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Campher.

A. Historisches.

Campher nennt man im Allgemeinen eine Anzah! bei ge-
wohnlicher Temperatur meist fester, sanerstoffhaltiger Verbindun-
gen, welche als Derivate von aromatischen Kohlenwasserstoffen
angesehen werden, mit denen zusammen sie in verschiedenen
Pflanzen verkommen. Man nennt auch den Campher im Alige-
meinen Stearopten, indem man darunter den in fester krystalli-
nischer Form sieh in der Kilte aus den sauerstoffhaltigen #the-
rigchen Oeclen abscheidenden Stoff verstoht. — Aber unter
LCampher Im engeren Simme wird der gemeine oder Laurineen-
Campher gemeint, der cigentliche Linfliche Campher. — Ks
giebt noch eine Reihe von Verbiudungen, die mit dem Lauri-
neen-Campher chemisch verwandt sind, die aber verschiedenen
Pflanzenklassen angehoren, z B. Alantcampher aus der Radix
Helenii (Compositae), Pfefferminzcampber aus Folia Menthae
Piperitan (Labiatae), Patchoulicampher aus Folia Patchouli (La-
hiatae), Borneocampher {von Dryobalanops Camphora) und noch
andere, deren Eigenschaften theils noch nicht erforscht, theils
mit denen von Laurineen-Campher Aehnlichkeit besitzen. —
Der letatere wird nach seiner Heimath wohl auch Chinesischer
oder Japanischer Campher genannt,

Der Campher ist schon seit uralten Zeiten als etn wichti- *
ges Arsoeimittel erkannt und angewandt worden.

In der chinesischen Literatur lisst sich der Campherbaum,
yi chauog, schon seit dem Jahre 477 vor Chr. nachweisen.
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Der Name kommt eigentlich der heutigen Provinz Xiang si
zu, wo Cinamomum Camphora sehr haunfig ist. So hoch ge-
schittzt dessen Holz schon in friher Zeit war, so wenig ist aber
damals die Rede vom Campher selbst '). Doch ist es anzuneh-
men, dass in einem Lande wie China, wo ein hoheres gelstiges
T.eben schon in sehr frither Zeit entfaltet war, auch eine Kennt-
niss der Producte ihrer reichen organisehen Natmr nicht fehlte,
und im Besonderen die der oinheimischen Arzueistoffe. Unter
den letzteren muss der mit hervorstechenden fiusseren Eigen-
schatten versehene Campher schon lingst eine arzneliche Ver-
werthung gefunden haben.

In Japan ist eine sehr alte Bekanntschaft mit Heilpflanzen
noch nicht nachgewiesen, doch wissen wir, dass die Japanesen
schon vor Jabrhunderten die ¢hinesischen ,Pen t'sao* (Kriuter-
biicher) in ihre Sprache iibertrugen und somit auch den Campher
kennen lernen konnten. — Nach M ak1?) soll der Caypher in
seinem Vaterlande schon in dep frithesten Zeiten bekanpt ge-
wesen sein und soll als Antiparasiticum und Sedativum eine
grosse Rolle gespielt habeu.

Merkwirdig ist es, dass der in Asien populire Campher in
den alten indischen Schriften nicht vorkommt, obgleich man
seine arabische Benennung ,kafur* mit dem indischen . karpur®
(weiss) in Beziehung bringen will. Auch die arabischen telehr-
ten sprechen, wie wir unten sehen werden, von eivem in Indien
wachsenden ,Campherbaume“. Honigherger3d), ein guter
Kenner Indiens, sagt ehenfalls, dass die Hakims daselbst den
Campher kennen und ihn gegen rhenmatisches Fieber, Sodbren-
nen und, was sehr interessant ist, als Antidot gegen Opium an-
wenden.

Dagegen wissen wir ahbsolut nichts iher die Anwendung
des Camphers bel den alten Griechen und Rémern und wir

1) ,Apotheker-Zeitung®, Berlin, 1893, Ny. 14 Ref aus dem 2. Theile
des ,Botanican Sinicum“ von Bretschneider, Shanghai, 1893.

21 Rioschiro Maki, Ueber den Einfluss des Camphers, Coffeins
und Alcohols anf daz Herz. Strasshurg, 1884, p. 9.

3YHonigberger, Frichte aus dem Morgenlande. Wien. 1851.
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miissen annehmen, dass der Campher dem elassischen Alterthum
vollig unbekannt war.

Wohl aber sehr frith scheint der Campher in Arabien und
Persien hekannt gewesen zu sein, denn er findet sich im Koran
schon als eine hekannte wind zugleich hoch geschitzte Substanz
erwihnt und heisst dort \Kafar-.

Yon den arabischen Gelehrten soll nach Berendes 1)
Rhazes (850—923 n. Chr.) der erste gewesen, der die arz-
neiliche Verwendung des Camphers cingefithrt hat. — Bhazes?)
hetrachtet den Campher als kalt und fiiichtig: er sagt, er setze
die Hitze des Gehirns und des fibrigen Korpers herab. Wird
er in grosser Menge genommen, 8o verursacht er Schlaflosig-
keit; er verursacht ein Gefihl von Kilte in den Nieren und
der Harnblase. Er coagulitt den Samen und verursacht ein
Gefiihl von Kalte an den an und far sich kihleren Korpertheilen.

Rhbazes berichtel anch Gber die Meinungen von Misib,
Mesarguil und Bimasui basiiglich der Campherwirkung.

Misib empfienlt den Campher im Allgomeinen gegen pa-
thologisehe Ausfliisse.

Mesarguil erzahlt, dass einer semer Bekannien 6
Drachmen Campher pro dosi einnahm, bekam darauf Verdauungs-
storungen und wurde impotent.

Bimasui empfiehlt ihn ebenfalls gegen Ausiliisse und
fiigt hinzu, der Campher verursache ein vorzeitiges Ergrauen
der Haare.

Ein anderer arabischer Autor, Meseab, cmpfiehlt den
Campher bei Epistaxis zum Kanen mit Rosinen.

1) Berendes, Die Pharmacie bei den alten Calturviikern, Halle,
1591, Bd. 11, p. 181.

2) Dio folgenden historisehen Angaben iiber die Anwendung des Cam-
phers bei den arabischen Gelehrten entlehute ich dem fiir die Geschichte der
Medicin sehr wichtizen Werke: ,The seven Books of Paulus Aegi-
neta, translated from the Greok With a commentary, embracing 8 com-
plete view of the knowledge possessed by the Greeks, Romans and Arabians
on all subjeets connected with medecine and surgery. By Francis Adams.
3 Vol. London, 1844. Appendix, p. 427.
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Mesarugie, ein anderer Autor, sagt, der Campher
vernrsache in grossen Dosen Verdawungsstorungen wnnd verhin-
dore die Samenbildung.

Wieder ecin anderer arabischer Autor, Ihn Mesuai,
sagt, der Campher wirke auf den Darm adstringirend, verursache
ein frihzeitiges Ergranen der Hnare wnd sei niitzlich hei heissen
Geschwitren.

Ibn Amram sagt, der Campher werde mit Nutzen an
entziindeten Stellen applicirt und starke den Korper und die
Gefithle; er sel nitzlich bei der Cholers im Verein mit anderen
adstringirenden Mitteln. Derselbe Autor eitirt dic JMedieina
Aptiqua*, um die adsiringirende Wirkung des Camphers
auf den Darm und die ergrauende auf die Haare zu bewsisen.

Der berithmte arabische Arzt Ali-ben-Abhbas empfichlt
den Campher in seinem Werke, aber wir haben in der barbari-
schen Uehersetzung scinor Materia Medica“, figt
Francis Adams hinzu, unmoglich (enaueres @her den
Campber herauslesen kinnen.

Ibn Serafian (Serapion) ist der alte Autor, der
ausfihrlich iiber den Campher spricht.  Er glanbt, der Campher
finde sich in Indien und China vor und werde in der Jahreszeit
~wann es am meisten donnert* ddort producirt.

Tsaac-hen-Amran, ein hervorragender arabischer
Gelehrter, liefert uns die beste Besehreibung verschiedener Cam-
pherarten, mit einer kurzen Mittheilung tiher die Reinigungs-
methode des Camphers mittels Sublimation. Der (ampher, sagt
dieser Auter, werde angewandt gegen Entzindung, Vertigo und
Cholera, in Form von Riucherungen mit Myrrh, Rosen-Oel und
Sandellwolz.  Der Campher ist nach dicsem Antor ein Antiaph-
rodisiacum und  verursachi auch ein  vorzeitiges Brgrauen der
Haare, Mit Lattich geksut hebt er den Hitzezustand
des Gehirns* (the hot intemperament of the brain, F. Adams)
anf und verursacht Schlaf; er verhindert Nasenbluien und tber-
huupt jeglichen Ausfluss; der Campher ist ein  integrirender
Bestandtheil aller Riucherungen und Salben.

Die Abhandlung uher den Campher von Ibn-Sina
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(Avicenna) ,dem Arzt der Aerzte,* ist noch genamer. Ibn-
Sina beschreibt einige Arten desselben; er sagt, der (ampher
stamme von einem grossen Baume her, welcher als Obdach einer
Menge von Thieren dienen kann; er erzihlt weiter, er habe
das betreffende Holz geschen: es sei weiss, sprode. leicht und
cnthalte In seinen Poren Reste von Campher. Er empflehlt den
Campher in denselben Fallen wie Ibn Serafian und zwar hei
Entzindungen, Kpistaxis, Vertizo und hei acuter Ophthalmie;
hetrachtet, gleich demselben, den Campher als Andiaphrodisiacum
und als Mittel gegen Ausfliisse.

Ibn Mesunai cmpfielt eime Art ,Camphertrochiscen*
bei Gallenfieber, Magon- und Leberleiden, Gelhsucht, bei Phthisis
und hectischem Fieber.

Ihn-el-Beitar giebt nithere Anskinfte ither den Cam-
pherbaum an, sagt ebenfalls, der Campher werde am meisten in
der ,, Donner-Zeit* producirt; er empfiehlt thn gegen Kopfschmerzen.
An einer anderen Stelle sagl or, der Campher sei ein Antia-
phrodistacum, verursache Schlaflosigkeit, cetze den Tonus des
Magens herab. Der Campher wird nach diesem Auter anch zu
Augenwissern heigemengt und hesonders benutzt, um in eariose
Zihne hineingestopft zn werden.

Simon Seth ist pach Francis Adams der einzige
griechische Autor, welcher wber Campher schreibt. Er sagt,
der Campher bilde die Thrinen eines in Indien wachsenden
Baumes; dieser Bawm ist so gross und michtig, dass hundert
Menschen von seinem Schatten geschitst werden konnen; er
gedethe auf Gebirgen in der Nihe der See: das Holz dieses
Baumes ist leicht und durehlochert. Dieser Autor empfiehlt den
Campher besonders in acuten fieberhaften Krankheiten und hei
Entzindungen. Der Campher, saght er weiter. verursacht cin
kihlendes Gefihl in den Nieren und den Vasis spermaticis und
coagulirt das Blut,

In Persien ist der Campher, wie schon ohen bemerkt wurde,
sehr frih bekannt gewesen. Es st anzunehmen, dass die
Perser die Kenntmiss des Camphers wie vieler anderen Arznei-
stoffe den Arabern zu verdanken haben. Das bekannte Werk
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des berilhmten persischen Pharmakologen des 10-ten Jahrhun-
derts (n. Chr.), Abu-Mansur-Muwaffak-bin-Ali-
Hirawi, — welehes zum crsten Mal vor Kurzem in Ueber-
setzung und mit  Commentarien versehen erschienen ist!), —
tragt das Geprige des arabischen Kinflusses. 1e genaue
Kenntniss der arzneilichen Verwendung des Camphers, die Abu -
Mansur an den Tag legt, erweist sich hei nalierer Betrachtung
als eine Summe der schon frither aus den arabischen Werken
bekannten Thatsachen und legt somit einen Beweis fir die grosse
Belesenheit des persischen Gelehrten ab, der, wie es lier be-
merkt zw werden verdient, sehr hiufig in seinem Werke den
Rhazes citirt.

Der Campher, sagt Abu-Mansur, stillt das Nasenbluten,
wenn man etwas davon mit dem Saft der trockenen Datteln zer-
reibt und in die Nase hineinbringt. Bei Kopfschmerzen und
acuten Krankheiten des Kopfes und des Korpers leistet or gute
Dienste, wenn man ihn zum Riechen benutzt oder auch in die
Nase einzieht; er stiarkt das Herz, welchos in
Folge von Hitze abgeschwiacht ist. Auch als
Umschlag auf den erhitzten Magen und die Lebergegend ange-
wendet, ist er von Nutzen; mit Wachssulbe gemiseht und auf
das erhitzte Herz gelegt, bietot er gute Dienste. DBeim inner-
lichen Gebrauch vermindert er den Samen und unterdriickt die
Lust zum Beisehlaf, kihli die Nieren und die Blase und ruft
schlechte Krankheiten hervor. Das anhaltende Riechen daran
verursacht Schlaflosiglioit; mit anderen Arzneimitteln gemiseht
als Trochiscus eingenommen, niitzt er gegen heisse Fieher, be-
sonders bel acuten Krankheiten und bei Febris continua.  Mit
Augenmitieln gemischt angewendet, stivkt er die Augen und
entfornt Krankbeiten von ihnen.

Wir ersehen also, dass dem Perser Abu-Mansur die Ehre
gohithrt, die wichtigste Eigenschaft des Camphers und zwar

1) Abu-Mansur, lLiber fundamentormn pharmakelogine, nach dem
Urtext iibersetzt und mit Erkidrungen versehen von Abdul Achundow
in Band I der ,Historischen Studien® ans dem pharmakologischen Instit. zu
Dorpat. Herausgegehen von Prof. R Ko bert, Halle, 1583,
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seine stimulirende Wirkung auf das Herz richtig erkannt zu
habhen, — withrend in der curopiischen Medicin der Campher
arst seit dem 17. Jahrhunderte als Execitans bei Herzschwiche
in Anwendung kam.

Im 6. Jahrhundert vermuthlich brachten die Araber den
Campher nach Furopa, denn zuerst erwihnt ihn Attius als
gin Mittel gegen Entzindung, Schwindel, Cholera und als ein
Antiaphrodisiacum.

In folgenden Jahrhunderten fehlte nie der Cawmpher im
Arzneischatze der Aerzte und wie schon oben bemerkt, spielt er
seit dem 17, Jahrh. bis auf unsere Tage als luxcitans beim
Collapsus eine der wichtigsten Rollen. Kinen eclatanten Beweis
fir den hohen therapeutischen Werth des Camphers liefert uns
dia iiber ihm seit dem Jahre 1660 vorhandene tiberaus reiche
Literatnr, beziglich der ich auf das veraltete, aber noch heute
geschitzte Buch von Strumpf') verwaise.

Hier gerade im .Historischen Theile* scheint ¢s mir am
passendsten eines Manmes xu gedenken, der in der Geschichte
des Camphers eino gewisse .Berihmtheit erlangte. Es ist
Raspail, welcher in der Mitte dieses Jahrhunderts in dem
Camphor ein  Universalheilmittel gefunden zu haben glanbte.
Er hat Campher-Cigaretten nund Campher-Dosen erfunden und
dachte, die Mensclhen von all’ ihren Lieiden zu befreien,
indem er sie in ,Campher-Raucher® und ,Campher-Schoupfer
verwandeln wollte.

B. Der Campherbaum und die Gewin-
nung des Camphers.

Die Heimath dieses also seit Alters her und so vielfach
angewandten Mittels ist, wie schon bemerkt wurde, China und
Japan und zwar die sitdlichen Provinzen Japans —Tosa, Hiuga

1) Scrumpf, Systematisches Handbuch der Avzneimittellehre, 2 Rde,
Berlin, 1848, p. 702,
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and Satusma. TIn den letzten sind dichte Wilder vorhanden,
die ausschliesslich aus Binmen der Klasse Liauraceae be-
stehen ; Liaurus Camphora heisst der Baum, ans welchem
der Campher gewonnen wird. Dieser lange lebende, immergrine
Baum, dessen simmtliche Theile, besonders die Wurzel nach
Campher riechen nnd schmecken, ist gross und miichtig. ks
giebt in der Niho von Nagasaki solehe, die 10—12 Fuss im
Durchmesser messen.  In manchenr Stellen in Kiu Shiu sollen
Campher-Bitume vorhanden sein, die bis 20 Fuss im Durch-
messer besitzen.  Der Stamm des Bawmes ist gewihnlich von
20—30 Fuss hoch. Der in allen Richtungen mit seinen Zwei-
gen proportional sich aushreifende grosse Baum mit geschichte-
ten eiftrmigen zugespitzten Blittern, kleinen weissen Blithen
nnd dunkelrothen erbsengrossen Beeren hildet eine sehr schone
Erscheinung 7). Sein hartes, weisses, roth geidertes Holz wird in
China und Japan uls feines Mobelholz und beim Schiffsbau be-
notzt und auch fir Inscctonsammlungen nach Europa gebracht,
da es den Camphergeruch danernd bewahri.

