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Die Frage iiber das Verhalten des Tannins im Organismus

ist bis jetzt nicht in erschopfender Weise beantwortet worden.
Es liegen in der Literatur nur wenige Arbeiten vor, die
sich it dieser Frage beschiftigen, und stimmen auch diese,
was die Ergebnisse der Untersuchungen betrifft, untereinander
nicht iberein, ja widersprechen sich zum Theil. Dieselben
beziehen sich dabei fast ausschliesslich auf die Ausscheidung
des einverleibten Tannins aus dem Organismus, wihrend Ver-
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suche das Tannin selbst, resp. seine niichsten Zersetzungs-
produkte in den Organen nachzuweisen, um auf diesem Wege
Aufschluss zu erhalten, kaum gemacht worden sind. Die
Lésung der vorliegenden Frage erscheint aber filr die Be-
urtheilung der noch heute von Vielen angenommenen Mag-
lichkeit einer Beeinflussung entfernterer Organe durch interne
Darreichung von Tannin erwiinscht und waren daher weitere
Untersuchungen nach dieser Richtung hin geboten.

Werfen wir in Folgendem einen kurzen Riickblick auf
die Geschichte des Tannins und die einschligige Literatur.

Die lingst gemachte Beobachtung, dass Tannin oder
gerbsiurehaltige Droguen auf Schleimhiute oder Wunden ge-
bracht die Secretion hemmen, ja selbst Blutungen aus klei-
neren Gefissen zu sistiren im Stande sind, hatte schon frith
zur Anwendung derselben auch dort gefihrt, wo es galt, die
Schleimhiinte innerer Organe, resp. diese Organe selbst in
ghnlichem Sinne zu beeinflussen. Diese innerliche Darreichung
des Tannins fand um so mehr Eingang, nachdem durch die
Untersuchungen von Mitscherlich, der die Eigenschaft
dieser Substanz, Eiweis zu fillen, mit deren Wirkungsweise
auf den Thierkorper in Verbindung gebracht hatte, die ad-
stringirende Wirkung des Tannins dem Verstindniss der &rzt-
lichen Welt nither geriickt zu sein schien, zumal ein gefiss-
verengernder Einfluss desselben jetzt allgemein angenommen
wurde. Der interne Gebrauch hatte, wenn wir von der Ver-
ordnung des Tanning behufs Wirkung auf den Darmtractus
absehen, zur Voraussetzung, dass wenigstens ein Theil der
Gerbsiure unveriindert resorbirt werde und in den Geweben
des Korpers ebenso wie bei der lokalen Application seine ad-
stringirende Wirkung geltend mache. Diese Annahme stiitzte
sich vor Allem auf die Beobachtung, dass der Harn von
Thieren, denen grossere Dosen von Tannin per os verabfolgt
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worden waren, mit Eisenchloridlosung eine Blaufirbung gab,
eine Reaction, die auf die Anwesenheit von Gerbsiure bezo-
gen werden konnte, Wohler, Frerichs, Schultzen w a.,
welche den Harn der Versuchsthiere untersuchten, glaubten
jedoch nur auf die Anwesenheit von Gallus- und Pyrogallus-
siure, nicht aber auf die von Gerbsiure schliessen zu kdnnen,
also Zersetsungsprodukten letzterer, denen keine adstringirende
Wirkung mehr zuzuscbreiben ist. Ungeachtet dieser gegen
eine Resorption und fiir eine Zersetzung des Tannins im Darm-
kanale sprechenden Untersuchungen und des Mangelé an einer
ausgiebigen Erklirung der Wirkungsweise desselben im Orga-
nismus, fand das Tannin in den ersten Decennien der zweiten
Hilfte dieses Jahrhunderts die denkbar weitgehendste thera-
peutische Verwendung. Ganz abgesehen natiirlich von der lo-
kalen Application des Mittels, wurde dasselbe als allgemeines
Tonicum sowohl, als auch bei Blutungen innerer Organe,
Phthisis pulmonum, Nephritis, Malaria etc. in Anwendung ge-
zogen, bei letzterer Krankbeit namentlich in Folge der von
Kichenmeister und Hennig bei Thieren nach intravens-
ser Injection von Tannin beobachteten Verkleinerung der Milz.

Aber erst in neucrer Zeit, als Zweifel hinsichtlich der
Moglichkeit einer Beeinflussung entfernterer Organe durch in-
ternen Gebrauch von Tannin laut wurden, trat man der Frage
iiber das Schicksal und den Einfluss der per os in den Orga-
nismus eingefiihrten Gerbsiure anf dem Wege des Experi-
mentes niher und war es namentlich Lewin, der dahin zie-
lende Untersuchungen anstellte.

Lewin untersuchte zunichst den Einfluss des Tannins
auf die Verdauung und die Resorbirbarkeit desselben vom
Magendarmkanale aus. Er konnte bei kiinstlichen Verdauungs-
versuchen sich davon iberzeugen, dass unter der Einwirkung
des Tannins weder eine Behinderung der Peptonbildung noch
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eine Alteration des bereits gebildeten Peptons stattfinde. Er
fand, dass das Pepsin wie das Pepton zwar ebenso wie die
Albumine von der Gerbsiure gefillt werden, dass aber die
Tannate derselben sich bereits in einem Salzsiurequantum
wieder 16sen, welches dem normaler Weise im Magensaft vor-
handenem entspricht, wihrend die Tanninalbuminate nur in
Alkalien und in einem Ueberschuss von Eiweiss sich als
l6slich erwiesen. Lewin’s Untersuchungen zufolge wird
demnach das in den Magen gelangte Eiweiss durch Tannin
als Tanninalbuminat gefillt und als solches verdaut, d. h.
das Tanninalbuminat unter dem Einflusse des Pepsintannats
in Peptontannat umgewandelt und nun, von der Salzsiure des
Magensaftes gelost, von den aufsaugenden Gefissen aufgenom-
men. Da hier durch das Peptonnat eine Fallung des Serum-
eiweisses erfolgen wiirde, nimmt Lewin an, dass unter dem
Einfluss der Blutalkalien dasselbe zu Alkalitannat zersetat
werde, einer Verbindung des Tannins, der, wie er glaubte,
keine eiweissfillende Wirkung mehr zukomme.

Im Darmkanale gestalten sich nach Lewin die Verhilt-
nisse insofern einfacher, als das in denselben gelangende Tannin
bereits hier zu Alkalitannat wird und in dieser Form anstands-
los zur Resorption gelangt. Er ist nun der Ansicht, dass das
Alkalitannat im Organismus eine dem Tannin bei lokaler Appli-
cation analoge adstringirende Wirkung ausiibe und zwar in
Folge seiner den Geweben Wasser und Sauerstoff entziehenden
Figenschaft. Er stitzt diese Ansicht durch Untersuchungen
iiber ‘die Elasticititsverhiltnisse der Muskeln normaler und
mit Tannin vergifteter Frosche. Schon friher hatte Hennig
darauf aufmerksam gemacht, dass der dem direkten Tannin-
einflusse unterworfene Froschmuskel sich durch Zug, hervorge-
bracht durch Belastung des aufgehingten Muskels mit einem
Gewichte, nicht zu der dem normalen Muskel proportionalen
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Linge ausdehnen lisst, andererseits nach Entfernung der Be-
lastung auch nicht zur urspriinglichen Kiirze zuriickkehrt.
Lewin hat ein vollkommen analoges Verhalten der Muskeln
bei Frioschen konstatiren konnen, denen vorher Tanuin subcu-
tan injicirt worden war, und er schliesst daraus, dass eine
Adstriction der Muskeln auch im Korper erfolgt sein miisse.

Thm scheint daher die Annahme berechtigt, dass durch
Darreichung von Tannin per os auch entferntere Organe be-
einflusst werden konnen, um so mehr als er durch weitere
Versuche beweisen zu konnen glaubte, dass nicht simmtliche
Gerbsdure bereits in der Blutbahn einer vollstindigen Oxyda-
tion unterliege. Erinjicirte zu dem Zwecke Kaninchen intravenos
gereinigtes Tannin und will dasselbe im sauren Harne der Ver-
suchsthiere zum Theil unverindert wieder nachgewiesen haben.

Somit schien durch die Arbeit von Lewin die Frage,
ob eine Einwirkung auf innere Organe durch Tannin moglich
sei, in bejahendem Sinne geldst, namentlich aber schien die
stets behauptete giinstige Beeinflussung der Albuminurie durch
Tanningebrauch erwiesen, nachdem Ribbert nachweisen
konnte, dass eine bei Thieren (Kaninchen) kiinstlich erzeugte
Albuminurie durch intravendse Injection von gerbsaurem Na-
tron vermindert, resp. aufgehoben werden konne.

Neuere Untersuchungen haben jedoch die von Lewin
gemachten Beobachtungen sowie seine Schlussfolgerungen wie-
der in Frage gestellt.

Versuche die Briese, angeregt durch die erwihnten
Untersuchungen von Ribbert, mit Natrum tannicum an
Nierenleidenden anstellte, ergaben nicht die erwarteten Re-
sultate, indem in keinem der von ihm behandelten Fille eine
Beeinflussung der Eiweissausscheidung sich konstatiren liess.
Dann aber waren es Stockman und vor Allem Mdrner,
die bei ihren Untersuchungen zu Resultaten kamen, die den
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therapeutischen Werth des Tannins in den Fillen, wo eine
Einwirkung auf entferntere Organe erzielt werden soll, sehr
in Frage stellen,

- Stockman kann dem Tannin in Folge seiner Wir-
kung auf Eiweiss wohl eine protective lokale, aber keine ent-
ferntere adstringirende Wirkung zuschreiben. Seine Versuche
an Hunden mit Application des Tannins per os ergaben, dass
dasselbe im Magendarmkanal zum grossten Theil in Gallus-
sdure umgewandelt wird und als solche durch den Harn zur
Ausscheidung gelangt. Dagegen will er bei Hunden nach
Darreichung von Alkalitannat die Gerbsiure als Alkalitannat
fast unverindert im Harne nachgewiesen haben. Nach
Stockman deutet dieses Verhalten auf einen raschen Ucher-
gang des Akialitannats ins Blut, sodass eine Verwandlung
desselben im Tractus nicht stattfindet, wihrend er die von
ihm gemachte Beobachtung, dass bei Kaninchen auch nach
Einfiihrung von Tannin Alkalitannat und nur wenig Gallus-
siure im Harne sich vorfindet, durch den Umstand erklirt
wissen will, dass der grisste Theil des eingefithrten Tannins
im alkalischen Mageninhalt (?) sofort an das Natrium ge-
bunden werde. Ireies Tannin hat Stockman im Harne
nicht nachweisen konnen und bezieht er die gegentheilige An-
gabe Lewin’s auf einen Siuregehalt des bei der Ausschei-
dung des Tannins benutzten Essigaethers.

Fir die Beurtheilung des Verhaltens der Gerbsiure im
Organismus scheint mir aber am wichtigsten die Arbeit von
Méorner zu sein.

Mérner, der an Menschen und Hunden experimentirte,
hatte sich zur Autgabe gestellt, quantitativ zu bestimmen,
wieviel von dem per os eingenommenen Tannin wieder zur
Ausscheidung gelangt. Er fand, dass beim Menschen nach
Darreichung von weniger als 8,0 grm. Tannin weder Gallus-
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sdure noch Gerbsiure im Harne oder den Faeces sich nach-
weisen lassen. Erst bei der genannten Dosis erscheint ein
unbedeutender Bruchtheil des eingenommenen Tannins, nimlich
nur 0,5 bis 1,0 %, als Gallussiure im Harne wieder, wihrend
bei Darreichung einer gleichen Dosis Gallussiure etwa 30 %
ausgeschieden werden. Aechnliche Resultate lieferten seine
Versuche an Hunden. Fiir die wahrscheinlichste Erklarung
dieses bemerkenswerthen Factums hilt Mérner folgende
Die in den Darm gelangende, an Eiweissstoffe gebundene
Gerbsiure wird unter Einfluss der dort herrschenden alkalischen
Reaction nur allmihlich freigelassen und tritt nun (ob als
Alkalitannat oder bereits als Gallussiure, steht dahin) nur in
kleinen Mengen und wihrend einer lingeren Zeitdauer ins
Blut, was ihre relative vollstindige Verbrennung begiinstigen
muss, wihrend die Gallussiure, da sie Verbindungen einzu-
gehen keine Neigung hat, schnell resorbirt wird, sodass einem
grosseren Theile Gelegenheit gegeben wird durch die Nieren
ausgeschieden zu werden.

Freies Tannin oder Alkalitannat hat Mérner weder
bei Menschen noch bei Hunden jemals in den Execreten nach-
weisen konnen und geht somit aus seinen Untersuchungen
hervor, dass die Gerbsiure im Organismus, wenigstens nach
Darreichung per o3, zum grossten Theil einer vollstindigen
Oxydation unterworfen wird.

Nachdem bisher nur Arbeiten Beriicksichtigung gefunden
haben, die sich auf das Schicksal des Tannins im Organismus
beziehen, gebe ich in Folgendem eine kurze Uebersicht iiber
die bis jetzt vorliegenden Untersuchungen iber die Wirkung
des Tannins auf den Thierkorper, sowie seine bactericiden
Bigenschaften.

Ich habe schon erwiihnt, dass in der Mitte dieses Jahr-
hunderts aligemein ein getissverengernder Einfluss der Gerh-
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siure angenommen wurde. Diese Annahme hat durch die

neucren Untersuchungen nur zum Theil eine Bestitigung ge-
tunden. Nachdem bereits Rosenstirn und Fikentscher
auf Grund ihrer Untersuchungen darauf hingewiesen hatten,
dass bei lokaler Application von Tannin keine Verengerung
der (refiisse, sondern im Gegentheil eine Erweiterung derselben
eintrete, hat Heinz weitere Untersuchungen nach dieser
Richtung angestellt. Er fand, dass das Tannin ebenso wie
das Natron taunicam bei lokaler Application auf das Mesen-
terium des Frosches und Kaninchens in geringer Concentration
eine Gefissverengerung, in stirkerer eine von einer kurz-
dauernden Verengerung eingeleitete Erweiterung der Gefiisse
hewirkt. Nach subcutanen Injectionen von Natriumtannat
konnte er, wie bereits Fikentscher, eine Verengerung
der Mesenterialarterien unter gleichzeitigem Sinken (!) des
Blutdruckes an Froschen, weniger deutlich an Kaninchen, be-
obachten.

Thomson vindicirt dem Alkalitannat auf Grund von
Durchstromungsversuchen an Nieren eine gefisserweiternde
Wirkung.

Was die entziindungswidrigen Eigenschaften des Tannins
anlangt, so konnte Heinz feststellen, dass im entziindeten
Mesenterium des Frosches die lebhafteste Auswanderung der
Leucocyten durch Berieselung des Mesenteriums mit Tannin-
16sung sofort vollkommen sistirt werden kann, selbst bei An-
wendung von Concentrationen, die eine Gefisserweiterung zur
Folge haben.

In Betreff der secretionshemmenden Wirkung des Tan-
nins bei lokaler Application auf Schleimhiute lauten die
fritheren Angaben sehr verschieden. Wahrscheinlich ist nach
den neuesten Untersuchungen von Schiitz, dass hier direkt
die secernirenden Elemente getroffen werden, unabhingig vom
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Nervensystem und der Blutvertheilung. Auf eine Hemmung
der Secretion im Darm wird auch von Hennig und Le-
win die bekannte stopfende Wirkung des Tannins zuriick-
gefithrt.

Die bactericiden Eigenschaften des Tannins sind durch
Abbot und Walliczek einer niheren Priffung unterzogen
worden. Sie fanden, dass Eitercoccen bereits durch eine 0,5-
proc. Losung bei 2-stindiger Einwirkung sicher getddtet wer-
den, wihrend der Bacillus anthracis selbst bei 24-stiindiger
Einwirkung einer 10,0-proc. Losung noch entwickelungsfihig
blieb. Gleichwohl war eine ausgesprochene Abnahme der
Zahl der Kolonien erkennbar. Aus Walliczek’s Versuchen
ging ferner hervor, dass die Verlingerung der Einwirkungszeit
entschieden energischer wirkt als die Erhohung des Procent-
gehaltes der Tanninldsung.

Ich habe nun in nachstehenden Untersuchungen einen
weiteren Beitrag zur Frage iiber die Wirkung des Tannins
auf den thierischen Organismus zu geben versucht. Von der
Ansicht ausgehend, dass das Tannin im Darmkanale nur in
einer alkalischen, Eiweiss nicht mehr fillenden Losung zur
Resorption gelangen konne, habe ich das Schicksal einer
solchen Losung nach intravendser Injection, sowie die toxi-
schen Wirkungen derselben zum Gegenstand meiner Unter-
suchungen gemacht.

ll. Chemisches.

Da simmtliche im Handel unter dem Namen Tannin
(Acidum tannicum) befindlichen Priparate neben Gallus-
gerbsiure mehr oder weniger grosse Mengen Gallussdure ent-
halten, es aber im Interesse der Reinheit der Versuche lag,
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eine von Gallussiure moglichst freie Gerbsiure in Anwendung
zu bringen, habe ich das kiufliche Tannin zuerst einer Rei-
nigung nach der von Lowe angegebenen Methode unter-
worfen. Das Verfahren war folgendes: 120 grm. des besten
kiuflichen Tanpins wurden in einem Liter einer Mischung
von gesittigter Kochsalzlésung und Wasser aufgeldst und in
einer verschlossenen Flasche mehrere Tage an einem dunklen
Orte stehen gelassen. s hatte sich dann ein geringer, dick-
fliissiger Bodensatz in dem Gefisse abgelagert. In der davon
abgehobenen klaren Losung wurde nun bis zur Sittigung
reines Kochsalz gelést. Nach 24-stiindigem ruhigem Stehen,
withrend welcher Zeit die Gallusgerbsiure sich in Gestalt
einer gelben, klebenden Masse abgeschieden hatte, wurde
letztere von der dariberstehenden Flissigkeit getrennt, wie-
derum in einem Liter Wasser gelost und die Gerbsdure zum
uweiten Male durch Zusatz von Kochsalz gefillt. Dieselbe
wurde darauf in 1 Volumen gesittigter Kochsalzlosung und
2 Volumen Wasser aufgelost, die Losung filtrirt und aus
derselben die Gerbsiure mit neutralem Essigaether ausge-
schiittelt. Nach Trennung des Hssigaethers von der Koch-
salzlosung wurde derselbe der Destillation unterworfen, wobei
die Gallusgerbsiure nach anhaltendem Trocknen bei mdglichst
niedriger Temperatur als eine hellgelbe, amorphe Masse er-
halten wurde, welche an absoluten Aether keine losliche Be-
standtheile abgab. Eine 10-proc. wisserige Losung des so
gereinigten Tannins war vollkommen klar, von nur weingelber
Farbe und liess sich in derselben durch Zusatz von Cyankali-
l6sung selbst bei lingerem Schiitteln unter Einfluss des Luft-
sauerstoffes keine Gallussiure durch Rothfirbung der Flissig-
keit nachweisen.

Die Gallusgerbsiure, die nach Schiff¥) im Wesent-

*) Nach den neuesten Untersuchungen von Giinther, welcher
die Gallusgerbsiiure optisch activ fand, und Schiff, welcher diese
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lichen als eine anhydridartige Verbindung der Gallussiure,
die Digallussiure C* H' 0° aufzufassen ist, zu der noch
wechselnde Mengen eines Digallussdure - Glycosids kommen,
lost sich in etwa 5 Thln. Wasser, 2 Thln. Glycerin und 2 Thin.
Alkohol von 90 Proc. zu einer gelblich gefirbten, Lakmus
rothenden Fliissigkeit auf. Wasserfreier Aether, Chloroform,
Benzol 1osen sie nicht. Aus ihrer wissrigen Losung wird die
Gerbsiure durch NC1 und KCl, sowie durch Salz- und Schwefel-
sdure gefsllt. Sie ist eine schwache Siure, die kohlensaure
Salze zerlegt, ihre Salze sind jedoch sehr inkonstant. Die
mit verdiinnter Alkalicarbonatldsung versetzte Auflosung von
Gerbsiaure oxydirt sich beim Stehen an der Lutt in kiirzester
Frist unter Griin- oder Blaufirbung.

Bei der trockenen Destillation (bei 215° C.) zerfillf
die Gerbsiure in CO?, Pyrogallol und Melangallussiure, beim
Kochen mit verd. Schwetelsiure oder Kalilauge in Gallussiure.
Auf alkalische Kupferlosung, sowie auf Silber- und Goldsalz-
losungen wirkt sie reducirend ein.

Die fiir uns wichtigste FEigenschaft der Gerbsiure ist
ihre Fihigkeit mit Fiweisskorpern und eiweissartigen Sub-
stanzen (Leim) schwer losliche Niederschlige zu bilden. Die
Tanninalbuminate sind, wie Lewin gezeigt hat, vollkommen
unlslich im Wasser, loslich dagegen in conc. Kssigsiiure,
verd. Milchsiure, in einem Ueberschuss von Eiweiss oder
Leim, sowie endlich in Aetzalkalien und Alkalicarbonaten.
Eine schwache alkalisch gemachte Tanninlosung, also das
Alkalitannat, hat nach Lewin keine sichtbare Einwirkung
auf Eiweiss.

Beobachtung bestitigte, ist die Gerbsilare keine anhydridartige Verbin-
dung der Gallussiure, sondern wahrscheinlich eine Ketonverkettung von
(allussiuremol ekylen.

2
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Was diese letztere Angabe Lewin’s anbetrifft, so sei
hierzu bemerkt, dass ich mich, wie schon friher Heinz,
von einem derartigen Verhalten des Alkalitannats gegen Ei-
weisskorper nicht habe iiberzeugen konnen.

Durch eine Reihe von Versuchen konnte ich feststellen,
dass, um den durch ein bestimmtes Quantum Tannin im Blut-
serum oder Leim erzeugten Niederschlag wieder in Ldsung
zu bringen, resp. denselben iberhaupt zu verhindern, ein Zu-
satz von einer etwa gleichen Menge Natron carbonicum nothig
ist. Tine nur schwach, aber noch deutlich alkalisch reagirende
Tanninlésung giebt stets mit Eiweiss einen Niederschlag.
Beriicksichtigen wir dabei, dass 322 grm. Gerbsiure bereits
von 106 grm. Natron carbonicum gebunden werden, so ist
wohl der Schluss erlaubt, dass es sich wahrscheinlich nur um
eine Losung der entstandenen Tanninalbuminate durch das
Alkali, nicht aber um ein Fehlen jeder Einwirkung des Al-
kalitannats auf Hiweiss handelt.

