfarbftoffs aufge-
nommen wurden, welche die Reactionen des Colocynthins
ftorten, ‘

Verfuch II. Diefer wurde in derfelben Weife wie der

vorhergehende ausgefiilhrt, nur wurden die nach dem Ab-
2
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dampfen des Alcohols zuriickbleibenden Fliiffigkeiten nach der
Behandlung mit Petrolaether dreimal mit Chloroform ausge-
{chiittelt, von jeder Portion die Chlbroformausfchiittelungen ge-
fammelt, mit Waffer gewafchen, filtrirt, die vereinigten Chlo-
roformausfchiittelungen deftillirt, die Riickftinde mit je 4 Cem.
kochenden Walffers '/s Stunde auf dem Wafferbade erhitzt,
dabei zu wiederholten Malen agitirt und dann durch ein
kleines Filter gelaffen., In gleicher Weife wurden die Riick-
ftinde noch einmal mit 3 Cem. Waffer behandelt. = Nach-
dem nun zu jeder Flafche 1 Tropfen verd. Schwefelfiure
hinzugefetzt worden, wurde die Ausfchiittelung mit Chloro-
form ausgefiihrt, das Chloroform mit Waffer gewafchen und
wieder filtrirt. Das Filtrat wurde zu je 2 Cem, zum Ver-
dunften gebracht.

Nur mit Frohde's Reagens trat bei der erften und zwei-
ten Portion eine {chwachrothe, durch braunfchwarze Bei-
mengungen fehr undeutliche Farbung ein.

Verfuch III. Da ich alfo bei Anwendung des Chloro-
forms nicht zum Ziel kommen konnte, fo wandte ich, den-
felben Weg wie beim erften Verfuch einfchlagend, den Effig-
aethet zur Ausfchiittelung an und erhielt damit recht befrie-
digende Refultate, indem fich auch die kleinfte Menge des
hinzugefiigten Colocynthins nachweifen liefs. -

Speisebrei.

Fein zerhacktes gebratenes Fleifch, Sauerkohl, gekochte
Kartoffeln und zerriebenes Schwarzbrod aa 30 grm. wurden
mit 500 Ccm. Waffer zu einem Brei eingeriihrt und auf
kurze Zeit in die Wirme g‘eﬁellt. Nach Zufatz von o,1 grm.
in Wafler gelsfter Diaftafe wurde das Gemenge 6 Stunden -
einer Temperatur von 35-—40° C. ausgefetzt, darauf mit 8
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Cem. ‘Salzfiure (33 %) und 4 Cem. 20fachen Witte'fchen
Pepfinweins verfetzt und wieder auf 16 Stunden in derfelben
Temperatur ftehen gelaffen. Nach Ablauf diefer Zeit hatte
die Maffe einen intenfiven Geruch nach Erbrochenem ange-
nommen, Von diefem kiinftlichen Speifebr'ei wurden eben-
falls 4 Portionen zu je 100 Ccem. abgemeffen und zu 3 der-
felben die vorhin erwihnten Mengen Colocynthin hinzugefetzt,
. Nachdem die Mifchungen 20 Stunden in der Wirme geftan-
den, wurden fie colirt, zur Colatur 300 Ccm Alcohol hinzu-
. zugefetzt, die Flafchen gefchiittelt, auf 24 Stunden in die
' Kilte geftellt, der Inhalt filtrirt, dem Filtrate der Alcohol
durch Verdunftung auf dem Wafferbade entzogen und der
Reft mit Petrolither und Chloroform ausgefchiittelt.

Auch hier geniigt diefe Methode nicht, denn nur mit
Frohde’s Reagens tritt eine geringe, durch Verunreini-
gungen undeutliche Rothfirbung ein.

Beffere Refultate giebt die dem zweiten mit Blut an-
geftellten Verfuch analoge Methode, indem hier bei den
Portionen, zu welchen 0,01 und 0,005 gr. Colocynthin zuge-
fetzt wurde, die Reactionen deutlich find; am beften bewahrt
fich jedoch auch beim Speifebrei der Effigiather als Aus-
fchiittelungsfliiffigkeit, da fich bei Anwendung deffelben auch
0,001 gr. Colocynthin nachweifen lifst.

1

Vorvprsuche zum Nachweis des Colocyntheins im Blut,
Harn und Spei;ebrei.

Colocynthein wird wie p. 13 befchrieben darge-
ftellt, durch mehrmaliges Ausfchiitteln mit Benzin in diefem
geloft, die Benzinausfchiittelungen mit Walffer gewafchen,
filtrirt und das Benzin durch Deftillation entfernt. Der zu-

riickbleibende gelbe Riickftand wird in 3 Cem. Alcohol
: o
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(96 %) geloft und von der alcoholifchen Lofung je 1 Cem.
zu 100 Ccm. Harn, Blut und Speifebrei gebracht. Die Un-
terfuchungsmethode ift beim Harn diefelbe wie vorher;
beim Blut und Speifebrei entfpricht fie dem dritten Verfuch,
. Als Ausfchiittelungsfliiffigkeiten werden Petrolaether, Benzin
zweimal nach einander und fchliefslich Effigaether angewandt.