Der Camphar wird aus allen Theilen des Baumes bereitet,
besonders aus dem Holz. Die hei den Eingeborenen iibliche
Methode der Campherproduction ist sehr primiilv und - besteht
ans folgendem ®):

Der Baum wird gefillt, in kleine Stiicke zerschnitten, die
in einen Holzhelm gelegt werden; derselbe ist mit einem durch-
locherten Boden versehen (zum Durchlassen der sich unten bil-
denden Wasserdiimpfe) und an das obere Ende eines theilweise
mit Wasser gefullten eisernen Topfes angebracht. Der Topf wird
ant einen langsan brennenden Holzherd gestellt. Vom oberen
Ende des Holzhelms, welcher mif einem dampfdichten Deckel
versehen ist, fithrt eine Bambusrohre zu einem anderen Helme,
welcher seinerseits mittels einer Bamhbusrihre mit einem dritten
Helme verbundan ist.  Dieser dritte Helm ist durch eine dureh-
locherte Zwischeuwand in eine obers und untere Abtheilung ge-

1) Pharmacentical Journal and transacticns, Londen. 1802, p. 482
2) Pharmaceut. Journal and transactions, L. ¢.
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theilt. Die durchlocherte Zwischenwand ist in der oberen Ab-
theilung mit Stroh bedeckt. Bei dem mittels dieser Vorrich-
tung vorgenommenen Destillationsprocess wird ein Theil des
sublimirenden Campherdls zom Rolcampher abgekithlt and bleibt
in der oberen Abtheilung des letzten Helmes auf dem Strohlnger
liogen, wihrend der iibrige Theil des suhlimirenden Cawpherdls
und der zu Wasser verdichtete Wasserdamnpf in die untere Ab-
theilung aussickern, so dass das Camphersl allein dort bleibt.
— Eine weitere Reinigung erfihrt der aul diese Weise gowon-
nene Rohcampher dureh Pressen und schliesslich wird er durch
Sublimation in Glaskolhen (,Bombolas*) raffinirt. — Der nach
Europa aus China kommende Roheampher ist in mit Blei aus-
geschlagenen Kisten verpackt: aus Japan kommi er zu nus in
Figschen, sogenannten 'I'ubs* an'), -— Die Raffinade der eu-
ropaischen ¥abriken hat von den . Bombolas+ die Form von in
der Mitte durchlicherten Kuchen, welehe 4—=6 Kgr. wiegen.
Die amerikanischen Fabriken pressen den subhimirfen Campher
in flache Scheiben von 40 Chin. Durchmesser, wodurch er dichier
und weniger flichtig wird?). In diesem Jahre hat sich in
dapan eine amerikanische Gesellsehatt gebildet, welche die Raffi-
nirung des Camphers an Ort und Stelle betreibt.  Der raffinirte
Campher stellt eine woisse, fettiy glinzende krystallinische Masse
von eigenthimlichemn Gernch und  Geschnack dar.  Aof dem
Wasser schwimmt der Campher mit kreisendon Bowegungen. —
Der officinelle Campher stelll cine krystailiniseh-kirnige, voll-
kommen farblose, durchsichtige, fettglinzende und etwas fottig
anzufithlende Masse dar, welche brichig ist, aber erst nach
Befeuchtung mit Aleohol (oder einem anderen Ldsungsmittel) sich
7 feinem Pulver verarbeiten lasst. Er verdampft schon bej
gowohnlicher Temperatur; die an den Wanden des Aufbewah-
rungsgefisses sich ansetzenden Krystalle gehiren dem hexagona-
len Systeme an; er ist daher doppelbrechend, schmilzt Dei
175Y C. entzindet sich leicht und verbrennt vollstandig mit

1} Tub of Camphor enthilt 28-—40 Kilo Campher.
2 Mocelier Lehrbueh der Pharmeognosie, Wien 1834,
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russender Flamme. In Wasser ist er wenig (in 3000 Th. von
20¢ C.), leich in Alcohol, Aether, Chloroform, Schwefelkohlen-
stoff, fetten und atherischen Oelen loslich. In concentrirter
Losung dreht er die Polarisationsebene stark nach rechts.

Der Verbrauch des (amphers zu medicinischen Zwecken ist
i der letzten Zeit in colossalen Proportionen gestiegen, so dass
die Production mit demselben kaum noch Schritt halten kann
und der Campherbanm soll in Japan gerade xn ausgerottet
werden. Diese Thatsache wirde sehr betritbendep Characters
sein, wenn ste dwch Consulatsberichte nicht widerlegt worden
ware; es sollen nach den letzferen in Japan Wilder in einer
Ausdehnung vorhanden sein, die jede Besorgniss ausschliesst.
Andererseits ist aber nicht zu verkennen. dass die Production
von Campher dem Weitbedarf gegeniber entschieden zu klein
ist, nachdem sowohl in der Celluloid-Industrie als auch in der
Fabrication von rauchlosem Pulver zwei Consumenten von unge-
heuerer Bedeutung eorstanden sind. Es ist daher dringend uu
winschen, dass die Anpflanzung des Campherbaumes in Japan
moglichsi weiter ausgedehnt werde, und dass man auch in ande-
ren Landern mit geeignetem Klima Culturversuche unternehmen
moge.

Diese Culturversuche sind desto mehr wimschenswerth als
nach Rein’j der Campherbaum in Ober- und Mittel-Ttalien,
wahrscheinlich auch in vielen tropischen und subtropisehen Ldn-
dern sehr gut gedeihen wiirde.

Als Nebenproduct bei der Rohcampher-Production ist oben
sehon das Campheroel erwithnt worden. Wird der Destillations-
process bei der Roheampher-Production fractionirt ausgef{ihrt, so
bildet die erste Fraction das sogenanute leichte Camphercel ven

spec. Gew. 0,920, — in der letsten Fraction wird ein schweres
Uampheroel von spec. Gew. 0,970 welches bei 24003000
siedet, erhalten. — Das leichte Campheroel, welches bei 175 bis

180°C, siedet, findet in Japan selbst grossere Verwendung und
zwar ausser ftir Seifen guch zur Leder-Verarbeitung, als Schutz-

1) Rein, Japan, nack Reiren und Studien.
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mittel gegen Motten und sonstigen Verderb. Auch als Brennal
wird es in Japan benutzf. Ausser in Japan findet es auch in
anderen Lindern zu verschiedensien Zwecken Verwendung?).
Viel mehr verbreitet ist das schwere Campher-Oel, welches bei
240 bis 27000, siedet. — Dasselbe ist von blassgrimer Farbe
und obwoh! von oliger Consistenz, doch flichtig. Fs ist durch-
aus unschadlich, sehr schwer entzindheh und wirkt stark anti-
septisch.  Die Fihigkett, Harze aller Art, selbst Gummi elasti-
cmn zu 1osen, 1st ilun in hohem Grade eizen, dabel macht es
Lacke, ohne das Trocknen wesentlich zu beeintrichtigen, ge-
schmeidiger, weicher. (tanz besonders bewidhrt hat es sich als
Zusatz zu dem gewohnlichen Colophonium-Lack. Das schwere
Campherol signet sich ferner ausgezeichnet zur Verdeckung des
strengen Gieruches der Mineral-Oele, Wagenfetle etc. und zwar
ol die Schmierfihigkeit derartiger Producte irgendwie za be-
eintriichtigen. Ehenso gule Dienste leistet os in der Seifen-
fabrication zur Beseitigung des tublen Talggeruches oder des
penetranten Geruches anderer mit Benzin oder Schwefelkohlen-
stoff ausgezogener Feii- und Oelsorten, Klauenfeti, Knochen-
Oel etc. — Ganz besonders wird es empfohlen zum Parfiimiren
ordingrer Schmier- und Fass-Seifen.

C. Chemisches.

Auch in Bezug auf seine chemischen Bestandtheile unter-
scheidet sich das leichte Campher-Osl wesentlich vom schweren.
Das leichte Camphor-Oel enthilt ansser kleinen Mengen eines
gecen 1600 C. siedenden Terpens: €,y Hyg (Pinen) anch ein
mit dem Dipenten identisches Terpen: Cyg Hg, sowie geringe
Menge von Phellandren: €, H,g. Die hoher siedenden An-
theile des Campher-Ocls, das sogenannte schwere Campher-Oel
enthilt Sesquiterpen Cy3 Hyy, Safrol: Cyy Hy 0,, Eugenol :
Gy Hya 0g, Cincol @ C g Hy O (Eucalyptol) wahrscheinlich auch Ter-

1) Beriehte der Fabrik actherisehor Oele von Schimmel ot Co.,
Leipzig, 1890—2.
2
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pineol : C;, H,; + H; O nnd endlich Campher : ¢, H,, 0. Der
sich hier im Verein mit verschiedenen Korpern vorfindende
Campher ist entweder flissig oder fest, — und zwar enthalten
die alteren Biume den Campher meist im fester, krystallinischen
Zustande, wihrend die jingeren Biiume den Campher flissig
nebst dem Campher-Oel in thren Zweigen und Blittern bergen.
Dieser verschiedenartize Zustand des Camphers, der vom Alter
des Baumes abhéngt, lasst die Vermuthung aussprechen, dass
der Campher sich allmahlig durch Oxydation der Terpene ge-
bildet hat. Die Verwandtschaft des Camphers mit den Terpenen
ist anch aus ihver chemischen Structur ersichtlich. Wie die Unter-
suchungen von Riban?), Gladstone?, Wallach3)
Tilden4), Kachler3 und Brihl%) bewiesen haben,
stehen die Terpene C,; H,s in naher Beziehung zu Para-Cymol :
Co Hyy in welches sie simmtlich durch Entziehung zweiler Atome
Wasserstoff verwandelt werden kownen. Diese Verwandtschaft
der Terpene mit den Verbindungen der aromatischen Gruppe
findet nach den oben genannten Autoren ihre Bestiatizung auch
in dem Umstande, dass die Terpene durch Oxydation (mit ver-
dimnter Salpetersiure) neben anderen Séuren auch Toluylshnre
und Terephtalsiure liefern. Schliesslich ist die Zugehorigkeit
der Terpene zu den aromatischen Kirpern dadureh hewiesen,
dass es kirzlieh gelungen ist, von dem Citren {einem Terpen)
zu einem Benzolderivat, nimlich dem Carvul resp. Carvacrol zu
gelangen. Man kann also auf Grund der ohen genannten Argu-
mente die Terpene als Dihydrire des Para-Cymol annehmen,

{CH;y . JCHs
Cﬁ H4 ‘lcs H7 ("ﬁ }{ﬁ l 03 H7

Para-Cymol. Terpen.

1) Ann. chim. phys, [B] 6, 417 (1875),

2) Journ. Chem. Soe. 17, 1; 49, 614 (1886).

3} Ann. Chem. Pharm. 230, 253 . (1885); 239 ; 17 ft. (1887;; 241, 315
(1B87).

4) Journ. Chem. Soc. 31, 247 (1878): 82, 286 (187Y4); Berichte d. dentsch.
chem, Qes. XII, 1132 (1879)

5} Ann. Chem. Pharm. 197, 86 (1879),

6) Berichte 4. deutsch. chem. Gos. XXI, 145 und 457 (1888).



Aber auch der Campher lasst sich in Para-Cymol leicht
iiherfithren und deswegen hat man ihn als ein Derivat des Tetra-
hydroparacymols und zwar als ein Ketoderivat aufzufassen versucht.

Dieser letsteren Auffassung entsprechend construirte K e«
kulé seine bekannte Formel des Camphers, indem er die An-
wesenheit einer Aethylenbindung in derselben ann:ihm.

G; H,
CH

AN
H,¢ CH
! |
HC €O
T

S
(
¢ Hy

Brahl’) nimmt auf Grund des chemisch-physicalischen
Verhaltens des Camphers statt emer Aethylen- eine Parabindung
an und modificirt deswegen die K ek ulé’sche Constitutions-
formel des Camphers folgendermassen:

Cy He
AN
H, H
| |
H, O
R

C Hy

Diese von manchen Chemikern noch bestrittens Gegenwart
einer Propylgruppe im Campher wurde neuwerdings von Caze-
neuve?) im positiven Sinne bewiesen, indem er vom Campher
ausgehend zu einem neuen Propylamidophenol gelangte. Die
Constitution dieses Korpers nimmt Verf. anf Grund der von ihm
ausgefihrten Reactionen folgendermassen an:

2

UL oe
2} Compt. vend. T. 115, 1842 p. 823,
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Verf. schliesst daraus, dass der Campher doch ein Paracy-
moldertvat ist. Bekanntlich ist es bis jetzt noch nicht gelungen,
amgekehrt das Para-Cymol in ein Terpen resp. Campher umzu-
wandeln, welcher Umstand Veranlassung gegeben hat zur An-
nahme einer von manchen Forschern in Abrede gestellten chemi-
schen Verwandtschaft zwischen den oben genannten Korpern').
Allein gegen die Unhaltharkeit solcher Annahme lisst sich aut
Grund vieler chemischen Thatsachen anch Vieles einwenden.

Dagegen verdienen Beachtung die neverdings von Wal-
lach?) gemachten Untersuchungen uber die Campher- und
Fenchon-Reihe. ,Die Frage nach der Constitution des Cam-
phers*, sagt Verf. in sciner Abhandlung. ,ist nun in eine ganz
neue Phase getreten mit der Entdeckung des Fenchons (Fenchon
ist nach Verf. die zwischen 190 und 193° siedende Fraction
des Fenchelols). Beide Verbindungen ihneln sich im Verhalten
big beinahe in die kleinsten Details. Ihr atomistischer Bau muss
demnach ein eminent #hnlicher sein.® Beziiglich der weiteren
Auseinandersetzungen des Verf. muss auf seine Abhandlung im
oben genannten Bande der Annalen verwiesen werden.

Aus diesen Auseinandersetzungen ist die Verwandtschaft
der chemischen Structur des Camphers und der Terpene, sowie
die Zugehorigkeit der beiden zur aromatischen Reihe ersichtlich.
— Auf Grund unserer niheren Kenntniss der chemischen Natur
des Camphers, kinnen wir denselben auch kimstlich darstellen
und zwar erstens durch Oxydation von Campher-Oel und Bor-

1) 0ddo. Gaz. chim. XXL 2, 567--589.