Dagegen kann ich die von Lewin angegebene und von
Heinz ebenfalls bestrittene Loslichkeit des Tanninalbuminats
in iiberschiissigem FEiweiss bestitigen. Setzt man zu 4 ccm.
Blutserum 1 cem. einer 20-proc. Tanninlosung, so entsteht
ein dicker, gelb-weisslicher Niederschlag; verdinnt man die-
sen mit 25 ccm. Wasser, so losen 3 ccm. Serum etwa 2 cem.
des verdiinnten Niederschlages vollkommen klar wieder auf.

In Kiirze seien hier die verschiedenen in der Literatur
angegebenen Methoden, die zur Isolirung des Tannins
aus seiner wissrigen Losung dienen konnen, sowie
die Reactionen desselben angegeben.

Die Gerbsiure lisst sich aus ihrer sauren oder neutralen,
sur Hilfte mit Kochsalz gesittigten Losung sowohl durch
Essigaether wie Aether ausschiitteln. Bei gleichzeitiger An-
wesenheit von Gallussiure in der Losung ist eine Trennung
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beider Substanzen auf diesem Wege jedoch nicht moglich, da
letztere unter denselben Bedingungen ebenfalls in die genann-
ten Aether iibergeht. Brauchbarer in dieser Beziehung ist
die Methode, die auf der Fillbarkeit der Gallusgerbsiure
durch Kochsalz beruht, und welche von mir auf p. 16 zur
Darstellung reinen Tannins benutzt wurde. Eine Trennung
ist hier durchfiihrbar, da Gallussiure durch cone. Kochsalz-
losung nicht gefillt wird, sondern in Losung bleibt.

Durch TFillen mit neutralem Bleiacetat lisst sich die
Gerbsiure ebenfalls aus ihrer Losung isoliren und aus dem
gut ausgewaschenen Bleiniederschlage durch Schwefelwasser-
stoff wiederum freimachen. Indessen gelingt in dieser Weise
der Nachweis nur da, wo erheblichere Mengen vorhanden sind,
da die Methode nicht ohne bedeutende Verluste ausfiihrbar ist.

Die wichtigsten Reactionen zum Nachweise der
Gallusgerbsdure sind folgende:

Kine wissrige Losung der Gallusgerbsiure wird auf Zu-
satz von Ammoniak oder Natronlauge roth (noch bei 1:120,000);
die Rothfirbung nimmt beim Schiitteln der Losung zu, blasst
aber beim Stehen nicht vollstindig ab. Kin Sodazusatz firbt
die Losung mehr braun.

Fisenchloridlosung giebt eine schwarzblaue oder schwarz-
griine Firbung (1 : 60,000), desgleichen eine wiissrige Ldsung
von vanadinsaurem Ammon (1 :24,000). Mérner's Rea-
gens *) ruft eine burgunderrothe Firbung hervor.

Auf Zusatz von Eisenvitriollisung firbt sich die Losung
blauviolett.

Fiigt man zur Gerbsiurelosung einen Tropfen Jodlosung,

) *) Morner’s Reagens bestent aus: 1 Theil Eisenchlorid-
losung (20%), 1 Theil Weinssurelosung (20%), 4 Theile Ammeniak
(10%). Zeitschrift f. physiol. Chemie, Bd. 16, 1892, 256.

2*
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so entsteht bei Gegenwart einer Spur Ammoniak eine tief

rothe Firbung.
In einer Leimlosung erzeugt Gerbsiureldsung einen

flockigen Niederschlag, der sich auf Zusatz von Alkalien
wieder 1ost.

Kalkmilch giebt mit einer Losung von Gerbsiure einen
blauen, Barytwasser einen grinen Niederschlag.

Mit neutralem Bleiacetat entsteht ein weisser Nieder-
schlag, der sich in verd. Essigsiure nicht 1st; mit Silber-
nitrat ebenfalls ein weisser, bei Gegenwart von dberschiissi-
gem Ammoniak ein schwarzbrauner Niederschlag.

Fehling’sche Losung wird durch Gerbsiure reducirt.

Abgesehen von diesen der Literatur entnommenen Reac-
tionen konnte ich noch folgende Reactionen der Gallusgerb-
squre feststellen, die zum Theil auf eine Reduction der be-
treffenden Reagentien zuriickzufithren sind.

Ammoniummolybdat giebt mit Gerbsdurelosung eine
purpurrothe Firbuug. Phosphormolybdinsiure erzeugt bei Ge-
genwart von Salzsiure eine langsam entstehende griingelbe
Tritbung; figt man dagegen nach Zusatz von Phosphormo-
lybdansiure einen Tropfen Ammoniak hinzu, so nimmt die
Losung eine griine, schnell tiefblau werdende Firbung an
(1 : 320,000).

Phosphorwolframsure giebt nach Zusatz von Ammoniak
eine mehr blauviolette Firbung.

Froehde’s Reagens wird durch Gallusgerbsiure grin,
TLiebermann’s¥*) orange gefirbt.

Da im Laufe der Untersuchungen wiederholt die Gallus-

siure als Zersetzungsprodukt der Gerbsiure uns entgegen-
treten wird, so mogen hier einige Angaben iber den Nach-

*) Liebermann’s Reagens besteht aus einer Auflosung von

salpetriger Siure in Schwefelsiure.
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Eve(xise nderselben und die sie kennzeichnenden Reactionen Platz
nden.
' Wie schon oben erwdhnt, lisst sich die Gallussiure aus
ihrer sauren wissrigen Losung durch Aether und Essigaether
ausschiitteln. Durch conc. Kochsalzlssung wird sie nicht ge-
fillt, wohl aber durch neutr. Bleiacetat, doch gilt auch fiir
den Nachweis der Gallussiure durch Fillen derselben mit
Bleiacetat das bei der Gerbsiure dariiber Gesagte.
~ Von der Gerbsiure ist sie durch folgende Reac-

tionen zu unterscheiden: Gallussiure fallt weder Leim noch
Biweiss. Bine wissrige Losung derselben giebt mit Cyan-
kalilosung eine beim Schiitteln zunehmende Rothfirbung.

Der durch neutr. Bleiacetat erzeugte weisse Niederschlag
18st sich in verd. Essigsiure.

Barytwasser ruft in einer Losung von Gallussiure einen

schmutzig blauen Niederschlag hervor, ammoniakalische Pik-

rinsiureldsung zunichst Rothfirbung, die jedoch alshald in
Griin ibergeht,
_ Phosphormolybdénsiure giebt bei Gegenwart von Salz-
siure eine langsam entstehende rein griine Firbung ; eine oxyd-
freie Eisenvitriolldsung keine Farbung, beim Stehen an der
Luft firbt sich die Losung jedoch lasurblau.

Die iibrigen Reactionen weichen nicht von denen der
Gerbsiure ab und verweise ich daher auf die dort erwiihnten.

Ich habe im vorstehenden Kapitel einen kurzen Ueber-
blick tiber die Chemie der Gallusgerbsiure, so weit wenigstens
sie fiir die folgenden Untersuchungen von Interesse sein
musste, zu geben versucht.

Ich mochte hier nur noch ausdriicklich betonen, dass
bei allen meinen Versuchen nur das von mir nach der
L 6 we'schen Methode gereinigte, von Gallussiure freie Tannin
zur Anwendung kam, und zwar bei allen Thierversuchen in
einer stark alkalischen, Eiweiss nicht mehr fillenden Losung.
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IIl. Pharmakologisches.

Wirkung auf Blutléosungen.

Versuch I. Es werden 5 Gliser mit Blutlosung (1 cem.
Ochsenhlut und 99 ccm. destillirten Wassers) aufgestellt. Je-
des enthiilt 10 ccm.

BEs werden versetzt:
Glas I mit 0,5 ccm. einer 1-proc. Tanninlésung = 5,0 mg. Tannin

] II " 1 90 ”» » ” " == 10)0 » »
.- III » 1,5 ” ” » » = 15)90 » »
V ” 210 ” » » » = 2OaO ”» ”»

V bleibt ohne Zusatz.

Der in den 4 ersten Glisern durch das Tannin bervor-
gerufene Niederschlag wird darauf durch vorsichtigen Zusatz
einer sehr verdiinnten Sodaldsung geldst.

Nach 6 Stunden hat die Blutlosung in den Glasern I
bis IV eine deutlich briunliche Firbung angenommen und
zeigt bei der spectroskopischen Untersuchung den Absorptions-
streifen des Methaemoglobins neben denen des Oxyhaemo-

globins.

Nach 24 Stunden waren die Blutlosungen in den Gli-
sern II, 11T und IV tief braungriin und undurchsichtig gewor-
den, wihrend die im Glase I noch den Absorptionsstreifen des
Methaemoglobins erkennen liess. Das Controlglas V zeigte
nach wie vor die gewdohnlichen Absorptionsstreifen des Oxy-

haemoglobins.

Es bestitigt somit dieser Versuch die bereits von Vor-
kampff-Laue gemachte Beobachtung, dass das Tannin
ebenso wie die ibrigen reducirenden Substanzen das Oxy-
haemoglobin in Methaemoglobin umwandelt.

Versuche, die Wirkung des Tannins auf die Blutkorper-
chen extra corpus zu studiren, scheiterten an dem TUmstande,
dass nach Zusatz von Tannin zu einer Blutmischung (1 cem.
Blat und 99 cem. physiologischer Kochsalzlsung) ein Nieder-
schlag entstand, andererseits nach Zusatz einer alkalischen Lo-
sung desselben die Blutmischung nach 94 Stunden triibe ge-
worden war und eine tief griine Firbung angenommen hatte-

”
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Mit Sicherheit zu entscheiden, ob eine Auflésung der Blut-
korperchen stattgefunden hatte, schien aus genannten Griin-
den nicht mdglich. Ich muss daher die Frage offen lassen.

Allgemeinwirkung auf Kaltbliiter.

Alle Versuche an Froschen wurden an der hier am mei-
sten verbreiteten Art, der Rana temporaria, gemacht. Die
Application des Tannins erfolgte subcutan in einer durch Zu-
satz einer hinreichenden Menge Natron carbonicum deutlich
alkalisch gemachten Ldsung.

Versuch li. 7./1V 95.
) Einem kleinen, 40 grm. schweren Frosch wird um 5 h
0,02 grm. Tannin subcutan in den Rickenlymphsack injicirt.
8./JIV. Hockt still im Behilter; etwas matt.
9./IV. Normales Verhalten.
10./IV. Weist nichts Abnormes auf. Erhilt die Freiheit.

Versuch HL. 8./IV 95.

Ein 30 grm. schwerer Frosch erhilt um 3 h subcutan
0,04 grm. Tannin.

4 h. Sitzt unbeweglich, reagirt anf mechanische Reize
nur trige.

5 h. Wird todt gefunden.

Section: Keine pathologisch - anatomischen Veréinderun-
gen wahrnehmbar.

Versuch IV. 4./IV 95.
Ein kleiner, 35 grm. schwerer Frosch erhdlt um 10 h
subcutan 0,03 grm. Tannin.
Bt 4 h. Der Frosch bewegt sich nur mit Anstrengung.
rtrigt lingere Zeit die Riickenlage. Reagirt nur schwach.
Athmgn% normal.
. . Auf den Riick 1 'blei i
in dicsor Lage. n Riicken gelegt, verbleibt er einige Zeit
. 10 h. Reagirt auf die stirksten mechanischen Reize
nur schwach, auf elektrische sehr lebhaft. Bewegungen fast
ganz aufgehoben. Wird gefenstert. Das Herz arbeitet etwas
schwach und langsam, aber regelmissig.
Sectionsbefund negativ.
Versuch V. 10./1V 95.
1 Binem kleinen Frosch von 35 grm. Gewicht wird um
h 0,04 grm. Tannin subeutan injicirt.
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12 h. Bewegt sich sehr lebhaft.
4 h. Sitzt still. Bewegt sich auf Antreiben nur trige
und kraftlos.

7 h. Scheint sehr matt. Reagirt auf mechanische Reize,
aber schwach.

10 h. Wird todt gefunden.

Section negativ.

Versuch VI. 15./IV 95.

Ein grosser, 55 grm. schwerer Frosch erhilt um 11 h
subcutan 0,06 grm. Tannin.

6 h. Sitzt still, sonst normales Verhalten.

16./1IV 11 h. Bewegungen matt und langsam. Rea-
girt wenig.

6 h. Wird todt gefunden.

Section: In der Peritonealhohle ein serdser Erguss, im
Uebrigen negativ.

Aus diesen und anderen hier nicht protokollirten Ver-
suchen geht hervor, dass die Vergiftungserscheinungen nach
subcutaner Injection von Tannin bei Froschen in Trigheit und
Mattigkeit und in einer wenn auch nicht immer sehr dent-
lich ausgesprochenen Herabsetzung der Reflexerregbarkeit be-
stehen. Dieselben traten in den meisten Fillen nach 3 bis
6 Stunden ein, wobei sich zuerst die Muskelschwiche geltend
machte, welcher nach einiger Zeit die Herabsetzung der Reflex-
erregharkeit folgte.

Die Section liess bei fast allen Versuchen keine patho-
logisch - anatomischen Verinderungen erkennen, nur 1 Mal
fand sich ein serdser Erguss in der Peritonealhdhle.

Die letale Dosis betrigt fiir Frosche 0,03 bis 0,06 grm.
pro Thier, pro Kilo also ca. 0,85 grm.

Allgemeinwirkung auf Warmbliter.

In allen Fillen wurde das Tannin den Versuchsthieren
(Katzen und Hunden) intravends applicirt, und zwar in einer
durch Zusatz einer gleichen Quantitit Natron carbonicum stark
alkalisch gemachten Losung, also in einer Losung, die mit
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Eiweiss keinen Niederschlag mehr giebt. Mit Beriicksichti-
gung jedoch der ungemeinen Zersetzlichkeit alkalischer Tannin-
losungen wurden dieselben stets im Augenblicke der Injection
frisch hergestellt, indem erst in der Injectionsspritze die
Mischung der Tannin- und Alkalicarbonatlosung vorge-
nommen wurde. Zu concentrirte Tanninlosungen (iiber b %)
wurden vermieden, ebenso ein zu schnelles Injiciren derselben.

Da eine schidigende Wirkung des Natron carbonicum
in den von mir angewandten Mengen nicht ohne Weiteres
ausgeschlossen werden konnte, wurden mehrere Controlversuche
an Hunden und Katzen ausgefiibrt, welche ergaben, dass Injec-
tionen von 40 cem. einer 0,6 bis 5,0-proc. Natroncarbonicum-
Losung ohne merkliche Stirungen vertragen werden.

Um die Resultate meiner Untersuchungen etwas iber-
sichtlicher zu gruppiren, werde ich zuniichst aus der grossen
Zahl von Versuchen einige besonders charakteristische Ver-
giftungs- und Sectionsprotokolle anfihren und die Ergebnisse
der mikroskopischen Untersuchungen, sowie die Untersuchungen
{tber das Schicksal des intravends injicirten Tannins in be-
sonderen Kapiteln zusammenfassen.

Versuch VII. 1.,/XI 94.

Tinem kleinen schwarzen Hunde von 62(}0 grm. K(‘irpe}'-
gewicht wird um 5 h die linke vena jugularis freigelegt, in
dieselbe nach dem Herzen zu eine Caniile eingefiihrt und ver-
mittelst einer Pravaz'schen Spritze 0,72 grm. Tannin in
0,6 - proc. alkalischer Losung injicirt, also pro Kilo
0,12 grm. Tannin.

Am Abend wiederholtes Erbrechen und Durchfall.

2./XI. Der Zustand dauert fort. Der Harn (120 cem.)
ist alkalisch und dunkler als normal.

3./XI. Das Erbrechen hat aufgehdrt, wihrend "der
Durchfall anhiilt. Die Faeces zeigen Beimengungen schwirz-
licher Massen (Blut?). Der Harn (3.5 cem.) .1st’ icterisch
(Nachweis von Gallenfarbstoffen durch die Gmelin’sche und
Rosin’sche Probe). Der Hund ist dusserst matt und scheint
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somnolent. Gegen Abend wird die Athmung angestrengt und
etwas beschleunigt. Puls annihernd normal.

4 /XI. Der Hund ist in der Nacht verendet.

Section: Gewicht der Leiche 5700 grm. Todtenstarre
stark ausgepriigt. Unterhautzellgewebe icterisch verfirbt. Die
subcutanen Venen mit flissigem dunklem Blute gefiillt. Herz
miissig contrahirt: entsprechend dem Vorhofe des rechten
Herzens zahlreiche Blutaustritte unter dem Pericard, des-
gleichen reichliche subendocardiale Blutaustritte. Im rechten
Herzen ein Thrombus dlteren Datums, den Semilunarklappen
fest aufsitzend. Die Aorta stark icterisch verfirbt.

Pleurahohlen leer. Beide Lungen collabiren gut. Unter
der Pleura pulmonalis vereinzelte Ecchymosen. Lungen durch-
aus lufthaltig. Die Schleimhaut der Bronchien unverindert.
Die Pulmonalgefisse bieten nichts Abnormes dar.

In der Peritonealhihle kein Inhalt. Die mesenterialen
und retroperitonealen Lymphdriisen auffallend dunkel. Milz
normal. Die Schleimhaut des Magens stark hyperaemisch.
Im Fundus des Magens vereinzelte Ecchymosen, in der Nahe
des Pylorus einige geschwiirige Stellen, welche mit dicken
Blutcoagula bedeckt sind.  Das Duodenum schon von
Aussen dunkel in Folge von Haemorrhagien, welche
die Wandungen durchsetzen und namentlich subserds eine
dicke Schicht Blut bilden. Der Diinndarm zeigt von
Aussen strichformige Blutungen, welche lings und quer
verlaufen und offenbar in der Muskulatur desselben lie-
gen. Dieselben gehen durch den ganzen Diinndarm. Die
Schleimhaut desselben ist fleckig gerothet. Der Inbalt des
Darmes bildet eine theerartige Masse (wahrscheinlich Blut
aus dem Magen). Im Dickdarm, der H¢he der Lingsfalten
entsprechend, finden sich zahlreiche linsenformige Blutaustritte.
Im Mastdarm sind dieselben ganz vereinzelt.

Die Leber ist miissig gross und blutreich. Die Leber-
acini zeigen in der Peripherie eine tief braunrothe Verfirbung,
wihrend die Centren derselben einen helleren, gelbbraunen
Farbenton aufweisen.

Die Nieren sind sehr blutreich, namentlich ist das Mark
auffallend dunkel. Die Kapsel ist leicht abziehbar.

In der Harnblase icterischer Harn; die Schleimhaut der-
selben normal.

Versuch VIII. 5./XI 94.

Finem grauen, 3350 grm. schweren Kater wird um 4 h
0,12 grm. Tannin intravends injicirt, also pro Kilo
0,036 grm. Tannin.
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Im Laufe des Tages sind keine Vergiftungssymptome zu
bemerken.

6./XI. Der Kater hat nichts gefressen, schlift bestin-
dig. Athmung und Puls normal. Harn (85 ccm.) von nor-
maler Farbe, alkalisch. )

7/XI 10 h. Der Kater ist sehr matt und deutlich som-
nolent. Reagirt auf mechanische Reize schwach und trige.
Harn (60) von etwas dunklerer Farbe als normal. ‘

6h Abends. Der Kater ist bochgradig somnolent. Die
Athmung ist tief und angestrengt, 44 Athemziige in der Mi-
nute. Puls annihernd normal.

8./XI. Der Kater wird am Morgen todt gefunden.

Section: In den Korperhohlen kein abnormer Inhalt.

Die Lungen zeigen einige subpleurale Ecchymosen, sind
aber sonst vollkommen normal.

Das Herzfleisch von guter Consistenz. Im linken Ven-
trikel einige linsenformige Blutaustritte unter dem Endocard.
Die Milz sehr blutreich. Die Schleimhaut des Intestinaltrac-
tus blass, mit Schleim bedeckt, zeigt aber nirgends Blut-
austritte. o

Die Leber weist ein der Muskatnussleber sehr #hnliches
Bild auf. Die centralen Theile der Acini sind tief braunroth
gefirbt, wihrend die Peripherie eine hellere, gelbbraune Far-
bung zeigt.

Die Nieren sind blutreich.

Die Harnblase leer, die Schleimhaut derselben unver-
findert.

Versuch IX. 23./XI 9%4.

Einer schwarzen Katze von 3300 grm. Korpergewicht
wird um 10!/, h 0,1 grm. Tannin in_0,4-proc. alkalischer Lo-
sung intravends injicirt, also pro Kilo 0,03 grm. Tannin.

Am Nachmittage keine Storung des Befindens zu be-
merken.

24./X1. Die Katze ist matt nnd schlifrig. Appetit ge-
ring. Kein Erbrechen oder Durchfall. Athmung und Puls
normal. Der Harn (30 ccm.) ist dunkler als gewohnlich, al-
kalisch. Enthiilt Spuren von Eiweiss. o

5 h. Intravenose Injection von 0,12 grm. Tannin in
0,4-proc. Losung, also pro Kilo 0,036 grm. Tannin.

9 h. Status idem. o

25./XI.  Es besteht Somnolenz, die sich im Laufe des
Tages zur totalen Bewusstlosigkeit steigert. ple Athmung st
tief und beschleunigt. Die Zahl der Athemziige steigt gegen
Abend auf 50 in der Minute. Pupillen erweitert. Puls et-
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was schwach. Der am Morgen gelassene Harn (90 cem.) ist
von braunrother Farbe und zeigt bei der spectroskopischen
Untersuchung den Absorptionsstreifen des Methaemoglobins.
Enthilt Spuren von Eiweiss.

26./XI. Die Katze ist in der Nacht verendet.

