


B Y O B IR W e

G
- | 3 D
o =
0 ) 0]
} £y
4 D ) (AY4 o
4 - = o
Q w3 o] =

als
£CL
o o
\
)
v
* g
b 45 1
Wi Ues o N
g K

N
) 8} ) L +3 € 3
4 L2 1 nw 4
) & + J )
9 54 — 2
D Q 3 N { ]
= ) Y| 5 £y 4
o D 2 a3 @
: 0 Qo oy +2 = -
Q o 1h)
n > i = ‘. 0 @
D 6] '
= 3 3 L% ) 4 65

AL
181
RS O
8C
2u
dd

= 4 D (= M
i D w4 4 )
) +2 } t D J
H < % ) ]
Ny L ) %
D H® ) D Q
=] > 2 B
= 3 ¥

— — - T S . " it




D324 $41

pgp—————— T S TR

~mm e O OPRPRET P




o TR W

Moo e g, . « 1Y & oy
Fa Rw‘-‘\ 3 13 J : ¥ v A & 1

g o v r,

ellt hat, dass cder AlKohol im Tierk8rper zum
allergressten Tell verbranut wird, bat sich eine unge-
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heure Literatur tber die Frage des Schicksals des Athyl-

- chemischen Bestimmung des Alkoheolgehalts von B1lpt und
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Organen haben lnzwisehen eine ausseraerdentliche Verfei-
.

‘ perung erfahren. Grehant und seinazcuuler Uiecloux haben
s sy
‘ aul diesem Gebiete die entecheidedfSten Fortschritte here—

oy
ke mhE Ml
thede gelingt es, auch im 3lute (eseeR Sabe—3-LToieborie

seoi~losbbbatesen naturgeriss auch hel hohen Vergifé

i d belpefiibrt. Denn mit der von Niclcocux beschriebeuen He-

geringen Alkoholgehalt mit gros-
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ser Genauigkeit quantitativ festzustellen.

Schon ehe mit diesen Methoden eine Verfolgung e os

4

{ LcazeaLrabionsvernéltnisse des Alkohols im Blute wih-

i

I repd der verschiedener Stadien seiner Wirkung ernidglicht
% war, hat Pripgsbely der Bearbeitung des Alkoholproblems
I
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Hichtung eine entscheidenfe Wendungly gegeben.
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; ar wap. wobhl eer brste, der das Scbicksdl des &lkohols
ln ungewdbe ten und ssegewdhnten Organismus vergleichend
D e e — e
ﬁ gegentiberstellte. Er Deachrinkte sich dabei auf dem Alko—
l

! holgehalt ganzer Tiere verschiedene Zef

*
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relchung einer nicht (betrdchtlichen, aber noch nicht tod

: lichen Alkoholgabe. Die Zeitkabve des Alkobolgehalts
nach einmaliger Gabe, die er sg Pfir die
einerue&s, dle ungewdhote Rat  andererseits aufstellte,

g bestimmend fiir unsere Anschau-

A

E ungen vom Wesen C4e Alkoholgewdhnung geblieben. Die‘nlko-

; hol Kurve verliuft nach Pringsheim im gewshnten Organis—

mu8 mit niedrigerer Zacke als iﬁ’gewbhntan, und sie er-
relcht in 2/3 . der fir den ungewshnten Organismus¥le

wieder die Nulllinie, Hieraus wurde geschlossen, dags

der gewohnte Organismus den Alkohol schneller verbrennt




ks ist das begsonders wenn man die wvon
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FPringshein

rnittelte Aufenthaltsdauer des Alkohols im Organismus
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Alkohol zu denjenigen Stoffen gehort, die bereits im
Magen in recht ausgedehntem Maasgsse zur hkesorption kom—

Lwen, und dass diese Magenresorption des Alkohols sich
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rich diese bHr-—

scheinung durch die Feststeliung, dass der Aikcﬁclf

ausschiiessiich im Magen resorbiert werde. Hanzlik
eE————

konnte in kesornstionsversuchen awedazecbundenen Magen=

und Darmschiingen bei Hundi und katze die bedeutende

gorption ganz besonders deutlich et-
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witteln. Naech - § Sstunde war die Absorption IO A A

alkohoiischer Losung sowohl in Mageh- wie in Dunndarm=

g dek thse, 5

sombangen Dcendet. Gleichzeitige intravenose Injektion

von Alkohol behindert freilich die FEesorption wom Darm

s

aui) wie Hanzlik verwmutet, wegen der Zirkulationsver—
——

langsanung in den dingeweidegefasscn. In Ansehung dis—

‘e s S . - 1
¥ gunstigen Bedingung ful ines8chnel Aufnahme

les Alkohols ist dann das lange Verharreh des Aikohols
im Biute besonaers verwunderlich, wenn man aufl der an-—
leren Beit lie leichte Verbremnbarkeit des Alkohols
berucksichtigt und ferner in: Betracht zi
ier Tat hest les Alkohols nur in unbedeutender Menge
wahrend ler ganzen Gesamnutdauer des Aufenthalts im Or=
ganismus gefunden weriden. Die im Harn aufzufindenden

Mengen, die schon in aiteren Untersuchungen der Binz-
e ———

geney Schule auf 5 - M % veranschlagt wurden, uber-
gehrgfiten nach neueren PFPeststellungen von Voltz und

4
BaquSXwL niemals T %; Jje nach dem Gewohnungsgrade, wer
ler die ausgeschiedehe Menge veringert, bewegt sich
jer Alkoholgehalt des Gesamntharns zwischen 2 =

Und auch von Intermediarprodukten des verbren

Alkohols haben sich bisher kaum Souren finden lassen
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was gleichfalis auf di 3chnel Verpbrennbarkeit des Al-

kohols hinweist; ist es doech erst Ste: in alierjungste
Zeit gelungen.den Nachweis fur das Zwischenprodukt Az;‘

/1 lehyd, auch diesen nur guaiitativ, nach der Aufnahie

hr betrachtlicher Alkoholmengen zu erbringen. Diese
Unklarheit uber das chemische Geschehen nach einsr Al-

koholgabe ist auch nicht geringer geworden durch die
= YA e T non Al A Tam 4 " oy TN . 2 - v 3 2 Ay 3 T
ingehenderen Untersuchungen, die gerad icm, Vergleich

zwigchen dem gewohnten unfi dem ungewohnten Organismus

inzwischen gewidmet worden sind. Hier war es vor allem.