Die Reactionen find in der Petrolaether- Ausfchiittelung
fchwach, in der mit Benzin ftark, in der mit Effigaether
gar nicht vorhanden.

Vorversuche mit gefaulten Fliissigkeiten.

Um den Einflufs der Faulnifs auf das Colocynthin zu
ermitteln, wurden je 100 Cem, Harn, Blut und Speifebrei
mit dem refp. Mengen 0,01 und 0,001 gr. Colocynthin ver-
mengt und in leicht verkorkten Flafchen 4 Monate lang der
Fiulnifs bei Zimmertemperatur iiberlaffen und darauf die
Unterfuchung in der angegebenen Weife ausgefiihrt,

Auch o001 gr. lifst fich in allen 3 Mifchungen nach-
weifen, Es erweiflt fich aber, dafs ein Theil des Colocyn-
thins in Colocynthein umgewandelt ift.

Versuche an Thieren.

Verfuch 1. Einen Kater von 3700 gr. Korpergewicht
werden 0,2 gr. Colocynthin in wifsriger Lofung mit der
Schlundfonde beigebracht. Nach 4 Stunden wird das Thier
ftrangulirt, wobei etwa 30 Cem. Harn entleert werden. Die
fogleich nach erfolgtem Tode vorgenommene Section ergiebt
eine ziemlich ftarke Entziindung der Schleimhaut des Ma-
~ gens und Duodenums, Der iibrige Theil des Diinndarms
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ift nur fchwach gerdthet, wihrend der Dickdarm und be-
fonders das Rectum ftark afficirt find.

Unterfucht wurden auf Colocynthin refp. Colocynthein
das Blut und Hers, Lungen, Leber, Milz, Nieren, Harn,
Magen, Diinndarm und Dickdarm. Nachdem die Organe
zerkleinert, und mit angefduertem Waffer verfetzt worden,
wurden fie in gleicher Weife wie das Blut in den Vorver-
fuchen weiter behandelt. Die Ausfchiittlung der nach Ent-
fernung des Alkohols zuriickbleibenden Fliiffigkeit wird ein-
mal mit Petrolaether, dreimal mit Benzin und einmal mit
Effigaether gemacht,

Petrolaetherausschiittiung.

Die Colocyntheinreactionen find deutlich im Dickdarm
Diinndarm, Magen und in der Leber, fchwach im Harn und
Blut, kaum bemerkbar in den iibrigen Organen.

Benzinausschiittiung.
Derfelbe Befund, nur find die Firbungen intensiver,

Essigaetherausschiittiung.

Deutliche Colocynthinreactionen, am intenfivten im
Magendarmtractus und in der Leber.

Verfuch II.  Einen Kater von 3510 gr. Kérpergewicht
wird 0,4 gr. Colocynthin in derfelben Weife eingefiihrt.
Eine Stunde darauf werden zum Theil fefte, zum Theil
flifsige Faeces entleert, '/e Stunde nachher {chleimig-
blutige und drei Stunden nach erfolgter Gabe blutige. Das
anfangs unruhige Thier wird nach Verlauf einer Stunde
apathifch, fchreit und hat einen ‘wankenden Gang. Harn
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wird bis zu der 9 Stunden nach Einfithrung des Colocyn-
thins ausgefiihrten Strangulation nicht entleert.

Bei der bald nach dem Tode gemachten Section finden
fich die im vorigen Verfuch gefchilderten Entziindungser-
fcheinungen in viel hoherem Grade ausgeprigt. Namentlich
der Magen und das Rectum zeigen bedeutende Verinde-
rungen ihrer Schleimhaut, welche mit einer blutigen Fliiffig-
keit bedeckt ift. Auch die Muscularis der betreffenden
Organe weift Blutaustritte auf. Die Affection der Diinn-
darmichleimhaut ift bedeutend .geringer. Die Harnblafen-
fchleimhaut zeigt fowohl bei diefem als auch beim vorher-
gehenden Verfuch keine bemerkbaren Verinderungen.

Das Refultat der Analyfe war folgendes: Magen
Diinndarm, Dickdarm, Leber, Harn und Galle zeigen ftarke
Colocynthin- und Colocyntheinreactionen, Blut und Niere
{chwichere, Lunge und Milz fchwache. Die eine Stunde
nach Eingabe des Gifts ausgefchiedenen Faeces weifen
ziemlich {chwache Reactionen auf, die {piteren fehr intenfive,

Um zu ermitteln, ob das Colocynthin fich auch dann
nachweifen laffe, wenn es in kleineren Dofen gegeben wird,
machte ich den folgenden Verfuch.