2} Liebigs Ann. der Chemie Bd. 269 p. 326, 1892; Bd. 250 p. 324, 1880;
Bd. 263, p. 129, 1891, Siche auch dariibor Ber. d. deutsch. chem. Ges. Jahrg,
XXIV p. 1853, 1801,



21

neocampher mit Salpetersinre; durch FEinwirkung von unter-
chloriger Saure auf Borneocampher oder Borneolchlorid: C, H,_ C10;
durch Oxydation von rechts drehendem Camphen mittelst Platin-
mohr und Chromsiure, durch Behandlung von rechisdrehendem
Terpentindl mit Kaliumhypermanganat. — Neuerdings ist der
Campher noch auf folgende Weise kimstlich dargestellt worden:
durch das aus dem Rohterpentin destillirte, in flissigem Zu-
stande befindliche Terebinthen lisst man Chlorwasserstoffgas
streichen, so dass eine Chlorwasserstofiverbindung entsteht. Die
letztera wird in bekannter Weise von ihrer fliissigen Isomere
getrennt und  gereinigh und hierauf mit einem Alcalicarbonat
In einem Destillationsapparat bis auf ungefahr 1200 C. erhitat,
damit sich Campher bildet. Der lotztere wird dabei in hin-
reichend reinem Zustaude gewonnen, um in Dampfform der Ein-
wirkung von Ozon oder ozonisirter Luft unterworfen werden zu
konuen, so dass das Camphen C _H,_ in Campher C H 0
umgewandelt wird. Der so gebildete Campher wird dann n
passende Formen comprimirt oder geschmolzen oder der gewohn-
lichen Sublimation unterworfen 1),

D. Therapeutische Anwendung des

Camphers.
Seit Alters her wird der Campher als Arzneimittel mit
grossem Erfolge angewandt. —- Empirisch entdeckt baben

seine arzneilichen Eigenschaften durch Jahrhunderte zum Heil
der leidenden Menschheit gedient. Die neue experimentello Me-
dicin vermochte beinahe nichts aus den alten Erfahrungen zu
streichen, aber leider such hicht alle aufzukliren und so bleibt
der Campher noch bis heute mnaufgeklirt in allen seinen Wir-
kungen -— allein eines sieht fest: seine grosse heilbringende
Kraft. Schon iiber ein Jahrtausend und in seinem Vaterlande
wahrscheinlich noch linger, wird der Campher als Sedativam
und Antiaphrodisiscum angewandt, worauf aueh der alte apho-

1) Chemiker-Zeibung, 1832. Nr. 88.
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ristische Satz hinweist: Camphora per naves castrat odore mares.
Dieso FEigenschaft des Camphers hat man seiner lihmenden
Wirkung auf das Rickenmark zuschreiben wollen. Man findet
allerdings in der &lteren Literatur auch entgegengesetzte Mei-
nungen ausgesprochen, d. h. dass der Campher die Geschlechts-
werkzeuge in einen erregien Zustand versetzt !). Auf experi-
mentelle Angahen sich stitzend hat die neus Medicin doch als
Antaphrodisiacum den Campher beibehalten und die lihmende
Wirkung des Camphers als bewiesen hetrachtet, denselben sogar
als Andidot bei Strychninvergiftungen empfohlen. Man wendet
den Campher iberbaupt in allen Fallen an, wo es sich ver-
muthlich um eine abnorme Erregbarkeit des Rickenmarks
handelt - besonders auf dem Geblete des Harn- nnd Ge-
schlechisapparates. Der Campher wird daher verordnet bei
sexueller Erregung infolge von Rickenmarksleiden, hei Sper-
matorrhoe, Chorda und Priapismus, Dei Blasenkrampf, chromschem
Blasencatarrh, bei Opanie u. s. w. Dieser uralten Anwendung
des Camphers gegeniiber stehi die neuesto Erfahrung auf dem
Giebiete der experimentellen Pharmakologie, von welcher unten
die Rede sein wird.

Weitaus wichtiger , aber nicht minder alt — denn schon
von Abu-Mansur Muwaffak? gekannt — ist die sti-
mulirende Eigenschaft des Camphers, die ihm seit dem 17, Jahr-
hundert eine der wichtigsten Stellungen in unserem Arzneischatz
verlichen hat. Zahlreiche kxperimentatores haben scine exel-
tirende , auf empiristischem Wege herausgefundene Wirkung,
durch genane Versuche an Thieren und Menschen bestatigt. Der
Campher reizt, wie es die Versuche beweisen, sowohl das Ner-
vensystem, als auch den Circulationsapparat und wirkt daher aut
den kranken Organismus doppelt gimstiz als allgemeines Reiz-
mittel beime Collaps im Verlaufe schwerer acut fieberhafter Krank-
heiten, wie z B. bei drohender Lihmung des Centralnervensy-
stems, Lungen- und Herzlahmung. In solchen Féllen dient der

1) Fraunck, Magazin. Bd. IV 8. 482.
21 e
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Campher dem Arzte nicht selten als ultimum refugium seiner
leider machtlosen Therapie. Die reizende Wirkung des Camphers
auf den Circulationsapparat diente zum Ausgangspunkt fir die
Anwendung desselhen als Antidot bei Alcohol- und Opium-Vergif-
tangen, d. h. in den Fillen, in welchen es sich um die Gefass-
lihmung handelt. Davauf beruht gleichfalls die von den &lteren
Aerzten vertretene Meinung, in allen Fillen von Hyperimie und
Qedem innerer Organe den Campher anzuwenden. Lange ge-
kannt ist auch die antiparasitire und antiseptische Kraft des
Camphers, die in seinem Vaterlande Japan seit Alters her viel-
fach ausgenutzt wird. Sein niedere Thiere, Insecten todtender
Geruch veranlasste manche (iltere Aerzte, ihn mit Erfolg als
Anthelminticum anzuwenden. Die antiseptische Wirkung des
Camphers wird viel in der alten und auch neuen Literatur ge-
rithmt.

In manchen Gegenden FEuropas trug das einfache Volk
Camphersiickchen auf der Brust als Schutz gegen epidemische
Seuchen z. B. Cholera, Typhus. Die in Frankreich angewandten
Camphercigaretten dienten gleichfalls als Prophylacticum bei
Cholera. Iu der neuen Literatur wird der Campher unter anderen
Autoren auch von Soulez?) bei Diphtheritis als gutes Desin-
ficiens cmpfohlen; man touchirt die erkrankten Stellen am besten
mit einem Gemisch von Campher, Carbolsiure und Aleohol. Auch
bei brandiger Angina, bei cariosen Zihnen, zur Beseitigung des
Fotor ex ore hat man den Camphor vielfach empfohlen, Der
Campher bildet daher einen Bestandtheil vieler Zahnpulver. Bei
Heufieber und auch beim gewohnlichen Schnupfen empfahl
Bradbury? eine Campherlosung in die Nase einzuziehen.
Ganz besonders wird der Campher in der allerletzten Zeit als
Desinfleiens fiir den Darm empfohlen. So hat Rovighi3), der
sich eingehender mit der Darmdesinfection beschiftigte, auf Grund
seiner Versuche am gesunden und kranken Menschen sowie am
Hunde folgendes feststellen konnen.

1) Soulez, Bullet. génor. de thérapeut. 1878, p. 18
2) Bradbury, Brit. medie. Journ. 1874, p. 514.
3) Rovighi, Zeitschr. { physiolog. Chemie 1802,
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1) Beim Hunde verursachen hohe Gaben von Terpeutindl,
Campher und Mentho! eine betrichtliche Verminderung der Faul-
nissprocesse im Darmcanal und zwar bewirken 10 g Campher
pro die eine Verminderung der im Urin ausgeschiedenen Aether-
schwefelsiuren um 7/, 1).

2) Die desinficirende Eigenschaft des Camphers und Ter-
pentinils therdauert hoim Hunde otwa 8 Tage die letzte Dar-
reichung jener Substanzen.

3) Beim gesunden Mensehen hat der an drei anf einander
folgenden Tagen wiederholte Gebranch von 3 g Campher eine
Verminderung der Aetherschwefelsiureansscheidung um  etwa
/4 der Norm zur Folge.

4) Bei einem Kranken mit schwerer chronischer Entero-
peritonitis zeigte Campher per os gereicht keinen ersichtlichen
Einfluss auf die intensive Darmfiulniss, withrend cin geringer
Einfluss von der Anwendung eines Uarmeinlanfes mit 20 ¢
Terpentinsl und 2 g Campher sich beobachten liess.

5) Bei einem Kranken mit Magenkrebs und lieberkrebs
sotzte ein Klystier von Eucalyptuswasser mit 2 g Campher
die Ausscheidung der Aetherschwefelsinren um 1/; herab. Diese
Ergebnisse veranlassen den Autor, den Campher in vielen Infec-
tionskrankheiten des Darmkanals zu empfehlen, wobei er den
Umstand hervorhebt, dass der Campher ersichtliche Wirkungen
auf die Darmfiulniss ausiibt in Dosen, die dem Menschen event.
schadlich sein konnten. Die Darreichung des Camphers soll
daher hel leerem Magen, von welchem er am besten resorbirt
wird und event. Stérungen hervorrufen wiirde, zum mindesten
vermieden werden. — Andererseits liegen die Experimente von
Steiff? aus der Gerhardt'schen Klinik zu Berlin vor,
nach welchen cine Dose von nur 0,9 g Campher pro die anti-
septische Wirkungen im Darmcanal hervorruft, freilich nur in

1) Nach Baumann und Rovighi ist die quantitative Bestimmung
der Aetherschwefelsauren im Harn ein werthvolles Criterium zur Beurtheilung
der Faulnissvorgiinge im Darm.

2) Zeitschrift fur klin Med. Bd. 16, 1889 p. 311.
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geringem Grade. s ist an dieser Stelle zu erwihnen, dass die
Anwendung der atherischen Oele resp. des Terpentinéls als
Darmdesinficiens besonders in Eagland einen therapeutischen
Boden gefasst hat und viele Aerzte verordnen dasselbe bei
Typhus und septikimischen Puerperalfiehern. Aber aunch in
vielen Frauenkliniken hat sich der Gebranch von Terpentin-
klystieren nach Laparotomien behufs Reinigung des Darms und
Verhitung von Meteorismus mit Vortheil bowahrt.

Auch der Camphersiure wird cine microbicide Wirkung
sugeschriechen.  Kirzlich hat Farbringer klinische und experi-
mentelle Untersuchungen iber die Wirkung der, Camphersiure
angestellt und beobachtet, dass ihre Darreichung durch den
Mund eine Verminderung der ilebenden Schizomycoten in den
Stuhlgingen zur Folge hat.

Wir sehen also, dass die von den ilteren Aerzten
geibte Anwendung des Camphers bei Dysenterie, Typhus
und Cholera eine rationclle Grundlage besitzt. Es ist aber
andererseits nicht zu verleugnen, dass die von den aiten
Aerzten mit dem Campher erzielten gimstigen Resultate mehr
seiner ,das Blutleben erhohenden Kraft®, als der antiseptischen
Eigenschaft zugeschrieben wurden, — was auch mit ihren ana-
tomisch-pathologischen Anschauungen iber den Character dieser
Krankheiten fibereinstimmte : der Campher solite die bel den
Infectionskrankhaiten entstehende quantitative und qualitative
Verinderung des Blutes verhiiten. — Die Wichtigkeit der stimu-
lirenden Eigenschatt bei Infectionskrankheiten wurde richtiger
Weise gleichfalls hochgeschitzt, In einer 1838 in Petershury
erschienenen Dissertation schreibt der Verf. ) folgendes: ich
heohachtete die (liolera-Epidemien in don Jahren 1847, 1848,
i858 und 1856 und nachdem ich vielo Mittel, wie einfache
aromatisehe Bader und aromatische Dampbidew Einwickeln in mit
concentrirter Chlornatriumiosung getrinkte Laken, Reiben mit
Eis und Alcoholicis, Emetica aus Ipecacuanha, grosse Opium-

1) Askotscebensky, Ueber Campher, Diss. Petersburg, 1853
{Russisch).



RAJ.
dosen, Sﬁ]miakgeist, Tinet. Moschi, Calomel und noch andere
Mittel angewandt hatte, fand ich, dass kein Mittel so prompt
and sicher die Zersetzung des Blutes der Cholera-Kranken hin-
derte uud ebenso gut Reizung des gesammten Nervensystems
verursachie, wie eine alcoholische Campherlésung.* Eine recht-
zeitig und regelrecht angewandfe Campher-Behandlung, bei
welcher die Temp. des Zimmers unbedingt von 20—22°9° R,
haben muss, soll nach demselben Autor, den Uebergang der Cholera
in das typhése Stadium verhiiten. Heisse aromatische Bider sol-
len als gutes Unterstitzungsmitiel bei dieser Cholera-Kur dienen.

Selbstverstindlich, fugt Verf. hinzu, wirkt der Campher
nicht in allen ¥allen heilbringend, denn der Erfolg der Therapie
hingt viel vom Character der Epidemie, vom Kérperban und
der Paedisposition der Kranken ab. Wenn die Kranken zum
Beginn der Epidemie, als die Cholera hesonders bosartig ist,
binnen 24 Stunden sterben, so hleibt doch, meint derselbe Verf.,
nichts ithrig als die Worte Galeni zu wiederholen : natura repu-
gnante' medicina il proficit. — Und doch haben die alten
Aerzte mit den wenigen Waffen ihres arzmeilichen Arsenals viel-
fach mit der Natur gekidmpft und nicht obne Erfolg. So wurde
bei verschiedenen Formen von Geschwiiren, der trockenen und
leuchten Gangran der Campher angewandt, um den neerotischen
Processen Schranken zu setzen und die darniederliegende Circu-
lation in den erkrankten Parthieen wicder herzustellen. Bei
manchen Krankheiten wurde diese antiputride Eigenschaft des
Camphers neben seiner stimulirenden Wirkung in Anspruch ge-
nommen z. B. heim Scorbut. Sehr interessante Angaben Uber
die Anwendung des Camphers bel dieser Krankheit berichtet der
ohen citirte Autor Askotschensky — Lnde 1848 und
Anfang des Jabves 1849, schreibt Verf, withete in einem der
siidrugsischen Gouwornements cine grosse Scorbut-Epidemie. Die
im Sommer 1848 daselbst herrschende Cholera, die Missernte
desselben Jahres fiar alle Arten Getreide, der darauf folgende
langdauernde Winter ') — all' diese Momente begimstigten die

1) Ein Bild socialen Elends, welches dem gegenwirtigen Zustande in
manchen Gegenden Russlands vollstindig dhnelt.



Bisartigkeit dieser Krankheil. Der Verf., der zur Bekimpfung
der Epidemie berufon wurde, berichtet weiter, dass in denjenigen
Kreisen, wo den Kranken beim Erscheinen der ersten Symptome
der Seuche Campherspiritus innerlich verordnet wurde, der Scor-
hut niemals zu voller Entwickelung gelangte, wihrend in ande-
ren Kreisen wo kein (ampher gegeben wurde, der Scorbut einen
sehr bosartigen Character annmahm.

Nach Verf. Beobachtung heilen auch die Scorbut-Gesehwiire
unter Campher-Essig-Verbinden sehr gut.

Nachdem wir hier der alteren Literatur Erwihnung gethan
haben, miissen wir der Vollstindigkeit wegen hinzufugen, dass
in derselben von zahlreichen Nervenleiden berichiet wird, welche
theils durch Campher allein, theils durch ihn im Verein mit
anderen Mitteln geheilt worden sind, so z B. Epilepsie, Chorea,
Trigeminus-Nourulgien, Delirium tremens, Hysterie und viele
anderen Nerven- und Geisteskrankheiten.  Auch neuerdings
wurde der Campher von Wittich als Hypnoticum bei Psycho-
pathien empfohlen. Als Antipyreticum und Antiphlogisticum
wurde der Campher ebenfalls noch von den ilteren Aerzien an-
gewandt, die ihn _den Loscher der Entzindung“ nannten. Dis
antipyretische Wirkung des Camphers wird von Kyll') bei
Erysipel gerihmt und von einem Beobachter und Forscher wie
Pirogoff?) hei septischen Fiebern und hauptsichlich auch
beim Erysipel als Antipyreticun angewandt. In der letzten
Zeit 1st die Temperatur herabsetzende Wirkung des Camphers
von Binz und anderen auch auf experimentellem Wege nach-
gewiesen worden 3),

Wir haben bis jetst gesehen, dass der Campher in fritheren
Zeiten sowohl als innerliches, als auch #usserliches Arznei-
iittel eme grosse Rolle gespielt hatle; weitaus haufizer aber ist
in der Neuzeit seine externe Auwendung. Schon auf die fussere
Haut gebracht, bt der Campher, wahrscheinlich infolge seiner

1) Ky!l, De effectu, quem habet eamphora in erysipelate. Diss. Bonn

18686,
2) Pirogoft. klin. Chirurgie 1854, Heft 3.

3) Siehe unten.



28

Flachtickeit, eine irritirende Wirkung auf die Applicationsstelle
aus; es cntsteht eine Rothe, es tritt ein Gefithl von Wirme
auf, — bel lingerer Einwirkuug sogar Schmerz, Rothe, selbst
exsudative Entzindung. Daher wird aueh der Campher als
ableitendes Mittel vielfach angewandt, z. B. bei Rheumatismus,
Gicht, Zahnschmerzen, Neuralgien und bei mehreren anderen
Krankheiten, in welchen es eine local irtitirende Wirkung aus-
zuitben berufen ist, wie z. B. in verschiedenen Liahmungen und
odematosen Anschwellungen. Daher lasst man auch bei Bron-
chialcatarrhen Campherdimpfe inhaliren, um den in den Luftwegen
angesammelten Schleim durch den avsgeibten Reiz herauszu-
befordern.