Schweisheimer, des ntersuchungen uber das Verhalten
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; jer Alkohol -Konzentration im Blute von gewohnten und une

| gewohnten Menschen besondere Beachtung gefunden haben.
tr hat zwolf menschlichen Individuen verschiedenen ge-

; wohnungsgrades an Alkohoi eine einmalige Alkoholgabe,

\

jie einem kr&fzig;n;maouw nicht Uper triebenen Trunke
; ntspricht, nawlich I,5 ccw. absoluten Alkohois, in Ge=
stalt von Rotwein iw Laufe von 20 = Z0: Minuben verab-—
ieht, und dann zu verschiedenen Zeiten den Alkoholge=
halt des Biutes bestimnmt. Der G;sam:Lo;T'icﬁ’ ler von
ihm an allen Individuen ermittelten Kg“z ntrationge Zeit=-
Kurven ist aus der von uns hier beigegebenenh graphischen

Darstellung ersichtiich.
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rsuchsoersonen Schweisheim

X

fern auf una ihre Kurve err

Nulilinie. Sechs Versuchspersonen, die er als wmassige
‘ Gewohnheitstrinker begeichnet, lieferten Zahlen, weleche
einen sehr breiten Bergich einnehmen, wobei insbesonde=

hochsten bei ihnen
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gefundenen Konzentrationen hinter denen der abstinenten
Individuen zuruck-#leiben. Zwei schwere Potatoren fal-

len wit ihren Zahlen -stets unter degh waximalen Bereich

¥

f der massigen Trinker und streben deutlich fruher der

Nulllinie wieder zu. Schweisheimer sieht hierin eine

‘Bestatigung der Beobachtungen Pringwheims und bekraftig=-
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Alkoholi 8chne. r als der ungewohnte zu zerstoren ver-

nag .

<

=
EA
P
=3
O
e
Q
XN
it
i
-
U

jes Tierkorhers vermittelt hatten, ging Hirseh unmit-

gewohn—

ochon

pegonders hohen Gehalt an Alkohol=
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& LiLell 1 3. 8 jeper gewonr
. e
auf’ 1 alkohoizersto
‘e L] P < : .o _ Ve

be nicht ubermaszig hoch. NMach zweistundiger Beruhrung
vew
A>V(:;'fah? 0,5 = 0,7
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inel Alkoholkonzentrat:

kohois zerstort. Verglich er aielalkoholzerstorende deiae

Ty 4

Leistung der Lepbern von gewohnten und nicht gewc

.o

Kaninchen, so boten ihm, wie er es ausdrucki, die ge=

ré Smemametatigkeit der Leberbreie von gewohnten Ka-

3
s
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ninchen s;racn.. )apei waren seine Kaninchen zum

wahrend einer Gewohnungsneriode von 2 bis uber & Monaw=
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n Alkoholga=—=
pen alimahlich bis zu eincr Aufnahwme von 8, ja ’O cCul.
absoiuten Alkohols D10 kg{/ als Hinzelgabe cuporgee

, . - - .
schraubt woraen. :ﬁ,@&f zwar angesichts dieser negati-—-

ven Befunde mit dem @lkoholoxydaseeichsten Organem,
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reich seiner Prufung einbezogen. Doch konnte er inmer-

hin peilaufig feststellien, dass dem Blubtserum wenigstens

teinerlei deutliche alkoholzerstorende Fahigkeit zu-

Nun haben in jungster Zeit Baltlazard und Larue er=—
. W

g e —————

neute Versuchungen uber das Verschwinden eingefuhrten
Alkohols aus dem Blute pel Gewohnten und nicht Gewohn-

swohnt

4

n berichtet. Diese hatten Hunde an Alkohol

m

und bei dieser Tierart kon~ ten sie im Gegensatz zu

Schweisheimers Menschen und Pringsheims Ratten keinen

!
l Unterschied zwischen Gewohnten und Ungewohnten fest-

| stelien. Die gewohnten Hunde verbrannten den Alkohol

\

\ . . R o

{ Schon ehe uns diese erst kurzlich erschienene Er=
l fahrung der beiden franzosischen Autoren bekannt gewor-

5 len waren, schien uns dag Problem der chemischen Alko-

holgewohnung durch die wvorliegenden Arbeiten noch kei=-

neswegs ausreichend geklart. Unsere Beschaftigung mit

der Frage nach den Schwankungen der Alkcholkonzentra-

ion im Blute gewohnter und ungewohnter Tiere ging von

-inem grosseren Versuchsplab aus, pei dessen Durchfuh»