Verfuch III. Eine trichtige Katze von 3400 grm.
Korpergewicht erhilt o,1 gr. Colocynthin vermittelft der
Schlundfonde. Nach 2 Stunden erfolgt eine fliifligfchleimige
Defaecation, nach 3 Stunden eine fliffigblutige, nach 7
Stunden werden braunrothe Faeces entleert. Um 8 Uhr
abends wird das Thier ftrangulirt, wobei ca. 10 Ccm. Harn
aufgefangen werden. Der Sectionsbefund ift derfelbe wie -
friher; die entziindlichen Veridnderungen des Magendarm-
tractus find etwas deutlicher als bei der zuerft fecirten Katze,
Unterfucht werden aufser den Excrementen und den bisher
erwihnten Organen auch der Uterus und die der Grofse
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einer Maus entfprechenden Embryonen : Colocynthin und Colo-
cytthein laffen fich im ganzen Magendarmtractus, Uterus,
Blut, in der Leber und in den Embryonen nachweifen, in der
Niere find fie in geringer Menge vorhanden, in der Milz und
Lunge nicht nachweisbar, Am deutlichften find die Reactio-
pen in den -zum zweiten und dritten Mal erfolgten. Darment-
leerungen, {chwicher im Harn.

Verfuch IV. Ein Kater von 3600 gr, Korpergewicht
erhilt den 28. Miarz um 1 Uhr mittags 0,25 gr. Colocynthin
mit der Schlundfonde Der nach 2 Stunden gelaffene Harn
zeigt deutliche Reactionen. Bald nach dem Harnlaffen er-
folgt ein geringes Erbrechen. Im Laufe der niichften 2
Stunden finden 3 Defidcationen ftatt, welche die bei den
friilheren Experimenten gelchilderte Belchaffenheit zeigen.
Auch hier it in der erften Portion wenig Colocynthin refp.
Colocynthein nachweisbar, in den beiden andern viel. Der
Harn vom 29., 30. und 31. Marz zeigt deutliche Reactionen,
vom I. bis zum 8. April lifst fich auch noch im Harn die
Subftanz nachweifen, {pater nicht mehr. Den 2. Tag nach
Eingabe des Colocynthin's werden keine Faeces entleert,
den 3. Tag fefte Faeces von dunkler Farbe. Auch in den
Faeces gelingt der Nachweis nur bis zum 8, April.

Ein anderer Verfuch, der bei einer Hiindin mit o,2 gr,
Col. angeftellt wurde, ergab diefelben Refultate,

Verfuch V. Einem Kater von 4100 gr. Kérpergewicht
werden 0,15 gr, Colocynthin in wiflriger Léfung mit der Pra-
vaz'fchen Spritze in das Unterhautzellgewebe injicirt. Nach
. Verlauf einer Stunde werden go Ccm., Harn entleert, in
welchem fich Colocynthin und Colocynthein nachweifen laf-
fen. 12 Stunden nach der Injection erfolgen mehrere Darm-
entleerungen, welche anfangs theilweife hart, theilweife weich
find, fpiter eine fchleimige und fchliefslich eine diinnfliiffige
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Befchaffenheit zeigen. Die letzterwihnten Faeces find durch
Beimengung vom Blut rothlich gefirbt. ’

Faeces I: fchwache Reactionen in der Benzinausfchiitt-

lung, ftarkere in der mit Effigither.

Faeces II: in den Riickftinden beider Ausfchiittlungs-

fluffigkeiten deutliche Reactionen.

Faeces III: f(ehr intenfive Reactionen.

Der am folgenden Tag gelaffene Harn (20 Cem.) ent-
hilt wenig von den Subftanzen, der nach 48 Stunden gelaf:
fene reichlich, wihrend die Reactionen in der bald darauf
folgenden harten Darmentleerung ziemlich {chwach find. Die
Unterfuchung der Excremente wurde nur bis zum 5. Tage
fortgefetzt und gelang in diefer Zeit noch der Nachweis des
Colocynthin's und Colocynthein’s,

Verfuch' VI. Einer 2530 gr. {chweren Katze wurde
diefelbe Menge Colocynthin fubcutan applicirt, Nach 6
Stundén mehrere Darmentleerungen von derfelben Befchaf-
fenheit wie im vorigen Verfuch, nach 7 Stunden heftiges
Erbrechen mit Galle gefdrbter Maffen, Schon bald nach
der Injection wurde das Thier f{ehr unruhig, {chrie, fpiter
wurde der Gang unficher und zuletzt vermochte das Thier
gar nicht mehr zu gehen. 9 Stunden nach der Injection
wurde es ftrangulirt,

Section: Magen ftark contrahirt, dem Umfang des Dick-
darms ent{prechend, ohne Inhalt. Schleimhaut normal. Der
Diinndarm zeigt nichts Abnormes; Schleimhaut, des geringe
Mengen fliiffiger Féces enthaltenden, durch Gafe ftark ausge-
dehnten Dickdarms etwas entziindet. Harnblafenfchleimhaut
blafs, in der Harnblafe 30 Ccm. dunkelbraunen Harns.