Section: Die subcutanen Venen mit sehr dunklem
Blute geftllt. In der Peritoneal- und Pleurahéhle kein ab-
normer Inhalt. Im linken Ventrikel des Herzens zahlreiche
subendocardiale Blutaustritte. Aorta leicht icterisch verfirbt.
Unter der Pleura pulmonalis vereinzelte Ecchymosen, sonst
sind die Lungen nicht verindert. Die Schleimhaut des Ma-
gens und Diinndarms hyperaemisch.

Die Leber blutreich. Die Centren der Acini sind dun-
kelbraunroth, die Peripherie derselben gelbbraun.

Die Nieren sind blutreich und von normaler Consistenz.

Die Harnblase leer ; die Schleimhaut derselben unverindert.
R ltDie Untersuchung des Gehirnes ergiebt kein positives

esultat.

Versuch X. 1/XII 94.

Ein grosser, 13,500 grm. schwerer Hund erhilt um 12 h
intravends 0,8 grm. Tannin in 3,2 proe. Losung, also pro
Kilo 0,061 grm. Tannin.

6 h. Weist nichts Abnormes auf.

2./XII. Keinerlei Vergiftungsymptome zu bemerken.
Der Harn (410 ccm.) ist alkalisch und von normaler Farbe.

3./XII.  Status idem.

4./X11.  Status idem.

5./XII. Intravendse Injection von 1,2 grm. Tannin in
4,0-proc. Losung, also pro Kilo 0,09 grm. Tannin.
Gleich nach der Injection heftiges Erbrechen und Durchfall.

6./XII. Der Hund mehr matt und schlifrig. Athmung
und Puls normal. Das Erbrechen und der Durchfall dauern
fort. Kein Harn.

7./X1I. Die allgemeine Schwiche nimmt zu. Der Harn
(360 ccm.) ist stark icterisch (Nachweis von Gallenfarbstoffen
durch die Gmelin’'sche und Gerhardt’sche Probe).
Die spectroskopische Untersuchung des Harnes fallt negativ
aus. Kein Eiweiss.

. 8/XII. Status idem. Wird um 12 h aus der Carotis
entblutet.

Section : Unterhautzellgewebe icterisch verfirbt,
Herz und Lungen normal. Die Schleimhaut des Magens und
oberen Diinndarms injicirt. ILeber und Milz sehr blutreich.
Befund im Uebrigen negativ.
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Versuch XI. 27./I 95.

Ein kleiner, 7000 grm. schwerer Hund erhilt um 12 h
intravends injicirt 0,574 grm. Tannin, also pro Kilo 0,082
grm. Tannin.

28./I. Der Harn ist deutlich icterisch (Nachweis von
Gallenfarbstoffen durch die Gmelin’sche Probe). Der Hund
zeigt sonst keine wesentlichen Stérungen.

'/,10 h. Intravenise Injection von 0,805 grm. Tannin
in 3,6-proc. Losung, also pro Kilo 0,117 grm. Tannin.
Gleich nach der Injection verliert das Thier das Bewusstsein.
Es stellen sich tonische Krimpfe, Frbrechen und Durchfall
ein. Puls 84, ziemlich kriftig. Athmung normal. Nach
einer halben Stunde erholt sich der Hund etwas; das Be-
wusstsein kehrt wieder. Er versucht zu gehen, taumelt aber
und fallt zu Boden. Gegen 12 h wird die Athmung beschleu-
nigt, das Bewusstsein schwindet von Neuem und unter toni-
schen Krimpfen und plotzlichem Sistiren der Herzaction ver-
endet das Thier um 12 h 45 m.

Section: Die subcutanen Venen sind mit ungemein
dunklem und flissigem Blut gefillt. Unter der Pleura pulmo-
nalis wenige Ecchymosen. Herz normal. Aorta icterisch ver-
farbt. Die Serosa der Peritonealhdhle entziindet. Die Schleim-
haut des Magens nnd des gesammten Darmes hochgradig
hyperaemisch und mit zahlreichen linsenformigen Blutaus-
tritten bedeckt. Im oberen Theil des Diinndarms findet sich
auf der Schleimhaut ein graugelblicher, fest aufsitzender Belag.

Die Leber ist sehr blutreich und zeigt in der Peripherie
der Acini eine dunkel braunrothe Verfirbung.

Nieren und Milz blutreich, sonst normal.

In der Harnblase icterischer, blutig tingirter Harn. Die
Harnblasenschleimhaut etwas hyperaemisch. Der Harnblase
direct entnommene Harn zeigt bei der spectroskopischen Un-
tersuchung die Absorptionstreifen des Oxyhacmoglobins.

Die angefiihrten Protokolle mogen zur Charakterisirung
der durch Tannin erzeugten Vergiftungssymptome und patho-
logisch-anatomischen Verinderungen der Organe gentigen.

Es ist aus ihnen ersichtlich, dass das Tannin bei intra-
vengser Injection in selbst stark alkalischer, Eiweiss nicht
mehr fillender Losung auf Warmbliter in verhiltnismissig
kleinen Gaben eine deletire Wirkung ausiibt, indem bei Katzen
bereits eine Dosis von 0,036 grm. pro Kilo den letalen Aus-



30

gang im Laufe von etwa 3 Tagen herbeifiihrt. Hunde werden
erst bei Verabreichung von 0,10 bis 0,12 grm. Tannin pro
Kilo Kérpergewicht getddtet, wihrend fiir Frosche die letale
Dosis ca. 0,85 grm. pro Kilo betrigt. Auch in den Symp-
tomen der Vergiftung unterscheiden sich Katzen und Hunde
nicht unwesentlich. Wihrend bei letzteren schwere Darmer-
scheinungen, wie heftiges Erbrechen und Durchfall, das erste
und konstanteste Symptom der Vergiftung bildeten, fehlten
die genannten Symptome bei Katzen oder traten doch ganz
in den Hintergrund. Nur zweimal wurde bei letzteren ein
voriibergehender Durchfall beobachtet. Neben diesem Symp-
tom zeigten vergiftete Hunde bei subacut verlaufender Ver-
gittung eine rasch fortschreitende Kachexie und, namentlich
nach wiederholten kleineren Gaben, schwersten Icterus. Der
Tod trat in solchen Fillen unter zunehmender Schwiche und
gegen Ende dyspnoisch werdender Athmung ein.

Konnte schon bei Hunden mitunter eine mehr oder
weniger ausgesprochene Somnolenz beobachtet werden, so be-
herrschte letztere bei Katzen vollstindig das Vergiftungshild.
War den Katzen eine nicht zu hohe Dosis (iiber 0,04 grm.
Tannin pro Kilo) injicirt worden, so trat nach 12- bis 24-stiin-
digem relativem Wohlbefinden eine im Laufe der ndchsten
Tage wachsende Betiubung ein, in der die Katzen auch auf
energische mechanische Reize nur triige und schwach reagirten.
In diesem Zustande blieben sie etwa 24 bis 36 Stunden. Die
Athmung, die anfangs stets normal war, bekam dem Ende
zu, gewohnlich erst am dritten Tage nach der Injection, einen
hochgradig dyspnoischen Charakter. Das Maul wird weit ge-
Offnet, die Athemziige sind tief und angestrengt, Frequenz
derselben etwa 40 bis 60 in der Minute. Bald darauf legen
sich die Katzen unter Anzeichen grosser Schwiiche und immer
zunehmender Betiubung auf die Seite und gehen meist am
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Ende des dritten Tages unter plotzlichem Erloschen der Ath-
mung und der bis dahin scheinbar kriftigen Herzthitigkeit
ohne nennenswerthe Convulsionen zu Grunde.

Bei zwei sehr acut verlaufenden Vergiftungen (Ver-
such XI und ein hier nicht protokollirter Versuch) wurden
bei Hunden tonische Krimpfe beobachtet. Unter Erbrechen
und Beschleunigung der Athmung verendeten die Thiere in
tiefer Bewusstlosigkeit bereits nach einigen Stunden.

Der Harn vergifteter Katzen war meist von dunklerer
Farbe als normal, jedoch liessen sich Gallenfarbstoffe in dem-
selben nur in einem Falle mit Sicherheit nachweisen. Wie-
derholt enthielt er eben noch nachweisbare Spuren von Eiweiss,
aber nie Cylinder oder Nierenepithelien. Bei einer Katze
(Versuch IX), der im Laufe von 30 Stunden 2 mal 0,03 grm.
Tannin pro Kilo intravends injicirt worden war, zeigte der
Harn nach der zweiten Injection eine rothbraune Farbe und
bei der spectroskopischen Untersuchung den Absorptionsstreifen
des Methaemoglobins.

Bei Hunden war der Harn in den meisten Fillen, na-
mentlich nach wiederholter Injection kleinerer Dosen, hoch-
gradig icterisch, dagegen habe ich Methaemoglobinurie bei
letzteren mit Sicherheit nicht nachweisen kionnen, wohl aber
1 mal Haemoglobinurie (Versuch XI). Die Faeces der an
Icterus leidenden Hunde waren stets sehr reich an Gallen-
farhstoffen.

Was die Sectionsbefunde anlangt, so zeigte die Leber
mit Tannin vergifteter Katzen regelmiissig ein der Muskat-
nussleber sehr #hnliches Bild. Die centralen Partieen der
Leberacini waren dunkel rothbraun verfirbt, mitunter in der
Mitte noch einen hellen Punkt erkennen lassend, wihrend die
Peripherie derselben einen helleren, blass gelbbraunen Farben-
ton aufwies. Bei Hunden fand sich insofern eine Abweichung
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von dem eben skizzirten Bilde, als hier die Peripherie der
Acini als dunkel braunrothe Zone die helleren Centren umgab.
Die Zeichnung der Leber war bei Hunden iibrigens nicht in
allen Fillen mit gleicher Deutlichkeit ausgesprochen.

Von den iibrigen Sectionsbefunden ist zu erwihnen das
regelmiissige Vorkommen vereinzelter Ecchymosen unter der
Pleura pulmonalis. Die Lungen selbst liessen niemals irgend-
welche pathologisch-anatomischen Verinderungen erkennen.
Im Herzen fanden sich unter dem Endocard sehr hiufig,
wenn auch nicht konstant, mehr oder weniger zahlreiche Blut-
austritte, hauptsiichlich im linken Ventrikel; nur 1 mal wur-
den dieselben auch unter dem Pericard angetroffen (Versuch VII).

Was den Magendarmkanal anbetrifft, so differirten hier
die Befunde bei Katzen und Hunden. Wihrend bei ersteren
meist jede Veriinderung fehlte, oder nur eine missige Hyper-
aemie sich vorfand (Versuch IX), war bei Hunden der Magen-
darmkanal, namentlich in seinem oberen Abschnitte, regel-
missig hochgradig verindert. Neben einer Hyperaemie fanden
sich 2 mal zahlreiche Ecchymosen in der Magenschleimhaut,
1 mal nicht tiefgreifende Geschwiirsbildungen in der Pars
pylorica. Der obere Dinndarm war konstant hyperaemisch
und von Haemorrhagien durchsetzt. Bei einem Versuche, bei
dem Haemoglobinurie bestanden hatte, fand sich ein croupdser
Belag auf der Schleimhaut des Diinndarms und eine Hyperaemie
der Harnblasenschleimhaut.

Das Blut mit Tannin vergifteter und aus der Carotis
entbluteter Thiere gerann nur iusserst langsam und ganz
mangelhaft, Ich glaube, dass dieses Verhalten nicht allein
auf die durch die Injection alkalischer Tanninlésungen erhihte
Alkalescenz des Blutes zuriickzufithren, sondern auch als eine
Wirkung des Tannins zu befrachten ist, um so mehr als be-
reits Hennig, der Thicren Tanninlésungen ohne Alkalizusatz
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intravenos injicirte, dieselbe Beobachtung hat machen kinnen.
Jedenfalls schien mir die Thatsache erwihnenswerth.

Mikroskopische Untersuchungen.

Zur Hirtung meiner Priparate bediente ich mich einer
Methode, die im Institute von Prof. Kobert ausgebildet
worden ist und sich auch bei meinen Untersuchungen in
bester Weise bewdhrt hat. Die Methode hat vor allen ande-
ren den Vorzug, dass bei der Hartung der Objecte die Blut-
korperchen erhalten bleiben. Sie besteht im Wesentlichen
darin, dass das zu hirtende Object auf 24 Stunden in eine
4-proc. Formalin-physiologische Kochsalzlgsung und dann erst
in absoluten Alkohol gelegt wird. Nach mehrmaligem Wech-
gel des Alkohols werden dic ginzlich entwisserten Stiicke in
bekannter Weise in Celloidin eingebettet.

Zur Aufhellung der Schnitte bediente ich mich eines
moglichst dicken, wenig flichtigen Origanumdls.

Simmtliche Schnitte wurden mit Alauncarmin gefirbt
und in Canadabalsam eingeschlossen.

Mikroskopisch untersucht wurden folgende Organe:

Das Herz von einer Katze (Versuch VIII), Leber und
Nieren von verschiedenen Versuchsthieren (Hunden und Katzen),
ferner die Milz, die Lymphdriisen und das Duodenum von ei-
nem Hunde (Versuch VII).

Herz. Die Verinderungen im Herzen bestehen haupt-
siichlich in wenigen, nicht umfangreichen Blutaustritten, welche
sich namentlich in der Nihe des Endocards vorfinden, und in
einer stirkeren Blutfiillung der Muskelspalten und Capillaren.
Die Querstreifung der Muskelsubstanz ist Giberall deutlich er-

kennbar,
3
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Das Blut ist in dickeren Schichten vielleicht von dunklerer
Farbe als normal, die Blutkorperchen lassen sich jedoch sowohl in
den Gefissen,wie in den Blutaustritten gut von einander abgrenzen.

Leber. Die Leber mit Tannin vergifteter Katzen zeigt
bei der mikroskopischen Untersuchung in allen Fillen eine zum
Theil schon makroskopisch wahrnehmbare, ganz charakteristi-
sche Verinderung. Im Centrum eines jeden Acinus finden
sich so zahlreiche, dicht neben einander gelagerte Blut-
austritte, dass das Parenchym der Leber hier vollstindig von
denselben verdeckt erscheint. Nur stellenweise sind die cen-
tralsten Theile der Acini frei von denselben und umgeben
dann die Blutaustritte wie ein Ring die dibrigens nicht in
allen Priparaten hyperaemische Vena centralis. Wo die
Blutaustritte ~ weniger dicht gedringt neben einander
liegen, findet sich zuweilen eine missige Anhiufung von
Lymphkorperchen in der Umgebung derselben. In der dusser-
sten Peripherie der Acini werden Blutaustritte nie angetroffen
und sind hier das Parenchym und die strotzend mit Blut ge-
filllten Capillaren, deren Blutsiulen aber nicht continuirlich,
sondern vielfach unterbrochen erscheinen, itberall wahrnehm-
bar. Wie die Capillaren, so zeigen auch die portalen Venen
eine Uebertiillung mit Blut.

Die Blutkdrperchen lassen sich in nur wenigen Pripa-
raten und nur zum Theil mit einiger Deutlichkeit erkennen,
in den meisten bildet das Blut eine gleichmissige, in dicke-
ren Schichten gelbbraun bis orange gefirbte Masse.

In Priparaten von einer aus der Carotis entbluteten und
mit 2-proc. Zucker - physiologischer Kochsalzlosung durch-
spiilten Katze zeigen die centralen Partieen der Acini nach
wie vor die blutige Durchtrinkung des Gewebes, dagegen ha-
ben sich alle Gefisse, auch die Capillaren, wenigstens in den
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von den Blutaustritten nicht eingenommenen Partieen, gut aus-
spiilen lassen.’

Das Parenchym der Leber erscheint, so weit es nicht
von den Blutaustritten verdeckt ist, getriibt. Die Leberzellen
sind gequollen, kornig, mitunter von hellglinzenden Fetttropf-
chen durchsetzt, die Kerne derselben theilweise schlecht oder
gar nicht tingirbar.

Das periportale Gewebe weist eine mehr oder weniger
ausgesprochene kleinzellige [nfiltration auf.

Wiederholt fanden sich in den Lebern der Katzen Pig-
mentablagerungen, deren Deutung mir nicht gelungen ist.
Dieselben waren stets streng auf das von Blutaustritten ein-
genommene centrale Gebiet der Acini beschrinkt und wurden
daher in der Peripherie derselben nie angetroffen. Die Pig-
mente waren von brauner bis braunschwarzer Farbe, von un-
regelmassiger Gestalt und sehr wechselnder Grosse. Meist
diffus im Blute zerstreut, liessen sie bei anderen Unter-
suchungen eine netzformige Anordnung erkennen. Eine ge-
nauere Lokalisation war jedoch nicht méglich. Die Versuche
auf mikrochemischem Wege die Natur dieser Pigmentirungen
festzustellen ergaben keine sicheren Resultate. In der An-
nahme, dass es sich um Verbindungen der Gerbsiiure handeln
konnte, wurden die mikroskopischen Schnitte auf 5 bis 8 Mi-
nuten in 0,5-proc. Eisenchloridlosung gelegt. Es konnte je-
doch nur ein Dunklerwerden des in den Priiparaten befindlichen
Blutes, aher keine Farbenverinderung der Pigmente erzielt
werden. Desgleichen misslang ein in derselben Weise ange-
stellter Versuch, nachdem die Pigmente durch 1 bis 3 Minuten
lange Einwirkung von Wasserstoffsuperoxyd ™) auf die mikro-

#) Die Schnitte wurden zu dem Zwecke zwischen Uhrschilchen
gebracht, zwischen denen Wasserstoffsuperoxyd durch Uebergiessen von
Natriumsuperoxyd mit sehr verdiinnter Salzsdure erzeugt worden war.

3-*
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skopischen Schnitte entfirbt worden waren. Dagegen liessen
sich in den so behandelten Schnitten durch die Perls’sche
Berlinerblau-Reaction ') eben noch erkennbare Spuren von
kornigem Eisen nachweisen. Der Nachweis desselben wurde
in der Weise gefiihrt, dass die betreftenden Schnitte auf 8
bis 12 Stunden in eine 1,5-proc. Ferrocyankalilésung gelegt
und darauf auf wenige Augenblicke in eine 0,45-proc. Salz-
siureldsung ibertragen wurden. Das in den Priparaten als
kleine blaugefirbte Punkte wahrnehmbare Eisen fand sich
jedoch so spérlich und nicht allein in dem von den Pigmenten
vorher eingenommenen Gebiete, dass ein Zusammenhang des-
selben mit den erwihnten Pigmentirungen als nicht erwiesen
betrachtet werden muss.

Die Maoglichkeit, dass es sich nur um Kunstproducte
handelte, ist iibrigens nicht ohne Weiteres zu verneinen. Es
sind in letzter Zeit Verbindungen der Gerbsiuren mit Formal-
dehyd (Tannoforme?) bekannt geworden, welche es nicht
unmdglich erscheinen lassen, dass sie sich auch bei der Hiir-
tung der Organe von mit Tannin vergitteten Thieren in For-
malin in denselben bilden konnten. Fir diese Annahme
spricht der Umstand, dass die genannten Pigmentirungen sich
hauptsichlich am Rande der Priparate vorfanden, also dort,
wo die Hirtungsfliissigkeiten am intensivsten eingewirkt hatten.
Versuche, die Objecte nicht in Formalin, sondern nur in Al-
kohol zu hiirten, misslangen insofern, als in den so gehiirteten
Priparaten so zahlreiche Parhaemoglobinkrystalle®) sich vor-
fanden, dass eine Beurtheilung der pathologisch-anatomischen
Verhiltnisse unmdglich erschien.

1) Virchow s Archiv, Bd. 39. 1867. 42.

2) Apotheker-Zeitung, 1896, Nr, 11,
3) Bunge, Arbeiten des pharmakolog. TIustituts zu Daorpat,
XI--XII. 1895, 241.

37

Die mikroskopische Untersuchung der Leber von Hunden
ergiebt einen Befund, der in mancher Hinsicht von den oben
geschilderten, bei Katzen erhaltenen Befunden abweicht. Der
Unterschied besteht hauptsichlich darin, dass bei Hunden in
den Centren der Acini niemals Blutaustritte angetroffen werden,
dagegen wohl in der Peripherie derselben. Die Blutaustritte
liegen hier in unmittelbarer Nihe der periportalen Gefisse,
gind aber ganz vereinzelt und von nur sehr geringem Um-
fange. Die Capillaren in der Umgebung derselben sind mit
Blut iberfiillt, lassen sich aber auch in den centralen Theilen
der Acini tiberall noch erkennen. Die portalen Gefiisse zeigen
ebenfalls eine hochgradige Ueberfillung mit Blut, nicht da-
gegen die centralen Venen. Das Parenchym weist wie bei
Katzen eine Verinderung auf. Die Leberzellen erscheinen
gequollen und kornig getriibt, die Kerne derselben sind jedoch
meist noch tingirbar. In Schnitten vom Versuche VII, welche
5 bis 6 Minuten in 0,5-proc. Eisenchloridldsung gelegen hatten,
zeigte der Inhalt der grossen Gallenginge eine infensiv griine
Verfirbung.

Pigmente wurden bei Hunden in der Leber nicht an-
getroffen.

Nieren. Die untersuchten Nieren von Katzen zeigen
eine nicht in allen Fillen gleich stark ausgesprochene Hy-
peraemie des Organes, welche sich weniger auf die Gefiss-
schlingen der Glomeruli als auf die den Harnkanilchen parallel
laufenden Gefisse bezieht. Das in den Gefissen befindliche
Blut zeigt eine normale Firbung und sind die Blutkorperchen
wenigstens zum Theil gut erhalten.

Das Epithel der Harnkanilchen ist getriibt, stellenweise
von hellglinzenden Fetttroptchen durchsetzt, weist aber keine
pathologische Verinderung auf.
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Milz. Bei der mikroskopischen Untersuchung der Milz
eines Hundes (Versuch VII) findet sich eine so hochgra-
dige Ueberfiillung derselben mit Blut, dass die rothen Blut-
korperchen das ganze Parenchym zu bilden scheinen, wihrend
alle iibrigen zelligen Elemente nur als spirliche Einlagerungen
hervortreten. Auch die Malpighi’schen Korperchen sind grissten
Theils vom Blut verdeckt. Die in den Trabekeln verlaufenden
Gefisse zeigen Ueberfilllung mit Blut. Letzteres lisst nicht
iiberall mit geniigender Deutlichkeit die einzelnen Blutkorper-
chen erkennen und erscheint das Blut, namentlich in dickeren
Schichten, dunkler als normal, die Farbe desselben mehr
gelbbrann.