Um einigermassen vollstandig in der Beschreibung des
(amphers als Arzneimittel zu sein, missen wir auch der neuesten
Errungenschaften unserer Therapie Erwihnung thun. So kam
Alexander'), der nach einer Behandlungsmethode des End-
stadiums der Phthise suchie, schlieslich auf die Idee, den Cam-
pher dazu in Form von Injectionen zu verwenden. Als theore-
tische Unterstiitzungsmomente dienten ihm die von Rokitansky
und spiter auch Ben o ke nachgewiesene Thatsache, dass Klein-
heit und Atrophie des Herzens neben abnorm grossem Lungen-
organ bei Lungenschwindsiichtizen in auffailend grosser Zahl
von Fillen zu finden sei. Weiterhin die Bebauptung Klem-
perer’s auf Grund von eigenen Untersuchungen, dass die
Dyspepsie bei Phthisikern im Initialstadium in einer motorischen
Schwiiche besteht. Diesen beiden Momenten, dachte sich Alex -
ander, wirde der Campher abhelfen, da er die Musculatur
im Allgemeinen und die des Herzens im Besonderen zu stirken
im Stande sei. Auch die von Binz und Scharrenbroich
nachgewiesene Kigenschaft des Camphers die amdboiden Bewe-
gungen der weissen Blutkorperchen zu lahmen und somit die
Kiterung zu hemmen, zog Verf. bei seinen theoretischen Voraus-
setzungen in Krwigung. Dieses alles hat die Praxis bestitigt,
indem Verf. nach seiner Behandiung wit Campherinjectionen stots

1) Alexander, Berlin klin. Wochenschrift 1892, Ny, 49,
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eine Besserung des Allgemeinbefindens seiner schwindsichtigen
Patienten constatiren konnte, wie Abnahme der Nachtschweisse
und des Fiebers, Zunahme des Appetits. Das therapeutische
Verfahren des Verf. war folgendes: an vier auf einander fol-
genden Tagen wird je eine Injection von 1 g OL camphor,
officinal. gemacht. Nach einer 10 mindestens 8§ tigigen Pause
werden diese tiglichen Injectionen wieder fortgesetzt. Fiebernden
Phthisikern spritzte Verf. weniger und zwar 0,01 Camnpher pro
dosi ein. Contraindicationen gegen seine Beliandlungsmethode
kennt Verf. nicht, auch Haemoptysen hehandelt er mit Cam-
pherinjectionen. Dagegen vermeidet Verf. in frilkeren Stadien
der Phthise jede medicamentose Behandlung, auch die Campher-
injectionen und empfiehlt in solchen Fillen ausschliesslich eine
hygienisch-didtetische Behandlungsweise.

Aelmliche Resultate wie Alexauder, aber unabhiingig
von ihm, erzielten bLei Phthisikern mit Campherinjectionen
Huchard und Fanre-Miller in Paris, — Mittels des
Camphers hat man jetzt einen Ersatz fir Kollodium, Camphoid
genamnt, gofunden. Dieses Camphoid wird auf folgende Weise
dargestellt'). 1In cinem Gemisch von Campher und absolutem
Alcohol von 20 g 1ost sich leicht 1 grm. Pyroxylin (Kollodium-
watte) und es bildet sich ein Priparat, das auf die Haut ge-
strichen in wenigen Minuten zu einer durchsichtigen, elastischen
und nicht abwaschbaren Kruste eintrocknet. — Gleichzeitig lost
dieses Camphoid Jodoform im Verhiltniss 1 : 10 auf und es bil-
det diese Application von Jodoform den Vortheil, dass der Ge-
ruch des leizteren durch den Campher paralysiert wird. Ausser-
dem lassen sich auch Carbolsiure, Salicylsiure, Resorcin, Jod,
Chrysarobin und Iehtyol diesem Vehikel einverleiben.

Indem wir uns am Ende der Uebersicht iher die thora-
peutische Anwendung des Camphers befinden, michien wir aueh
zweier Campherderivate in kurzen Worten gedenken und zwar
des Monobromeamphers und der Camphersiure. Der Monobrom-
campher wurde als Substitutionsproduct des Camphers zum ersten

1) Martindale, Pharmacentieal Journal und Transactions, April 1892,
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Mal im Jahre 1861 von Schwarts?) dargestellt. Therapeu-
tisch wurde er zuerst in ¥rankreich 10 Jahre spater angewandt
und zwar bei Delirinm tremens und anderen nervisen Leiden
z. B. Chorea. Hysterie und Epilepsie. Die grosste Anwendung
fand der Monobromcampher hei Schlaflosigkeit, pamentlich bei
herzkranken Individuen; auch als Antaphrodisiacum wurde er
empfohlen.  Ungeachtet aber aller warmen Empfehlungen seitens
der Franzosen, Amerikaner und Englinder begann der Monobrom-
campher, bereits im Jahre 1877 der Vergessenheit anheimzu-
fallen und wurde seitden nur vereinzelt angewandt. Experi-
mentelle Arbeiten iber den Monobromcampher liegen von Law-
son?), Bourneville3) und Petersd) vor, von denen der
letztere auf Grund seiner experimentellen Untersuchungen, auf
die vollstindige Entbehrlichkeit des Monobromeamphers in der
modernen Therapie hinweist.

Die Camphersiure wurde 1675 von Lemery im Campher
entdeckt wnd erst im Jahre 1785 von Kosegarten niher
untersucht. Die zwel hasische Camphersdure, deren Formel CgH,,
(CO.0H), ist, Dbesitst 5 Jsomerien; therapeutische Anwendung
findet aber nur eine Art derselhen und zwar die, welche das
Polarisationslicht nach rechts dreht. Die ersten experimentellen
Untersuchungen stammen von Sormani und Brugnatelli®)
her, nach welchen die Camphersiure antiseptisch wirkt und in
dieser Beziehung identisch ist mit der Milchsaure. Ein Gemisch
von Camphersiure und Milchsiure verhindert nach diesen Autoren
zweitellos die Infectiositat des tuberculosen Sputums. Reicherit)
bestiitigte die gute antiseptische Eigenschaft der Camphersiure.

1) Ann, 4. Cheni, n, Pharm. Suppl. | 1V, 124.

2) The Practitioner 1874. p. 324

3) Archives géndrales de Médicine publ. p. Lastque ef Dyplay
1874, p, 324,

4) Peters, Experimontelle Beitriige zur Pharmakoedynamik des Mono-
bromeamphers, Diss. orpat 1850,

5)BSormaniund Brugnatelli, Richerehe sperimentali sui neutra-
lizzanti del bacillo tuberculare s scopo profilattico ® terapeutico. Annali uni-
versali di medic. o chirurg. Vol 271, Wasc. 812. Febr. 1885,

65 Reichort, Ueher die locule Anwendung der Campherséure. ---
Deutsche med. Woghenschrift 1888 Nr. 36 und 37.
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Fiarbringer?) untersuchte ferner den Kinfluss der
Camphersiure auf die im Darminhalt bei Typhosen vorkommen-
den Spaltpilze und fand, dass die letsteren bedeutend an Zahl
abnahmen.  Auf Grund der experimentellen Untersuchungen
von Sormani und Brugnatelli versnchte Niesel?)
die Camphersiure klinisch bei Tuberculosen anzuwenden. KEs
stellte sich dabei heraus, dass der tuberculose Process selbst von
der Camphersiure nicht beeinflusst wnrde, — wohl aber kam
eine andere werthvolle Kigenschaft derselben zum Vorschem :
die Nachtschweisss der Phthisiker nahmen ab resp. schwanden
vollstindig.  Nach Veroffentlichung dieser Beobaclitung wurde
die Camphersiure noch viellach aunf ihre antihidrotische Eigen-
schaft untersucht und von vielen Beobachtern wie Firbrin-
gerd, Hartleib¥), Leud, Schultze®, Drees-
mann?), Combenald), Afanasjeff?, WoodW)
u 2. vollstindig bestatigt. Auch beziglich der Dosis herrschi
het ohen genannten Beobachtern nabezw Uebereinstinmung wud
zwar wird von allen 1,0~2,0 ¢ am Abend gezeben empfohlen.
Der Vorzug der Camphersinre vor anderen antihidrotischen Mit-
teln, wie Agaricin und Atropin soll in der Abwesenheit von
Jeghichen unangevehmen Nebenwirkungen bestehen.

Die Art und Weise der Camphersiure-Wirkung ist noch
nicht festgestellt worden und hietet insofern eine Interessante
Erscheimung, als der Campher selbst bekanntlich diaphoretisch

) Firvbringer, Deutsche medic. Wochenschr, 1887, NNr. 11--13.

2) Niesel, Deutsche med. Wochenschr. 1888, Nr. 40,

3) Fiirbringer, Verhandiung der Berliner med. Gesellschaft, Sitzung
am 13. Juni 1888.

4) Hartleib, Beitrige zur therapeutischen Verwerthunyg der Campher-
sdaure. Diss. Greitywald, 1889,

H) Lo u, Centralblatt . klinische Medicin, 1890,

6} Schultze, Therapentische Monatshefte, Jult 1890, Heft 6.

7) Dreesmann, Ueber die antihidrotische Wirkung dev Camphersiure.
Diss. Bonn, 1889

8) Combenale, Bulletin général de thérapeutique, 1391, Nr. 2.

9) Afanasjeff, Jur Frage iber die Wirkung der Camphersiiure auf
dio Sehweisse der Phthlsiker. Diss. Petersburg. 1891, (Russischy),

10) Wood, Med, News. 1892, 12 March,
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wirkt, was durch die Untersuchungen von Marmé'y auf die
Erregung des in der Medulla obl. gelegenen Schweisscentrums
zi beziehen ist,

Wir sind somit zum Schluss unserer Uehersicht iiber die
therapentische Anwendung des Camphers angelangt. — Wir
saher in dieser, dass der Campher in der fritheren Therapie
eine grosse und wichiige Rolle spielte, wihrend sein Platz in
unserem modernen Arzneischatze ein viel bescheidenerer ist,
ob mit Recht? das wird die Zukunft entscheiden. Jedenfalls
scheinen uns, mit Ricksicht anf die in der allerletzten Zeit
neu entdeckten Indicationen fiar die Anwendung des Camphers
und seiner Derivate (Camphersiure) die Worle eines amerikani-
schen medicinischen Journals 2) eines gewissen Grades von Be-
rechtigung doch nicht zu entbehren: ,Just at present, when the
profession is carried away by enthusiasm for mew drugs, it is
well for us to remember that there are older. remedies which
axe in danger of passing into obscurity. . . -

E. Experimentelle Untersuchungen
tuber die Wirkung des Camphers.

Es giebt kaum in der modernen Therapie ein Arzneimittel,
wolches trotz seines grauen Alters eine fiir uns so rithselhafte
Natur hesiisse wie der Campher, — Einerseits, wie Wwir oben
gesehen haben, als ein gutes Sedativum betrachtet, wurde der
Campher anderergeits als ein hoch geschitztes Stimulans ange-
wandt. Ks entstand somit ein Streit zwischen den Anhangern
der .sedierenden“ und der ,stimulierenden* Wirkung des Cam-
phers, ein Streit, der in der ersten Hilfte unseres Jahrhunderts
Veranlassung zur Entstebung zweier Schulen —- einer italieni-
schen und einer dentsch-franzosischen gab. 1ie Vertreter dey
italienischen Schule gehorten zu den ,Anti-stimulanten®, wiih-
rend die deutsch-franzosische Schule dem Campher vorziglich

1) Marmé, Nachrichten der Gottinger Gesellschaft der Wissenschaft,
1878, Nr 3.
2) The value of Camphor. The Therapeutic. Gazette, 1802, p. 817,



stimulierende Eigenschaften zuschrieb. Es mangelte nicht na-
tirlich anch an Anhiingern der .goldnen Mitte*, die den Cam-
pher nicht nur als sedierendes und stimulirendes, sondern auch
als narcotisches Mittel ansahen.

Um endlich tberbaupt nicht als .Anhinger“ von irgend
Etwas zu fungieren, sondern vielmehr als ,selbststindig® zn
erscheinen, wollten manche Aerzte. auch nicht die geringsien
arzneilichen Eigenschaften dem Campher zusprechen.  Aber
auch die nene experimentclic Pharmakologie vermochte diesen
Streit leider nicht endgiltig zu losen, und so bleibt die Campher-
frage noch bis heute micht vollstindig aufgeklitt.

Im Folgenden werde ich die durch Versuche an sich selbst,
Versuche an gesunden und kranken Menschen und an Thieren
beider (rattungen (Kalt- und Warmbliiter) gewonnenen Resultate
in  chronologischer Reihenfolge threr Entstehung eine kurze
Revue passiren lassen und schlesslich die Gesammtergebnisse
aller zusammenzufassen versuchen.

Behufs niherer Ermittehmg der Campherwirkung haben im
vorigen Jahrhundert mehrere Forscher mit Selbstopferung den
Campher cingenommen. Am meisten bekannt geworden sind die
Selbstversuche des englischen Arztes Alexander!'). Der-
selbe giebt an, dass der Campher eine hitzende Kraft besitze
und dass die Kalte, die man oft nach Campher beobachtet, m-
direct zu Stande komme. Weiterhin giebt der Versuchende an,
dass sich der Puls unmittelbar nach Aufnahme ven 1,3 g
verlangsame. Die Pulszahl fiel bei ihm von 68 p. M. auf 65,
stieg wieder bis 77, und nachdem wieder 1,8 g Campher ge-
nommen waren, sank die Pulsfrequenz von 77 auf 67 und die
Kraft des Herzschlages war bedeutend vermindert. Kine kurze
Zeit nach Einnahme des Camphers begann Alexander ein
(teriusch in den Ohren zu empfinden, er klagte iiber ein starkes
Hitzegefithl, bat man solle 1thm das Gesicht und die Hinde mit
Wasser hesprengen: secin Gesicht sah roth und ddematos aus,

1) Alexander. Medicinische Versuche und Erfahrungen, Leipzig,
1773 (ans dem Englischen).
3
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die glinzenden Augen blickten wild umher, aus dem Mund floss
Schaum. Von Zeit zu Zeit sprang er auf, delirirte und fiel
wieder mit einem schrecklichen Schret anfs Bett; zuweilen wurde
er nach dem Aufspringen ohnmichtig. Bald traten auch allge-
meine Krimpfe auf und zuletzt verfiel der Versuchende in einen
tiefen Schlaf. Unmittelbar nach dem Aufwachen und eine lange
Zeit darauf empfand Alexander ein Gefihl von Mattigkeit und
Niadergeschlagenheit.

‘Waiterhin sind bekannt die Selbstversuche von Purkinjé ).
Uehor diese, die mir im Original nicht zur Hand waren, las ich
im eneykiopadischen  Worterbuch 2) folgende  Beschrerbung :
~Purkinjé heobachtete an sich selbst in Wolge emer Gabe
von 1—#6 gr. Campher gelindes Magenbrennen. welches sich Dbis
zum Schlunde hinaufzog; hei 12 gr. erhohte Hautthitigkeit
mit duftender Wirme, allzemeine behagliche Nervenaufregung,
und eine eigenthimliche FExcitation des Sensoriums und der
scnsoriellen Verrichtungen, welche sich dem Zustande der Be-
rauschung niherte; als er bis zu 2 Serupel genommen, empfand
er ein dringendes Bewegungsgefihl in den Muskeln, wobei alle
Bewegungen ungemein leicht von Statten gingen, und die
Schenkel sich iiber die Maassen hoben; die Empfindlichkeit schien
etwas verringert, die psychische Thiitigkeit fiber Maass erregt,
30 dass hei einer verworrencn wnd dicht gedrungenen Flath von
Gedanken und Vorstellungen, einer wahren ldeenjagd, nichts mit
Stetigkeit festgehalten werden konnte, und selbst das Bewusst-
sein der Personlichkeit unterging. Nach Enifernung des Cam-
phers durch kimstlich ervegtes Erbrechen, kehrte zwar theilweise
Besinnung zuriick, aber Vergesslichkeit und Gedankenfluth hielten
an, bis das Bewusstsein schwand und dev Versuchende mit ge-
rothetem Gesicht und einigen convulsivischen Bewegungen in
Betaubung verfiel, worin er eine halbe Stunde lang mit lang-
samem Athem Iag und beim Erwachen erst spat zu vollem Be-
wusstsein gelangte.

1) N. Bresl. Bammlung aus dem Gebiete der Heilknude 1829. Bd. I. S, 428.

2) Encyklopidisches Worterbuch der medicinischen Wissensehaften, Bd.
21, Berlin 1839.
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Es sind noch andere Selbstversuche in der Literatur vor-
handen, z. B. die von Eichhorn (Arst ans New-Orleans),
Scudery?!) und anderen, die gleichfalls dafir sprechen, dass
der Campher sowohl das Centralnervensystem als auch den Cir-
culationsapparat reize.