Refultate der Analyfe: deutliche Reactionen finden
fich in den Excrementen, in der Niere, Leber, Galle, im
Blut und Dickdarm, in den iibrigen Organen fehr {chwache,
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Verfuch VII. Um zu ermitteln, ob die Zerfetzung und
Reforption des Colocynthins fchon im Magen oder erft im
Diinndarm ftattfindet, werden einer Katze nach Abbindung des
Magens am Pylorus 0,3 gr. Colocynthin mit der Schlundfonde
cingefithrt. Da indefs nach dem Erwachen aus der Narcofe
heftiges Erbrechen erfolgt, wird diefelbe Menge noch einmal
gegeben und der Oefophagus ligirt. In dem nach 2 Stunden
gelaffenen Harn und den nach 4 Stunden ausgefchiedenen Faeces
ift reichlich Colocynthin und Colocynthein nachweisbar.
6 Stunden nach der Operation wird das Thier ftrangulirt.

Section: Magen und Oefophagus ftark ectatifch durch
Gafe, feften und fliffigen Inhalt; Schleimhaut des Magens
hochgradig entziindet. Diinndarmichleimhaut ftellenweife
injicirt, Maftdarmfchleimhaut zeigt geringe entziindliche Ver-
dnderungen. Harnblafe leer, Schleimhaut blafs.

Refultate-der Analyfe: Im Magen intenfive Colo-
oynthin- und Colocyntheinreactionen, im Blut, Dickdarm,
Diinndarm und in der Leber {chwache, in den iibrigen Or-
ganen nichts nachweisbar.

Zur Controle “wird ein anderer Verfuch in derfelben
Weife ausgefiihrt. Die Refultate {ind genau diefelben.

Verfuch VIII. 0,4 grm Colocynthin, 2 Ccm. conc.
Schwefelfdure und 25 Cctn. Waffer werden iiber eine Stunde
gekocht, die Saure durch Natr. carbonic. neutralifirt und das
fo bereitete Colocynthein einem 2gco grm. {chweren Kater
mit der Schlundfonde eingefithrt. Schon nach 1 Stunde
zeigen fich bedeutende Intoxicationserfcheinungen: Schmerz,
unficherer Gang, blutige Fices, fchliefslich Unverméogen zu
gehen. Nach 1o Stunden erfolgte der Tod.

Section: Im Magendarmtractus finden fich dhnliche
pathologifch-anatomifche Verinderungen, wie nach Eingabe
von Colocynthin, nur find fie viel mehr zu Tage tretend:
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die Schleimhaut des Magens und Rectums ift auf der Héhe
der Falten arrodirt, zum Theil mit Schorfen bedeckt, die
Diinndarmfchleimhaut ftark entziindet.

Refultate der Analyfe: Sowohl in den Fiices als
auch in den Organen. ift Colocynthein nachzuweifen. Diefes
lafst fich durch Benzin vollkbmmen entfernen, fo dafs bei
der Effigitherausfchiittelung keine Reactionen eintreten.

' Verfuch IX. Einer Katze von 3200 grm. Korperge-
wicht wird diefelbe Menge Colocynthe'\in per os eingefiihrt
Nach 5 Stunden 30 Ccm. Harn. Tod nach 12 Stunden.

Im Harn ift Colocynthein nachweisbar, in den Organen
derfelbe Befund wie friiher.

Verfuch X. Ein Kater von 3250 grm. erhilt 0,3 grm.
Colocynthin per os. Nach 12 Stunden wird er ftrangulirt
und unmittelbar darauf fecirt.

Die zerkleinerten Organe, ebenfo die Excremente wer-
den in leicht verkorkten Flafchen 4 Wochen bei Zimmer-
temperatur ftehen geiaﬂ'en und nach Ablauf dieser Zeit ebenfo
wie in den fritheren Verfuchen behandelt.

Der grofste Theil des Colocynthins ift in Colocynthem
verwandelt, die Effigaetherausfchiittelungen geben nach
Behandlung mit Benzin nur {chwache Reactionen {mit Aus-
nahme der Faeces).

Resumé.

Aus den angefiihrten Unterfuchungen geht hervor, dafs
das Colocynthin und Colocynthein fich ohne Schwierigkeit
fowohl in den Organen als auch Excrementen nachweifen
laffen. Die Empfindlichkeit der Reactionen ift eine fehr grofse
und laffen fich beide Subftanzen durch ihr verfchiedenes
Verhalten zu Frohde's. Reag. und zu den Ausfchiittelungs-
fliiffigkeiten wohl von einander unterfcheiden. Es findet fowohl
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vom Magen als auch vom Darm aus eine Aufnahme in's
Blut und (beim Colocynthin) theilweife Umwandlung in Co-
locynthein ftatt, doch ift die Reforption von Seiten des
Magens bedeutend geringer als von Seiten des Diinndarms.
Ein Theil verlifst den Organismus durch den Harn, ein
anderer grofserer Theil wird im Verlaufe von 24 Stunden
durch die Faeces ausgefchieden, ein dritter Theil lagert fich
in der Leber ab und gelangt von hier mit der Galle wieder
Jn den Darm. Da Colocynthin refp. Colocynthein noch nach
12 Tagen in den Faeces nachzuweifen ift und die Galle reich-
liche Mengen beider Subftanzen aufweift, {o ift die Annahme
berechtigt, dafs der grofste Theil, welcher reforbirt wurde
in der Leber abgelagert wird. Spielt ja doch die Leber
iiberhaupt fiir die Retention von Giften eine grofse Rolle!
Andererfeits gelangt ein anderer Theil von der Leber wieder
in die Blutbahn und von hier in den Harn, wo gleichfalls
der Nachweis noch nach 12 Tagen mbgliéh ift.