In dem vom Blut eingenommenen Territorium finden
sich zahllose, hellglinzende Gebilde von gelbrithlicher Farbe.
Dieselben sind von annihernd runder Gestalt und wechselnder
Grosse. Wihrend wenige kaum grosser als rothe Blutkdrper-
chen zu sein scheinen, ibertreffen viele diese an Grosse um
das 3- bis 5-fache. Die Vertheilung derselben im Priparate
ist dabei keine gleichmassige. Wihrend sie stellenweise nicht
sehr zahlreich vorgefunden werden, finden sie sich an anderen
Stellen in sehr grosser Anhiiufung. Ausserhalb des Blutes,
so in den Malpighi’schen Korperchen, werden sie nur selten
und dann ganz vereinzelt angetroffen.

In mit Ferrocyankali und Salzsiure in der oben beschrie-
benen Weise behandelten Schnitten zeigen die erwihnten Ge-
bilde eine intensiv blaue Farbung, so dass die naheliegende
Annahme, dass es sich um mit Eisen iiberladene Leucocyten
handelf, als erwiesen betrachtet werden kann.

Die von Quincke') zum Nachweise des Eisens ange-

1) Deutsch. Arch. f klin. Med., Bd. 25 u. 27, p. 580, resp. 193.
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gebene Schwefelammonium-Reaction fiel ebenfalls in positivem
Sinne aus.

An Leucocyten nicht gebundenes Eisen ist durch Ferro-
cyankali-Salzsiure in nur sehr geringen Mengen durch eine
stellenweise schwach blaue, diffuse Verfirbung der Préparate
nachweisbar.

Lymphdrisen. Untersucht wurden die mesente-
rialen Lymphdriisen eines Hundes.

Die Kapsel und die Lymphfollikel der Rindenschicht zeigen
keine Verinderungen, dagegen finden sich in den Follikular-
stringen der Marksubstanz die bereits bei der Milz beschrie-
benen hellglinzenden, gelbrothlichen Korperchen, und zwar
sind sie hier an einigen Stellen in solchen Mengen vorhanden,
dass das Gewebe der Follikularstringe ihnen gegeniiber in den
Hintergrund tritt. In grosster Anhdufung finden sie sich in
der Umgebung der Lymphsinuse. In mit Ferrocyankali-Salz-
siure behandelten Schnitten haben sie sich tiefblau gefirbt,
daneben findet sich aber auch eine starke diffuse Blaufirbung
innerhalb der Follikularstringe der Marksubstanz. Es handelt
sich also auch hier um eine Ablagerung von Eisen in theils
ungebundener, theils an Leucocyten gebundener Form.

Duodenum. Zur Untersuchung gelangte das Duode-
pum von einem Hunde (Versuch VII). Bei der Section des
Thieres wurde das Duodenum nicht wie gewdhnlich aufge-
schnitten, sondern wurden aus der Continuitit desselben Stiicke
entnommen und zur mikroskopischen Untersuchung gehirtet.

Die pathologischen Verinderungen bestehen im Wesent~
lichen in einer starken, ungleichmissigen Gefissfillung und
zahlreichen Blutaustritten, welche sich in allen Schichten, na-
mentlich aber in der Muscularis in grosser Ausdehnung vor-
finden. In der Mucosa sind sie seltener und zeigen hier die
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Gefisse in der Umgebung derselben eine Ueberfiillung mit
Blut. Das in den Gefissen und den Blutaustritten befindliche
Blut lisst die einzelnen Blutkorperchen mit grisster Deut-
lichkeit erkennen. Die Spitzen der Zotten sind zum grossten
Theil in eine annihernd homogene Masse umgewandelt, an
deren Basis sich eine Anhdufung von Lymphkorperchen kon-
statiren lisst. Die betreffende Masse scheint theils aus zer-
fallenem Blut, theils aus abgestossenen Epithelzellen zu be-
stehen.

Die Ergebnisse der mikroskopischen Unter-
suchungen der pathologisch-anatomischen Verinderungen an
den mit Tannin vergifteten Warmbliitern lassen sich in Folgen-
dem zusammenfassen. Die in der Milz und den mesenterialen
Lymphdriisen nachgewiesene Ablagerung von Eisen, sowie die na-
mentlich in der Leber, auch bei Hirtung in Formalin, konstatirte
Alteration der Blutkdrperchen, welche hier hiufig geschrumpft
und unregelmiissig contourirt oder aber zu mehr oder weniger
homogenen Massen verschmolzen erscheinen, lassen auf eine
schwere Schadigung der Blutkdrperchen bei der Tanninver-
giftung schliessen. Die anormale Farbe der Blutpigmente
deutet ferner darauf hin, dass auch mit dem Haemoglobin
eine Veriinderung vor sich gegangen ist.

Thrombenbildung in den Gefiissen, hervorgerufen durch
Fillung des Serumeiweisses durch Tannin, konnte in den
untersuchten Organen mit Sicherheit nicht konstatirt werden.
Dagegen machten die gelbbraunen homogenen Massen in den
Capillaren der Leber, sowie der Inhalt der periportalen Venen
_den Eindruck von in Folge von Gefiissalteration und Zerstorung
der Blutkdrperchen entstandenen secundiren Thromben. Wenn
auch die Capillaren sich schon bei missigem Druck leicht
ausspiilen und die betreffenden Priparate die freien Lumina
simmtlicher Gefisse erkennen liessen, so sprechen doch die
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kleinzellige Infiltration des periportalen Gewebes und die hin
und wieder konstatirte Anhdufung von Lymphkorperchen in
den centralen Partieen der Acini fiir obige Annahme. Bei der
Annahme einer Gefissalteration und Schadigung des Blutes
durch Tannin wiirden auch die zahlreichen, in fast allen Or-
ganen sich vorfindenden Blutaustritte ihre Erklirung finden.

Ausser der erwihnten Verinderung des Blutes zeigen
die inneren Organe mit Tannin vergifteter Warmbliter bei
der mikroskopischen Untersuchung eine mehr oder weniger
hochgradige Hyperaemie. Dieselbe ist in den verschiedenen
Organen verschieden stark ausgesprochen und zwar am
stirksten in der Milz und der Leber, verhiltnismissig schwach
in den Nieren. Neben dieser Hyperaemie finden sich in der
Leber, dem Herzfleisch und bei Hunden auch im Duodenum
und oberen Diinndarm zahlreiche Blutaustritte von moist typi-
scher Anordnung.

Von den parenchymatdsen Organen zeigt die Leber regel-
missig eine deutliche Verfettung der Parenchymzellen und eine
kleinzellige Infiltration des periportalen Gewebes, wihrend die
Nieren keine als pathologisch zu betrachtende Veriinderungen
aufweisen.

Wie erwihnt, lisst die in der Milz und den mesente-
rialen Lymphdriisen konstatirte massenhafte Ablagerung von
Eisen, wie namentlich die Untersuchungen von Lipski?)
zeigen, auf einen starken Zerfall der rothen Blutkérperchen
wihrend des Lebens schliessen. Diese bei der Tanninver-
giftung stattfindende Zerstorung der rothen Blutkorperchen
darf jedoch nicht ohne Weiteres als eine direkte Wirkung des
Tannins angesehen werden, da einerseits die Versuche, den

1) Lipski, Mikroskopische Untersuchungen iiber d.ie physiolo-
gische und pathologische Eisenablagerung. Inaug.-Diss., Jurjew, 1896.
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Einfluss desselben auf die Blutkdrperchen extra corpus zu
untersuchen, scheiterten, andererseits die Annahme, dass die
im Kbrper sich bildenden Zersetzungsprodukte des Tannins
eine derartize Wirkung ausiiben, nicht unbedingt von der
Hand zu weisen ist. Dass eine Zersetzung des Tannins im
Organismus vor sich geht, zeigen aber nachfolgende Unter-
suchungen.

Ausscheidung aus dem Organismus.

Wie wir schon in der Einleitung sahen, ist die Frage
tiber das Schicksal des in den Organismus eingefiihrten Tan-
nins von den verschiedenen Autoren nicht in demselben Sinne
beantwortet worden. Diese Differenz in den Angaben hat zum
Theil wohl ihren Grund in dem &4usserst schwierigen Nach-
weis des Tannins in den Excreten, wie in der Schwierigkeit
den bestindigen Begleiter desselben, die Gallussiure, vom
Tannin zu trennen.

Fast alle von den verschiedenen Forschern gemachten
Untersuchungen beziehen sich auf den Nachweis des Tannins
und seiner nichsten Zersetzungsproducte im Harne, und zwar
nach Darreichung des Mittels per os. Nur Lewin hat die
Ausscheidung desselben nach intravendser Injection untersucht.
Wihrend die alteren Autoren wie Wohler, Frerichs,
Schultzen u. a. auf Grund allerdings nicht ganz einwand-
freier Untersuchungen annahmen, dass nur Gallus- und Pyro-
gallussdure zur Ausscheidung durch den Harn gelangen,
wollen Lewin und Stockman Gerbsiure, resp. Alkali-
tannat, Morner wiederum nur Gallussiure im Harne der
Versuchsthiere nachgewiesen haben. Die Galle ist bisher nicht
Gegenstand der Untersuchung gewesen.

Ich habe meine Aufmerksamkeit in erster Linie auf die
Untersuchung des Harnes gerichtet. Bevor ich jedoch
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an dieselbe herantrat, iiberzeugte ich mich von der Brauch-
barkeit der einzelnen in der Literatur angegebenen Methoden
zum Nachweise des Tannins in Losungen. Als die besten
erwiesen sich die Methode der Ausschittelung durch Essig-
aether aus mit Kochsalz zur Hilfte gesittigter Ldsung und
die der Fillung der Gerbsiure durch Zusatz von Kochsalz zur
Losung bis zur Sittigung. Auf dem zuerst genannten Wege
ist, wie schon frither erwihnt, eine Trennung der Gerbsiure
von der Gallussiure jedoch nicht méoglich.

Zur Untersuchung gelangte nur ganz frischer und etwa
6 bis 14 Stunden nach der Application des Tannins gelassener
Harn und zwar wurde die Untersuchung desselben in fol-
gender Weise ausgefiihrt: Der alkalisch reagirende Harn
(215 cem.) von einem mit pro Kilo 0,07 grm. Tannin ver-
gifteten Hunde wurde nach Zusatz von verd. Essigsiure bis
zur deutlich sauren Reaction mit ca. 100 ccm. Aether 20
Minuten geschiittelt, der Aether vom Harne in der Biirette
getrennt und letzterer einer zweiten Ausschiittelung mit Aether
unterworfen. Hierauf wurde derselbe Harn zur Hilfte mit
Kochsalz gesittigh und nun mit Essigaether zu wiederholten
Malen ausgeschiittelt, und zwar so lange als nach dem Ver-
jagen des Essigaethers der letzten Ausschiittelung der Riick-
stand eine mit Eisenchloridlosung sich blautirbende Substanz
noch erkennen liess. Der zur Ausschiittelung benutzte Aether
und Essigaether wurden darauf getrennt der Destillation unter-
worfen und beide Riickstinde, die sich vollstindig in abso-
lutem Aether losten, in wenig Wasser aufgenommen. Beide
Riickstinde gaben mit Eisenchloridlosung eine schwarzblaue Far-
bung, mit einigen Tropfen Cyankalilssung eine beim Schiitteln
zunehmende starke Rothfirbung und alle iibrigen der Gallus-
siure zukommende Reactionen, dagegen mit Leimldsung nicht
die geringste Trilbung. Es fiel somit die einzige Reaction,
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die fiir die gleichzeitige Anwesenheit von Gerbsiure gesprochen
hitte, negativ aus.

Bei einem zweiten Versuche wurde nach Verjagen des
Aethers der Riickstand in Wasser gelost und die filtrirte
Flissigkeit langsam im Wasserbade concentrirt. Nach voll-
stindigem Verdunsten des Wassers fand sich eine reichliche
Krystallisation typischer Gallussiurenadeln.

Um speciell Gerbsiiure im Harne nachzuweisen, wurden
650 ccm. eines durch Zusatz von verd. Essigsiure schwach
sauer gemachten Harnes von einem Hunde, dem 0,082 grm.
Tannin pro Kilo intravends injicirt worden war, mit gerei-
nigtem Kochsalz gesattigt und 6 Stunden an einem vor Licht
geschittzten Orte stehen gelassen. Der auf dem Kochsalz
lagernde Niederschlag wurde hierauf von dem dariiberstehenden
Harne getrennt, in conc. Kochsalzlosung ausgewaschen und
in Essigaether aufgenommen. Nach Filtriren des Essigaethers
wurde derselbe auf dem Wasserbade verjagt und der kaum
erkennbare Riickstand, in wenig Wasser gelost, auf Gerbsiure
gepriift. Auch hier war das Resultat ein negatives, indem
der Riickstand weder mit Leimlosung, noch mit den iibrigen
Reagentien eine deutlich erkennbare Reaction gab.

Da in der Literatur wiederholt Angaben iiber das Vor-
kommen von Pyrogallussiure im Harne nach innerlicher Dar-
reichung von Tannin gemacht worden sind (Wéhler, Fre-
richs, Schultzen), fand ich fir nothig, den Harn der
Versuchsthiere auch nach dieser Richtung hin zu untersuchen.
Ich bediente mich dabei eines Verfahrens, das sich nach lan-
gen vergeblichen Versuchen, Pyrogallol bei gleichzeitiger An-
wesenheit von Gallussdure im Harn zu isoliren, als brauchbar
erwies, wenigstens in Fillen, wo nennenswerthe Mengen des-
selben sich vorfinden. Dasselbe beruht im Wesentlichen da-
rauf, dass das Pyrogallol sich aus alkalischem Harn durch
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Amylalkohol und aus diesem wiederum leicht durch wenig
Wasser ausschiitbeln lisst, wahrend Gallussiure, wie ich
mich durch mehrfache Versuche ilberzeugt habe, auf diesem
Wege nicht isolirt werden kann. Ich habe jedoch Pyrogallol
im Harne der Versuchsthiere in Uebereinsimmung mit Stock-
man niemals nachweisen kdnnen.

Die Untersuchung des Harnes mit Tannin vergifteter
Katzen ergab dieselben Resultate, d. h. es konnte mit Sicher-
heit nur Gallussiure in demselben nachgewiesen werden.

Ich kaon daher auf Grund vorliegender Untersuchungen
die Angabe Lewins, dass nach intravendser Injection von
Tannin, ja selbst bei Application desselben auf die Haut,
Gerbsiure im Harne nachweisbar sei, nicht bestitigen. Viel-
mehr geht aus ihnen hervor, dass wenigstens nach Injection
alkalischer Tanninlosung in Dosen von 0,07—0,08 pro Kilo
nur Gallussiure zur Ausscheidung durch den Harn gelangt,
dass somit eine Oxydation des Alkalitannats im Organismus,
gei es bereits in der Blutbahn, sei es in einem bestimmten
Organe, vor sich gehen muss. Wie schnell dieselbe erfolgt,
zeigt eine von mir gemachte Becbachtung an einem Hunde,
der 1!/, Stunden nach der Injection der alkalischen Tannin-
16sung verendete und in dessen der Harnblase direkt entnom-
menem Harne bereits nicht unerhebliche Mengen von Gallus-
siure nachgewiesen werden konnten.

Die Ausscheidung der Gallussiure dauert meist 36 bis
45 Stunden, selten linger. Bemerkenswerth ist die That-
sache, dass Katzen, denen 0,03 bis 0,04 grm. Tannin pro
Kilo intravends injicirt worden war, hiufig zu einer Zeit ver-
endeten, wo Gallussiure im Harne nicht oder nur mnoch in
Spuren nachweisbar war.

Auf ein niheres Eingehen auf die von Stockman ge-

machte, mir nicht ganz verstindliche Angabe, dass nach Dar-
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reichung von Alkalitanat per os dasselbe bei Hunden fast un-
verindert durch den Harn zur Ausscheidung gelange, muss
ich hier verzichten, da direkt darauf sich beziehende Unter-
suchungen von mir nicht ausgefiibrt wurden,

Was die Untersuchung der Galle anlangt, so
konnte bei den verschiedenen Thierversuchen kein iberein-
stimmendes Resultat erhalten werden.

Wihrend bei Katzen die mit Wagsser bis zur citronen-
gelben Flissigkeit verdiinnte Galle mit Eisenchloridlésung nur
die ihr normaler Weise zukommende Reaction, einen hellen,
griingrauen Niederschlag, gab, verfirbte sich dieselbe bei Hun-
den bisweilen bei etwa gleicher Verdiinnung auf Zusatz von
Eisenchlorid schwarzgriin. Diese Reaction fehlte auch bei
Hunden oder war wenigstens nicht deutlich ausgesprochen,
wenn der Tod bereits kurze Zeit nach der Injection eingetre-
ten oder nur eine verhiltnissmissig kleine Dosis injicirt wor-
den war. In den zwei Fillen, wo die Galle die erwihnte
Reaction deutlich gab, wurden Versuche gemacht, Tannin oder
Gallussiure in derselben nachzuweisen, jedoch blieben diesel-
ben resultatlos. Der Nachweis wurde hier in derselben
Weise zu fiihren gesucht wie beim Harne, d. h. die mit wenig
Wasser verdiinnte Galle wurde mit verd. Essigsiure his zur
sauren Reaction versetzt und nach Zusatz von Kochsalz mit
Essigither zu wiederholten Malen ausgeschiittelt. Dass der
Nachweis der Substanzen auch in der Galle auf dem ge-
nannten Wege moglich ist, beweisen mir einerseits Versuche
mit normaler Galle, zu der Tannin und Gallussiure in ge-
ringen Mengen hinzugefiigt wurden, andererseits die bei den
spiter zu erwihnenden Versuchen mit Tannigen erhaltenen
Resultate, wenn auch eingeriumt werden muss, dass Spuren
in dieser Weise nachzuweisen kaum gelingen diirfte. Ich
michte daher, falls spitere Untersucher ebenfalls zu negativen
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Resultaten kommen sollten, annehmen, dass die Reaction weder
auf Anwesenheit von Tannin noch Gallussiure beruht, son-
dern dass dieselbe auf sehr weitliegende, zur Zeit unbekannte
Zersetzungsprodukte des Tannins zuriickzufiihren ist. Fir diese
Annahme scheint mir auch die Thatsache zu sprechen, dass
eine derartige Verfirbung der Galle durch Eisenchloridldsung
nur bei denjenigen Versuchsthieren beobachtet wurde, denen
grosse Dosen von Tannin injicirt worden waren, also bei
Katzen nach intravenoser Injection von 0,03 bis 0,04 grm pro
Kilo vollkommen ausblieb.

Im Speichel der Versuchsthiere oder im Erbrochenen
konnte weder Tannin noch Gallussiure nachgewiesen werden.

Im Anschluss an das vorstehende Kapitel sei an dieser
Stelle der von mir versuchte Nachweis des Tannins
in den Organen mit einigen Worten erwiihnt.

Es lag nahe den Versuch zu machen, das Tannin selbst,
resp. seine nichsten Zersetzungsprodukte in den Organen nach-
zuweisen, um auf diesem Wege iiber das Schicksal desselben
im Organismus Auskunft zu erhalten. Leider ergaben meine,
nach dieser Richtung sehr zahlreichen Versuche, auf die ndher
einzugehen hier zu weit filhren wiirde, kein Resultat, welches
zu weiteren Schliissen berechtigen konnte, indem es mir
nicht gelang, die einmal dem Organismus einverleibte Gerb-
sgure auf irgend einem Wege wiederzugewinnen. Nur in
zwei Fillen konnten Spuren einer mit Eisenchlorid sich blau
farbenden Substanz aus der Leber und I mal aus dem Blute
extrahirt werden, jedoch in so geringen Mengen und so durch
Beimengungen, von denen sie zu isoliren nicht mdglich er-
schien, verunreinigt, dass eine nihere Bestimmung derselben
sich als nicht durchfiihrbar erwies. Die betreffenden Versuche
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wurden in der Weise ausgefiihrt, dass die zu einem Brei zer-
riebene Leber mit Aether-Alkohol nach vorhergegangener Be-
handlung mit absolutem Alkohol extrahirt und die Auszige
auf dem Wasserbade eingedampft wurden. Zur Abscheidung
aus dem Blute wurde durch Zusatz von verd. Essigsiure sauer
gemachter Essigaether benutzt. In den genannten zwei Fillen
handelte es sich ein mal um eine sehr acute, in wenigen
Stunden tddtlich endende Vergiftung eines Hundes, in dem
anderen Falle war der Hund bald nach der Injection des
Giftes aus der Carotis entblutet und mit 2-proc. Zucker-phy-
siologischer Kochsalzlgsung durchspiilt worden.

Ein weiterer, in derselben Weise angestellter Versuch
bei einem Hunde, ferner 2 Versuche bei Katzen fielen ganz
negativ aus. Diese dussert spirlichen Resultate konnen nicht
Wunder nehmen, falls in Betracht gezogen wird, dass das
Tannin im Organismus offenbar einer rapid erfolgenden Zer-
setzung unterliegt, andererseits mit Eiweisskorpern Verbin-
dungen eingeht, aus denen es nur schwer abgeschieden
werden kann.