Jorg? hat in den zwanziger Jahren Versuche an ge-
sunden Menschen angestellt und gefunden, dass der Campher die
allgemeine Temperatur des Korpers erhohe und dadurch Sehweiss
veranlasse, dass er weiterhin den Kreislauf beschleunige, die
Thiitigkeit der Nieren quastitativ und noch ofter qualitativ ver-
indere und dass er endlich die Geschlechiswerkzeuge in einen
aufgeregten Zustand versetze.

Wahrend Jorg mit grisseren Dosen experimentierte,
fanden Tronsseau und Pidoux?), dass kleine Campher-
gaben bel Menschen im Gegentheil Pulsverlangsamung und Re-
tardation der Athmung horvorrufen; mit grossen Campherdosen
aber erzielten sie dieselben Resultate wie Jorg. Hochst inte-
ressante Angaben iber die Wirkung des Camphers beim kranken
Menschen finden wir hei Pirogoff4). Derselbe bespricht
die  gebriuchlichsten Heilmethoden beim Wunderysipel und
sagt dann: ,Spiter, nachdem ich mich von der specifischen
Wirkung des Camphers auf die Circulation und Hautabsonderung
ithetzeugt hatte, blieb ich bei diesem Mittel stehen. Seine
Wirkung ist bewundernngswirdig. Stinde Jemand zum ersten
Male am Krankenbette eines an Erysipel des Iopfes Leidenden,
so wirde er gewiss fest davon aberzeugt sein, dass es keine
Krankheit geben konne, die eine Blutentziehung gebieterischer
verlangte, als die vorliegende. Und in der That, wie sollte er
an der unumgénglichen Nothwendigkeit eines Aderlasses uweifeln,
wenn er das rothe, angeschwollena Gesicht des Kranken und
den hefligen Bluidrang zum Kople wahrnimmt, weun er das

1)y Annali aniv. di Med. XXXVL pag. 106. Ging. 1829, Vergl Buchner's
Repetitorium 8. 103 £ 1830. ;

2) Materialien zu ciner Kinftigen Hellmittellehre. Jena 1827, Vergl.
Frank Magzazin, Bd. 1V, 8. 482, '

#) Traite de thérap. ¢t de mat. méd. Tome If, p. 211, 1847,

4 1. e

331
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beschleunigte und erschwerte Athemholen hort, wenu er den
vollen und harten himmernden Puls fiihit wnd die heisse und
trockne Hant. Und nun moge er den Kranken nach 6 oder 7
Dosen von Gr. i1j. Campher wiedersehen; welch eine erstaunliche
Aenderung wird er finden; der Puls ist kiein geworden, ge-
sunken, die Haut kiohl, weich und mit Schweiss bedeckt, die
Exfremititen sind kiohl, der Athem frei.“ So wirken verhalt-
nissmissig grosse Campherdosen, was auch spiter Kyll') in
seiner Dissertation ausfithrlich beschrieb.

Im Gegensatz zu Trousseau und Pidoux fanden
Croton und Daniel?), dass der Campher auch in kleinen
Dosen eine heftige Krregung des Circulations- und Nervensystems
hervorbringt, indem sie eine Zunahme der Wirme und Erhebung
des Pulses heobachteten.

Hoffmann?d), der an Katzen und Hunden mit Dosen
von 0,6 — 4,5 g Campher experimentirte, fand bei seinen
Versuchsthieren zunichst ein Sinken des Pulses und der Respi-
ration ., — wihrend die Temperatur anfangs fiel, spiter aber
eine Tendenz zum Steigen zeigte, Das vom Autor so gui be-
obachtete und genau beschriebene Verhalten der Versuchsthiere
nach der Camphereinverleibung spricht fiir eine exquisit erregende
Wirkung des Camphers auf das Nervensystem der Warmbliter.
Beispielshalber citire ich ecinen seiner Versuche: Ein Kater er-
hielt 0,9 g Campher. Nach '/, Stunde wird das Thier sehr
aufgeregt, tast wild umher und einzelne heftige Zuckungen
durchfabren den Xorper. Nach '/, Stunde treten heftige clo-
nische Krampfe auf, die 8 Minuten andauern, Opisthotonus. Nach
denselben keucht der Kater, die Respiration ist #usserst be-
schleunigt, die Pupillen etwas erweitert. Bei Berithrung mit
der Hand Zusammenfahren. Er geht taumelnd umher, schwankt
und scheinf Hallucinationen zu haben, “indem er in die Lnft
stiert, mit den Pfoten nach irgend etwas greift, dann knurrend

1 HylL, L e

2) Foigsac, Thise pour le doctorat en médecine. Paris, 1866,

3) Hoffmann, Beitrige zur Kenntniss der physiologischen Wirkungen
der Carbolsiiure wnd des Camphers. Diss. Dorpat, 1866,
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riickwirts geht, wie wenn cr angegriffen wird, oder wild auf
einen vermeintlichen Gegenstand losfihrt und sich @herhaupt
aul die sonderbarste Weise geberdet. Die Sensibilitaf scheint
nicht wesentlich alterirt zu sein. Nach einer Stunde ist noch
grosse Mattigkeit, Taumel, keuchende Respiration und cinzelne
Zuckungen vorhanden. Nach 2 Stunden hekam der Kater einen
zweiten dem ersten ganz dhnlichen Anfall. Der dritte Anfall
trat ein nach 3 Stunden. Am Abend waren nur noch einzelne
Zuckungen vorhanden, die dann und wann anftraten. Binnen
24 Stunden hat sich der Kater vellstindig erholf. Tbenso hat
Baum') anf Grund seiner Versuche gefunden, dass solche
Camphergaben, die noch keine Kriimpfe hervorrufen, einen deut-
lichen Temperaturabfall bei gesunden Thieren und ehenso he
fiebernden, hei denen das Ficber kinstlich erzeugt worden ist,
bewirken. Dieser Temperaturabfall soll nach B anm nicht von
der schwichenden Wirkung des Camphers auf das Herz abhéngen,
sondern im Giegentheil solt das Herz der nur mit méassigen
Camphergaben behandelten Thicre eine stirkere und langer an-
dauernde Action zeigen, als das der Coutrollthiere.

Heubner? war der erste, der die Wirkung des Cam-
phers auf das Froschherz untersuchte und or fand, dass die
Contractionen des blossgelegten Froschherzens unter dem Cam-
phereinfluss energischer, die Pausen zwischen den einzelnen Con-
tractionen aber grosser werden und dass der Herzmuskel vom
Campher direct erregt wird.

Harnack mnd Witkowski® haben Versuche an
Froschen mit Muscarin und Campher angestellt und heobachtet,
dass bei completom dinstolischen Stillstand des Froschherzens
nach der Injection einiger Tropfen Muscarinlosung unter der
Einwitkung von Campher der Ventrikel wieder zu pulsiren an-
fing; aus diesen Beobachtungen schlossen sie, dass der Campher
den Muscarinstillstand dadurch aufhebe, dass er einen Reiz auf
das Hers austibt und zwar anf diec Musculatur desselben.

1) Centralblatt fir die medicinische Wissenschaft, 1870.
2) Schmidt's Jahrb, CLVII, 2 8. 1872
3) Archiv f. exp. Path. u. Pharm. 1876 Bd. V, p. 427,
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Wiedemann') bestatigt das Vorkommen von Convul-
sionen, die Hoffmann hel Siugethieren nach Campherein-
verleibung beobachtete, vollstindig nnd schreibt dieselhen der
Reizung der Med. obl. zu. Dagegen soll das Ruckenmark von
Campher direct nicht hecintlusst werden. — Die sowohl an Men-
schen, wie an Thieren heobachtete Alteration der psychischen
Fuunctionen, wie Ideenflucht, lrrereden, Hallucimationen diverser
Art, forner die verschiedenen subjectiven Empfindongen, wie
Ameisenkriechen, Schwindel, endlich die Krscheinung unzweck-
massiger Bewegungen, —- bezieht Verf. anf cerebrale Reizung.
— Ganz anders verhalten sich dem Camplier gegentber die
Kaltblitter. Das hervorstechendste Syvinptom der Siaugethiere —
Convulsionen entstehen niemnals beim Frosch.  Bei Winterfroschen
heobachtete Wiedemann eine Unruhe, die allnithlich in Paralyse
iiherging. Nur Sommerfrische reagirien anf mechanische Roize
vor Eintritt der Paralyse mit einer Art Streckung der Exiremi-
titen, die Convulsionen abnlich waren. Wiedemann sah ausser-
dem hei soinen Campherfrischen eine gesteigerte Reflexerregbar-
keit, die nur mit der ecintretenden Paralyse schwand. — Indem
Verf. die Ursachen der Paralyse der Frosche nither studierte,
fand er, dass dieselben einerseits in der Lihmung der Kndigun-
gen der motorischen Nerven zu suchen sind und audererseits in
der Aufhebung der Lings- und Querleitung des Rickenmarks.
Die Med. obl. soll entgegengesstzt wie hei Siugethieren, stets
vomm Campher verschont bleihen. Ausserdem bestitigte Verf.
auf Grund vielfacher Versuche den von Harnack und Wit-
kowski gemachten Schluss, dass der Campher als directes
Reizmittel auf den Herzmuskel des Frosches wirke. Was die
Wirkung des Camphers auf den Circulationsapparat der Siuge-
thiere anbetrifft, so konnte Wiedemann bel seinen Versuchen
eine periodische Blutdrucksteigerung constatiren, welche aber in
eine continuirliche Abnahme iberging, sobald die Med. obl. vom
Rickenmark abgetrennt oder beide Vagi durchschnitten wurden.

1) Wiecdemann, Usher die Wirkung des Camphers auf den Thier-
organismus und seine Ausscheidung aus demselben. Diss. Dorpat, 1877,
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Eine directe Wirkung des Camphers auf das Herz der Siuge-
thiere hat Verf. nicht nachweisen konnen. — Wiedemann
war auch der erste, der auf Grund derjenigen Thatsache, dass
man zuweilen Hunde tagelang mit grossen Campherdosen fiittern
kann, ohne irgendwelche Symptome dabei nachweisen zu kénnen
und auf Grund dessen, dass die Camphersymptome iberhaupt
eine kurz dauernde Nachwirkung haben, die Vermuthung ausge-
sprochen, der Campher misse im Organismus in ein unschiidliches
Product umgewandelt werden und dass das gebildete Umwand-
lungsproduct im Harn zu suchen sei. Durch vielfache chemische
Processe gelang es in der That dem Verf eine krystallinische
Masse aus dem Harn der mit Campher gefiitterten Thiere dar-
sustellen, deren nahere chemische Natur aber er nicht festzu-
stelien im Stande war. Manehe Umstinde sprachen aber fiir
die Identitit dieser Masse mit Zucker. — Mit der die Tempera-
tur herabsetzenden Wirkung des Camphers hesclilftigie sich auch
Binz 1), weicher die schou friher von seinem Schiller B a u m 2)
gefundenen Resultate m dieser Richtung hestiticte und zwar,
dass der Campher dic Temperator der durch Injection von Jauche
in fiebernden Zustund versetzten Thiere hedeutend herabsetze,
die Temp. gesunder Thiere dagegen wenig hbeeinflusse.

Maki3) hat mittels des von thm modificirten Williams’schen
Apparates am abgetrennten Froschherzen die Angaben ven
Heubner und Umfenhach?) bestiatigt, d. h., dass die Zahl
der Herzschlige unter dem Camphereinfluss abnimmt, die Ener-
gie derselben aber zunimmt. Verf studierte ausserdem dic Wir-
kang des Camphers auf den Circulationsapparat der Saugethiere
und konnte eine Blutdrucksteigerung auch dann  beobachten,
wenn er die Versuchsthiere vorher chloralisirt hatte. Da Chlo-
ral das Gefissnervensystern Ishmt, so meint Verf., dass die
Steigerung des Blutdruckes in diesem Falle vor directer Einwir-
kung des Camphers aufs Herz abhiingig ist.

1) Arch. f. exp. Path. w. Pharm. Bd. V p. 149, 1876.

2y B au m, Beitriige zur Kenntniss der Campherwirkung. Diss. Bonn, 1892,

3 Maki. L e

4 Umfenbach, Uebor den Einflusx einiger fliichtiger Stoffe anf das
Herz. [Diiss. Erfurt. 1881
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Ausgehend vom Standpunkte, dass die fritheren Forscher
bei ihren Versuchen an sich selbst (Alexander, Purkinjé
u. and.) oder an anderen gesunden Menschen (J o g) sich gros-
ser Dosen Campher bedient hatten. welche stets zu cinem schwer
analysirbaren Symptomencomplex fithren, versuchte Stein?)
durch eine @ber mehrere Wochen hinaus ausgedehnte tagliche
Aufnahme von kleinen Mengen Campher, eine Art von chroni-
scher Camphervergiftung hervorzurufen, bei welcher die einzelnen
Symptome anf einen grosson Zeitraum ausgedehnt, deutlicher
zum Ausdruck gelangen und daher naher studiert winrden.
Stein experimentierte an sich selber und anderen 4 gesunden
jungen Leuten und fand, dass geringe Dosen Campher, welche
im Laufe von 4 Wochen taglich eingenommen wurden und in
Summa 0,63 g ausmachten, bei’ eitem jeden Experimentirenden
ein Gefihl von geistiger Abspannung, Mattigkeit und Hinfiilig-
keit des Korpers hervorriefen. DUer Puls war bei allen 5 wih-
rend der ganzen Versuchszeit ein wenig erhoht.  Ausserdem
beobachiete Stein hei 2 Experimentierenden ausgesprochene An-
falle von Angina pectoris und zwar bei einem in der 2-ten
Versuchswoche, nachdem schon 0,11 grm. eingenommen waren
und beim zweiten in der 4-ten Versuchswoche nach 0,54 grm.
Campher. J 0rg?) thut eines analogen Falles Erwihnung.

Stein will die Ursache dieser Anfille von Angina pectoris
piner durch den Campher hervorgerufenen Reizung des N. vagus
zuschreiben.

Die- von Wiedemann3) beobachtete und zugleich un-
erklirt gelassene Erscheinung, dass der Campher keine Blut-
drucksteigerung hervorruft, falls die N.N. Vagi vor der Einver-
leibung desselben durchschnitten worden sind, fand ihre Wider-
legung in den zahlreichen Versuchen Wagener's*), welcher

1) Btein, Usber die Wirkung fortgesetzter Kleiner Dosen vou Campher
beim gesunden Menschen. Diss, Greifswald 1837,

D Jorg, L e

3) Wiedemannu, | ¢

4) Wagener, Untersuchungen itber dis Wirkung des Camphers und
der Camphersiure, Diss. Marburg, 188%.
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hehauptet, dass grosse Campherdosen jedesmal typische Blutdruck-
steigerungen hervorrufen, sehr deutlich bei Katzen, weniger hei
Kaninchen, ganz einerlel, ob die NXN. Vagi erhalten, oder ob sie
vor oder nach der Campherinjection durchschnitten worden sind.
Dorselbe Verf. prifte die Angaben von Hoffmann') und
B aum?) heziiglich der Abnahme der Temperatur nach Campher-
einverleibung und fand keine Temperaturabnahme bei gesunden
Versuchsthieren, wohl aber vermochte der Campher die Tempe-
ratur fiebernder Thiere herabzusetzen. Verf. meint daker, der
Campher verhalte sich wie andere fieberwidrige Arzneimittel,
welche die normale Korpertemperatur nicht wesentlich beeinflus-
sen, in gewissen fieberhaffen Erkrankungen dagegen antipyretisch
wirken.

Dass der Campher das Herz der Warmbliter ebenso wie das
der Kaltbluter direct beeinflusst, hat schon Maki3) auf Grund
seiner Versuche behaupten konnen.

Al Lewin?) studierte gleichfalls den Einfluss des Camphers
auf das Herz der Saugethiere und fand stets eine Steigerung
des Blutdruckes nach Camphereinverleibung auch bei tief chlorali-
girten Thieren. Diese Versuche bestitigen somit die Behauptung
Maki's hinsichtlich der pleichen Wirkung des Camphers auf
das Herz der Kalt- und Warmbliter.

Die curareartige Wirkung des Camphers auf Kaltbliter, die
von Wiedemann festgestellt und von allen anderen For-
schern bis jetzt bestdtigt wurde, will H. Meyer?®) auf Grund
seiner Beobachtungen in Abrede stellen. Er sagi: bringt man
einem Frosch Campherol in den Magen, so beginnt die Wirkung
mit typischer Narkose des Hirns und der Med. obl. (Apathie,
Ertragen der Riickenlage etc.), welcher erst nach langerer Zeit
die Lahmung des Riuckenmarks und noch viel spater die der

1) Hoffmann, | c

2) Baum, L ¢

3) Maki, L ¢

4) Al Lewin, Arehiv fir exp. Paih. uod Pharmak., Bd. 27. pag. 226.
1890.