Der chemische Nachweis mufs immer geliefert werden
konnen, felbft wenn die Leiche und die Excremente Monate
lané gelegen haben, — Am ficherften gelingt derfelbe in
den Faeces und im Harn der erften Tage, nichftdem im
Dickdarm, Diinndarm und in der Leber.

Vergleicht man das Colocynthin und Colocynthein in
Bezug auf ihre phyfiologifchen Wirkungen, fo wire anzu-
filhren, dafs letzteres die toxifchen Eigenfchaften in hshérem
Grade befitzt. Es gelang mir nicht, durch 0.4 grm. Colocynthin
den Tod beiKatzen herbeizufithren, wihrend die gleiche Menge
Colocynthein bei 2 andern Katzen den Exitus letalis zur
Folge hatte. Auch wirkt das letztere viel ftirker local
irritirend, denn wenn auch nach Eingabe von 0,4 grm. Colo-
cynthin der Magen, der obere und untere Theil des Diinn-
darms, der Dickdarm und namentlich der Maftdarm eine
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bedeutende Affection ihrer Schleimhaut aufwiefen, fo waren
doch diefelben Erfcheinungen nach Einfihrung des Colo-
cyntheins in viel hoherem Grade ausgefprochen, Die ficht-
baren Storungen des Allgemeinenbefindens dauern bei
nicht zu grofsen Dosen Colocynthin’s z. B. bei 0,25 grm.
nur bis zum zweiten Tag. Eine Affection des Harnapparats
habe ich bei meinen Unterfuchungen nicht conftatiren kon-
nen, -— Ich habe bei meinen Thierexperimenten, da fie nicht
den Zweck hatten, die pathologifch-anatomifchen Verinde-
rungen und phyfiologifchen Erlcheinungen zu eruiren, nur
den befonders hervortretenden Vergiftungsfymptomen meine
Aufmerkfamkeit zugewandt, wobei ich nur den Magendarm-
tractus und Harnapparat einer befonderen Unterfuchung
unterwarf. Die Allgemeinerfcheinungen bei grofsen Dofen,
wie z. B. die Unruhe, den fchwankenden Gang und fchliefs-
lich das Unvermégen der Thiere, zu gehen, mdchte ich nicht
allein der ftarken Entzlindung des Magendarmtractus zufchrei-
ben, fondern auch der Einwirkung auf das Centralnerven-
fyftem durch Vermittlung des Bluts.

Auf trichtige Thiere dufsert das Colocynthin eine fehr
energifche Wirkung: Die Entziindung im Rectum ift fchon
nach verhiltnifsmifsig kleinen Gaben fehr intentiv. Auch
durch die Placenta geht es auf den Fotus iiber, in welchem
es in reichlicher Menge zu finden ift,

In Betreff der fubcutanen Anwendung des Colocynthins
hitte ich noch zu bemerken, dafs diefe, wie Hiller an
Menfchen bewiefen hat, in kleinen Dofen (0,01 grmj wohl
geftattet ift, indefs mufs man fich woh! hiiten, grofse Mengen
zu injiciren, da diefe aufser der abfithrenden Wirkung zu-
gleich ernftliche Stérungen des Allgemeinbefindens nach
fich ziehen,
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Elaterin.

Das im Fruchtfaft der Momordica Elaterium Linn. ent-
haltene Elaterin ift zuerft von Morries') dargeftellt worden.
Er fowoh] als auch Cl. Marquart?, Golding-Bird3),
Zwenger?®, H, Koehler® und andere Autoren halten
es fiir ein in fehr kleinen Gaben ficher wirkendes Drafticum,
das, in grofseren Dofen gegeben, den Tod nach fich ziehen
konne. Genauere Unterfuchungen iiber die phyfiologifche
Wirkung des Elaterins find von Morrus® Golding- Bird
v.Schroff?), Wolodzko8),insbefondere von Koehler ange:
ftellt worden. Morrus und Golding-Bird erzielten bei Kran
ken fchon bei 3—4 Millgrm. Erbrechen und Durchfall, Wo-
lodzko fand bei fich § Millgr. in einer Stunde ftark nauseos
wirkend v. Schroff fiihrt Selbftverfuche zweier feiner Schiiler
an, welche ein dhnliches Refultat erreichten. Bei Kaninchen
fah v. Schroff durch 0,2 grm. Elaterin den Tod eintreten.
Zu ganz entgegengefetzten Refultaten ift Hiller gekommen,
welcher fich, ebenfo wie ich, eines Merck'fchen Priparats
bediente. In feinen Verfuchen erwies fich Elaterin bis zu
0,05 grm. bei innerlicher Darreichung an Menfchen ganz
wirkungslos,

Von Elaterinvergiftung an Menfchen ift nur ein Fall in
der Litteratur bekannt. Craig?) erzahlt, dafs eine 7ojihrige

1) Buchners Repert. fiir die Pharm, 39. p. 134. 1831.