)

rung aie bBrmittelung der Aikoh‘lx;;)hpwauiorskutvg
nach verschiedenen G;wShhuﬂgsgrai,t nur eine Vorarbeit
bildete; s die Hauptfragen unserer Arbeitshypothese
expergmentell bearbeiten zu konrnen, mussten wir sichere
i Daten uber den Alkoholgchalt des Blutes unserer Ver-
suchstiere zu moglichst vielen Zeitpunkten nach einer
Alkoholgabe zur Verfugung haben. Die Durchfiuhrung un-
seres gesamnmten Arpeitsplanes ist bisher durch den Man-
P04 e se sllenn <
gel an den erforderlichen %zr-aéatsa-a» Arpeitsmoglich=

keiten wverhindert worden. #%= haben vorlsufig nur die

: in den Rahmen des Gesammtplanes gehorigen Vorarbeiten
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lurchfuhren konnen,., Sie pestanden in der

b 1 1 11 T AT . oyl e
wohnungsversguct an Athylalkohol unternor

Rogenfeld nu in solches Tier aufzuweis
Crmmm e

kinzeldosen binnen 2 &/4 Monaten von 2,0
absoluten Alkohols »To Jg;;hg?gsﬂgIWichz
ben worden war. Von den IO Kaninchen, di
frzielung aLkohoigawahhxci Lebern chroni

1 pehandelt hat, kann nur ein Teil als

wohnt betrachtet werden. Nur sechs dersed

Ermit Lung

ve

ol = ¥ o N s A4 ~ <A
ier Konzentrationskyrven fur das Blut gewohnter und un-

Alkoholgabe. Hirsch und
T T

gewol T Kaninechen nach ei:

2 5 ) & 3 o &8, T 4 1
Rogenfeld haben zwar bereits auch fur das Kaninchen Ge=
P — s ——

Hitsech zur

e

ach wit Alkow-

eine uber 5 Wochen hinausgehende Gewohnungs»yeriod

auf ,  in der dann alierdings 5 von ihnen Einzelgaben

von 8 oder 8,5,ja sogar IO ccm. Alkohol

fach erhalten haben. Beide Autcoren heben

absot.) KY.
F o &ife. mehr-=

rvor, dass

S5 i1h _ s _ At ; i
die Gewohnung an dem Ausfall der akuten Alkohoiwir-

kung nicht deutlich zu erkennen war; Bic

ge Schwankungen in der zentralemencervos

7t unmittelbar aufeinandendoligender

1

auch an dem gieichen Tier, und es stimmt

T

ruherer Untersucher uberein

iie todliche Gabe ine recht schwankende

‘e

finden gros=
Wirkung e
Alkoholgaben
iies mit den
, dass auch

z'a'-w ; i ;“ ‘1-' -

Ner allgemeinen Annahme, dass die todliche Grenzdosis

ﬁ;.
pbei etwa IO ccw. »ro e, liegt, kann Hi:

rfoig bereits bei 8 ccm., Langgaard andrerseit
e e

0y
L
ub\TLuDvh auch ungewohnter Tiere nach I4

-

rgech todlichen

m

gegenuberstellen. Alie bisherigen Untersucher der Al=

fung des Alkohoigehalts im Biute beiseite

‘e

toholgewohnung des Kaninchens haben jedocl die Pru=

g Last ;Y‘/

e

-~

und schon aus diesem Grunde mussten wir fur den Haupt-

zweck unserer Arpeitsplane zunachst einmal mit der

ﬂé?Eiup:Luhg gsolcher Kurven beginnen.
Wenn diese
Selpstzweck war, se konnteri wir doch wvon

auch von den Frgebnissen einer ih dieser

Untersuchurnigsserie demnach auch nicht

vornherein

Riehtung ®=

gorgfaltig und an genugendem Material durchgefuhr-
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Wenn diege Untersuchungsserie dewnach auch nicht

von vornherein
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Selbgtz
auch von den Ergepbnissen iner in dieser Richtung sorg=

-

= & Sy Y E S ’
faltig und an genugendem Material durchgefuhrten Ver-

i v
TRHY

suchsreihe HErgepriisse von allgemeinerer Brauchbarkeit

e N

R
%

rwqrten. Ist doch gerade die einzige in der gleichen

b

b

von Schweisheimer, de eB sich hier um wenschliche Ver=

w’.‘g Kte handelte, naturgemass auf ein wenig ausg=

]
= =

xleichmassiges Material beschrankt

pikeben. Von seinen gewohnteh Individuen mnusste selbst

verstandlieh ein jedes einen anrderen und nicht genau

PN

pekannten Gewohnungsgrad rep jentieren. Bel unserem

4
(&

Versuchsmaterial dagegen hatten wir den Grad der Gewoh-

nung in der Hand und waren uber den Umfang der chroni=—
gchen Vorbehandlung eines jeden Tieres mit Alkohol /ge-

nau unterrichtet. Auch waren wir in die Moglichkeit
versetzt, unsere Blutentnahmen unabhangig von Rucksich®
sen durchzufuhren, wie sie nach Haufigkeit und Zeit=

N

punkt bei dew menschlichen Versuchsmaterial Schweighel=

mers storend auftraten; die einzige Grenze auf diesem

Gebiete war uns dureh die Leistungsfahigkeit der zur

S
J &1 £

rfugung stehenden Alkohol-Bestimnungsmethode gesetzt.