5) H. M eyer, Arch. § cxp. Path. u. Pharm., Bd. 29, p. 3906, Leipzig. 1802.
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motorischon  Nervenendigungen folgt. Auch nach Application
von Campherdimpfen oder von Campherd! auf das hlosgelegto
Hirn und verlingerte Mark des Frosches konnte keine Spur meo-
torischer Reizung heobachtet werden. Auch Campherst und
Monobromeampher sollen am Frosch nur Narkese und Abnahme
der Reflexerregharkeit ohne motorische Lihmung hervorrufen.

Grundversciioden ist aber, wie wir schon oben gesehen
hahen, die Wirkung des Camphers auf das Nervensystem beider
Thierklassen: Lihmungserscheinungen beim Frosch und Krimpfe
beim Warmbliiter. Trotz dieser ausgesprochenen Krampto wurde
dem Campher in der alten Zeit von vielen, in der neusn noch
von manchem Forscher’} eine lahmende Wirkung auf das Riicken-
mark der Warmbliter zugeschrieben; allein es fehlt fir diese
Meinung e jeglicher expervimenteller Beweis. Auch wider-
spricht so cine Annahme allgemeimen physiologischen Gesichts-
punkten, nach denen es unmiglich erscheinen muss, dass ein
anf die Med. obl. exquisit reizend wirkender Korper, das Ritcken-
mark lihmen soil.

Gottlieh?) scheint durch seine Versuche an Warmbliitern,
denen er das Rickenmark durchschnitt und somit den Emfluss
des  Grosshirns und der Med. obl. auf den isolirten Korpertheil
ausschloss, diesen Stredtpunkt der Campherwirkung gelist zu
halien.

Er sah nimlich am isolirfen Rickenmark von Siugethieren
nach Camplereinverleibing gestaigerte Retlexerregbarkeit und
bei Vogeln sogar Krimpfe entstehon. Semit hat Gottlieb
das letzte Glied an der rithselhaften Campherkette angebracht
und dieselbe zeitweiliz geschlossen; als vollkommen und auf die
Dauer geschlossen kann sie erst dann betrachtet werden, wenn
die Verschiedenheit des Verhaltens der Kalt- nnd Warmbliiter
vollstindig aufgeklart sein wird.

1} Vergl. Harnask, Lehrbuch der Arzneimitteliehre, 1883 p. 517 und
Binz Vorlesungen iber Pharmakologie, 1886, p. 406.

2) Gottliob, Archiv fiir cxp. Path. und Pharmakol., Bd. 30, p. 31,
1892.
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Fassen wir nun das Gesammtergebniss all’ dieser Versuche
zusammen, so ergiebt sich folgende Wirkung des Camphers:

1) bei Warmblitern Reizung des gesammten Centralnerven-
systems, die sich hauptsichlich in Krampfen iussert;

2) Liahmung der peripheren Endigungen der motorischen
Nerven resp. curareartize Wirkung hel Kalthlitern;

3) bei Warmblitern Bhutdrucksteigerung entstanden durch
Reizung der Med. obl. resp. des in ihr gelegenen vasomotori-
schen Centrums einerseits uwnd durch directe Reizung des Herz-
muskels andererscits;

4) Verlangsamung der Herzaclion mit gleichzeitiger Zu-
nahme der Energie derselben entstanden ebenfalls durch directe
Reizung des Herzmuskels bel Kaliblitern und

5} Temperatur herahsetzende Wirkung het fieheriden Thieren.

Pas simd also die Wirkangen des Camphers, welche die
experimentelis Pharmakologie seit dem vorigen Jadwhundert bis
auf unsere Tage zu finden hestrebt war, die aber zu  benuizen
die Menschen aus ihrer Krfahrung schon seit Juhrhunderten go-
lerut haben.

Wir haben Dis jetst in diesem Capitel digjenigen Veriin-
derungen kennen gelernt, die der Campher im thierischen und
menschlichen Organismus hervorruft; der Campher selhst erleidet
aber im Organismus ebenfalls eine Veranderung. Schon Wie -
demann sprach von siner Verinderng des Camphers im thien-
schen Organismus und suchie richtiger Weise den umgewandelten
Campher im Harne. Es gelang ihm auch in demselben ecinen
saureartizen Korper mit Eigonschaften des Zuckers nachzuweisen.
Wiedemann hat somit den Grundstein zu weiteren Unter-
sachungen {ber diese wichtige Krage, gelegt, die spiter von
Schmiedeberg und Hans Meyer vollkommen gelist
wurde. In die Fusstapfen Wiedemannp's tretend kamen
Sehmicdeberg und Meyer?®) auf dom Wege der chemi-
schen Analyse werter als jener und vermochten im Harne der

1 8chmiedeberg und Meyer, Zeitschrift fiir physiol. Chemie,
Bd 3. 1879,
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mit Campher gefitterten Thiere 3 sdureartige Korper nach-
zuweisen: 1) eine gut krystallisirende N-freie Saure z-Campho-
glycuronsiure von ihnen benannt, 2) cine amorphe N-freie Siure
j-Camphoglyeurensiiure und 3) elne amorphe N-haltige Siure —
wahrscheinlich — Uramidocamphoglycuronsiure. Was sind denn
diese eigenthitmlichen Siuren ?

Auch auf diese Frage antworten heide Forscher. Zerselzt
man dte wasserige Liosung der Camphoglyenronsiure mit H, SO,
oder HCL so erhalt man Glycuronsaure, wohei aueh ein Korper
von der Zusammensetzung Gy Hyg O,, von den Forschern Cam-
pherol genanni. entsteht, Uramidocamphoglycuronsiure giebt
bei threr Zersetzung aunch NH, und daher der Name , Amidsiaure.

Die so gewonnene Glycuronsiure, die Kupferoxyd zu redu-
cren vermag und die die Ebene des polarisirten Lichtes nach
rechts dreht, wurde von den Entdeckern richtiger Weise als ein
Derivat der Dextrose angesehen. Das Campherol bildet eben
das schon von Wiedemann gesuchte Umwandlungsproduct
des Camphers; der €ampher C;(H,;0 oxydirt sich im thierischen
Organismus und sein Oxydationsproduct ist €, H 0, Campherol.
Diese Synthese zweier Korper zu einem (Camphoglycuronsiure)
veranlasste hbeide Forscher interessante und wichtige Schlisse
fibor die Entstehung im thierischen Organismus der gepaarten
Glycuronsiuren und deren Bedentung fiur die Zuckerverbrennung
in demselbon zu ziehen. Denn, sagen heide HForscher, die
Glycuronsinre, augenscheinlich ein Derivat der Dextrose, wahr-
scheinlich das erste Verbrennungsproduct des Zuckers, vereinigt sich
mit dem im Organismus zu Campherol umgewandelten Campher zn
einem stahilen Korper (Camphoglycuronsaure) und entgeht anf diese
Weise ihrer sonst weiter folgenden Verbremmung und Zersetzung.

Wir sind am Ende unserer Beschreibung der Campherei-
genschaften und -Wirkungen angelangt und wollen der Vollstin-
digkeit halber iiher die Resultate der mit einigen Campherderi-
vaten ausgefithrien pharmakologischen Versuche kurz erwihnen,
um zuletzt anf Grund anderer und eigener Untersuchungen eine
Charakteristtk der ganzen Camphergruppe in pharmakologischer
Bezichung geben zu konnen.
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Bereits Harnack und Witkowskit) haben nachge-
wiesen, dass der Monobromeampher (€,oH,;Br0O) den Muscarin-
stillstand des Froschherzens gleich dem gemeinen Campher auf-
hebt, indem er direct auf den Herzmuskel witkt. Peters?)
zeigte , dass der Monobromeampher anch beziiglich seiner Wir-
kung anf das Centralnervensystem des Frosches mit dem Campher
dentisch ist, und dass die Wirknng des Monohromcamphers anfs
Herz und Nervensystem der Siugethiere sich in nichts iiherhaupt
von der des Camphers unterscheide.

Pellacani®), der die Versuche mit Monobromcampher
wiederliolie, bestiifigte auch die Resultate seiner Vorghinger voll-
stindig.

Die Camphersiure (C,H;04). die auf ihren therapentischen
Werth vielfach untersueht worden ist, wurde im pharmakologi-
schen Sinne leider noch wenig studieri. Wagener9) fand,
dags sie ebenso wie der Campher bei Siugethieren Krimpfe und
Blutdrucksteigerung verursacht. King der Spaltungsproducte der
Campherglycuronsiiure ist bekanntlich das von Sehmiede-
herg und Meyer %) dargestellte Campherol (CyoH;0;,). Das-
selbe, eine schneeweisse krystallinische Substanz (in Wasser
ziemlich gut loslich), wurde von Pellacani® auf seine
pharmakologischen Eigenschaften untersucht. Pellacani fand,
dass das Campherol in allen soinen Wirkungen sowohl auf die
Kalt- wie auf die Warmbliter mit denen des gemeinen Cam-
phers vollstindig Gbereinstimmt und sogar intensiver als der
letztere wirkt. Endlich untersuchte Al Lewin?) das in
Wasser losliche salzsaure Salz  zweier Basen: Bornylamins

ye CH, . :
CyHy4 und Amidocamphers [C,,H,; (NHy)}(HO}Y]

1) Harnaek und Witkowski. l ¢

2y Peters, | e

M Pellacani, Archiv fitr axp. Patl. und Pharm., Bd, 17, p. 385, 1883
4) Wagener. l ¢

5) Bcehmisdeberg und Meyer, I ¢

6) Pellacani, | ¢

DAL Lewin. L ¢
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und fand, dass diesen beiden Campherderivaten und ganz beson-
ders dem Bornylamin alle charakteristischen Wirkungen des
Camphers eigen sind.

Wirkung des Camphers auf Pflanzen und Pflanzensamen.

Wenn ich im Vorgehenden die Wirkung des Camphers und
mancher seiner Abkommlinge nur auf den thierischen Organis-
mus, soweit dieselbe auf empirischem Wege und mittelst experi-
menteller Untersuchungen erforscht worden ist, darzustellen ver-
sucht, so michte ich, um einigermassen die Literatar meines
tregenstandes erschipft zu haben, zum Schluss derjenigen Ver-
suche Erwiahnung thun, deren Urheber die niitzlichen Eigen-
schaften des Camphers auch dem Pflanzenrsiche znkommen lassen
wollten.

Bereits viele Forscher beschiiftigten sich mit der Frage
iiber den Kiniluss des Camphers auf den Keimprocess der Samen.
Es ist mir aber an dieser Stelle moglich nur ecinige Resultate
der in dieser Richtung gemachten Untersuchungen zu berfick-
sichtigen und muss leh beziglich der niheren Literatur auf die
Arbeit von Burgermeister’®) verweisen,

Im Jahre 1873 erschien eine Publication von Yogel?)
Liber das Verhiltmiss dor Camphergruppe zum Panzenleben*,
die ihrer hochst interessanten Angaben wegen die Aufmerksam-
keit vieler Forscher auf sich lenkte und die, wie wir unten
sehen werden, auch von Charles Darwin citirt wird. — Verf.
untersuchte den Einfluss des Camphers auf verschiedene Samen-
amten.  Beispielshalber citire ich einen seiner charakteristischen
Versuche : Samen von Pisum  sativum und Cucomis sativa, die
ihr keimfihiges Alter beveits itberschritten hatten, zeigten unter

DBurgermeister, Verhandl der K. K Zooleg. botun. Gesellsch.
in Wien, Jahrg. 1884

2) Vogel, Sitzangsber. & math. natwrw. CL d. Bayer. Akad. der Wis-
senschaften I11, Miinchen 1873, cit. n. Burgermeister.



Behandlung mit Campherwasser schon nach 40 Standen alle
Erscheinungen des Keimvorganges, wihrend z. B. von demselhen
trurkensamen bei gewohnlichem Anbau in fruchtbarer Gartenerde
auch nach langerer Zeit kein etnziger Kern auch nur die leiseste
Keimbewegung wahrnehmen liess.  Dieses Beispiel, sagt Vogel.
ist somit e besonders sprechender Beweis fir die eigenthim-
tiche Wirkung des Camphers anf die Belebung imd Wisderbele-
bung der Keimkraft cmiger Samengattungen. — Aunch bei einer
grosseren Anzahl dilterer Blumeusamen, theilt Vorf weiter mit,
war nicht nur eine bedeutende Finwirkung des Camphers auf
Keimkraft und Keimzeit uonverkennbar, sondern auch auf die
spitere Entwickelung, denn die jungen Pflanzen zeichneten sich
durch eine hesondere Lebenskraftigkeit und Frische, sowic durch
ein dunkleres Gritn vor den anderen aus.

Zn einem gerade ocntgegengesetztem Resultate gelangte
Willhelm’). Derselbe licss diverse Samen verschiedenen
Alters durch 24 Stunden in Campherwasser resp. Brunmenwasser
gquellen und legte sie dann zwischen nasses, durch Brimnen-
wasser feucht erhaltenes Lischpapter. — Das Ergebniss seimer
Versuche geht dahin, dass der Campherlosong dor von Vogeol
gerithmte glinstige Einfluss anf die Keimkraft der Samen, auf
die Beschleumgung der Keimnng und anf die Wiederbelebung
der bereils erloschencn Keimkraft alter Samen keineswegs zu-
kommt, dass vielmehr in den meisten Filleu eine anfingliche
Verzogerung des Keimens, sowie eine schwache Entwickelung der
Keimlinge im Vergleich zu Samen, welche in reinem Wasser
gingewelcht sind, sich nachweisen lisst.

Im wesentlichen zu demselben Ergebniss, wie Wilhelm,
gelangte unabhiingig von letzterem auch Nobbe ?).

1) Wilhelm, Wiener Landwirthschaftl. Zeitg., 1875, p. 409, eif. n.
Burgermeister.

9) Nobbe Handbuch der SBamepkunde. Berlin, 1876 p. 286 Cit. n.
Burgermeister.

B Burgermeister. Dle landwirthschaftlichen Versuehs-Stationen
Bd. XXXV. Berlin, 1888 p. 1.
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In Aubetracht der Verschiedenheit der von den Auforen
gewonnenen Resultate unterzog Burgermeister 3) dieselbe
Frage einer eingehenderen lntersuchung. Aus seinen Versuchen,
zu denen er ca. 16000 Samen verschiedenen Alters und ver-
schiedener Pflanzen anwandte und deren niheres Verfahren ich
hier nicht anfithren will, geht Folgendes hervor:

1) Die Aufnzhme von Campherwasser hat bhei keimfithigen
Samen emen Einfluss auf den Keimprocess. Dieser Kinfluss
hingt in hohem Grade vou der Dauer der Aunfnahme des Cam-
pherwassers ab.

2) Eine 24stindige Quellung im Campherwasser bt (ge-
geniiber destillirtem Wasser) sowohl aul frische, gut keimfihige,
als aueh anf alte, schlecht keimfihige Samen eine nachtheilige
Wirkung ans. Theselbe besteht a) m der Verzogerung des
Keimprocesses : b) in der Hemmung des Lingenwachsthums des
Keimlings wihvend der ersten Entwickelongsperiode.

3) Auch schon durch eine 12stindige Aufnahme von
Campherwasser wird die XKeimkraft in der Regel geschwicht.

4) Eine 1—6 stiindige Quelldaner wirkt verschieden. Bei
27 Keimproben veranlasste das Campherwasser in 8 Fillen eine
Aceeleration. in @ Fillen eine Retardation dor Keimung; in 10
Fillen waren dic Unterschiede zwischen demn mit destilliertem
Wasser und jenem mit Campherwasser hehandelten Samen se
gering, dass die erhaltenen Zahlen auf die vorliegende Frage
iiher den Kinfluss des Camphers eine positive Antwort nicht zu
geben im Stande sind.

5) Keimten die mit Camplierwasser behandelten Samen
rascher als jene des destillierten Wassers, so waren in der Regel
anch die aus ersterem hervorgegangenen Keimlinge in der Ent-
wickelung den Keimlmgen des destillirten Wassers voraus und
umgekehrt. Dieser Unterschied gilt jedoch nur fir junge 8-—14
Tage alte Keimpflanzen. Das weitere Wachsthum wurde nichi
verfolgt, doch darften sich wihrend desselben die anfinglichen
Grissenunterschiede ausgleichen.
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6) Line besondere Lebenskraft und Frische, sowie ein
dunkleres Griin der Pflanzen infolge der (ampherbehandlung,
wie es Vogel angiebt, war niemals zu bemerken.