2) ibid. 46. p. 8, 1833.

3) ibid, 73 p. 22, 1841.

4) Auon. d. Chem. u. Pharm. 43. p. 359,

5y Virch, Arch. Bd. L. p. 375.

6) Annal. der Pharm. 2. 366.

7) Lehrbuch d. Pharm. 1868 p. 357.

8) De materiis ad Elaterii ordin, pertinent. Diss, Inaugural,
Dorpat (857,

9) Americ. Journ. Pharm. Juli 1862, p. 373,



30

Dame, bei welcher 0,01 grm. Elaterin gegen Wafferfucht
angewandt wurde, in Folge diefes Mittels geftorben fei.

Als pathologifch-anatomifchen Befund wird von Mor-
rus und Schroff eine heftige Gaftroenteritis angegeben.

Am eingehendften von allen Autoren hat fich Koehler
mit den Unterfuchﬁngen Uber Elaterin befchiftigt. Aufser
hiftorifchen Daten und phyfiologifchen Experimenten findet
fich in feiner Arbeit eine genaue Analyfe iiber den Gehalt
des Fruchtfafts der Momord. Elater. Linn. an Elaterin in
verfchiedenen Monaten, ferner eine chemifche Priifung des
Elaterins. ‘

"Koehler fihrt auch zuerft die mit conc. Salzfiure
und conc, Schwefelidure entftehende Farbenreaction an, die
ich fpiter genauer befchreiben werde, Bisher war aufser
der von Zwenger angegebenen Reaction mit Schwefel-
fdure keine andere brauchbare bekannt.

Desgleichen priift Koehler, in. welche Ausfchiitte-
lungsfliiffigkeiten das Elaterin iibergeht, ob — aus faurer,
alkalifcher oder neutraler Lofung,

Zum Schlufs giebt er eine Methode an, nach welcher
fich Elaterin im Harn, Magen-, Darminhalte und in der Galle
nachweifen laffe. '

Im Harn glaubt er es zu wiederholten Malen bei Ka-
ninchen und Hunden nach fubcutaner Application und Ein-
filhrung per os nachgewiefen zu haben, indem er es aus
faurer Lofung mit Petrolaether ausfchiittelte und in den
Riickftinden diefer Ausfchiittelungsfliiffigkeit fand,

Befonders hervorheben mochte ich hier die Angaben
Koehlers iiber das Verhalten des Elaterins zu Ausfchiitte-
lungsfliiffigkeiten, weil fie mit meinen Befunden in diame-
tralem Gegenfatz ftehen. Koehler fagt, Elaterin ginge aus

faurer Lofung in Petrolacther leicht, in Chloroform theil-
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tveife, in Benzin .gar nicht iiber, ich dagegen konnte bei
mehrmals wiederholten Verfuchen im Petrolither keine
Spur, im Benzin und Chloroform reichlich Elaterin nach-
weifen, '

Auch Prof. Dragendorff') hat einige Jahre vor.
Koehler die Aufnahme des Elaterins aus faurer Lofung in
Petrolaether angegeben, doch erwihnt er deffen in der erften
1868 erfchienene Auflagen feiner ,Ermittelung der Gifte”
nicht mehr und theilte mir mit, dafs es fich damals um éin
Verfehen gebandelt habe, indem anftatt Petrolaether Benzin
gefetzt wurde. ‘

Elaterin ift in Waffer unléslich, in kaltem Alcoho]
{chwer (1:125 nach Golding-Bird), in fiedenden Alcohol
leicht loslich; es kryftallifirt in farblofen glinzenden fechs-
feitigen Tafeln. '

Der Gang der Unterfuchung, den ich beim Elaterin
einfchlug, war genau derfelbe wie beim Colocynthin. Da
das Elaterin fich als vollkommen unléslich in Waffer erwies,
fo bereitete ich mir eine alcoholifche Lofung (1 : 1000),
von welcher ich Quantititen verdunften liefs, welche /a0,
Ygo, Y/a und Yo Milligr. enthielten,

Reactionen tdes Elaterins.

1) Conc, Schwefelfdure ; Anfangs zeigt fich elne blafs- -
gelbe Firbung, nach einigen Minuten bildet fich bei der
grofsten Portion ein rother Saum, bald auch bei allen an-
. deren. Spater wird die ganze Maffe fchon kirfchroth und
hilt fich {o viele Stunden.