In einer Riechtung konnten wir a sriori zur Auf-
hellung des ganzen Problews necue Beitrage von unserer

V,vsuchszr)huﬁg TWarten: - wenn wir uns die von Schweis=—
e ey

heimer gewonnenen frgebnisse, 80 wie s8ie sich dem un-—

a
; voreingenoumenen Beschauer in der von uns gegebenen
|
:

(

¥ 3 2o : : -
graphischen Ubersicht darstellen, genauer anschen, 80 -p=

ewinnt wan in der Tat den Eindruck, dass bei unge=

Py
Uy

wohnten Individuen det aufgxrcn.uhy\lALROEOl las Blut

gpater verlasst. Schweisheiwer drudkt die Ergebnis

geiner Untersuchun

0q

en recht vorsichtig aus. fr gchliesst




aus demn Hndteil Beiner

Kurve, dass die Zeitdauser der

Elimination des Alkohols aus dem Blute beim Gewohnten

1
kurzer ist als beim Nichtgewohnten. Aus dem Ku?vxij-

lauf in ddn ersten Stunden dagegen zieht er den Schluss,

jage die Kon@entration des ins Blut ubergegangenen Alw
kohols beim nichtgewohnten Organiswus hoher ist, als

, bein gJthnz,n. Wenn wir uns nun daraufAhin seine Kur-

er fur

ven angehen,so fallt auf, das

Zeitraum zwischen ein

ijen wichtigen

r halben Stunde nach Beendigung

-r

jor Alkoholaufnahme und I I/2 Stunden nach dem gleichen

Z2eit ";\Llhk‘h 4. GiBO fur d

nur drei Bestimmungen

ger Zeitspanne

181 &b«

ie Zeitspanne einer ganzen Stunde
aufzuweigen vermag. Gerade in dicw=

T nach dem ganzen ubrigen Kurven=

ver lauf das Maxiwmum der Alkohol-Konzentration im Blute

Zu erwariten, wenn malr

nicht die durchaus unongur1=ui,

jedenfalls ganz voreilige Annahwe machen will, dass in

allen Pallen die von Gréhant beschriebene Plat€-Bildung

jer Konzentrationskurve sich gerade in diesem Zeitraum

H

ohne weitere Uberhohung der vorher und nachher gefun=-
jenen Konzentrationszahlen abspielt. Berucksichtigt man

apel 11, ¢

gsen Mangel der Bestinuwungen Schweisheimers, 80O

zwelte

muss von vornherein jene Schlussfolgerung sei-

ner Arbeit als ungenugend gefestigt erscheinen. Denn

gerade nach Ausfullung dieser Lucken seiner Kurv Q//

konnte sich das Gesaumtresultat wesentlich anders dar=

gtellen. bs k&nnte eine in snitzer Zacke verlaufende

Maximal ~Erhebung aller seiner Hinzelkurven in diesen
Bereich hineinfallen, wobei dann nicht voraus~zu~-sa-

sen ware. ob Gewohnte oder Ungewohnte, die sich erst da=
] 3

hintér in der im weiteren Kurvenverlauf angedeuteten

 Weise vonweinander trennen, die hoheren Ziffern errei=-

- - . =/
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kg konnte aber auch in diesen Bereich die Kurve
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der nicht gewohnten Tiere den im snaterén Kurvenverlauf

erreichten hoheren Ziffern zustireben, wahrend ein eben=

=
=
e
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s0 hohes Maximum der gewohnten ungenu-

-

o -
AT

gend untersuchten Abschniti }:ti\ifaf?i?lej?ath:vur:&- dann

Or=—

S

g

swar zu der Anschauung gelangen, das 1

ganismus schneller regsorbiert, aber keinen Grund mehr

i

zu der Annahme sehen, dass der ungewohnte Organismus
hohere Blutkonzentration erreicht.

~ cr 4

Wir haben daher besonderen Wert darauf gelegt, ge=

rade .in den Anfangszeiten nach einer Alkoholaufnahme,
also fur moglichst viele Zeitpunkte der ersic
Blutentnahmen und Alkoholbestimmungen in diesen auszu=

fuhren.

GchRhDuT den ubrigen uns bisher bekannt gewordsnen
GewOhnungsversuchen an Tieren suchten wir moglichst ho=
e

he Gewohnungsgrade zu erreichen. In Ansehung der Beobach=-

tungen fruherer Autoren speziell am Kaninchen, dass die
Gewohnung an die gentral-nervose Wirkung nur in unsiche=
rer Weise zustande kommt, legten wir dabei nicht so

schr Gewicht auf die Steiferung der gewohnheitsmassig

cenossenen Alkoholgabe, als viel mehr auf eine moglichst

lange Ausdehnung der Gewohnungsperiode, welche bisher
A -

Uber wenige Monate hinaus nicht gegluckt war. Wir komn=-

(49

ten uns debei von Winken leiten lassen, die den Unter=

suchungen von Kostytsch zu entnehmen sind. Hr hat zur
T e

Frzeugung von Veranderungen am Genitalapparat Ratten

4“2‘/
chronisech wmit Alkohol pehandelt < Mapei die Erfahrung ge=

nacht, dass die Veranderung dieser Organe, also wenige

-ns eine Foigeerscheinung chronischer Alkoholwirkung,

ste
*

W

achon nach recht niedrigen Alkoholgaben und nach einer
[ R i ]

Gewohnungsdauer von nur IO - 20 Tagen einsetzt. Denge=

nas war7% also fur den Tatbestand des chronischen Al=—
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koholiswugs eine extrewe Hohe der auf

T »

einmal genossenen

e

Dosis, ctwa bis in den Bereich der todlichen Grenzdosis

fur das ungewohnte Tier, keineswegs erforderlich. Der

in der vorliegenden Arbeit nicht weiter beruhrte Haupt-

ol

zweck unseres Arbeitsplancs Wylegte uns ausserdem die

2 Al

T

e
1 v

Vernflichtung auf, sekundare Stoffwechsel=Storungen, wie

X

gie etwa mit Verschlechterung der Nahrungsaufnahme, Ge-

T B

2
.

wichtssturz, Abmagerung U.8.W. einheprgehen

.\
=

nach Mog-= ﬁ

lichkeit zu vermeiden. Wahlt wman aper als Gewohnungsdo-

’Jm.tu/\,

gig Alkoholgaben

tischer Wirksamkeit, 80 sind,

wie zum Beispiel Hirsch besonders hervorhebt, Gewichts-

SEPY OSCR

s\ Tk

sturze durch langere Nahrungsverweigerung wahrend des

narkotischen Zustandes nicht zu vermeiden.