IV. Schlusshetrachtung.

Von den hbei den vorliegenden Untersuchungen erhal-
tenen Resultaten verdient wohl das meiste Interesse die That-
sache, dass das Tannin bei intravendser Injection in stark
alkalischer Lisung schon in verhiltnismissig kleinen Dosen
den letalen Ausgang herbeifiihrt. Dieses Ergebniss ist um so
auffilliger, als das Tannin per os in sehr bedeutenden Mengen
ohne Gefihrdung des Lebens genommen werden kann. Mit
grosster Wahrscheinlichkeit ist die Erklirung fir diese That-
sache in dem Umstande zu suchen, dass eine Resorption des
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Tannins vom Magendarmkanale aus nicht, oder unter dem
Einflusse des alkalischen Darminhaltes in nur sehr beschrinktem
Masse erfolgt. Wie wir in der Einleitung sahen, haben Le-
win u.a. die Ansicht vertreten, dass die Gerbsiure als Alkali-
tannat im Darmkanale zur Resorption gelange. Ich mochte
nicht bestreiten, dass eine wenigstens theilweise Resorption
der Gerbsdure nach Darreichung in stark alkalischer, Eiweiss
nicht fillender Lisung moglich ist, namentlich in Anbetracht
der Resultate, die ich bei den noch zu erwihnenden Versuchen
mit Tannigen, einer dem Tannin in jeder Beziehung sich &hn-
lich verhaltenden Substanz, erhalten habe. Ob aber eine
Resorption des Tannins auch nach Darreichung desselben in
Pulverform erfolgt, ist fraglich, vielmehr muss angenommen
werden, dass das in den Darmkanal gelangende, an Eiweiss-
korper gebundene Tannin bereits hier wenigstens zum gréssten
Theil einer Zersetzung unterliegt und, wenn diberhaupt, nur
Spuren zur Resorption gelangen, welche wahrscheinlich in
der Blutbahn schon rasch vollstindig oxydirt werden. Fir
diese Annahme spricht einerseits die Gefahrlosigkeit der
Verabfolgung grosserer Dosen von Tannin per os, andererseits
die von Mérner konstatirte Thatsache, dass bei Hunden
nach Darreichung von Tannin per os selbst bei Gaben bis zu
8,0 grm. keine Gallussiure zur Ausscheidung durch den Harn
gelangt, wihrend ich nach intravendser Injection von wenigen
Centigramm Tannin in stark alkalischer Lisung, also in
einer Losung, die aller Wahrscheinlichkeit nach im Darm zur
Resorption kommen wiirde, bereits Gallussiure im Harne
nachweisen konnte.

Kommen wir zum Schluss auf die muthmassliche Todes-
ursache bei der Tanninvergiftung mit wenigen Worten zurick.

Die Annahme, dass trotz der alkalischen Losung des Tan-

nins durch primire Thrombenbildung in den Gefissen in Folge
4
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von Fillung des Serumeiweisses durchs Tannin der Tod be-
wirkt worden sei, an die man bei den sehr acut verlaufenden
Vergiftungen hatte denken konnen, hat kaum einige Wahrschein-
lichkeit fiir sich, da weder makroskopisch noch mikroskopisch
primire Thrombose mit Sicherheit nachgewiesen werden konnte.
Mit mehr Recht ist die Todesursache in der in vielen Fillen
sicher nachgewiesenen schweren Schidigung des Blutes zu
suchen. Sowohl die mikroskopischen Befunde, namentlich die
bei Hunden nachgewiesene hochgradige Ablagerung von Kisen
in der Milz und den mesenterialen Lymphdriisen, wie auch
der intra vitam beobachtete Icterus und die Haemoglobinurie
lassen auf eine bei der Tanninvergiftung stattfindende Zer-
storung der rothen Blutkorperchen schliessen. Dass dabei
auch das Haemoglobin eine Umwandlung in Methaemoglobin
erleiden kann, beweist der Versuch IX. Ob das Tannin allein
die schidigende Wirkung aufs Blut ausiibt, oder ob nicht
vielleicht hier die im Korper sich bildenden Zersetzungspro-
dukte desselben eine Rolle spielen, muss unentschieden bleiben,
solange nicht andere Zersetzungsprodukte als die Gallussiiure
mit Sicherheit ausgeschlossen werden konnen. Dass es letztere
nicht ist, welche deletiir wirkt, beweisen zwei von mir an-
gestellte Versuche an Katzen, bei welchen intravendse Injec-
tionen von 0,1 und 0,2 grm. Gallussiure pro Kilo noch keine
Storungen im Befinden der Versuchsthiere hervorriefen.

Tannigen.
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Im Jahre 1894 vercftentlichte Prof. Hans Meyer in
der Deutschen Medicinischen Wochenschrift Nr. 31 einen Auf-
satz iiber ein von ihm dargestelltes neues Adstringens fiir
den Darm.

Von dem Gesichtspunkte ausgehend, dass die fir die
Einwirkung auf den Diinn- und Dickdarm bestimmten Adstrin-

gentien im Magen unwirksam bleiben und im Darm nur all-
4*
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mihlich der Aufsaugung, resp. Zersetzung unterliegen sollen,
kam Meyer zum Schluss, dass die zur Behandlung von
Darmkrankheiten verfiigharen Arzneimittel diesen Anforde-
rungen nicht entspriichen. Er versuchte daher aetherartige
Verbindungen der Gallusgerbsiure darzustellen, die weniger
zersetzlich als diese, den Magen ungelost passiren und auf
den Darm bis in die unteren Abschnitte desselben eine ad-
stringirende Wirkung ausiiben. Durch ein etwas modificirtes
Verfahren bei der Herstellung der seit Hugo Schiff’s¥)
Untersuchungen bekannten Pentacetylverbindung der Gerbsiure
konnte er einen Essigsiureester derselben gewinnen, der thera-
peutisch verwendbar zu sein schien. Diese Acetylverbindung
des Tannins, in der nur zwei Essigsiurerester enthalten, nannte
er in Bezug auf ihre Abstammung Tannigen. Eine schwach
alkalische Losung dieser in kaltem Wasser fast unloslichen
Substanz fillte Leim und Eiweiss, hemmte die Driisensecretion
auf der Froschhaut, hatte zusammenziehenden Geschmack und
zeigte iiberhaupt alle Eigenschaften eines Adstringens.

Durch eine Reihe von Versuchen an Thieren (Katzen)
konnte Meyer sich von der Unschidlichkeit des Tannigens
bei Darreichung desselben per os iiberzeugen. Seine Versuche
zeigten, dass es ,in Mengen von mehreren Gramm* vertragen
wird und durch Beschrinkung der Secretion im Darmkanale
Eindickung der Faeces bewirkt. In letzteren konnte er
selbst bei relativ kleinen Dosen einen Theil des eingegebenen
Tannigens unverandert nachweisen, wodurch wahrscheinlich
wurde, dass die adstringirende Wirkung desselben, bei Katzen
wenigstens, sich bis in den Dickdarm erstrecke. Da auch
durch sehr grosse Dosen der Appetit der Versuchsthiere nicht
geschidigt wurde, so schien das Tannigen in jeder Beziehung

*y Liebig's Annalen der Chemie. Bd. 170, 1873,
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den an ein Adstringens fiir den Darm zu stellenden Anfor-
derungen zu entsprechen.

Intravends will Meyer Tannigen ,in fiinfprocentiger
Boraxlosung zu mehreren Decigramm ohne alle Schidigung*
injicirt haben. Im Harne der Versuchsthiere konnte er Gallus-
siure, aber kein Tannigen oder Tannin nachweisen.

Diese beim Thierexperimente erhaltenen giinstigen Re-
sultate veranlassten Meyer das Mittel der Marburger medi-
cinischen Poliklinik zur Prifung an Kranken zu iibergeben.
Der von Miiller verdffentlichte Bericht iiber die mit demsel-
ben gemachten Erfahrungen bestitigt die gehegten Erwartungen.
Miiller konnte konstatiren, dass das Tannigen stets gern
und selbst wochenlang ohne irgend welche Belistigung ge-
nommen wird und Darmleiden in giinstigster Weise beein-
flusst. Seine Anwendung scheint ihm besonders indicirt bei
chronischen Darmkatarrhen in Dosen von 0,2 bis 0,5 grm.
mehrmals tiglich, jedoch konnte er selbst bei Gaben von 3,0 bis
4,0 grm. pro die weder Tannigen noch einen seiner Abkimm-
linge in den Faeces der Kranken nachweisen.

Ebenso giinstig spricht sich C. Kinkler iber den
therapeutischen Werth des Tannigens aus. In den 41 von
ihm in der Bonner medicinischen Poliklinik mit dem Mittel
behandelten Fillen von Darmkatarrhen sah er in verhdltniss-
miissig kurzer Zeit Genesung, resp. Besserung eintreten, selbst
in Fillen, die durch eine andere Medication nicht gebessert
werden konnten. Er wandte es namentlich bei den Darm-
katarrhen des Kindesalters an, in Dosen von 0,1 bis 0,2 grm.
3 bis 4 mal tiglich.

In demselben Sinne fussern sich Drews, Strauss
u. a. ither die Heilwirkung des Tannigens.

Diese klinischen Erfahrungen beweisen zur Geniige die
Brauchbarkeit des Tannigens in therapeutischer Beziehung.
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Ich habe mir nun auf Anregung Prof, Kobert’s zur Auf-
gabe gestellt, die von Meyer bei Thierversuchen erhaltenen
Resultate einer Nachpriifung zu unterziehen, zugleich aber
sollen nachstehende Untersuchungen einen Vergleich des Tanni-
gens mit dem Tannin in Betreff ihrer Wirkung und ihres
Verhaltens im thierischen Organismus erméglichen.

ll. Chemisches.

»Das Tannigen bildet ein gelblich-graues, geruch- und
geschmackloses, kaum hygroskopisches Pulver, welches trocken
ohne Verinderung bis auf ca 180° C. erhitzt werden kann
und erst bei 187 bis 190° unter Briunung zu schmelzen be-
ginnt; unter Wasser erweicht es bereifs bei etwa 50° zu
einer fadenziehenden, honigartigen Masse. In verdiinnten
Sduren und in kaltem Wasser ist der Korper nicht merklich,
in Aether und in kochendem Wasser nur spurweise ldslich,
wird aber leicht von kaltem Alkohol und verdiinnten Ldsun-
gen von phosphorsaurem Natron, Soda, Borax, Kalk und dergl.
mit gelblich brauner Farbe aufgenommen; durch anhaltendes
Sieden der alkalischen Losungen oder auch nach tagelangem
Stehen in der Kilte wird die Verbindung verseift unter Spal-
tung in Essigsiure und Gallussiure; nur bei Verseifung mit
Ammoniak entsteht Gerbsiure.© (Meyer).

Gegen Eiweisskorper verhilt sich das Tannigen wie die
Gallusgerbsiure. Eine schwach alkalisch reagirende Losung
desselben fillt Leim und Eiweiss, ein weiterer Zusatz von
Alkali 16st die entstandenen Eiweissniederschlige wieder auf.

Wie das Tannin besitzt es reducirende Eigenschaften.

Da Meyer, soweit mir bekannt, keine genaueren An-
gaben iiber den Nachweis des Tannigens gemacht hat, war
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es in erster Linie meine Aufgabe die Reactionen desselben
festzustellen, sowie zu versuchen, Tannigen in Excreten bei
gleichzeitiger Anwesenheit von Gallus- und Gerbsiure nach-
zuweisen. Es gelang mir ein in dieser Beziehung sehr brauch-
bares Verfahren zu finden. Ich iiberzeugte mich nimlich, dass
das Tannigen aus alkalisch reagirendem Harne sich ziemlich
leicht durch Essigaether ausschiitteln und auf diesem Wege
von Gallussiure und Tannin trennen list, da letztere aus
alkalischer Losung nicht in den genannten Aether iibergehen.
Auch der Umstand, dass das Tannigen in kaltem Wasser fast
unloslich ist, kann im gegebenen Falle zur Isolirung desselben
aus seiner alkalischen Losung dienen, indem bei Neutralisation
der Losung das Tannigen als flockiger, weiss-gelblicher Nieder-
schlag erhalten wird.

Durch neutr. Bleiacetat wird Tannigen ebenso wie Gerb-
siure gefillt.

Was die Reactionen des Tannigens anlangt, so fand
ich, dass fast alle bereits beim Tapnin genannten auch dem
Tannigen zukommen. Ich verweise daher auf die dort ange-
fihrten. Nur durch folgende Reactionen unterscheidet sich
das Tannigen von der Gerbséure:

Chlorkalklosung erzeugt in einer alkoholischen Lésung
des Tannigens eine schnell voriibergehende tief blauviolette
(noch bei 1:25,000), Jodwasser eine hell rothviolette Fir-
bung. Figt man zu einer alkoholischen Tannigenlosung ein
Tropfen Jodlosung, so verfirbt sich dieselbe bei Gegenwart
einer Spur Ammoniak dunkel rothviolett.

Meine Untersuchungen beziehen sich zunichst auf die
Wirkung des Tannigens auf Blutlosungen und das Verhalten
desselben im Thierkorper nach intravendser Injection. Im
Anschluss hieran habe ich eine Anzahl Versuche mit Dar-
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reichung per os an Katzen sowohl, wie an mir selbst ange-
stellt, wobei namentlich die Art der Ausscheidung besondere
Beriicksichtigung fand, und deren Resultate ich zum Schluss
in Kiirze wiedergebe.

lll. Pharmakologisches.

Wirkung aul Blutlésungen.

Versuch I. Es werden 4 Gliser mit einer 1-proc. Kuh-
blutlésung (1 ccm. Kuhblut und 99 cem. destillirten Wassers)
aufgestellt. Zu den drei ersten, 10 ccm. enthaltenden (lisern
erfolgt ein Zusatz einer Auflosung von 0,2 grm. Tannigen in
10 cem. einer 2-proc. Losung von phosphorsaurem Natron,
und zwar werden versetzt:

Glas I mit 4 gtt. der Losung == 5,0 ing. Tannigen
IT ) 0,5 cem. » =10’0 mg. ”

”» 111 5 ]-10 ccm. » :20~0 mg. »

» 1V bleibt ohne Zusatz.

Zu den Blutlésungen I bis ITI wird hierauf tropfenweise
soviel einer verdiinnten Sodaldsung hinzugetiigt, als zur Losung
des entstandenen Niederschlages unbedingt ndthig ist. Nach
24 Stunden zeigten die Blutlésungen in den Glisern I und IV
eine normale Farbe und bei der spectroskopischen Untersuchung
die Absorptionsstreifen des Oxyhaemoglobins, die in den Gla-
sern II und III waren rothbraun und zeigten spectroskopisch
den Absorptionsstreifen des Methaemoglobins neben den nur
undeutlichen Streifen des Oxyhaemoglobins.

”

Wie aus diesem Versuche hervorgeht, zeigt das Tannigen
gegen Blutlosungen ein der Gerbsiure analoges Verhalten,
d. h. unter dem Einflusse desselben erfolgt eine Umwandlung
des Oxyhaemoglobins in Methaemoglobin. Im Ganzen scheint
jedoch die umwandelnde Wirkung des Tannigens auf Blut-
lésungen eine geringere zu sein als die des Tannins.

Meine Versuche, die Wirkung des Tannigens auf die
rothen Blutkorperchen zu untersuchen, fihrten wie beim
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Tannin zu keinem Ergebnisse, und zwar aus denselben, be-
reits dort in dem betreffenden Kapitel angefithrten Griinden.

Allgemeinwirkung auf Kaltbliiter.

Zu den Versuchen wurden die hier am hiufigsten vor-
kommenden Frosche (Rana temporaria) verwandt. Injicirt
wurde das Tannigen in den Riickenlymphsack, und zwar in
einer 5-proc. Natroncarbonicum-Losung.

Ich filhre von den zahlreichen Versuchen hier nur
wenige an.

Versuch II. 9./IV 95.

Ein kleiner, 40 grm. schwerer Frosch erhilt um 7 h
subcutan 0,02 grm. Tannigen in obiger Ldsung.

10./IV.  Weist nichts Abnormes auf.

11./IV. Normales Verhalten,

12/IV, Status idem. FErhilt die Freiheit.

Versuch Ill. 9./IV 95.

Einem kleinem, 42 grm. schweren Frosch wird um 10 h
0,04 grm. Tannigen subcutan injicirt. 6 h. Scheint etwas matt.

10./IV. Auf den Riicken gelegt, verweilt er einige Zeit
in der Lage und wendet sich dann nur mithsam um. Reagirt
auf mechanische Reize. Athmung normal.

11./1V. Bewegt sich selten und frige. Bewegungen
geschehen mit wenig Kraft.

12./IV. Der Frosch ist munterer. Reagirt sehr energisch.

13./IV. Weist nichts Abnormes auf. Erhalt die Freiheit.

Versuch IV. 11./IV 95.

Einem 45 grm. schweren Frosch wird um 6 h 0,06 grm.
Tannigen subcutan injicirt. */,10 h. Hockt still im Behilter.
Sehr matt.

12./1V. Wird am Morgen todt gefunden.

Section: negativ.

Versuch V. 13./IV 95,

Ein kleiner Frosch von 43 grm. Gewicht erhilt um 3 h
0,08 grm. Tannigen in den Riickenlymphsack injicirt.

5 h. Bewegungen werden schwerfilliger, sonst normales
Verhalten.

9 h. Lasst sich durch mechanische Reize nicht aus der
hockenden Stellung bringen, wohl aber bei Application des
faradischen Stromes. Bewegungen trige und unsicher.
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10 h. Wird todt gefunden.

Section: In der Peritonealhohle ein serdser Erguss,
im Uebrigen negativ.

Fasse ich die bei den Versuchen an Froschen beobachte-
ten Vergiftungserscheinungen zusammen, so ergiebt sich ein
Symptombild, das in vieler Bezichung dem der Tanninver-
giftung gleicht. Auch hier dusserte sich die Allgemeinwirkung
hauptsichlich in Trigheit und Mattigkeit, nur war die bei
der Tanninvergiftung beobachtete Herabsetzung der Reflex-
erregbarkeit meist nicht vorhanden oder nur angedeutet. Die
letale Dosis ist bei Tannigen jedoch eine héohere als bei Tannin
nimlich 0,06 bis 0,09 grm. pro Thier, also pro Kilo ca.
1,34 grm., wiihrend Dosen von 0,02 und 0,03 grm. noch ohne
merkliche Storungen vertragen wurden. Das Tannigen ist
also weniger giftig als das Tannin. Die Sectionen ergaben
keine pathologisch-anatomischen Veridnderungen. Nur 1 mal
fand sich ein serdser Erguss in der Peritonealhohle.

Um die Wirkung des Tannigens aufs Herz
zu untersuchen, wurde im Anschluss an vorstehende Versuche
ein kleiner Frosch auf ein Brettchen gebunden und das Herz
durch einen Fensterschnitt freigelegt. Dem Frosch wurden
hierauf 0,04 grm. Tannigen in alkalischer Ldsung in den
Riickenlymphsack injicirt.  Eine schidigende Einwirkung
aufs Herz liess sich jedoch nicht erkennen, da im Laufe der
nichsten 5'/, Stunden keine wesentliche Alteration des Herz-
schlages eintrat. Es wurde daher von weiteren Versuchen
nach dieser Richtung hin Abstand genommen.

Allgemeinwirkung auf Warmbliiter
nach intravendser Injection.

Die Versuche mit intravendser Injection des Tannigens
wurden in #hnlicher Weise ausgefithrt wie die im ersten Ab-
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schnitte der Arbeit beschriebenen Versuche mit Tannin. Zur
intravenoser Injection gelangte eine stark alkalische, Eiweiss
nicht fillende Lisung des Tannigens, welche wegen ihrer nur
geringen Haltbarkeit jedes Mal erst kurz vor dem Gebrauche
hergestellt wurde. An Stelle der von Meyer zu seinen
Versuchen verwandten, an und fiir sich schon giftigen 5-proc.
Boraxldsung bediente ich mich jedoch zur Losung des Tanni-
gens einer 5 bis 10-proc. Natroncarbonicum-Lisung.

Als Versuchsthiere dienten mir wie bei den Versuchen
mit Tannin Hunde und Katzen.

Versuch VI. 7./IT 95.

Einem mittelgrossen Hunde von 8200 grm. Korperge-
wicht wird um 5 h in die linke Fussvene 1,6 grm, Tannigen
in 5-proc. Sodaldsung injicirt, also pro Kile 0,19 grm.
Tannigen. )

8/II. Es besteht leichter Durchfall, sonst anscheinend
vollstindiges Wohlbefinden. Harn (60) alkalisch, von dunk-
lerer Farbe als normal. Enthilt Spuren von Eiweiss.

9./I1. Der Hund vollkommen normal. Der Harn neutral.
hellgelb.

10./IT.  Status idem.

Versuch VIil. 10./II 96.

Derselbe Hund erhdlt um 5 h intravends 2,4 grm.
Tannigen in 10-proc. Sodalésung, also pro Kilo 0,29 grm.
Tannigen. Gleich nach der Injection stellt sich heftiges
Erbrechen und Durchfall ein. Der Hund ist dusserst mat_t,
taumelt beim Gehen und schlift im Kifig sofort ein. Die
Athmung ist tief, aber nicht beschleunigt. _

10h. Der Hund liegt anscheinend bewusstlos auf der Seite.
Puls ziemlich kriftig, Frequenz desselben annihernd norma}.

11./II. Der Hund ist in der Nacht verendet. Der in
der Nacht gelassene Harn ist mit Faecalmassen verunreinigt,
zeigt aber bei der spectroskopischen Untersuchung noch deut-
lich das Oxyhaemoglobinspectrum.

Section: In den Korperhohlen kein abnormer Inhalt.
Unter der Pleura pulmonalis vereinzelte Ecghymgseg. Lungen
durchaus lufthaltig. Das Herz weist keine Verdnderungen
auf.  Aorta leicht icterisch verfarbt. Die Schleimhaut des
Magens und oberen Diinndarms zeigt hochgradige Hyperaemie,
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welche in den unteren Abschnitten des Darmes abnimmt und
schliesslich verschwindet. Im Duodenum und oberen Dinn-
darm finden sich subserds zahlreiche strich- und flichenfor-
mige Blutaustritte, welche zum Theil in der Muskulatur zu
liegen scheinen. Im unteren Theil des leum werden sie nicht
mehr angetroffen. Im Dickdarm reichliche Ecchymosen, na-
mentlich auf der Hohe der Falten.

Die Leber sehr blutreich, desgleichen die Milz und die
Nieren. Die Harnblase leer; in der Schleimhaut derselben
zahlreiche linsenférmige Blutaustritte.

Versuch VIII. 27./1 95.

Einer grauweissen Katze von 2650 grm. Gewicht wird
um 12 h 0,2 grm. Tannigen in 20 cem. H-proc. Sodalésung
in die Vena jugularis injicirt, also pro Kilo 0,08 grm.
Tannigen.