7) Ebenso konnte Verf. (iihereinstimmend mit Nobbe und
Wilhelm) eine Wisderbelebung der Keimkraft durch den
Campher, welche Vog el angeblich erzielt hat, in keinem Falle
und auf keine Weise constatiren,

8) Nach alledem, schliesst Burgermeister, kann man
dem von Vogel alleemein ausgesprochenen Satze: dass die
Kinrcihung des Camnphers in die Classe der sogenanntien Samen-
beizmittel als berechtigt erscheint, — nicht beipflichten.

Unter den zahlreichen chemischen Substanzen deren Ein-
wirkung auf die Tentakeln, so wie anf die Blattscheiben der
Drosera rotundifolia (Somnenthau) Charles Darwin') stu-
dierte, befindet sich aueh der Campher. Seine weltberihinten
Vorsuche, die uns klar gemacht haben, wie verschieden die
Wirkung gewisser Substanzen auf die Gesundheit oder das Leben
von Thieren und 2z B. der Drosera ist, haben beziglich des
Camphers keinen besonderen Unterschied beweisen kinnen, viel-
mehr erwies sich derselbe auch hier als Reizmittel. Ungern
verzichte ich auf die Beschreibung der Darwin 'schen Ver-
suche und beschrinke mich, den fusseren Anforderungen Rech-
nung tragend, auf seine Schlussbemerkung: ,Die Wirkang von
in Wasser aufgelistom Campher ist merkwiirdig, denn er ver-
anlusst nicht bloss hald Einbiegung der Tentakeln, sondern macht
anch allem Anscheine nach die Driisen dusserst empfindlich fir
mechanische Reizung: denn wenn sie nach einem Eintauchen in
die Ysung ?) fir kurze Zeit mit einew weichon Pinsel bestrichen
werden, so fangen die Tentakeln in ungefibr zwei Minuten an
sich zu biegen. Ks konnte indessen sein, dass das Bepinseln,

1) Charles Darwin, Insectenfressende Pllanzen, ans d. Engl, iiber-
setzt von Vietor Carus, Stuttgart, 1876, p. 188
2) Kine blos nach Campher riechende und schmeekende wilsserige Cam-
phorlisang,
4
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obschon an und fir sich kein hinreichender Reiz, doch cine Be-
wegung dadurch zu erregen strebt, dass es die directe Wirkung
des Camphers verstirkt, Campherdimpte wirken andererseits
narcotisch (auf die Blatter der Drosera).® Darwin citirt an
diesem Orte seines Buches die Angabe des oben erwihnten
Autors, Vogel, und kann avf Grund seiner eigenen Versuche
mit der Drosera der Meinung Vogel's, der Campher sei ein
Reizmittel fir Pllanzen in gewissem Grade heistimman.



II.

Camphocarbonsiure und ihr
Natriumsalz.
I. Chemisches.

Die Camphocarbonsiure wurde zwmn ersten Mal im Jahre
1868 von Baubigny in Paris dargestelli, welcher in einer
brieflichen Mittheilung in der , Zeitschrift fir Chemie* ') Folgen-
des darither schreibt: _beim Behandeln der Natriumverbindungen
(des Camphers und des Borneols) mit Kohlensiure hei 901000
entstand allmiilig ein Magma, welches ich mit Wasser behandelte.
Es bildeten sich 2 Schichion, von denen die obere aus einer
Liosung von Campher und Borneol in dem als Losungsmittel
angewandten Kohlenwasserstoff hestand. Die untere wisserige
Losung gab mit Salzsiure einen weissen, in Aether und Alcohol
leicht, in Wasser wenig loslichen Niederschlag, welcher eine
cinbasische , nach der Formel C,H,40; zusammengesetzte und
demnach durch einfache Anlagerung von Kohlensiure an den
Campher entstandene Siure ist. Diese Siure, welche ich
Camphocarbonsdare nenne, ist in der Kiilte sehr be-
‘standig.  Sie schmilzt bei 118~119¢, aber schon lei dieser
Temporatur glebt sie etwas CO, ab, bei hoherer Hitze uud beim
Versuch sie zu destilliren , spaltet sie sich vollstandig in Cam-
pher und Kohleusiture. Die einmal geschmolzene Siuve schmilzt
bei ermeutem Hrhitzen weit niedriger und ich habe mich durch

1y Baubigny, %tschr. f Chemie, herausgegaben von Beilstein, Fittig
und Hiibner, Bd. TV, 1868, p. 481,

i
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einen directen Versuch iberzengt, dass ein Gemenge der remen
Saure mit Campher schon unter 1000 fliussig wird. Das Blel-
salz, welches zur Bestimmung des Moleculargewichts und der
Basicitit diente, ist in Wasser und Essigsiure unloslich,

Dieses chemische Verfahren dient nicht nur zur Darstellung
eines kohlensauren Derivates des Camphers, sondern wurde schon
vou Baubigny selbst des sich dabei bildenden Borneols wegen
als Ausgangspunkt einer neuen Darstellungsmethode des letzteren
ans dem Campher beschrichen. Wir lesen uber diese nene Dar-
stellungsmethode des Borneols in einer zweiten brieflichen Mit-
theilung Baubigny's in derselben Zeitschrift’) Folgendes :
~Leitet man in das Gtemenge von Natrium-Borneol, welches man
dureh Einwirkang von Natrinm anf eine Campherlosung erhiili.
ginen Strom Kohlensiiure bis sur Sittigung und hehandelt dar-
auf die Masse mit Wasser, so geht das Natriumsalz der vom
Campher  sich  ableitenden Camphocarhonsiure in Lisung.
Trennt man die wisserige Losung gleich nachher durch Decan-
tation von dem Kohlenwasserstoff, so triibt sie sich bald und es
entsteht mnach und nach darin ein reichlicher Niederschiag von
Borneol. Das Borneol bildet nimlieh heim Behandeln mit Na-
trinm and Koblensiiure, dhnlich wie der Campher, em borneol-
kohlensaures Salz, aber dieses ist sehr unbestindig und wird
schon durch Wasser zersetzt. Nach 4-stindigem Stehen ist die
Zersetzung beendigt.  Filtrirt man jetat ab, so bleibt die Li-
sung klar und aus derselben wird durch Salzsiure oder Schwe-
folsiure Camphocarbonsaure gefillt. Essigsaure fillt diese Li-
sung nicht, figt wan aber gleich nach der Trennung von dem
Kohlenwasserstoff Essigsinre zn der wisserigen Liasung, so ent-
steht ein reichlicher Niederschlag von Borneol, wihrend die
Camphocarhonsiure gelost bleibt. Dieses Verhalten ergiebt eine
rasche und einfache Darstellungsweise des Borneols 2)

Aus diesen kurz citirten Angaben Baubigny's ergiebt
sith also, dass die Camphocarbonsinre sich

D Baubigny, I. ¢ p. 647,
2) Blehe unten bei _Borneol®.
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neben der Borneolkohlenséiurein Form ihres
Natriumsalzes bildet, wenn eine Campher-
losung mit Natrium und Kohlenséure behan-
delt wird Als Losungsmiftel des Camphers wandte dabei
Baubigny, wie aus seiner spateren Abhandlung ) ersichtlich
ist, das Tolwol an. Die beschriebene Reaction findet nach
diesem Autor ihren Ausdruck in folgender Gleichung :

a) 2C, H,0 + 2 Na = C H, NaO + C, H,_NaO

Natrinmecampher Natriumborneolat

b) €, H,,Na0+C _H, Na0-+-2€0,=C, H, (CO,Na)0+C, H(,,CO,Na)0

Camphocarbonsaures Na Borneocarbonsaures
Na,

Baubigny stellte auch die ibrigen Alcalilsalze der Campho-
carbonsiiure, sowie das Silber- und Bleisalz dar. Auf Grund
der Analyse des letzteren wurde von ihm die Formel der Cam-
phocarbonsiure als € H, 0, bestimmi und als eine einbasische
Saure betrachtet.

Eingehendere Studien ither den chemischen Charakter der
Camphocarbonsiiure und ihrer Salze machten spiter Kachler
und Spitzer?). Sie stellten die Siure nach dem Bau-
higny schen Verfahren dar, hetrachteten aber die auf diese
Weise gewonnene Siure als nicht vollstindig rein und fithrten
daher eine Reinigungsmethode derselben ein. Die von diesen
Forschern dargestelite Camphocarhonsiure krystallisirt aus einer
warmen concentrirten wasserigen Losung in langen, welssen
seidenglinzenden Nadeln ; ist die Liésung verdinnt, so bilden sich,
wie aueh ans Aleohol und Aether, grossere, farblose, durch-
gichtige Krystalle, von Zepharovich alg vier- oder sechs-
seitige orthodiagonal gestreckie Siulchen angeschen. Ihese Kry-
stalle schmolzen bhei 123 bis 124° C., sie sind in Aether, Al-
cohol, Chleroform leicht, im kalten Wasser schwer loslich.

1) Baubigny, Annales de Chim, et de Phys, tome XIX. 1870, p. 221.
2 Kechier und Spitzer, Sitzungsherichte der Wiener Akademie
der Wissensch. (Mathen.-Naturwissonsch, Kiazse), Bd. 83, i88], p. 716,
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Das Natriomsalz der Camphocarbonsiure, dessen quantitative
Analyse beiden Autoren zur Feststellung der Molecularforel der
Saure diente, wurde von jhnen auf folgende Weise dargestellt:
aine verdimnte Losung der Camphocarbonsinre in  absolutem
neutralem Aether wird it Natrium zusammengebracht; es fritt
dabei lebhafte Wasserstoffentwickelung ein, unter gleichzeitiger
Ausscheidung eines weissen Niederschlages. Die Reaction wird
durch Erwirmen am Wasserbade zu Ende gebracht und das
Salz nach dem Abkithlen abfiltrirt, daber aueh das unverindert
oebliebene Natrium entfernt. Nach dem Waschen mit absolutem
Aether nnd Trockenen uber Schwefelsiure im Vacuum erscheint
die Natrinmverbindung der Camphocarhonsiiare als blendend weisse,
lockere Masse, die aus feinen mikroskopischen Nadeln besteht.
Diese Masse ist in H,0 loslich und reagirt saver. Beim kr-
hitzen zersetzt sich das Salz leichi; es sublimirt dabei Campher
und kohlensaures Natron hinterbleibt. Die quantitative Analyse
dieses camphocarbonsauren Natriums ergieht Zahlen, auf die nur
die Formel: C,,Hgz, NaQ, passt.

Bruht') inderte das alte Baubigny'sche Verfahren
der Darstellung von Camphocarbonsiure, indem er als lLisungs-
mittel des Camphers nicht Toluol, sondern Aether oder
fluchtiges Ligroin anwendet; ausserdem lisst er alle
3 Componenten: den gelosten Campher, das Na und die Co,
gloichzeitiy anf einander einwirken, was beim {ritheren Verfahren
nicht der Fall war. Briahl will mit seiner Modification, die
grisste Ausheute sowohl an Camphocarbonsiure als auch an
Borneol erzielt haben. .

Kurz gefasst, verfahrt Brihl bet semer Darstellungs-
methode der Camphocarbonsiure folgendermaassen : eor setzi
haarfeinen Natriumdraht zu einer atherischen Campherlosung
hinzu und leitet sofort in diese Mischung einen kriftigen Strom
von (0, ein. Die Reaction verliuft sehr lebhaft bei einer Temp,
von 300C. und als Reactionsproduct entsteht ein schneeweiser
Niedersehlag. Der entstandene Niederschlag wird in Wasser

1y Brihl, Ber. d. deutsch. chem. (es., Jahrg. 24, 1801, p. 3373
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aufgelost und bei Zimmertemperatur stehon gelassen, wobei sich
allmahlich ein vollkommen farbloses in Tafeln krystallisirtes
Borneol ausscheidet (das Wasser zersetzt nimlich das sich im
Niederschlage befindende horneolkohlensaure Natrinm in Borneol
und NaHCO,). Nach volistindiger Ausfillung des Borneols
wird die Flissigkeit abfiltrirt und aus dem Filtrate die Campho-
carbonsiure  durch Schwefelsiure oder Salzsaure aus ihrem Na-
trinmsalze in Freiheit gesetzt. Die anf diese Weise dargestellte
Saure ist m kaltem Wasser schwer, in warmem leicht loslich,
wobei sie beim Erkalten in farblosen, schionen mehrere Centi-
meter langen Nadeln krystallisirt, deren Schmelzpunkt bet 127
bis 1289C. ist.

Das Natriumsalz der Camphocarbonsiiure wird von Brith|
auf folgende Weise dargestellt: die krystallisirte Camphocarbon-
siure wird in Hy0 suspendirt und mit NaOH bis zur schwach
alkalischen Reaction versetzt, damm Kohlensiure eingeloitet, im
Vacuun iber H,S0, verdunstet, der Rickstand mit absolutem
Alcohol aufgenommen und wieder iber H,80, zur Trockene ge-
bracht. Das so erhaltene Salz bildet ein krystallinisches Pulver,
sehrleicht loslieh in Wasser, Weingeist, Methyl-
alcohol, Chloroform, — unloslich in Aceton, Aether, Schwefel-
kohlenstoff. — Durch Eindunsten der wasserigen oder alcoholi-
schen Losung an der Luft werden ziemlich wohlgebildete Pris-.
men erhalien. Beim Kochen der wisserigen Losung erfolgl
allmihlich Zersetzung, anscheinend unter Bildung von Campher.
-— Auf Grund der Natriumbestimmung im campbocarbonsauren
Natriom schliesst Brihl, dass der Camphocarbonsiure die
Formel ©C,,H,,0, entspricht und nicht wie Kachler und
Spitzor angeben: C,,H,,0,. Verf. ist somit der Meinung, dass
das von den Deiden Forschern dargestellte camphocarhonsaure

Natrium von der Formel:
¢ H, NaO,

3271

kein neutrales Salz ist, sondern ecin saures von der Formel:

C“H”N303+01 ,H1603 .
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Briahl hat auch die ubrigen Alkalisalze (K, Li und
NH, Salz) der Camphocarbonsiure dargestellt und als leicht
loslich in Wasser gefunden.

Die Untersuchung des in Wasser sehr leicht loslichen Na-
triumsalzes der Camphocarbonsiure war das Ziel der von mir
angestellten und unten folgenden Versuche. Als Beweggriinde
zu derartigen Experimenten diente dieselbe Thatsache, die, unter
anderen, aveh AL Lewin') veranlasste, 2 Campherderivate
zw untersuchen und die der letztere Aufor sehr treffend folgen-
dermaassen auseinander setzt: ,Die schwere Loslichkelt des
Camphers in den wisserigen Flussigkeiten und die damit ver-
bundene Schwierigkeit der Anwendung in einer fiir dic Resorp-
tion ginstigen Form, ferner die Fliichtigkeit semer Wirkung
and die Gefihrlichkeit grisserer Gaben, dies Alles kisst jeden
Versuch eine nach Art des Camphers wirkende, von diesen
Mingeln freie Substanz fur practische Zwecke aufzufinden, als
in hohem Maasse erwiinscht erscheinen.

Das Natriumsalz stellie ich selbst aus der Camphocarbon-
siure dar. Die letziore stammto theils von Farbwer-
ke, vorm. Meister Lncius ¢t Bruning, Hochst
am Main*, theils ans dem Laboratorium des Herrn Prof,
J.W. Brihl (in Hetdelberg), dem ich an dieser Stelle
meinen Dank fiir die Liebenswirdigkeit, wmit der er das schine
Priiparat zar Untersuchung uberliess, ausspreche.

Das Natriumsalz avns der Camphoecarbonsinre der oben ov-
wihnien Farbwerke pritparirte ich nach der Methode von Kach-
ler und Spitzer. Das Natriumsaiz ans der Brii h1l'schen
Camphocarbonsiure stellte ich nach der Methode des letzteren
dar, habe aber die erforderliche Verdunstung der betreffenden
Losungen im Vacuum infolge duvsserer Grimde nicht ausfithren
kionnen, sondern liess Jdie Verdunstung bei einer Temperatur von
309 auf dem Wasserhade vor sich gehen.

DAL Lewin, L ¢
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2. FKigene Versuche,

A. Wirkung des camphocarbonsauren
Natriums aufl das Nervensystem.

3. Keltbliter,
Versueh I. Einem 40 g schweren Frosche wird wm
10 h. 0,01 g Camphoc. Na in Wassor gelost sub-
cutan injicirt ).
12 b. Keine Wirkung.
5 h. Der Frosch ist munter wie vor der Injection.
7 h. Status idem.
Am 2-ten Tage 9 h. Status idem.