[




ANORDNUNGuUdM ETHODIK

der VERSUCHLE.

NDie aligemeine Versuchsanordnung ergab sich fUr uns
aus den oben angedeuteten Leitlinien. Wir wahlten gesun-
ie Kaninchen verschiedenen Lebensalt TE,(O.ZiMhUﬁ§SW,iS;
GEWiChLJ),ZWiSChQK stwa I000 bis uUber 2000 g schwer, und
verschiedenen Geschlechts, doch uberwiegend Mannchen fur
unsere Gewohnungaversuche aus. Nach Msglichkait stelliten
wir einen ganzen Wurf in den Versuch ein, wobei J oder 2
Geschwister als Kontrol%iere unter im ubrigen genau den-
gelben Bedingungen gehalten wurden. Als Nahrung diente
die allgemeine SmaLverﬁéhrung des Instituts, eine gemisch=
te Nahrung aus Kleie, ziemliceh reichiich Hafer, Rﬁb&n,
Grunfutter urd etwas Trockenfutter bestehend.

Die von uns gewéhlmc Alkohol-Bestinmnungsmethode, das

Nicloux’sche Verfahren, ist -leider noch inwer niecht in

W

genugendem Umfange eine Mikrobestimnung, sSondern bean=
et >

gprucht eine immer noch verhaltnismassig reichliche Blut=

Q

r etwa

nenge. Wir penotigten fur die einzelne Bestimuun

i

g G 27<: £2) ccuw Blut, die unserer Absicht gewass mog=
lichst haufig nach einer einmaligen Alkoholgabe,also in
Zeitabstanden bis zu IO Minuten herunter und bis zu 6
Mal in Verlauf weniger Stunden, entnommen werden mussgten,
und zwar mit mSglichSLcr Schnelligkeit unter Vermeidung
von Gerinnung und unter Einhaltung magliohsb gl@ichmés—

Lulnastne = :
ar(ﬁ?iir&ung\n. Das hierfur geeigneteste Verfahren zu

7]
0Q

n
ermitteln, beanspruchte viele Versuche, Di-s im ubrigen
L
e tetmoae ¢
bew¥rte Methode des Abtrennens eines Ohrzipfels durch

scharfen Scherenschnitt, versagte uns haufig eine aus-
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reichende Blutmengecim in grnﬁggnd kurzer Zeit, [hi‘CTfOTN
Jjerlichen I — 2 ccm stromten hierbei oft erst im Verlauf
von 20 Minuten aus. Gunstigere ‘Ergebnisee erzielten wir,
als wir diese Art der Entnahme durch Anlegung einer Saug—
g locke ,Pgénzu;n. Doch auch hier floss das Blut oft zu
langsam, als dase eine vorzeitige Gerinnung vermieden WOI=

den ware.Ausserdem erschien uns dieses Vorgehen, obwohl

wir deutlich abweichende Alkoholzifferpdabei niewals beo-

R

pachteten, hinsichtlich der Zusammensetzung des gewonnenen

”?f?'-:

Blutes und der Gefahr von Alkoholverlusten durch Verdun=

stung nicht ganz einwandfrei; auch litten die A e
I

weilen dadurch, dass beim
lie Saugglocke Blutungen aus dem Gehorgang auftraten. 80

s ve
4

gingen wir schliesslich dazu uber, fur den grossten Teil
unserer Bcguimkungcq//uig Blutentnahme aus einer Halsvene
vorzunehmen. Bei diesem Vorgehen werden die ausseren Be=-
iingungen der Verbrennung oder Ausscheidung des aufgenom=

menen Alkohols moglicherweise dadurech werandert, das ein

Aufbinden der Tiere fur den Eingrif{ nicht zu vermeiden
D

ist. Wir glauben aosr’)ﬁ iiesenm Umstand dadurch genugend
hcohnungé?un?ageh zu haben, dass gewohnte und ungewohnte
Al et ol SET S e L s e o S
Tiere den.gleichen Bedingungen unterworlen Ww¢rden. Auch

haben wir Wert darauf gelegt, die Dauer des Aufoindens

e o _ AT 4 ] -
moglichst zu verkurzen, und zwischen den einzeinen Blut-
sntnahmen die Tiere wieder loszubinden. Die Blutentnahme
geschah dann aus einerufreigelegten Vena jugularis exter=-

Y

na oder interna. Es wurden moglichst lange Stucke dieser

Gefasce freigelegt, zentralwarts abgebunden und abgeschnit=

ten. Aus dem angeschiungenen Venenstuck konnte dann Jurech

I Anschneiden und WiederabKklemmen zu héufig wiederholten
Malen wahrend einer Sitzung Blut entnomuen werden. War
das benutzte Venenstuck allmahlich unpbrauchbar geworden,
50 konnte fur die gleiche Sitzung oder auch fur die Ent-

~

nahne-Serie eines spateren Versuchstages zu einem anderen




iér verfugbaren vier Venensbucke ubergegangen werden.