Im Laufe des Tages keinerlei Symptome zu bemerken.

28./I. Katze sehr schwach, schlift bestindig. Kein
Appetit. Der Harn (50 ccm.) alkalisch, von normaler Farbe.

29/I 9 h Morgens. Ausserst matt und somnolent.
Reagirt nur trige.

2 h. Die Katze liegt auf der Seite, das Bewusstsein
scheint geschwunden. Die Athmung ist tief, aber nur wenig
beschleunigt. Puls schwach. Wird um 5 h todt gefunden.

Section: Unter der Pleura pulmonalis wenige Ecchy-
mosen, im Uebrigen zeigen die Lungen keine Verinderungen.
Herz normal. Der Magendarmkanal weist nichts Abnormes
auf. Die Leber ist sehr blutreich und zeigt eine Zeichnung,
wie sie bereits nach intravenoser Injection alkalischer Tannin-
losungen bei Katzen beobachtet wurde. Die Centren der
Leberacini sind dunkel braunroth und treten stark gegen die
hellere gelbbraune Peripherie hervor. Die Milz ist etwas
blutreicher als normal, ebenso die Nieren. In der Harnblase
wenige Tropfen eines normal aussehenden Harnes. Die Harn-
blasenschleimhaut normal.

Versuch IX. 31,/1 95.

Eine graue, 2500 grm. schwere Katze erhilt um 5 h.
intravends 0,25 grm. Tannigen, also pro Kilo 0,1 grm.
Tannigen.

1./II. Keine Vergiftungssymptome.

Um 5 h. intravendse Injection von 0,4 grm. Tannigen,
also pro Kilo 0,16 grm. Tannigen.

20 Minuten nach der Injection stellt sich Durchfall ein.
Der Gang der Katze wird taumelnd und unsicher. Eine schnell
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zunehmende Schwiiche und Betiubung macht sich geltend.
Das Thier legt sich auf die Seite. Das Bewussisein schwindet
allmihlich vollkommen. Die Athmung, die Anfangs normal
war, wird angestrengt und beschleunigt, 60 Athemaziige in der
Minute. Puls 64, kriiftig. Unter tonischen Krimpfen, immer
oberflichlicher werdender Athmung und plétzlichem Nach-
lassen der Herzthitigkeit tritt um '/,7 h. der Tod em.

Bei der nach ca. 10 Minuten vorgenommenen Section
zeigt das Herz noch Pulsation.

Section: Die subcutanen Venen mit dunklem Blut
gefilllt. Auf den Lungen subpleurale Ecchymosen. Lungen
lufthaltig. Die Pulmonalgefisse weisen nichts Abnormes auf.
Herz normal. Die Schleimhaut des Magens unverindert, die
des oberen Diinndarms hyperaemisch. Milz blutreich. Die
Leber zeigt dasselbe Bild wie beim Versuche VIII, Die Nieren
sehr blutreich. In der Schleimhaut der Harnblase einige

linsenformige Blutaustritte.
Drei weitere, in derselben Weise angestellte Versuche

ergaben ihnliche Resultate.

Die angefiihrten Versuche beweisen zur Geniige, dass
das Tannigen in stark alkalischen Losungen intravends injicirt
durchaus nicht so ungiftig ist, wie Meyer aunf Grund seiner
Versuche angiebt, wenn auch die Giftigkeit desselben der des
Tannins bedeutend nachzustehen scheint. Eine bei Gerbsiure
absolut todtlich wirkende Dosis von 0,19 grm. pro Kilo Kor-
pergewicht wurde von einem Hunde (Versuch VI) noch ohne
nennenswerthe Storungen vertragen und erst die intravendse
Injection von 0,29 grm. pro Kilo, also eine die letale Dosis
des Tannins um mehr als das Doppelte iibersteigende Menge,
fihrte den Tod des Versuchsthieres herbei. Dasselbe Ver-
hiltniss zeigte sich bei Katzen, indem fiir letatere die letale
Dosis ca. 0,08 grm. pro Kilo (Tannin 0,036 grm.) betrug.

Hinsichtlich der Vergiftungssymptome habe ich wenig
hinzuzufiigen, da dieselben fast in jeder Beziehung den Symp-
tomen der Tanninvergiftung gleichen, und ich daher auf die
dort gegebene Schilderung verweisen kann. Hervorheben
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mdchte ich nur, dass auch bei Katzen nach Injection sehr
grosser Dosen Tannigen Symptome von Seiten des Darm-
tractus, wie Erbrechen und Durchfall zur Beobachtung kamen.
Methaemoglobinurie habe ich jedoch nach intravendser Injection
von Tannigen nicht konstatiren konnen, dagegen Haemoglo-
binurie sowohl bei einem Hunde, wie hei einer Katze (hier
nicht protokollirter Versuch), Icterus leichten Grades nur bei
einem Hunde (Versuch VII). Dass schwerer Icterus wie nach
intravendser Injection von Tannin nicht beobachtet wurde, hat
seinen Grund wohl nur darin, dass eine subacute, resp. chro-
nische Vergiftung nicht ausgefiihrt wurde.

Bei der in Versuch 1X geschilderten, sehr acut verlau-
fenden Vergiftung einer Katze trat der Tod ein unter Erschei-
nungen, wie sie schon nach Injection einer sehr grossen Dosis
Tannin bei einem Hunde beobachtet worden waren. Unter
schnell zunehmender Betiubung, Beschleunigung der Athmung
und tonischen Krimpfen verendete das Thier in tiefer Bewusst-
losigkeit bereits nach wenigen Stunden.

Ueberblicken wir die Sectionsprotokolle und vergleichen
wir sie mit denen, die wir bei den Versuchen mit Tannin er-
halten haben, so finden wir auch hier in den wesentlichsten
Punkten eine vollkommene Uebereinstimmung. Hier wie dort
fanden sich regelmissig mehr oder weniger zahlreiche linsen-
formige Blutaustritte unter der Pleura pulmonalis, mitunter
auch unter dem Endocard mit Bevorzugung des linken Ven-
trikels. Bei zwei Versuchen mit Tannigen (Hund und Katze)
wurden ausserdem zahlreiche Ecchymosen in der Blasenschleim-
haut angetroffen, namentlich auf der Hohe der Falten. Ts
ist dieser Befund in sofern bemerkenswerth, als er bei Ver-
giftungen mit Gerbsiure niemals gemacht werden konnte.

Die Leber zeigte bei Katzen stets die schon wiederholt
beschriebene, charakteristische pathologisch-anatomische Ver-

63

dnderung, dagegen war bei Hunden abgesehen von einem
ziemlich hochgradigen Blutreichthum der Leber eine makro-
skopisch wahrnehmbare Verinderung nicht vorhanden.

Der Magendarmkanal war in seinem oberen Abschnitte
bei Hunden hyperaemisch und die Wandungen des Duodenums
und oberen Dinndarms von Blutaustritten durchsetzt. Bei
Katzen fehlten die genannten Verinderungen nach kleinen Dosen
(0,08 grm, pro Kilo), nach sehr grossen fand sich Hyperaemie
des Dinndarms und 1 mal (hier nicht protokollirter Versuch)
Geschwiirsbildung in der Magenschleimhaut.

Die mikroskopische Untersuchung der Organe
ergab, soweit dieselbe ausgefiihrt wurde, eine so wesentliche
Uebereinstimmung mit den bei der Tanninvergiftung er-
haltenen Befunden, dass ich auf eine detaillirte Schilderung
der mikroskopischen Verhiltnisse hier verzichten zu konnen
glaube. Zu erwihnen wire nur, dass bei Katzen Pigmentab-
lagerungen in der Leber nicht angetroffen wurden.

Die Leber eines Hundes (Versuch VII) zeigte in sofern
eine Abweichung, als Blutaustritte in derselben ganz fehlten.
In der Milz und den mesenterialen Lymphdriisen desselben
Versuchsthieres konnte Eisen in ungebundener Form (es
handelte sich um eine sehr acut verlaufende Vergiftung) durch
die Perls’sche Berlinerblau-Reaction nachgewiesen werden.

Ausscheidung aus dem Organismus
nach intravendser Injection,

Haben die bisherigen Versuche gezeigt, dass die Gallus-
gerbsiure und das Tannigen in ihren Wirkungen auf den
Organismus, was die Giftigkeit anlangt, sich zum Vortheil
des Tannigens sehr wesentlich unterscheiden, was die Art der
Wirkung aber anlangt, kaum eine in Betracht kommende Diffe-
renz aufweisen, so kam ich, entsprechend den verschiedenen che-
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mischen Eigenschaften beider Substanzen, bei meinen Unter-
suchungen iber die Ausscheidung des Tannigens in mancher
Hinsicht zu anderen Ergebnissen als beim Tannin.

Meine Aufmerksamkeit war auch hier in erster Linie
auf die Untersuchung des Harnes gerichtet. Zu dem
Zwecke wurde der deutlich alkalisch reagirende Harn (180 ccm.)
von einem Hunde, dem 0,19 grm. Tannigen pro Kilo intra-
venjs injicirt worden war, zu wiederholten Malen mit neutr.
Essigaether ausgeschiittelt und der zu den einzelnen Aus-
schiittelungen benutzte Essigaether vereinigt der Destillation
unterworfen. Als Riickstand fanden sich zahlreiche weisse
Krystalle neben einer mehr gelblich gefirbten, amorphen
Masse. Die Krystalle, die ihrem Aeussern nach zu urtheilen
Harnstoffkrystalle waren, wurden mit Wasser abgespiilt,
wihrend der in Wasser unlosliche Riickstand in Alkohol auf-
genommen wurde. Die Alkohollésung des Riickstandes gab
sémmtliche Reactionen des Tannigens, namentlich mit Leim-
lssung einen sehr starken Niederschlag, dagegen liess sich
Gallussiiure in derselben durch Cyankalilosung nicht nach-
weisen.

Derselbe, bereits mit Essigaether ausgeschiittelte Harn
wurde hierauf, nachdem verd. Essigsiure bis zur deutlich
sauren Reaction hinzugesetzt worden war, mit Aether in der-
selben Weise wie mit Essigaether behandelt. Nach dem Ver-
jagen des Aethers auf dem Wasserbade konnten in dem in
wenig Wasser gelosten Riickstande ziemlich bedeutende Mengen
Gallussiiure nachgewiesen werden.

Ein Controlversuch bestitigte den eben angegebenen
Befund.

Aus den angefiihrten Versuchen geht hervor, dass das
Tannigen im Gegensatz zum Tannin zum Theil unveriindert
durch den Harn ausgeschieden wird, dass somit keine voll-
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stindige Zersetzung desselben im Organismus vor sich geht.
Es ist aber bei Beurtheilung des Gesagten nicht unberiicksich-
tigt zu lassen, dass in Folge der geringeren Giftigkeit des
Tannigens dasselbe in weit hoheren Dosen injicirt werden
konnte als das Tannin und dass vielleicht theilweise darin der
Grund fiir dieses abweichende Verbalten zu suchen ist. Far
diese Auffassung spricht ein Versuch, bei dem nach Injection
einer nur kleinen Dosis wohl Gallussiiure, aber kein Tannigen
aus dem Harn isolirt werden konnte. Trotzdem mdochte ich,
namentlich in Anbetracht der noch zu erwihnenden Versuche,
nicht bezweifeln, dass das Tannigen im Organismus in gerin-
gerem Grade einer Zersetzung unterliegt als das Tannin.
Quantitativ zu bestimmen, wie viel von dem injicirten Tan-
nigen unveriindert oder als Gallussdure wieder ausgeschieden
wird, erscheint kaum ausfilhrbar wegen der Schwierigkeit,
die mit der Isolirung der durch den Harn, besonders aber
durch die Galle zur Ausscheidung gelangenden Substanzen
verkniipft ist.

Was die Galle der mit Tannigen intravends vergifteten
Thiere anlangt, so zeigte dieselbe selbst in starker Verdiinnung
in fast allen Fillen auf Zusatz von Eisenchloridlosung eine
schwarzblaue Verfirbung. Nur bei einer Katze, welche am
dritten Tage der Vergiftung verendete, wurde die Reaction
vermisst. Die Untersuchung der Galle fiihrte zu &hnlichen
Resultaten wie die Untersuchung des Harnes, indem auck
hier der Nachweis von Tannigen bei einem Hunde (Ver-
such VII) gelang. Nur insofern war eine Abweichung zu
konstatiren, als das Tannigen sich erst nach Ansauern der
Galle mit verd. Essigsiure durch Essigaether ausschiitteln
liss. Dieses abweichende Verhalten findet wohl darin seine
Erklirung, dass das Tannigen mit den Bestandtheilen der

Galle Verbindungen eingeht, die durch Siuren in ihre Com-
5
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ponenten zerlegt werden, wobei freies Tannigen zur Aus-
scheidung gelangt.

Die alkoholische Lodsung des nach dem Verjagen des
Essigaethers erhaltenen Riickstandes gab neben den Reactionen
des Tannigens mit Cyankalilosung eine sehr starke, beim
Schiitteln zunehmende Rothfirbung, was auf die gleichzeitige
Anwesenheit von Gallussiure schliessen liess. Auf eine weitere
Trennung beider Substanzen wurde verzichtet.

Wie das Tannin, so habe ich aunch das Tannigen in den
Organen nachzuweisen versucht. Die wenigen Versuche den
Korper aus der Leber zu extrahiren misslangen ginzlich.
Dagegen liess sich aus dem Blute von Versuchsthieren, welche
8 bis 10 Stunden nach der Injection verendet waren, durch
Essigaether eine mit Eisenchlorid sich blaufirbende Substanz
ziemlich leicht ausschiitteln, jedoch stets nur in so geringen
Mengen, dass eine niihere Bestimmung derselben nicht mdg-
lich war.

Versuche mit Darreichung per os.

Versuch X. 4./IT 95.

Eine grauweisse Katze von 3000 grm. Korpergewicht
erhilt per os 0,3 grm. Tannigen. Das Mittel wird vermittelst
einer Schlundsonde in Wasser suspendirt eingefithrt. Nach
der Darreichung keine Stirung im Befinden zu hemerken.

5./II. In der Nacht normaler Stuhl. Appetit gut. Harn
normal.

Die Katze erhiilt in den niichsten 5 Tagen tiglich 0,3 grm.
Tannigen. Der Stuhl erfolgte wihrend der ganzen Dauer
des Versuches regelmissig alle Nacht, nur waren die Faeces
vielleicht trockener und von festerer Consistenz als normal.
Der Appetit blieb ungestort.

Versuch XI. 11./II 95.

Dieselbe Katze erhilt innerlich 1,0 grm. Tannigen. Am
Abend mit Appetit gefressen.

12./11. In der Nacht ein fester, trockener Stuhl. Appetit
gut. Erhilt 1,0 grm. Tannigen,
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13./II.  Status idem. Innerlich 1,0 grm. Tannigen.
14./II. Status idem.

Versuch XII. 17./IT 95.

Dieselbe Katze erhilt innerlich 2,0 grm. Tannigen. Eine
halbe Stunde nach der Application Erbrechen und leichter
Durchfall. Am Abend nichts gefressen. Schlifrig.

18/I1. Kein Stuhl und kein Erbrechen. Hat wenig
gefressen.

19./IL  Fester Stuhl. Appetit normal.

Versuch Xill. 27./IT 95.

Eine kleine Katze von 2400 grm, Korpergewicht erhilt
per os 1,0 grm. Tannigen in Wagsser suspendirt. Bald nach
der Einfihrung Iirbrechen. Am Abend nichts gefressen.

28./II. Kein Stuhl. Appetit sehr gering. Erhalt 1,0 grm.
Tannigen per os. Eine Stunde nach der Darreichung Erbrechen
und breiiger Stuhl. Hat am Abend wenig gefressen.

29./11. Kein Stuhl. Appetit gering.

Wegen Erkrankung der Katze an einer intercurrenten
Krankheit wird der Versuch unterbrochen.

Versuch XIV.

Vom 25. bis zum 28./II 95 nahm ich innerlich 3 mal
tiglich 0,5 grm. Tannigen. Withrend der Dauer des Versuches
machten sich irgend welche Beschwerden nicht bemerkbar. Der
Stuhl erfolgte wie gewdhnlich.

Versuch XV.

Am 2T 95 nahm ich 8 mal téglich 1,0 grm. Tanni-
gen. Nach dem Einnehmen waren Beschwerden nicht vorhanden,
auch blieb der Appetit im Laufe des Tages ungestort.

3./III. Kein Stuhl. Appetit gut. Innerlich 3 mal tig-
lich 1,0 grm. Tannigen.

4,/1I1.  Sehr fester Stuhl. Appetit normal. 3 mal tig-
lich 1,0 grm. Tannigen.

5./111. Status idem.

Die Ergebnisse der vorliegenden und einiger anderer,
hier nicht angefiihrten Versuche, stehen in einem gewissen Wider-
spruch mit der von Meyer gemachten Angabe, dass das

Tannigen von Katzen bei innerlicher Darreichung selbst in
O¥
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Gaben von mehreren Gramm ohne alle Schidigung vertragen
werde. Wenn ich mich auch davon iiberzeugen konnte, dass
dasselbe bei Katzen in Dosen bis zu einem Gramm keine schidi-
gende Wirkung ausiibt, so riefen doch hdohere Dosen (iiber
1,0 grm.) regelmissig eine allerdings schnell voriibergehende
Irritation des Darmtractus hervor, welche sich in Erbrechen,
Appetitlosigkeit und Durchfall dusserte. Beim Menschen scheint,
wie wenigstens aus dem Versuche XV hervorgeht, eine Dosis
von 1,0 grm. Tannigen 3 mal tiglich genommen, keine Std-
rung des Appetites etc. im Gefolge zu haben, wahrscheinlich
aber werden noch weit h¢here Dosen gut vertragen.

Eine direct stopfende Wirkung des Mittels trat bei den
Versuchen, vielleicht mit Ausnahme des zuletzt erwihnten
Versuches, nicht deutlich zu Tage, dagegen konnte in den
meisten Versuchen nach Darreichung kleinerer Dosen eine
Eindickung und ein Trockenerwerden der Faeces konstatirt
werden. Bei Thieren oder Menschen mit Diarrhoe und wiiss-
rigem Darminhalt wiirde diese Wirkung natiirlich viel deut-
licher zum Ausdruck kommen kdnnen.

Intoxicationserscheinungen kamen nach Darreichung von
Tannigen per os, abgesehen von den bereits genannten Symp-
tomen von Seiten des Magendarmkanals und einer gewissen
Apathie der Versuchstiiere, nicht zur Beobachtung, selbst
nach Gaben von 2 grm. in Pulverform oder 5-proc. Soda-
lgsung. Aber auch die erwihnten Symptome schwanden stets in
2 bis 3 Tagen nach Aussetzen des Mittels.

Die Ergebnisse meiner Untersuchungen hinsichtlich der
Ausscheidung des Tannigens nach innerlicher
Darreichung lassen sich in Folgendem zusammenfassen.

Bei Katzen konnte nach einer Dosis von 0,3 grm. Tan-
nigen oder bei den Versuchen an mir selbst nach 3,0 grm.
pro die (3 mal taglich 1,0 grm.) weder im Harn noch in den
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Faeces Tannigen oder einer seiner Zersetzungsproducte mit
Sicherheit nachgewiesen werden. Dagegen fanden sich bei
Katzen nach Darreichung von 1,0 grm. in den Faeces ziem-
lich betrichtliche Mengen Tannigen neben Gallussiure, im
Harne nur Gallussiure. Bei der Untersuchung der Faeces
wurde in folgender Weise verfahren: Die moglichst trockenen
Faeces wurden unter Essigaether zerrieben und 3 Stunden
in demselben stehen gelassen. Nach Abfiltriren des Essig-
aethers und Verjagen desselben auf dem Wasserbade wurde
der gelbbraune Riickstand in Alkohol geldst. Nach Filtriren
der Losung wurden mit derselben die Identititsreactionen
vorgenommen. Wie oben erwihnt, konnte Tannigen neben
Gallussiure in dem Auszuge nachgewiesen werden. Der Nach-
weis der zuletzt genannten Substanz stiitzte sich ibrigens
nur auf die mit Cyankalilosung erhaltene Rothfirbung — eine
Reaction, die dem Tannigen nicht zukommt.

Zu erwihnen wiren hier noch zwei Versuche
mit Darreichung von 1,0 und 20 grm, Tan-
nigen in 5-proc. Sodaldsung. Sie sind insofern

'bemerkenswerth, als es mir beim ersten Versuche gelang,

Tannigen im Harne der Katze mit Sicherheit nachzuwei-
sen. Beim zweiten Versuche fiel der Nachweis allerdings
negativ aus, wahrscheinlich aber nur deshalb, weil die
Katze sehr bald nach der Application der Ldsung fast
Alles wieder erbrach. Jedenfalls beweist der Versuch, dass
das Tannigen vom Darmkanal aus resorbirt werden kann.
Dass die Resorption desselben nur in einer stark alka-
lischen Losung, also nach Darreichung des Pulvers nur im
alkalischen Darmsaft erfolgen kann, steht wohl ausser Zweifel.
Aus diesem Grunde ist auch eine todtliche Vergiftung mit
Tannigen nicht wahrscheinlich, da die Alkalescenz des Darm-
inhaltes kaum hinreichen diirfte, erheblichere Mengen desselben
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in einer geniigend kurzen Zeit zur Resorption kommen zu
lassen. Auch bei den zwei erwihnten Versuchen mit alkali-
schen Tannigenlosungen trat der Tod nicht ein, vielmehr
zeigten die Katzen bereits am dritten Tage nach der Dar-
reichung des Mittels ein vollkommen normales Verhalten.