1) Pharm, Zeitschr, f. Russland, Jahrg. VI. 1867 p, 665.



32

2) Frohd'es Reag.: Die zuerft griine Firbung geht bald
in Braun iiber, wird dann fchwach rothbraun und verblafst
fchliefslich.

3) Nach Anfeuchtung mit Carbolfiiure tritt auf Zufatz
einiger Tropfen Schwefel(dure faft momentan ein kirfchrother
Farbenton ein, Carbolfédure allein wird meiftens mit Schwe-
feltdaure nur blafsroth.

4) Vanadinfchwefelfdure (es wird diefelbe Concentration
wie beim Colocynthin angewandt). Schon bei /s Millgr.
entfteht eine prachtvoll blaue Firbung, fpiter eine hellgriine,
{chliefslich eine rothbraune.

5) Mit Gerbfiure entfteht eine flockige Triibung, .

6} Nach Anfeuchtung mit Selenfiure tritt auf Zufatz
von Schwefeltiure in wenigen Secunden eine Rothidrbung
ein, welche indefs nicht fo intenfiv wie die mit cone,
Schwefelfdure allein, fondern mehr blafsroth ift,

7) Beim Erwirmen mit Alkoholfchwefelfiure erhilt .
man nur eine gelbliche Fiérbung,

8) Gut verwerthbar ift die von Koehler angegebene
Reaction. Er verfetzt die Subftanz mit einigen Tropfen
conc. Salzfiure, in welcher fich das Elaterin 16ft, verdunftet
die Siure auf dem Wafferbade, wilcht den weifsen amor-
phen Riickftand mit kochendem Waffer und erhilt auf Zu-
fatz von conc. Schwefelfiure eine amaranthrothe Firbung,
Sie ift nicht {o empfindlich wie die Reaction 1, 4 und 6;
erft bei Y/s Millgr. ift fie deutlich wahrnehmbar,

Beim Nachweis des Elaterins bediente ich mich der
Reactionen 1, 4, 6 und 8, Es ift zu erwihnen, dafs die
Reactionen des Elaterins langfam, oft erft nach einer Stunde,
eintreten; nur die Reaction mit Vanadinfchwefelfdure macht
hievon eine Ausnahme. '
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Vorversuche iiber Isolirung des Elaterins durch ver-
schiedene Ausschiittiungsfliissigkeiten.

Zu 50 Ccm. Waffer wurde 0,01 gr. in Alkohol gelsften
Elaterins gebracht und die Fliiffigkeit der Reihe nach mit
Petrolaether, Benzin und Chloroform ausgefchiittelt. In die
erftgenannte Fliffigkeit ging nichts uber, in Benzin faft
alles, in Chloroform wenig, da die Hauptmenge bereits
durch Benzin entfernt worden war. Wandte man nur Chloro-
form oder Iiffigaether an, fo liefs fich in den Riickftanden
derfelben reichlich Elaterin nachweifen. ')

Nachweis des Elaterins im Harn, Blut und Speisebrei.

Die Methode wie beim Colocynthin wird angewandt.
Als Ausfchuttelungsfliiffigkeiten werden benutzt zuerft Petrol-
aether, darauf Benzin oder Effigaether. Das Elaterin wird
nicht in alkoholifcher Léfung, fondern in Pulverform, mit
Zucker - vermengt, 2ugefetzt. Der Nachweis des Elaterins
gelihgt auch bei 0,001 grm. Diefelben Refultate erzielte ich
im Harn, Blut und Speifebrei, welche nach Zufatz von 0,01
- und 0,001 grm, Elaterin der Fiulnifs bei Zimmertemperatur
ausgefetzt worden waren.

- 1) Versuche mit Bryomin. Da sich das Bryonin in seiner Wir- .
kung ihnlich dem Colocynthin und Elaterin verhilt, so nachte ich
den Versuch, sein Verhalten za Reagentien und Ausschiittlungsfliissig-
keiten genauer festzustellen, damit es eventuell von den beiden andern
Substanzen uuterschieden werden konne.

Die Resultate sind folgende: Bryonin lost sich leicht in
Wasgser und Alkohol. Aus saurer Liosung wird es .von DPetrolaether
gar nicht, von Benziu, Chloroform und Essigaether leicht aufgenom-
men. Frohde's Reag., Schwefelsiure und Selenschwefelsiure erzengen
eine schmutzigkirschrothe, ~Vanadinschwefelsaure eine blauviolette
Firbung. '

Es lsst sich mithin das Bryonin sehr wohl von Colocynthin,

Colocynthein und Elaterin unterscheiden,



Versuche an Thieren.