Das Blut wurde in einem kleinen Megszylinder auf=—

gefangen, der mit siner aus einer Burette abgemessenen

Kacé der Blutentnahme wurde der Messzylinder bis zu
we ien,
einer genau austarierten Marke wic€derum nit¢gus der

ng
Burette abgemessener Nazrmu¢vﬁulfamlosuhg aufgefullt;

g S

B 7 B
L~

jurch DifferemzBestiumung Konnte also die entnommene

N3

A
L2

Blutwenge ohne Wagung mit recht grosser Genauigkeit
mer
crpittelt werden. Die Blut-Natriup-gulfatmischung

-

49 =0,
=

e
v
oy,

L

wurde dann in einen Erlenmeyer=Kolben uberg fﬁhTE)jfT
schliesslich mit der S;ﬁlflﬁs igkeit zusammen etwa
20 - 40 ccm. Blutiosung enthiekt. Aus ihm wurde die
Destillation des Alkohols vorgenomuen. Wir sahen da=
bei nach den Erfahrungen zahlreicher Vowvg?sudb: wib
Norwalblut, dem bekannte Alkoholmengen zZugesetzl wa=
ren, von der Verwendung des Vacuuns apb. Wir erhitzten
in einen verdunntes Glyzerin enthaltenden Badeg A&s

wir dabei die normale Siedetemperatur des Blut-Salzge=

misches erreichten, bedeutete keine Storung. Wir er=—

L45]

sparten aufl diese Weise, wie eine grosse Reihe ver=
gleichender Weitersr Vorversuche lehrte, das Entei=
weissen der Destiligtionsflussigkeit dureh irgend

) ?/ Rkt i : o e R
cinelder hierfur emafohlenen Zusatze. Die Destllia=

cionsfluscigkeit schaumte freilich bei unvorsichti=-

ger Destillation stark. Wir arbeiteten aem «nmgaggg)

indem wir geeignete Fraktionieraufsatze verwendeten
ind indem wir das hinter einem Kuhler aufgefangene,

an Alkohol angereicherte, aber infolge Uberspritzens

nicht imuer ganz klar gebliebene Destilliatb einer

sheiten Destillation untesrzogen. Diese Dopoeldestil a=
w

tion verhalf uns dann zul Anreicherung des gesammten

——m————
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Alkoholgehalt

der

FPlussigkeit verarbeitc

lichen colorimetrischen

tration mit einer 9,98:

bichromatlosung. Die

ZUu ¢

in hochstens 4 ccu
zweigen Destillation aufgeflan

ven

aufge

hreren Paralleltitra

¥

. Plussigkeit.

wir dann nach der

Methodse

Nicloux
SOt

I000 konzentr

angene Mce

tionen aus, 80 das:s das Titra-

tionsergebnis recht genau gestaltet werden konnte.
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Wir -geben hier zunachst die Zahlen einer kontroise:
wieder, 1«. ilurch Destiliation von Normalblut, dem die
/" b *)

ng @—e—n—i Menge Alcohol absolutus

und durch Titration der aufgefan

zugesetzt war,

re
4

cnen Flussigkeit in der

aQ

oben angegebenen Weise gewonnenh s8indy ‘ Vergleiche Ta=
belle I auf der folgenden Seite). Wie die Tabel zeigt,
reesicn Wir eine fur Jden vorliegenden Zweck vollkommen

ausreichende Genauigkeit. Der durchschnittliche Fehl

aus den weiter unten darzustellienden Versudhsergebnissen

L e ,
ntnehmen lasst, spielt sglbst diese Fehlerbreite keiw

ciner Seite ausfallt. Wir wollen ubrigens gleich bemer-—
ken, dass eine wesentlich bessere Kontrolie der Genauig=
keit unseres Bestimmungsverfahrens in den Dopoelbestim-
mungen unserer Hauptversuche vorliegt. Abgesehen von Pa=-
rallelbestinmungen in verschiedenen Proben der bei der

gleiechen Desgtillation aufgefangenen Vorlage ~FLﬁssigk;it,
haben wir naw ioh m5g1j0h8t bei allen unseren Versuchen

Dopoelbgstimnungen in der Weise angestellt, dass wir

zur gilieichen % Lntn ,;‘~%(i:, genauer also in einem

Abstand von 1 - &5 Minuten, 2 Blutproben getrennt entnah=

y

men, gesondert auffingen und unabhangig von einander

(R

der Destillation und der Titration unterwarfeh. In .den

weisten Fallen war die Abweichung zwischen zwei derartig

0y
5

getrennt aufgefangenen Blutproben wesentlich geringe /}

als der Fehlerbreite der hier wiedergegebenen kontroll-

Hier, wie bei alien kunftigen Angaben uber Alkoholmen-

gen, 8ind ccm. absoluten Alkochols verstanden; der verwen-
CAFE Aaklbawn,

dete Alkohol entstamnt der Firna Sefsessw, Berlin-Adlersg=

hof, und das Institut verdankt einen grosseren Vorrat

iieses Reinpraparates der Freundlichkeit eines ungenann-—

ten Spenders, dem auch an dieser BStelle unser Dank aus=—

gesprochen sgei.
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Titrationen in den Vorversuchen entspricht. kg ist das

N e

jarauf zuruckzufuhren, dass die Vorversuche auch zeitlieh

A By 2 . .
ungert / 1LE€enU LIC¢ /‘.AT‘."..-A?"SLH’» nungesseri /vo“‘amgu.‘ﬂg:*rt. Bna

\
: . . B e ; & o ; e
gonit gu einer Zeit statif¢nden, in der Ubung und Lrfah=
rung in der Handhabung der Methode sich noch in den An-

fangen befand.