IV. Schiusshetrachtung.

Wenn auch die Ergebnisse meiner Untersuchungen in
vieler Hinsicht von den von Meyer bei seinen Thierver-
suchen erhaltenen Resultaten abweichen, so sprechen dieselben
mehr fiir als gegen den Werth des Mittels. Dass das Tan-
nigen bei intravendser Injection sich als giftig erwies, ist
selbstverstindlich und kann bei der Beurtheilung der thera-
peutischen Verwendbarkeit desselben wohl unberticksichtigt
gelassen werden, da wie gesagt, eine Resorption des Tanni-
gens vom Darmkanale aus wahrsrheinlich nur in ganz be-
schrinktem Umfange erfolgt, so dass eine Vergiftung bei Dar~
reichung der Substanz per os nicht zu befiirchten ist. Wich-
tiger ist die Thatsache, dass zu hohe Dosen die Magenfunc-
tionen storen, indem sie Appetitlosigkeit und Erbrechen her-
vorrufen. Jedoch tritt die schidigende Wirkung erst bei Gaben
zu Tage, die auch auf den Darmkanal irritirend wirken, also
bei der Verwendung des Mittels als Adstringens fir den
Darm gar nicht in Betracht kommen. Dosen, wie sie von
Miller, Kiinkler u. a. angewandt wurden und sich bereits
therapeutisch als wirksam erwiesen (bis 1,0 grm. 3 mal téglich),
werden von Menschen, wie wenigstens aus den bisher gesam-
melten klinischen Erfahrungen und aus den Versuchen an mir
selbst hervorgeht, moch ohne alle Schidigung des Appetits
etc. vertragen.
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BEs scheint somit Meyer das Ziel, das er sich gesteckt
hatte, nimlich ein Mittel zu finden, das eine Adstriction des
Darmes ermdglicht ohne den Magen dabei nennenswerth zu
beliistigen, erreicht zu haben, da wohl anzunehmen ist, dass
das Tannigen den Magen ungelosst passirt und erst im alka-
lischen Darminhalt zur Losung gelangt, um hier hauptsichlich
seine adstringirende Wirkung zu entfalten. Letzteres ist um
so wahrscheinlicher als Alkalescenz der Losung die eiweiss-
fallende und secretionshemmende Wirkung des Tannigens,
falls kein starker Ueberschuss von Alkali vorhanden ist, nicht
verhindert (Meyer). Aus diesem Grunde wire auch bei inner-
lichem Gebrauch des Mittels der reichliche Genuss von Alka-
lien zu vermeiden, dann aber schon deshalb, um eine Zer-
setzung des Mittels, welches sich bei lingerem Contact mit
Alkalien in Gallussiure umwandelt (Meyer), sowie eine
Losung desselben bereits im Magen nicht zu begiinstigen.

Den Vorzug, den das Tannigen gegeniiber der Gerbsiure
besitzt, erblicke ich aber in dem Umstande, dass dasselbe
bei ihnlicher physiologischer Wirkung offenbar in weit ge-
ringerem Grade einer Zersetzung im Organismus unterliegt
als das Tannin. Fiir diese Annahme spricht einerseits die
Thatsache, dass das Tannigen nach intravendser Injection
wenigstens grosserer Dosen zum Theil unverdndert zur Aus-
scheidung gelangt, andererseits bei Katzen nach Darreichung
per os schon nach einer Gabe von 1,0 grm. in den Faeces
sich vorfindet. Vergleichen wir hiermit die Resultate meiner
Untersuchungen tiber das Verhalten des Tannins im Organis-
mus, ferner die Ergebnisse der von M érner angestellten
Versuche, welche zeigten, dass bei Hunden selbst nach Dar-
reichung von 8,0 grm. Tannin per os keine Gerbsiuve in den
Faeces nachweisbar sei, so kann, wie ich glaube, an der
Richtigkeit der oben ausgesprochenen Ansicht kaum noch ge-
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zweifelt werden. Diese geringere Zersetzlichkeit des Tannigens
ist es aber, die dasselbe zur Behandlung von Darmkrankheiten
insofern geeigneter als das Tannin erscheinen lisst, als anzu-
nehmen ist, dass die adstringirende Wirkung des Tannigens
auf den Darm, auch bei Verordnung in den von Miller
angewandten Dosen, sich weiter abwirts erstreckt, als es beim
Tannin der Fall sein dirfte. Ob der giinstige Einfluss auf
Darmleiden einzig und allein auf die adstringirende Wirkung
desselben zuriickzufiihren ist, oder ob dasselbe nicht ebenso
wie die Gerbsiure bactericide Eigenschaften besitzt, missen
weitere Untersuchungen lehren. Jedenfalls fordern die bis-
herigen klinischen Erfahrungen, sowie die bei Thierversuchen
erhaltenen Resultate zur weiteren Priifung dieses Mittels am
Krankenbette auf, welches schon nach den bisherigen Er-
fahrungen als eine niitzliche Bereicherung unseres Arznei-
schatzes bezeichnet werden darf.

Gallanol.

I. Literatur und Einleitung.
1. Cazeneuve, Revue de therapeut. 1893. 214. Bef.
Pharm. Centralh. 1893. 294.

Idem, Essais cliniques sur la Gallanol dans le psoria-
sis et l'eczéma. Lyon. médical. 1893. Nr. 15.

3. Idem, Action microbicide et antifermentescible du Gal-
lanol. Lyon. méd. 1893. Nr. 31.

Bayet, La Clinique franc. Sept. 1893.

Nicolas, Lyon. médical. 5. Nov. 1893,

Gonon, Annales de Dermat. et Syphil. Nov. 1893.
Idem, Thése de Lyon. Juli 1893.

H. Barendt, Liverpool. Med. Chir. Journ. Nov. 1893.
E. Merk’s Ber. 1893. 54 und 1894. 70.

10. M. Leuzinger, Beitrige zum gerichtlich-chemischen
Nachweis einiger neuerer Arzneimittel. Inaug. Diss.
Dorpat. 1894. 67,

11. M. Joseph, Ueber Gallanol. Berl. klin. Wochen-
schrift. 1895. Nr. 8.

12. Loebisch, Neuere Arzneimittel. 1895. 283.
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Das Gallanol (Gallanilid) ist im Jahre 1893 von Ca-
zeneuve und Rollet zur therapeutischen Verwendung an
Stelle des Pyrogallols und Chrysarobins empfohlen worden.
Dasselbe soll reducirende und antiseptische Eigenschaften be-
sitzen, vor dem Pyrogallol aber den Vorzug haben, ungiftig
zu sein und auf die Haut applicirt nicht irritirend zu wirken.
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Die zahlreichen Versuche, die die genannten Forscher, ferner
Bayet, Gonon u a. mit dem Mittel an Kranken anstellten,
stimmen alle darin iiberein, dass das Gallanol auf Hautkrank-
heiten eine dem Pyrogallol analoge Wirkung ausiibt. Aehnliche
Resultate erhielt Joseph. Auch er konnte eine ginstige
Beeinflussung der Psoriasis, des Herpes tonsurans, Kczema
marginatum etc. durch Application von Gallanol in 10 proc.
Salbe oder Traumaticinlosung konstatiren, nur wirkt dasselbe
nach seinen Erfahrungen schwiicher und langsamer als das
Pyrogallol und Chrysarobin. Dagegen konnte er im Gegensatz
zu den franzosischen Autoren beim Eczem durch Gallanolbe-
handlung keine Besserung erzielen.

Diese an Kranken gemachten, im Ganzen giinstigen Er-
fahrungen scheinen dem Mittel einen Platz im Arzneischatze
zu sichern. Es war daher wiinschenswerth das Gallanol einer
Priifung in Betreff seiner Giftigkeit und seines Verhaltens im
thierischen Organismus zu unterziehen. Es kann jedoch nicht
meine Aufgabe sein, nach allen Richtungen hin die Wirkung
desselben zu erforschen. Immerhin diirften nachstehende An-
gaben iber die Intensitit und die Art der Wirkung dieser
Substanz den Leser vorliegender Arbeit interessiren.

IIl. Chemisches.

Das Gallanol ist ein Anilid der Gallussiure nach Ca-
zeneuve von der Formel:

/C0.NH.CH,
¢ H, + ,H,0

\om),

Es wird dargestellt, indem man Gallussiure mit einem
Ueberschuss von Anilin erhitzt; das Reactionsprodukt wird zur

75

Entfernung iiberschiissigen freien Anilins mit durch Salzsiure
angesiuertem Wasser gekocht. Die beim Erkalten sich aus-
scheidenden Krystalle werden durch mehrmaliges Umkrystalli-
siren gereinigt.

Das Priparat bildet farblose, bitter schmeckende Krys-
talle (Schmelzpunkt 205°C.), die in kaltem Wasser schwer
loslich sind, leicht loslich in kochendem Wasser, Alkohol,
Aether und Glycerin, nicht merklich 1éslich in Fetten und Pa-
raffin. Alkalien ldsen es unter Braun- oder Rothfirbung, ohne
es jedoch in der Kiilte zu zersetzen.

Die wichtigsten Reactionen zum Nachweis des Gal-
lanols sind nach Leuzinger folgende:

Die wissrige oder alkoholische Ldsung des Gallanols
farbt sich auf Zusatz von Eisenchloridlésung blauschwarz
(1 : 40,000), von Ammoniak oder Natronlauge roth (noch bei
1: 300,000, resp. 1:240,000); nimmt man statt Ammoniak
eine Sodalosung, so erhilt man mehr DBraunrothfirbung
(1:100,000). Beim Versetzen der Losung mit Barytwasser
entsteht ein griiner Niederschlag (1:5000).

In wissriger Gallanollosung giebt Eisenvitriollosung Blau-
farbung (1:20,000), Phosphormolybdénsiure griine, durch Zu-
satz von Ammoniak in tiefes Blau iibergehende Firbung.

Eine wissrige Losung von vanadinsaurem Ammon ruft
schwarzblaue Firbung hervor.

Liebermann’s Reagens wird auf Gallanolzusatz orange,
Froehde’s erst blau, dann schnell schmutzig grin.

Fehling’sche Losung wird durch Gallanol reducirs.

Eine wissrige oder alkoholische Losung von Gallanol
firbt sich auf Zusatz von Cyankalilssung schon rothviolett.

Was die letstere von Leuzinger angegebene Reaction
anlangt, so bedarf sie einer Erginzung insofern, als das
Gallanol gegenither der Gallussiure im Verhalten gegen Cyan-
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kalilosung eine Verschiedenheit aufweist, die zur Unterschei-
dung beider Substanzen dienen kann. Setzt man nimlich zu
einer Gallanollssung einige Tropfen Cyankalildsung, so ent-
steht eine beim Schiitteln zunehmende Rothfirbung, die beim
ruhigen Stehen der Losung schnell einer hellgelben Farbung
Platz macht, wihrend Gallussiureldsung nur sehr langsam zu
einer wasserklaren Flissigkeit abblasst.

Abgesehen von dieser letzten, konnen die angegebenen
Reactionen zu der wichtigen Unterscheidung des Gallanols
von der Gallussiure nicht verwandt werden. Nach einer Reihe
von Versuchen gelang es mir eine Reaction ausfindig zu
machen, die wohl dem Gallanol, jedoch nicht der Gallussiure
zukommt. Sie besteht in Folgendem: Figt man zu einer
wiissrigen oder alkoholischen Lésung von Gallanol vorsichtig
einige Tropfen Jodwasser, so entsteht eine schon rothviolette
Firbung, die nach einiger Zeit wieder verschwindet (noch
bei 1 : 40,000).

Das Gallanol ldsst sich aus seiner ammoniakalischen
Losung mit Amylalkohol und aus seiner sauren mit Aether
und Benzol ausschiitteln. Auch seine Fallbarkeit durch Blei-
acetat kann man zum Nachweise desselben in Losungen be-
nutzen, doch ist die Methode nicht zu empfehlen.

Da das Gallanol in kaltem Wasser nur dusserst schwer
loslich ist, sah ich mich genothigt, bei allen meinen Ver-
suchen eine alkalische Losung desselben in Anwendung zu
bringen. Die Losungen wurden stets kurz vor dem Gebrauche
frisch bereitet. Als Alkali wurde ausschliesslich kohlensaures
Natron benutzt und von demselben nur soviel zugesetzt, als
zur Losung der Substanz unbedingt nothig erschien.
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lll. Pharmakologisches.

Wirkung auf rothe Blutkérperchen und Blutlésung.

Versuch 1. Es werden 7 Gliser mit einer Blutmischung,
bestehend aus 1 cem. frischen, defibrinirten Kuhblutes und
99 cem. physiologischer Kochsalzlosung aufgestellt. Zu € der
je 25 cem. Blutmischung enthaltenden Gliser wird ein bestimm-
tes Quantum einer Aufldsung von 0,1 grm. Gallanol in 10 cem.
einer 2-proc. Sodalosung zugesetzt, und zwar werden versetzt:

Glas I mit 3 gtt. 2,49 mg. Gallanol
I

» I, 6 gth. = 498 mg. »
» HI 1 cem = 10,0 mg. .
» IV . 1,5 cem. = 15,0 mg. ”
s V , 20 cem. = 20,0 mg. "

VI 2,5 cem. = 25,0 mg. ”

i VII bfeibt ohne Zusatz.

»

Die Glaser werden verkorkt und stehen gelassen. Nach
24 Stunden sind in simmtlichen Glisern die Blutkorperchen
zu Boden gesunken. Die dariiber stehende Fliissigkeit ist
vollkommen klar und in den 6 ersten Glisern von weingelber
Farbe (Farbe der alkalischen Gallanollosung), zeigt aber keine
Spur von Rothfirbung. Die spectroskopische Untersuchung
der vorsichtig abgehobenen Flissigkeit ergiebt ein negatives
Resultat.

Versuch Il. Es werden 7 Gliser mit 1-proc. Kuhblut-
losung (1 cem. Kuhblut und 99 cem. destillirten Wassers)
aufgestellt. Jedes enthilt 10 cem. der Blutlésung. Die
6 ersten Gliser werden versetzt mit einer Gallanolldsung wie
beim Versuche I, und zwar:

Glas I mit 1 gtt. 0,83 mg. Gallanol

» 11 " 2 gtt = ],66 mg. »

" IiI » 3 gtt = 2,49 mg. »

s IV 6 gtt. = 4,93 mg. »
V , 1cem = 10,0 mg.

VI, 15 cem. = 15,0 mg, »
» VII bleibt ohne Zusatz.

Nach 24 Stunden zeigten die Blutlsungen in den Glasern
I und VII bei der spectroskopischen Untersuchung die Ab-
sorptionsstreifen des Oxyhaemoglobins, dagegen in den Glisern
II bis IV den Absorptionsstreifen dcs Methaemoglobins (in
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II nur schwach) neben mehr oder weniger deutlichen Oxy-
haemoglobinstreifen. Die Farbe der Blutlosungen in den
zuletzt genannten Glisern war roth mit einem Stich ins
Briaunliche bis rein braun.

Die Blutlésungen V und VI waren tiefbraun und durch-
sichtig geworden.

Aus vorstehenden Versuchen ergiebt sich, dass unter
dem Einflusse des (allanols wohl eine Umwandlung des Oxy-
haemoglobins in Methaemoglobin, jedoch keine Zerstérung der
rothen Blutkdrperchen stattfindet. Das Gallanol zeigt also
gegen Blutlosungen ein der Gallussiure analoges Verhalten
(Vorkampff-Laue).

Allgemeinwirkung auf Kaltbliter.

Bei allen Versuchen an Froschen wurde das Gallanol
in alkalischer Losung vermittelst einer Pravaz'schen Spritze
in den Riickenlymphsack injicirt.

Nach subcutaner Injection milligrammatischer Dosen
zeigten die Frosche keine bemerkbare Abweichung vom nor-
malen Verhalten.

Versuch M. 27/III, 95.

Ein kleiner, 45 grm. schwerer Frosch erhilt um 12 h
subcutan 0,03 grm. Gallanol.

6 h. Frosch sehr unruhig. Athmung normal. Es be-
stebt fortwiihrender Brechreiz.

28/II1. Die Unruhe dauert fort, nur werden die Bewe-
gungen matter. Im Laufe des Tages mehrmaliges Erbrechen.

29/111. Hockt still in seinem DBehilter, reagirt aber
prompt auf mechanische Reize.

30/I1I. Auf den Riicken gelegt, bleibt er einige Zeit
in der Lage liegen und wendet sich dann miithsam um. Ath-
mung normal.

5 h. Wird todt gefunden. Auf dem DBoden des Be-
halters findet sich eine blutig tingirte, schleimige Masse, wahr-
scheinlich Erbrochenes.

Section: Herz in der Diastole. Im Magen und obe-
ren Diinndarm blutiger Inhalt, im Uebrigen negativ.
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Versuch 1V, 28/II1 95.

Ein kleiner, 35 grm. schwerer Frosch erhdlt um 3 h
subcutan 0,05 grm. Gallanol.

1/,4 h. Sitzt unbeweglich.

4'h. Ertriigt lingere Zeit die Riickenlage. DBewegungen
ausserordentlich schwach und unsicher. Es besteht Brechreiz.
Athmung gruppenweise. v

4'/, h. Liegt auf dem Riicken. Die Athmung steht,
der Frosch reagirt aber noch energisch auf mechanische Reize.
Wird gefenstert. Hersstillstand, Das Herz mechanisch aber
noch erregbar.

Section: negativ.

Versuch V. 27./II1 95.

Binem sehr grossen Frosch von 90 grm. Korperge-
wicht wird um 12 h 0,04 grm. Gallanol subcutan injicirt.

9 h. Scheint etwas ermattet, hiipft nicht mit der

fritheren Lebhaftigkeit.
28./111 12 h. Weist nichts Abnormes auf. Erhilt sub-

cutan 0,08 grm. Gallanol.

1 h. Seine Bewegungen werden trige und matt, reagirt
aber energisch auf mechanische und chemische Reize. Macht
wiederholt Brechbewegungen. Athmung normal.

3 h. Liegt todt auf dem Riicken.

Section: Herz in der Diastole, im Uebrigen negativ.

Versuch VI. 28./II1 95.

Ein grosser, 65 grm. schwerer Frosch erhalt um 11 h
subcutan 0,08 grm. Gallanol.

1,12 h. Wird still. Athmung normal. )

12 h. Bleibt auf den Riicken gelegt in der Lage liegen.
Reagirt lebhaft auf mechanisehe und chemische Reize. Das
Herz wird durch ecinen Fensterschnitt freigelegt. Das Herz
steht still, ist aber mechanisch noch erregbar.

Section: negativ.

In derselben Weise werden noch mehrerere Versuche

ausgefithrf.

Fassen wir die Ergebnisse dieser Versuche zusammen,
so sehen wir, dass die Allgemeinwirkung des Gallanols bei
Froschen sich in Erbrechen und Mattigkeit bei Erhaltung der
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Reflexerregharkeit und wenn auch herabgesetzter Bewegungs-
fihigkeit dussert. Die schwerste Schidigung erleidet, wie
schon aus diesen Versuchen ersichtlich, die Herzthitigkeit.

Ich werde die toxischen Wirkungen des Gallanols aufs

Herz in einem besonderen Kapitel niiher besprechen.

Die letale Dosis betriigt bei Froschen 0,03 bis 0,06 grm
pro Thier.

Die Sectionen ergaben meist keine pathogisch-anatomi-
schen Veridnderungen. Nur bei einer mehrere Tage dauernden
Vergiftung war der Inhalt des Magens und oberen Diinndarms
blutig verfirbt, ohne dass es mir gelang die Quelle der
Blutung ausfindig zu machen. Bei allen Sectionen wurde das
Herz in der Diastole angetroffen.

Wirkung auf das Herz.

Um die Beeinflussung des Herzens durch das (tallanol
genauer zu untersuchen, wurde a) das ausgeschnittene Frosch-
herz am Williams’schen Apparat befestigt und mit einer
Blutmischung durchstromt und b) des Froschherz durch einen
Fensterschnitt blosgelegt.

a) Durchstromungsversuche am ausge-
schnittenen Froschherzen mit dem Williams-
schen Apparat.

Der Apparat wird mit einer Durchstromungsflissigkeit
gespeist, die aus 40 Theilen physiologischer Kochsalzlssung und
60 Theilen defibrinirten Blutes besteht.

In den nachstehenden Tabellen bedeutet T die Zeit,
P die Anzahl der Pulse und Q die Menge des pro Minute
gelieferten Blutes in Cubikcentimetern.

Versuch VIl.
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T P Q Bemerkungen.
5h 10 m{ 40 | 4,0 | Apparat mit 50 cem. normaler Blutmischung
15 40 | 4,0 gefiillt,
17 — | — | Zusatz von 2 mg. Gallanol in 1 eem. 0,2-proc.
95 38 | 4.0 Sodalgsung. Concentration 1 : 25,000,
b
30 36 | 3,0
35 36 | 2,5
45 36 | 3,0
55 36 | 2,6
6h—m| 36 | 2,5
05 | —— | — | Zusatzvon 2mg. Gallanol. Concentration 1:12,500.
12 36 | 2,5
15 33 | 2,56
25 33 1 2,5
43 30 i 2,5
53 30 ;2,0
7h08 mj 30 | 2,0
10 — | — | Normale Blutmischung.
20 33 | 3,0
30 33 1 3,0
31 — | —. | Zusatz von 10 mg. Gallanol auf 40 ccm. nor-
33 30 | 3.0 maler Blutmischung. Concentration 1 : 4000.
1
38 29 1 2,0
45 29 | 2,0
55 29 | 2,0
8h—m| 29 | 2,0
15 28 | 1,0 | Contractionen merklich schwicher.

Der Versuch

Versuch VIII.

wird unterbrochen.

T Pl Q Bemerkungen.
10h10m| 29 | 3,0 | Apparat mit 50 cem. normaler Blutmischung
21 29 | 3,0
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T Pl Q Bemerkungen.
10h25m| — — | Zusatz von 0,02 grm. Gallanol in alkalischer
28 30 | 4,0 Losung. Concentration 1 :2500.
30 27 | 4,0
32 24 | 4,0
35 23 | 4,0
38 22 | 4,0
40 21 | 4,0
45 19 | 3,5
50 17 | 38,
55 16 | 2,0
11h—m| 15 | 2,0 | Contractionen werden schwiicher.
05 15 | 2,0
30 13 | 1,b
40 9120
12h03mj 9 | 1,5 | Contractionen regelmiissig; Herz verweilt linger
10 91 1,5 in der Diastole.
30 9110
45 81 1,0
1h—m{ 9| 5 | Kaum merkliche Contractionen.
15 9| %
30 | 9| §
45 9 0
2h11 0 0 | Herzstillstand in der Diastole.