Einem 3000 grm. fchweren Kater wurden 0,2 grm. Ela-
terin, in Waffer fuspendirt, mit der Schlundfonde eingefiihrt.
Nach 2 Stunden wurden graugefirbte diinnfliiffige Faeces
entleert, nach 3 Stunden 50 Ccm. Harn, nach 7 Stunden er-
folgte eine f{chleimige, braungefirbte Darmentleerung. Das
Thier, an dem fonft nichts Pathologifches bemerkbar war,
wurde 9 Stunden nach Eingabe des Elaterins ftrangulitt,

! Sectionsbefund: Magen, oberer und unterer Theil
des Diinndarms maifsig entziindet, Dickdarm zeigt intenfivere
Entziindungserfcheinungen. Blutaustritte in der Schleimhaut
des Magendarmtractus nicht wahrnehmbar.

Die Organe wurden zerkleinert und ebenfo wie bei den
Verfuchen mit Colocynthin weiter behandelt.

Refultate der Analyf{e: Im Magen fehr {chwache,
im Diinndarm deutlichere, im Dickdarm und in den Faeces
intenfive Reactionen. Im Harn und in ‘den bisher nicht er-
wihnten Organen kein Elaterin nachweisbar.

Verfuche die bei 2 andern Katzen mito,2 refp. 0,3 grm,
Elaterin angeftellt wurden, ergaben diefelben Refultate.

Um zu priifen, ob nicht doch eine Fehlerquelle in der
angewandten Methode lag und das Elaterin durch den Ma-
genfaft, dic Galle oder das Pankreasfecret in eine reforbir-
bare Form gebracht werde, machte ich in gleicher Weife
wie A. Neumann?) Verfuche im Dialyfator. Ich vermengte
je 0,5 grm. Elaterin mit je 100 Ccm, Magenfaft, Galle und
Pankreasfaft und brachte jede der genannten Fluffigkeiten
in einen Dialyfator. Als dufsere Fliffigkeit wurde Walier
benutzt, in dem eine geringe Menge Natr. phosphor: geloft
war. Auch nach 7 Stunden liefs fich in keiner der dufséren
Fliiffigkeiten auch nur eine Spur von Elaterin nachweifen.

1) Der forensisch-chemische Nachweis des Santonin. Inaug,-
Diss. Dorpat 1883. R
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Resumaé.

Meine Unterfuchungen haben mich zu dem Refultat
gefiihrt, dafs ich im Gegenfatz zu Koehler das Elaterin
weder im Blut noch in den Korperorganen mit Ausnahme
des Magendarmtractus nachzuweifen im Stande war. Wih-
rend ferner in den Faeces Elaterin in grofser Menge zu finden
war, liefs fich im Harn keine Spur nachweifen. Aus dem
eben erwihnten negativen Befunde geht hervor, dafs das
Elaterin gar nicht oder in fo kleinen Mengen in das Blut
aufgenommen wird, dafs ein Nachweis deffelben nicht mog-
lich ift. Koehler hat entweder feine Verfuche nicht mit
der gehorigen Praecifion ausgefiihrt, oder, was weniger wahr-
fcheinlich ift, er hat es mit einer ganz andern Subftanz zu
thun gehabt. Ich fage darum ,weniger wahrfcheinlich* weil
er einmal fich fehr eingehend mit der Darftellung des Ela-
terins befchiftigt hat, ferner, weil feine Reactionen, die Un-
loslichkeit des Elaterins in Waffer, die Loslichkeit in Alcohol
mit meinen Refultaten iibereinftimmen,

Ferner weichen die Ergebniffe meiner Experimente von
den Angaben ab, welche Schroff, Wolodzko u. a. ge-
macht haben: weder habe ich bei den Thierverfuchen die
von ihnen gefchilderte hochgradige Entziindung des Magen-
darmtractus gefunden, noch find die Thiere zu Grunde ge-
gangen. Die Gaftroenteritis war im Gegentheil fehr mifsig,
die Darmausleerungen nicht einmal blutig. Auch Hiller
konnte nicht nur keine toxifche Wirkung mit Gaben von §
Ctgr. erzielen, {ondern iberhaupt gar keine.

. Die Ausfcheidung des Elaterins aus dem Darmtractus
geht fehr fchnell vor fich, denn fchon nach 9 Stunden ift
es im Magen faft gar nicht, im Diinndarm nur noch in ge-
ringen Quantititen vorhanden, — Durch den Fiulnifsprozefs
wird es in 4 Wochen nicht zerfetzt.

—m R G —



Thesen,

‘1) Bei linger fortgefetztem Chiningebraﬁch mufs von Zeit

zu Zeit eine Priifung der Sehfchirfe und. Unterfuchung
des Augenhintergrundes vorgenommen werden. &

2) Fiir den Erfolg einer Ka'garaktoperation ift dic;/ Schidel-
configuration von wefentlichen Belang.

3. Die Fehling'{che Probe ift unzuverliffig fiir den Nach-
weis von Traubenzucker im Harn. '

4) Kairin kann Chinin in der Privatpraxis nicht erfetzen.

5) Elaterin ift ein vorziigliches Drasticum.

6) Die fubcutane Anwendung des Colocynthins ift fehr emp-

fehienswerth.