Mit Sler hier beschriebenen Bestimmungsmethode soli=
te nun gewass der Absicht unserer Versuche die Alkohol-
Konzentration im Blute von Kaninchen zeitlich verfolgt
werden im Anschluss an die Darreichung einer einmaligen
Alkoholgabe an gewohnte und ungewohnte Tiere.

Zu diésem Zweeck wurde allen Versuchstieren eine i
4aaa%&;

hedlliche Alkohoimengefin stets ganz gleioher Weise ver=

~

{

.

gelnassige Versuchsgabe bestand in &,0

o
O
- J
Q
@é
(o)
m

= = 3 - " e L . e s
cen. Alcohol absolutus, der in 6 xéger Losung mit der
Schlund-Sonde auf einwal verfuttert wurdey. Wir gewannen

=

go den Vorteil gegenuber den Schweigheimerschen Versu=

chen, das jer Zeitounkt der &lkoholdarreichung bei uns
Aupepen
gsehr genau Testgeleght war, waksenes 3ich bei den mensches
lichen Versuchspersonen dieses Autors die Alkoholautfnah-—
me uber einen grossefen Zeitraum hinweg erstreckte, wah-
rend dessen dice husoybu1on lae ersten getrunkenen Alko=-
holimengen vom Magen aus bereits in unubersehbarer Weise
eingesetzt haben musste. Mit der Be@&ndigung der Schlund-

sonqsanuu.»Tung/ begann fur uns die Zeitperiode des Hin=-
zelversuchs, und entsprechend unserer Absichl, Voiiim—ei

die Alkoholkonzentration wahrend der ersten beiden Stun-—

den, also wahrend der Zeitlucken in Schweisheimers Ver-

suchen zu bestimuen, entnahmen wir vor alliem nach 10, 203

30, 45, 60 und 90 Minuten Blutproben zur Alkoholbestim-

— =
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nung. Nur in einigen wenigen gelegentlichen &ntnahmen
orientierten wir uns auch uber das Verhalten der Blut-

- aw

konzentration nach 120, i80 und 240 Minuten. Nach Mog-
lichkeit so0lite #ar Jedeg einzeln ier in Versuch ge=-

nommenen Tier ine fortlaufenmic Konzentrationskurve

< ] A 7
fur alle d¥e hier aufgezahlten Zeitpunkte au

=3
e

genommen
werden. Indessen war dies selbstverstandlich aus tech=
nischen Grinden nicht vollstandig durchfuhrbar, so dass
wir bei den einzelmen Tieren au¥f eine wehr oder weni-
ger grosse Zahl dieser Zeitpunkte im Verlauf eines Ein-
zelversuchs verzichten mussten. Fur unsere Ermittelun-—

gen an ungewohnten Tierén spielte dies keine wesent—

liche Rolle. Denn hier. konnten wir duroch Einbeziehung
verschiedener Tiere an verschiedenen Zeitpunkten der
augzunehmenden Kurven dennoch ein einheitliches Regul-
tat, unter Vernachlas igung der individuellen Unter-

schiede, erwarten. Es schien uns sogar fehlienswert,

die bei einem Einzelversuch an einemn ungewohnten Tier

unberucksichtigt gebliebenen Zeitpunkte nicht in einem

4
L

rneuten Versuch an dem gleichen Tier nachzuholen.
R T

» _ Y. . . |
Denn wir wollten als, ungewohnte ®iere in der Tat nur

goiche in Versuch ziehen, die noch niemals zuvor Al=

o —

kohoi erfgalten hatten. Anders lag der Fall bei den ge=

wohnten Tieren, %wwi:ichs von ihnen kKorinte zu wieder-
T ————

holten Einzelversuchen heran-gezogen werden, und ﬁi?
konnten 8o aliméhlich fur den gr59§€{n Teil unserer
gewohnteh Tiere mit <inig,T Ved swéhdigk:iu alle fur
1ie hurv;ﬂ in Betracht kommenden Zeitpunkte durch Kon=
zentrationsbestinuungen besetzen.

Zur Beschaffung eines ausreichenden Materials an

vesusiaRae QTIEL! e
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gewohnten Tieren begannen wir die Gewohnungsversuche

we

gchon sehr fruhzeitig. Im Ganzen unterwarfen wir 22

re einer Alkohoigewohnung. Wir begannen mit Einzel-

=
-
—d

™

aben X von 2 ccu. AL?OQO]&OSOLuUuS DTO Q’. und stie-
gen nach Massgabe des egamuwt-¥erhaltens unter lange-

rer Beibehaltung der cinzelnen Dosis ganz al lmahlich

zu hoheren Gaben an. Der Abstand der einzelnen Gaben

schwankte zwischen 1 und mehreren Tagen, nach dem
brofpchdili

e : iy
Terhalten (€8 genau Se—westewgbar KOTpergewicnts. ie

.

f e b kL , T2 P 4
Kontrolkefizs Koroergewichts wurde noch SCﬁavr(étsmaL-
M Apuns Tegte)
1 1 T — g 1
tet dadurch, dass wily Wurf: pestehend aus & = 7

T

1=

i

ren in V;vsuch'nahg;nt und einige stchwisﬁ;v ohne
Alkohoifutterung der Gewichtskontrolle unterwarfen.
War die Gewichtsabnahme nicht merklich, oder wieder
cingeholt, 80 wurde mit der Alkoholverabreichung fort-

gefahren. Im Gegensatz zu Hirsch und Rosenfeld konn-
olee  Feckeie 3k R
ten wir <ees-Gree der Wirkiung doch bis zu einem gewis=—