Beim Durchstrémen mit normaler Blutmischung erholt
sich das Herz.

Versuch 1X.

T Pl Q Bemerkungen.

10h37mj 24 | 5,0 | Apparat mit 50 ccm. normaler Blutmischung

50 30 | 4,0
5b 30 | 3,5
11h—m| 30 | 3,6
03 — | — | Zusatz von 0,04 grm. Gallanol in alkalischer
05 39 | 5 Liosung. Concentration 1:1250.
4
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T P Q Bemerkungen.
08 24 | 4,0
10 16 | 3,5 | Contractionen wellenformig, sehr schwach,
12 16 | 3,0 arhythmisch.
15 20 | 2,0 | Normale Blutmischung.
20 20 | 2,0
30 22 | 3,0
40 26 | 3,0
45 26 | 4,0
50 — | —— | Zusatz von 0,04 grm. Gallanol. Concentration
59 25 3,0 1 : 1250
55 25 | 8,0 | Contractionen schwiicher, aussetzend.
58 20 | 3,0
12h—m] 17 { 2,5
06 13 | 1,5
15 10 | 1,0 | Kaum merkliche Contractionen.
20 8 0
30 0 0 | Herzstillstand in der Diastole.

Das Herz ist mechanisch erregbar und erholt sich schnell
beim Durchstromen mit normaler Blutmischung.

b) Versuche an Froschen mit Freilegung des
Herzens durch einen Fensterschnitt.

Zu diesen Versuchen wurden die Frosche auf ein Brett-
chen gebunden und das Herz durch einen Hautschnitt und
durch Entfernung des Sternums freigelegt.

Versuch X. 52 grm. schwerer Frosch.

T P Bemerkungen.
6h—m| 49 |
03 | 47 |

‘1*



84
T P Bemerkungen.
6 h07m| 47
10 — | Subcutane Injection von 0,01 grm. Gallanol in 1 cem.
13 44 2,0-proe. Sodaldsung.
17 44
30 42
45 41
7 h 05 m| 37
8 h 00m| 36
50 36
9 h 10m| 35 | Contractioneu kriftig. Athmung normal. Subcutane In-
15 — jection von 0,02 grm. Gallanol in obiger Lésung.
30 32
45 | 29 | Contractionen werden schwicher,
10h—mj 26 | Contractionen sehr schwach, arhythmisch. Subeutane
10 26 Injection von 1 mg. Atropin.
20 25
30 23 | Contractionen bleiben sehr schwach. Athmung normal.
Losgebunden bewegt sich der Frosch sehr lebhaft.

Der Versuch wird unterbrochen.

Versuch XI. 40 grm. schwerer Frosch.

T P Bemerkungen.
3h 05m| 54
10 46
13 46
15 | — | Subcutane Injection von 0,03 grm. Gallanol in alkali-
18m| 42 scher Losung.
30 35
35 31 | Contractionen merklich schwicher.
40 31
45 30
52 27 | Injection von ! mg. Atropin,
57 | 24
4h—m| O | Plstzlicher Herzstillstand in der Diastole. Herz me-
chanisch erregbar. Losgebunden bewegt sich der
Frosch, aber kraftlos.
34 0 | Frosch todt.
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Versuch XII. 50 grm. schwerer Frosch.

T P Bemerkungen.
11h56m| 55
12h00m| 55
02 | 55
03 | — | Subcutane Injection von 0,04 grm. Gallanol in alkali-
07 50 scher Ldsung.
08 | 50
09 | 48

15 | 45 | Contractionen werden schwach. Athmung normal.
17 40

18 | — | Subecutane Injection vom I mg. Atropin.

25 35

28 13 | Kaum merkliche, in grossen Intervallen erfolgende Con-

29 13 tractionen. Athmung grupgenweise. _Bewegungen des

30 13 Frosches keineswegs aufgehoben. Injection von 1 mg.
Atropin.

33 O | Hevzstillstand in der Diastole. Auf mechanische Reize

erfolgen schwache Contractionen. Der Frosch wird
losgebunden ; bewegt sich kraftlos.

55 0 | Frosch todt.

Wie vorstehende Versuche zeigen, ruft das Gallanol eine
Pulsverlangsamung hervor, bei der das Herz eine Tendenz
zum lingeren Verweilen in der Diastole aufweist. Die
sich im Pulsvolumen aussprechende Pumpkraft des Her-
zens erfihrt dabei, wie aus der Berechnung des Puls-
volumens ersichtlich (0,116 vor und 0,156 nach dem Zusatz
von Gallanol zur Blutmischung, Versuch IX), anfangs eine
Steigerung und nimmt nur verhdltnissmissig langsam ab.
2 mal kam eine Arhythmie des Herzschlages zur Beobach-
tung (Versuch IX und X).

Im Ganzen ist die Giftwirkung des Gallanols aufs Herz
eine geringe. Kin Zusatz von 0,02 grm. Gallanol zu 50 cem.
der normalen Blutmischung, also eine Concentration von
1:2500, todtet erst im Laufe von 4 bis 5 Stunden das Herz
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ab, wobei der Herzstillstand stets in mehr oder weniger aus-
gesprochener Diastole erfolgt.

Versuche mit Concentrationen von 1:12500 und 1:4000
liessen ebenfalls eine wenn auch sehr langsam eintretende
Pulsverlangsamung erkennen.

Um zu ermitteln, ob die erwihnte Pulsverlangsamung,
resp. der Herzstillstand durch Vagusreizung bedingt sei, wurde
gofensterten vergifteten Froschen Atropin subcutan injicirt.
Da letzteres jedoch wirkungslos blieb, wohl aber mechanische
Reize das Herz nach bereits eingetretenem Stillstande zum
voriibergehenden Schlagen veranlassten, so muss diese Beein-
flussung des Herzens zuriickgefiihrt werden auf eine Lihmung
der Herzmuskulatur und der davon schwer trennbaren exci-
tomotorischen Ganglien des Herzens.

Aus dem eben Erorterten geht zur Gentige hervor, dass
das Gallanol eine specifische Wirkung aufs Herz hat, also
ein Herzgift ist. Beriicksichtigen wir dabei, dass bei der bei
Froschen letalen Dosis (0,03 bis 0,06 grm.) eine Concen-
tration im Organismus erreicht ist, die eine schnell abtodtende
Wirkung aufs Herz ausiibt, und der Tod der Frosche erst
lingere Zeit nach dem Herzstillstande erfolgt, so konnen wir
wohl daraus den Schluss ziehen, dass bei der Gallanolver-
giftung das Herz das zuerst absterbende Organ ist.

Allgemeinwirkung auf Warmbliiter.

Als Versuchsthiere dienten mir Katzen. Die Application

des Giftes erfolgte in allen Fillen intravends und zwar geldst

in einer mit 5 Proc. Natron carbonicum versetzten physio-
logischen Kochsalzldsung. Wegen der nur geringen Loslich-
keit des Gallanols selbst in genannter Losung war ich
gendthigt grossere Flussigkeitsmengen zu injiciren.  Die
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schon fritker von mir erwihnten Controlversuche bewiesen
die Unschidlichkeit letzterer in den von mir angewandten
Quantitéten.

Versuch XIIi. 21/I 95.

Einem 3200 grm. schweren Kater wird um 11 h. 15 m.
in die linke vena jugularis 0,6 grm. Gallanol in alkalischer
Losung injicitt, also pro Kilo 0,19 grm. Gallanol
Wihrend der Injection sind keinerlei Storungen zu bemerken.

22./I. Keine Vergiftungssymptome. Kein Harn.

23/1. Kater normal. Harn (30 ccm.) alkalisch, von
braunrother Farbe. Die spectroskopische Untersuchung des
Harnes fillt negativ aus. Gallenfarbstoffe oder Eiweiss sind
in demselben nicht nachweishar.

5 h. Intravenose Injection von 0,66 grm. Gallanol in
36 ccm. der genannten Losung, also pro Kilo 0,2 grm.
Gallanol

24./1. Kater in der Nacht verendet. Der in der Nacht
gelassene Harn ist von tiefbrauner Farbe, sonst normal.

Section: Pleurahdhlen leer. Beide Lungen zeigen in
den hinteren, unteren Lungenpartien preumonische Infiltratio-
nen. Im Herzbeutel ein geringer serdser Erguss. Herz normal.

Die Magenschleimhaut im Fundus gerdthet, in der Nihe
des Pylorus grau verfirbt. Die Scheimbaut des Diinndarms
sehr blass. Im Dickdarm einige linsenférmige Blutaustritte
auf der Hohe der Falten.

Die Leber sehr blutreich, desgleichen die Nieren. In
der Harnblase eine geringe Menge eines hellgelben, normal
aussehenden Harnes.

Versuch XIV. 25,/

Eine graue Katze vom 3000 grm. Korpergewicht erhalt
um 12 h. intravends 0,45 grm. Gallanol, also pro Kilo
0,15 grm. Gallanol.

Im Laufe des Tages etwas matt, sonst keine Symptome.

26./I. Weist nichts Abnormes auf. Der frisch gelassene
Harn ist von normaler Farbe, wird aber beim Steben an der
Luft braunroth.

Versuch XV. 30./I 95. )

Einem schwarzen Kater vom 4200 grm. Korpergewicht
wird um 12 h. 0,6 grm. Gallanol intravends injicirt, also
pro Kilo 0,14 grm. Gallanol
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5 h. Schlifrig, sonst anscheinend normal. Puls gut.

31./I. Normales Verhalten.

1./II.  Status idem.

2/11.  Intravendse Injection von 0,87 grm. Gallanol in
46 ccm. der Losung, also pro Kilo 0,20 grm. Gallanol

3./II. Sehr matt. Hat nichts gefressen. Harn von
braunrother Farbe, sonst normal.

4./II.  Status idem.

5./11. Hat sich etwas erholt. Puls 100.

6./I1 12 h. Intravenose Injection von Gallanol in der-
selben Dosis wie oben.

9 h. Abends. Kater ausserordentlich schwach. Athmung
normal. Leichter Durchfall. Puls sehr schwach, 84.

7./IL. " Der Kater ist in der Nacht verendet.

Section: Auf den Lungen einige subpleurale Ecchy-
mosen. Im Herzbeutel kein Erguss. Unter dem Endocard
zahlreiche Blutaustritte.

In der Magenschleimhaut auf der Héhe einer Falte eine
flichenformige Blutung. Die ganze Magenschleimhaut grau
verfirbt. Diinndarm normal. Im Dickdarm einige linsenfor-
mige Blutaustritte.

Die Leber sehr blutreich. Die Galle dunkel und faden-
ziehend. Nieren und Harnblasenschleimhaut normal.

Versuch XVI. 3./IV 95,

Ein schwarzer Kater von 3400 grm. Korpergewicht er-
hilt um 5 h. intravenss 1,0 grm. Gallanol in 50 cem. der
erwihnten Losung, also pro Kilo 0,26 grm. Gallanol,

4./IV. Liegt erschopft in einer Kcke des Kifigs, ist vor
Schwiche nicht im Stande sich auf den Fiissen zu halten,
zittert am ganzen Korper. Bewusstsein nicht gestort. Kein
Erbrechen oder Durchfall. Athmung normal. Puls ungemein
schwach, nicht zihlbar. Harn braunroth.

5./IV. Hat sich nur wenig erholt.

5 h. Intravendse Injection von 1,0 grm. Gallanol wie oben.

6./1V. Wird am Morgen todt gefunden.

Section: In der Pleura- und Pericardialhohle kein
abnormer Inhalt. Lungen normal. Im linken Ventrikel des
Herzens zahlreiche subendocardiale Blutaustritte.

Die Magenschleimhant der Pars pylorica grau verfirbt.
Dickdarmschleimhaut sehr blass. Im Dickdarm einige Eecchy-
mosen. Leber und Nieren blutreich. Die Schleimhaut der
Harnblase unverindert.
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Bei meinen Versuchen an Warmblitern hatte ich in-
sofern mit Schwierigkeiten zu kimpfen, als das Gallanol, selbst
in stark alkalischen Losungen nur schwer loslich, sich in
kleinen Dosen als unwirksam erwies, andererseits in grossen
Dosen aus dem eben angegebenen Grunde nicht injicirt werden
konnte, ohne den Organismus des Thieres mit grossen Mengen
einer 5-proc. Losung von Natron carbonicum zu iiberschwemmen.
Da Injectionen von iiber 50 ccm. genannter Ldosung nicht
rathsam erschienen, musste ich die zu injicirende Dosis auf
mehrere Einzelgaben vertheilen, wodurch eine Bestimmung
der letalen Dosis natirlich unméglich wurde. Sie liegt jeden-
falls sehr hoch, da eine intravendse Injection von 0,15 grm.
pro Kilo Gallanol von einer Katze (Versuch XIV) noch ohne
nennenswerthe Stérungen vertragen wurde. Wiederholte In-
jectionen von 0,2 grm. pro Kilo (Versuch XIII) fiihrten bei
Katzen den letalen Ausgang herbei.

Was die Symptomatologie der Vergiftung anlangt, so
trat auch bei Warmblitern eine schwere Schidigung der
Herzaction und eine immer mehr zunehmende Schwiche deut-
lich zu Tage. Krbrechen fehlte in allen Fallen, ebenso
Symptome von Seiten des Centralnervensystems. Bei einem
Versuche wurde ein voriibergehender Durchfall beobachtet
(Versuch XV). ,

Frisch gelassener oder der Harnblase direkt entnommener
Harn war stets von normaler Farbe, verfirbte sich aber beim
Stehen an der Luft braunroth. Es ist dieses Verhalten, wie
wir spiter sehen werden, auf die Anwesenheit von Gallanol
im Harne zuriickzufilhren, das beim Stehen in alkalischen
Losungen eine braune bis braunrothe Firbung annimmt.

Methaemoglobinurie habe ich bei keinem Versuche be-
obachten konnen, ebenso wenig konnten jemals Gallenfarbstoffe

im Harne nachgewiesen werden.
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Die pathologisch-anatomischen Verinderungen der Organe
der mit Gallanol vergifteten Thiere waren nicht sehr hoch-
gradig. Bei allen Sectionen fanden sich einige linsenférmige
Blutaustritte in der Schleimhaut des Dickdarms, 2 mal zahl-
reiche subendocardiale Blutaustritte im linken Ventrikel, 1 mal
pneumonische Herde in den Lungen und ein serdser Erguss
im Herzbeutel. Konstant war ferner eine eigenthiimliche
mehr oder weniger ausgesprochene graue Verfirbung der
Magenschleimhaut der Pars pylorica und ein hoher Blutreich-
thum der Leber. Das war Alles, was sich bei den Sectionen
konstatiren liess.

Mikroskopische Untersuchungen.

Mikroskopisch untersucht wurden das Herz, die Leber
und die Nieren von einer Katze (Versuch XV).

Herz. Dasselbe zeigt bei der mikroskopischen Betrach-
tung, abgesehen von vereinzelten, nicht umfangreichen Blut-
austritten, eine hochgradige Ueberfiillung der Muskelspalten
und Capillaren mit Blut, welche stellenweise ein stirkeres
Auseinanderweichen der Muskelsubstanz bedingt. Die Quer-
streifung der Muskelsubstanz ist jedoch tberall deutlich er-
kennbar.

Die Blutkdrperchen sind in allen Priparaten mit grosster
Deutlichkeit von einander abzugrenzen.

Leber. Die wesentliche Verinderung der Leber besteht
in einer hochgradigen Hyperaemie. Die Fiillung der Gefiisse
erstreckt sich vor Allem auf die die portalen mit den centralen
Gefiissen verbindenden Capillaren und die centralen, in gerin-
gerem Grade auch auf die portalen Venen. Die Capillaren
sind namentlich in der Ndhe der Vena centralis so kolossal
erweitert, dass im mikroskopischen Bilde das Parenchym der
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Leber mehr oder weniger in den Hintergrund tritt. Das Blut
weist in dickeren Schichten eine gelbbraune bis orange Farbe
auf und sind die Blutkorperchen nur zum Theil erkennbar.

Das Parenchym der Leber lidsst keine pathologischen
Verinderungen erkennen.

Niere. Dieselbe zeigt eine hochgradige Fiillung simt-
licher Gefiisse mit Blut und die bei Katzen haufig normale
Verfettung der Epithelien, sonst nichts Pathologisches.

Ausscheidung aus dem Organismus.

Um festzustellen, ob das Gallanol unverindert in den
Harn iibergeht, wurde der frisch gelassene, alkalisch reagi-
rende Harn einer Katze (90 ccm.) mit dem halben Volumen
Amylalkohol 20 Minuten geschiittelt, der Amylalkohol von
ersterem in der Biirefte getrennt und mit dem Harn noch-
mals in derselben Weise verfahren. Nach Vereinigung beider
Portionen des zur Ausschiittelung benutzten Amylalkohols
wurde derselbe auf dem Wasserbade verjagt. Den Riickstand
bildeten weissgelbliche, zu Biischeln angeordnete Krystallnadeln,
welche in Alkohol gelost alle dem Gallanol zukommende
Reactionen rein und deutlich gaben.

Die Untersuchung der Galle zeigte, dass auch durch
sie die Ausscheidung des Gallanols aus dem Organismus er-
folgt. Die Methode des Nachweises war hier dieselbe wie
beim Harne, nur blieben als Riickstand nach dem Verjagen
des Amylalkohols keine Krystallnadeln, sondern eine griinlich
verfirbte, amorphe Masse zuriick. Dass eine Krystallisation
des Gallanols nicht erfolgen konnte, ist wohl auf eine Bei-
mengung von Gallenbestandtheilen, die eine Krystallisation
verhindern, zuriickzufiithren, Eine Trennung von diesen erwies
sich als nicht moglich. Ich iberzeugte mich iibrigens durch
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Controlversuche, die ich mit normaler Galle angestellt habe,
dass die Anwesenheit von Gallenbestandtheilen auf das Ge-
lingen der Reactionen des Gallanols keinen wesentlichen Ein-
fluss ausiibt.

Die Gegenwart von Gallussiure im Harne oder in der
Galle konnte mit Bestimmtheit nicht nachgewiesen werden.

Es geht somit aus diesen Untersuchungen hervor, dass das
Gallanol nach intravendser Injection zum grossten Theil unver-
dndert durch den Harn und die Galle zur Ausscheidung gelangt.

Der Nachweis des Gallanols in den Orga-
nen gelang nur in einem Falle, indem sich aus der
zu einem Brei zerriebenen Leber einer nicht ausgespiilten
Katze mit absolutem Alkohol eben noch nachweisbare Spuren
von Gallanol extrahiren liessen.

Die von mir ebenfalls beabsichtigten Untersuchungen
iiber die Resorbirbarkeit des Gallanols durch die Haut konnten
leider aus von mir unabhingigen Griinden nicht ausgefiihrt
werden. Es ist natirlich diese Frage bei der therapeutischen
Anwendung des Mittels von grosster Bedeutung und wiren
daher diesbeziigliche Untersuchungen dringend erwiinscht.
A priori ist mit Beriicksichtigung des Umstandes, dass das
Gallanol sich selbst in Alkalien nur sehr schwer lost, wohl
anzunehmen, dass eine Resorption desselben durch die Haut
nicht oder unter Vermittelung der alkalischen Hautsecrete in
nur sehr beschrinktem Umfange erfolgt. Wenn auch im
Laufe der Untersuchungen das Gallanol sich in Folge seiner
Wirkung aufs Herz als eine in keiner Weise indifferente
Substanz erwiesen hat, so glaube ich aus dem eben ange-
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fihrten Grunde doch, dass eine Gefahr mit der Application
des Mittels auf die Haut nicht verkniipft ist und dass daher
das Gallanol, falls es sich in der Therapie bewihren sollte,
als Ersatzmittel des leicht resorbirbaren Pyrogallols empfohlen
werden kann.

Berichte iiber Vergiftungen nach therapeutischer An-
wendung desselben liegen meines Wissens bisher nicht vor.



Vi.

.
.

Inhaltsverzeichniss.

Tannin,

Literatur und Historisches . . . . . . . . .
Chemisches .

Pharmakologisches

Wirkung auf Blutlgsungen R
Allgemeinwirkung auf Kaltbliiter .
Allgemeinwirkung auf Warmbliiter
Mikroskopische Untersuchungen

Ausscheidung aus dem Organismus
Schlussbetrachtung . . . . . . . .

Tannigen.
Literatur und Einleitung .
Chemisches . . . .
Pharmakologisches .
Wirkung auf Blutldsungen .
Allgemeinwirkung auf Kaltbliiter .
Allgemeinwirkung auf Warmbliter
Ausscheidung aus dem Organismus
Versuche mit Darreichung per os.
Schiussbetrachtung

Gallanol.
Literatur und Einleitung
Chemisches .
Pharmakologisches

Wirkung auf r. Blutkorperchen und Blutlosungen .

Allgemeinwirkung auf Kaltbliter .
Wirkung aufs Herz . . .
Allgemeinwirkung auf Warmbluter .
Mikroskopische Untersuchungen
Ausscheidung aus dem Organismus

Seite,

15
22
22
23
24
33
42
48

51
54
56

57
58
63
66
70

73
74
77
717
78
80
86
90
91

Thesen.

Der innerliche Gebrauch von Tannin behufs Wir-

kung auf entferntere Organe muss als veraltet be-
zeichnet werden.

Das Tannigen 1st geeignet das Tannin aus der The-
rapie der Darmkrankheiten vollstandig zu verdringen.
Um den bei Malaria hiufig eintretenden Recidiven
vorzubeugen, ist der zeitweilige Giebrauch von Chinin
im Laufe des ersten Monats nach dem Anfalle un-
erlisslich.

Spontanheilungen bei Pustula maligna sind nicht
selten.

Durch populir-wissenschaftliche Vortriige, welche an
allen Universititen zu halten wiren, ist mehr als
bisher fir die Verbreitung hygienischer Grundsitze
unter dem Publicum, namentlich aber unter den
Frauen, Sorge zu tragen.

In Anbetracht der Gefahren, die der rztliche Beruf
mit sich bringt, wire die Errichtung von Kranken-
und Sterbekassen fir Aerzte dringend erwiinscht.
Es wire wiinschenswerth den naturwissenschaftlichen
Unterricht ins Programm der Gtymnasien aufzunehmen.