?aAg %
gen swe ol1ls Massstab fur das Fortschreiten der Ge-

wohnung benutzen. Nach langerer Wiederholung einer Ga-

4 - . . 1 ] -
be nahm deren Wirksamkeit in unseren Versuchen doch

regelmassig in gewissem Umfange ab. Zwar bei den An=

fangsdosen von 2,5 bis &,5 ccm. DTro 5?. war eine
jeutliche Allgemein-Wirkung, insbesondere eine sol-
che narkotischen Charakters uberhaupt nicht mit Si-

ae

cherheit feststellbar. Bei jungeren Tieren begann ei=

ne Boiche erkennbare Wirkung mit Gaben von &,5 com.,
bei alteren Tieren mit Gaben von 4,5 ccm. PTro xg.
Wir stelliten namlich, wie es sich schon aus den im

Fo

Eingang dieses Kapitels erwahnten Gewichtszahlen, er-—
kennen lasst, aus nicht in den Rahwmen dieser Mittei-
lung fallenden Grunden auch jugendliche Tiere in den

F
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ersuch

Gewohnungsv

Die anfangiich

kung von Gapen

ccli. nahm ‘nun bei langerer Wiederholung dieser Gabe,
deutlich ab, wenn freilich auch vol ikonuene Wirkungslo=—

sigkeit dieser Gaben im Verlaul

nicht erzielt werden

¥

jer Dauer des einzelnel

Einzelgaben von 5,5

5 eom. pro lg. an. Die D

bis zu

{3

A€ lﬁ JeLL X =20 LN
Tiere, die T, Jja sogar 8 Monate

penen Weise gewohnt ien war

dogsen zur Verabreichung geiangu

; Al ;
al gewohnt:« T

)!
ung im Blute, nutzoar

rguchsanoranunge

i o
ot perichtet werden wird, 2zu 3 gekomme i
awa 6aadku lau;;
wme coin anderer Teil, und zwal geradac o o Ry
o C””US% 37 ytbarben, ehe Bie zu aen Blutbestimmun-
gen herangezogen werden konnten, interkurrent. S0 ver-

ingerte sich die oben rwahnte Zahl unsere g~153;; n
Tiere Dhis & zehn: nur -diese haben D ﬁ\fgﬁ/{a;g ?/Ei
perichtenden Biutbestil ndung gefunden. Auch
unter ihnen finden sich jedoch 2 Tie ciner Gewdh=

‘fiuﬁggf\-:"i_ogv von
6 i—/l:- und 8 Nf’«.ra:— a

/:_

n

d n
ht angehylict

nungsperioder

her in der bLiteratur fur Kaninec
zeiten um das Doppelte, zum Tell
fache, ubertreffen. Auch die

e
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1ieden.

€1,
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gemacht
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uprigen

narkotiscne

unserer Gewohnungsver-
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stiegen 80,
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swohnungsperio-—

Wir uper

hindurch in der angege-
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Binzel=—

wobei etwa 75

waren. beider konnten
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e
Tur

re die Alkoholbe-

werden. -Hin Teil war

uber di anderer
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e
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von
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hen erwahnten Gewohnungs—

um wehr als das Drei-

6 gewohnten Tiere




unserer Blutversuche ~rreichten zum Teil hohere Gewoh-
nungsperioden, wie die in der Literatur bescheiebenen,

2 / , . x S
nur wenige (memr drei) von ihnen wuraen nach e Kurzcefee.

v
Gewohnungsneriode von(l 1/2 Monaten in Versuch ge
&N

meNe«

Alle REinzelheiten uber den Verlauf dieser Gewc
nungsperioden sind aus den peigefursgten Kurven K

o , : C7 S TYRE : ;
!ﬂ‘i zu entnehmen. Diese Rurven stel.len zeitlichen Ablauf

jer Schwankungen des Korpergewichts unserer Versuchs—

tiere dar, und- enthalten gleichzeitig den Zeitpunkt

L 4
jer einzelnen ALkohoiioFia/ sq vée die Hohe einer

lorgelben verzeichnetg Bgrweit es sich um

chen Wurfes handelt, sind auch die alkohol

Kontroitiere in den Kurven mit aufgenomuen. Auch der

Zeitpunkt der Blutentnahme fur unsere Konzentrations-
Begtimnungsversuche ist auf den Kurven zu erkenne:

dem dort nach einer iangeren keihe hoherer Alkoholzif-

f{t;/ jie fir den Einzelversuch verabreichte Alk

lose von & ccm. auftaucht.
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Die Taubellen stelles je ein Tier in eilnar hesonderen Kolumnen-
perie dar, und zwer i{st bei jedem Tiler in Desconderer S
frmit V. bvezeichnet ) die Nr. ces Einzelversucks,also der elnzelnen Blutbe-

stimmung angebemen,kiezu in elner zweliten Spalte (C.) der gefundcene Alkokol-

ewchrnten Tilersen 18t susser-

rekmetages vom Anfaingeta g der gessmbten Gewdhnungsperiode ( ip Tagen) ange-

flikrt.
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In Abb.5 wird schliesslich noch eine Uebersichtskurve des

Gesamtergebnisses unserer Bestimmungen angefiigt, welche die Durche-
schnittezahlen einer jeden unserer 3 Tiergruppenm in je einer Kurve
vereinigt zur Darstellung bringt; zugleich sind die Zahlen aller
gewohnten Tiere, also der zweitenm und dritten Gruppe, nochmals

zu eiper Durchschnittskurve vereinigt und aderjenigen der Gruppe 1

(gibzlich ungewshnte Tiere) gegenibergestellt.
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einzelnen gewonnenen Kurvenounkte haben wir dann ein-
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