Versuch IL. Demselben Frosche wird 0,02 camphoe. Na
um 10 h. sube. injicirt,

11 h. Keine Wirkung.

4 h. 50 m. Status idem.

Auch in den folgenden Tagen wurden am Frosche keinerlei
patbologischen Krscheinungen wahrgenommen,

Versuch 1II.  Es wird einem 50 g schweren Frosche
0,03 ¢ und ecinem anderen von 60 g Korpergew. 0,04 ¢
camphoe. Na subc. injicirt. Die Frische werden cinige Tage
beobachtet und weisen in dieser Zeit nichts Pathologisches aull

Versuch IV. Es werden 4 Frosche genommen: A wird
0,05 g B—0,06, C— 0,07 vnd D— 0,08 g camphoc.
Na sub. injicirt.

fm Laufe von 3tigiger Beobachtung konnte man an thnen
keine pathologischen Symptome wahrnehmen.

Versuch V. Einem 50 g schweren Frosche wird um
10 h. 0,t g camphoc. Na subc. applicirt.  Auch dioser Frosch
verhielt sich einige Tage ganz wie ein normaler Frosch,

1) Das camphocarbonsuure Natrinm wurde auneh in allen folgenden Ver-
suchen in wissviger Losung angewandt.
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Evgebniss. Wilrend andere Campherderivate schon
bei einer Application von 0,02 g den Frosch todtem, blieben
hier alle Injectionen von camphoe. Na bis auf 0,1 g wir-
kungslos.

b. Warmbliiter.

Versuch I. FEinem Hahn 1600 g Korpergew. wird um
11 h. 2,0 g camphoc. Na in Pillenform in den Magen ein-
gefihrt,
1 h. Keine Wirkung.
4 h. Status idem.
6 h. Der Hahn ist vollstindig gesund.
Der Hahn wurde einige Zeit beobachtet und vertrug noch
1,0 g ebenso symptomlos wie die erste Dose.

Versuch II.  Einer Katze von 3000 g Korpergew.
wird 1,5 g emulsion. Camphocarbonséiure in den Magen ge-
bracht.

Die Katze befindet sich 3 Tage unter Beobachtung und
ist diese Zeit munter wie vor der Saureapplieation.

Versuch IIIL  Einer Katze von 2500 g Kirpergew.
wird 2,0 ¢ camphoc. Na in den Magen eingefithrt.

Auch diese Katze vertrigt augenscheinlich das gereichte
Salz symptomlos.

Versuch IV. Derselben Katze wird 3,5 g campho-
carb. Na in den Magen applicirt.

Keine Wirkung wird auch jetst wahrgenommen.

Versuch V. Kmer Katze von 3000 g Korpergew.
wird 6,0 g camphoc. Na in den Magen gebracht,

Eine langere Beobachtung erweist die Wirkungslosighkeit
anch dieser grossen Quantitat des applicirten Salzes.

Versuch VI Es wird einer 2500 g schweren und
anfgebundenen Katze allmihlich bis 0,45 g camphoc. Na Lo-
sung in die Vena jug. injicirt.

Nach der Entfesselung ist die Katze ganz munter und dn-
dert sich nicht auch in den nichsten Tagen, veririgt vielmehr
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symptomlos die wiederum in die Vene injicirte Menge von 0,5 g
camphoe. Na.

Es werden noch einige Versuche angestellt, in denen den
Thieren bis 1,5 g camphoe. Na-Losung direet in das Blut
injicirt wird und all’ diese Dosen erweisen sich wie frither vollig
wirkungslos.

Ergeboiss, Es wirkt augenscheinlieh die
Camphocarbonsiure und ihr Natriuvmsalz woder
anf das Nervensystem der Kalt- noch Warmbliater
inirgend welcher Weise ein.

B. Wirkung des camphocarbonsauren
Natriums aufl die Kreislaulsorgane.

a, Durchstromungsversuch am ausgeschnittenen Froschherzen mit
dem Williams'schen Apparat.

1. P Q Bemerkungen
10 h. 45 m. 34 3,0 Der Apparat ist mit 50 ecem. der nor-
47 . 33 3,0 malen Blutmischung gefilit (60 Th.
50 . 33 30 Blut +4- 40 Th. phys. Kochsalzlosung).
52 . 33 30

54 ., 34 3,0
57%% ., 3 30 1} Zusatz von 0,025 camphoc. Na-Li-

11h — m. 33 30 sung.

2 ., 33 80

4, 34 30

6 , 34 30

8 . 34 30

0 ., 34 35

12, 34 35

4, 33 30

16 . 34 3,0

18 , 34 30

20 . 34 30 2) Zusatz von 0,025 camphoc, Na-
92 a4 3,0 Lésung.
24, 34 30

2 ., 33 30

30 , 8¢ 35

32 , 34 30

34 , 34 30

36 . 3 30

40 . 34 30

49 3¢ 30

.
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T, P, Q Bemerkungen
11 h. 45%, 34 30 3) Zusatz von 0,025 camphoe. Na-
47 , 33 30 Lasung.
49 . 33 30
51 , 33 358
9, 33 30
5 . 33 30
57 , 33 3,0
12h — , 34 30
2 . 34 30
4, 3¢ 30
7T . 3¢ 35
0, 34 385
134, 35 3,0 4) Zusatz von 0,05 cawmphoe. Na-Lisung.
15, 35 35
17 , 34 30
20 , 34 3,0 5) Abbruch des Versuches.

b. Blutdruckversuch.

Eine Katze von 3200 g wird aufgebunden, rechts die
Art. carvotis hlossgelegt, in welche ecine Canille eingefithrt wird,
2 =] =] .
die mit oinem Manomster in Verbindung steht, links die Vena
g )
jug. freigelegt und mit einer Injectionscanile versehen.

T [ Puls pro |
Zeit. I Blutdmclx.? Minute.

| |
| | |
i

Bemerkungen

10 b, 40 m.; 140—180 156
41 ,1140-180 | 156
42 0 140150 . 156
43 . 140160 | 156
44 ! 140—160 1 156 |
45 | 140—160] 156 |
48 T140—1607 156 Injection von 0,2 g eamphoc.
50 ,1140--160 | 156 Na-Lasung in die Yena jug.
52 . 140--160 1 156
55 ,| 140160 156
5% , 140—1601 156
TS, 1140160 156" 7 Injection von 0.4 g camphoc.
10 . 140—160 156 Na-Losung in die Vena jug.
15 , | 140—160 156
20 . | 140—160 156
25 1 140—160 156 !




Vit iBlutdruck.‘ PM“i;ulggf’ | Bemerkungen
30 ,,| 140—160 156 Injection von (4 g eamphoc.
32 | 140—160 156 Na-Losung in die Vena jug.
35 | 140—160 | 156

3% 1 140—160 " 150
40 1140160 156 |

45, T40—160 156 1 Injection von 0.5 g camphoc.
47 . 140—160 156 Na-Lisang in die Vena jug.

50 . 130150 | 180

55 . 130—150 | 180
12h. — .| 140—160 | 180
2, 130—1401 180 |

4. |180-140| 180 |

|

6.1 130—140 | 180
8 1130—140 | 130

Abbruch des Versuches.

Ergehniss. Ein Blick anf die tabellarische Darstellung
dieser 2 Verauche zeigt uns, dass sowoh]l das Froschhersz, als
auch der Circulationsapparat der Siugethiere von camphoecarhon-
saurem Natrinm anch unicht im mindesten heeinflusst werden.
Ieh glaube also anuf Grund meiner haschrie-
bBenen Varsueche nnd theils hier nieht er-
wihnten Beobachtungen (weil ebenfalls mit
negativen Resultaten) behaunpten zu diirfen,
dags der Camphocarbonsiure undihrem Na-
trinmsalze Lkeinerlei pharmakologischen
Eigenschaften zukommen

Der experimentelle Theil der vorliegenden Arbeit war schon
lingst abgeschlossen, als ich zu meiner Genugthuung zufilliger
Weise die Abhandlung von Neneki und Boutmy ') zu lesen
bekam, Indem ich besiglich der Ausfihrlichkeiten dicser Arbeit
auf das Orginal verweise, mochte ich mir doch nicht versagzen
einige interessante Angaben derselben hier wiederzugeben.

Das lieben der Zellen beruht auf den gleichzeitig vor siel

1) L'influence du grenpe carboxyle sur les effets toxiques des combinai-
sons aromatigues. Par M. M. Nenekiet Boutmy. Archives des Sciences
Biologiques publiées par I' Institnt Tmpérial de Médecine Bxpérimental & St
Pétersbourg. Tome [, 1882, p. 60 (russisch und franzisiseh).
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gehenden TProcessen der Reduction und der Oxydation. Naeh
I Sehultz sind besonders diejenigen Substanzen fir die le-
benden Zellen giftig, welche reducirend wirken und somit ihnen
den atomistischen Saverstoff entziehen. Daher ist z. B. die arse-
nige Sinre mehr giftiy aly die Arsonsiure. Ausserdem gesellt
sich m Orgamsmus zu der Giftigkeit der reducirenden Substanzen
auch diejenige der neu entstandenen Oxydationsproducte hiuzu.
No wirken phosphorize, salpetrige und arsenige Sdure sehr
oiftig, indem sie die Zellen durch Entziehung des atomistischen
Nauerstoffos zerstiren, wobel sie sich in Phosphor-, Saipeter- und
Arsensiure  verwandeln.  Werden abor die letzteren dem thieri-
schen Organismus einverleibi, so beobachtet man Folgendes :
die  Phosphorsinre wird nicht weiter reducirt, die Salpetersiiure
dagegen wird unter hesonders ungiinstigen Bedingungen zum
Nitrit redueirt und wirki dann giftig, wiabrend die Arsensiure
bald zur arsenigen reducirt wird und dahér dem Organismus
stets schidiich ist.

Die Carboxylgruppe CO, H, welche bekannflich mit Sauer-
stoff gesattigt ist und im Organismus nicht mehr reducirt wird,
bietet also ein dhnliches Verhalion wie die erwiibnte Phosphor-
saure.  Verfasser stellten sich daher zur Aufgabe anf Grund
der schon theils vorhandenen, theils von ihnen nen gefundenen
Thatsachen zu heweisen, dass die Binfihrang des Carboxyl-
Radicals in das Molekil vieler giftigen aromatischen Verbindungen
eine Alschwichung resp. eime Authebung der Giftigkeit der
letzteren wur Folge hat. Verf. fuhren weifer cine ganze Reihe
von chemischen Substunzen an, die zu Gunsten ihrer Meinung
sprechen, so z B. wirken verschieden: Benzol und seine Car-
bongiture (Benzoesiure), desgleichen Phenol und Salicylsaure u. s. w.
So geht das im Organismus reducirend wirkende Benzol in Phenol
ilber, welches seinerseits einer weiteren Hydroxylirnng unterliegen
kann und somit sich in Hydrochinon und Brenzcatechin ver-
wandelt, — welch’ alle giftig sind. Diese hydroxylirten Deri-
vate verlassen den Korper in Form von Aether-Schwofelsauren
oder gepaarten Glykuronsiuren. Dagegen werden die aromatischen
Carbonsiiuren in den (Geweben nicht oxydirt und verlassen den
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Organismus entweder unverindert oder in Vereinigung mit Gly-
cocoll.  Abor der Einfluss des Carboxyls auf die Abschwiichung
der Giftigkeit gieht sich kund nmicht nur in den aromatischen
Kohlenwasserstoffen, in ihren Amin- und Phenolverbindungen,
sondern dussert sich auch in den sehr eomplicirt zusammenge-
setzten aromatischen Verbindumgen, 2z B. in der Phenacetin-
Carbonséure und anderen dhnlichen Siiren.

Die beschriebene Eigenschaft des Carboxyls ist nach den
Verf. auch von practischer Bedeutung, da man durch Ein-
fithrung desselben in das Molekill wenig giftizer Substanzen, die
giftice Wirkung der letzteren vollstindig wufheben kann und
andererseits bel sehr giftigen Kirpern die Giftigkett abzuschwiichen
im Stande 18t; es wiirde somit gelingen dank dieser Eigenschaft
des Carboxylradicals sonst ungeeignete Substanzen fir die The-
raple verwendbar zu machen.

Kehren wir jetzt zu der von uns untersuchien Siure und
ihrem 10slichen Natriumsalze zuriick. Was sehen wir hier?
Der an Wasserstoflatomen reiche und im Organismus redn-
cirend wirkende aromatische Kirper, Campher, {(C,, H.. 0) mft
schon in Dosen von 0,14 ¢ pro Kile Thier berechnet die
stirkste Erregung und clonische Krimpfe beim selben hervor,
wihrend der dureh cine Verbindung des Camphers mit dem
Carboxy! entstehende und somit mit Sauerstoff gesittizte Korper:

/(010 H.. 0),
0= C\ Camphocarbonsaure resp. ihr Natriumsalz
OH

aueh in Dosen von 2,0 g pro Kilo Thier keine Wirkung auf
dasselbe ausiibt *).

Und os ist auch thatsichlich bewiesen worden, dass der
Campher im Organismus durch Entziehung des atomistischen
Sauerstoffes sich in Campherol (C,, H,; 0,) verwandelt, weleh’
letzteres sich mit Glykuronsiure paart und als Camphoglykn-

1) Ich habe mit Riicksicht anf die geringe Menge meines Priparates
keine griosseren Dosen geoben kénnen, die aber ohne Zweifel ebenfalls wir-
kungslos wiirden geblieben sein.
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ronsiiere im Harne des Thieres erscheint. Dagegen méchte ich
anf Grund der von mir vorgenommencn Untersuchung des Har-
ues der mit camphocarbonsaurem Natrium gefutterten Thiere
hehaupten, dass dieses resp. die Siure unverindert den thierischen
Korper verlisst.

Es bildet somit das gegenseitige Ver-
halten des Camphers und der Campherecar-
honsdure ein typisches Pavadigma fir die
Theorie der obhenerwihnten Autoren und
kann die Campherearbonsiure zur Kategorie
der von ithnen angefihrten ungiftigen Car-
honsiéuren hequem hinzungezihlt werden.



1.

Borneocampher (Borneol),

1. Chemisehes.

Verschieden in Bezng auf Abstammung und chemische
Constitution voir officinellen Laurincen-Campher ist der soge-
nannte  Borneo-Sumatra-Baros-Campher. kr
kommt als das einzige itherische Oel, welches von der Natur
nnmittelbar als Robhstofl geboten ist, in krystallinischen Massen
in Spaltraumen des Holzes #lterer Stimme vom Dryobala-
nops aromatica Gartn. emem an der Nordwestkiste Su-
matras und im ndrdbichen Borneo wachsenden Baume aus der
Familie der Dipterocarpeen vor und wird wmithsam aus dem zer-
spaltenen Holze durch Ausschaben gesammelt und vorziglich
Baros einer nur unvoellkemmenen Renigung unlerworfen. In den
Jungeren Stimmen findet sich neben festem Borueocampher resp.
Borneol ein Oel, dax natirliche Campherdl, welches aus einem
Geniisehe von Bornesl, Borneen: C,,H,,, einem Sesquiterpen
C H,, und vielleicht anderen Korpern besteht.

Vollkommen rein stellt das Borneol eine weisse leicht zer-
reibliche  Krystallmasse dar von einem eigenthimlichen nicht
angenehmen, garnicht  an  gewohnlichen Campher, eher an
Patchouly erinnernden Geruch und campherahnlichen Geschmack.
Es schmilzt bei 1999 C. mnd siedet bei 2129 €. Seine aleoholi-
sche Losung lenkt den polarisirten Lichtstrahl nach rechts ab.
Das Borneol ist leichter als Wasser. Salpetersiure verwandeli
den Borneocampher zunichst in Laurmeencampher, bei weiterer

5
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Einwirkung in Camphersiure und Campholsiure.  Durch Phos-
phorpentachlorid oder auch starke Salzsiure geht das Borneol
in das krystallisirbare, bei 1550C. schmelzende campherartig
riechende Bornylchlond : C,,H,,Cl iber. Auch mit Brom- od.
Jodwasserstoff verbindet sich der Borneocampher zn unbestiindi-
gen Verbindungen, Beim Erhitzen mt Phosphorsiurcanhydrid
zerfillt der Borneccampher in Wasser und flissiges Borneen:
C.H,s, welches mit dem in dem natiitlichen Borneo-Campheril
vorkommenden Kohlenwasserstoffe identisch zu sein  scheint.
Wird Borneol mit organischen Siuren erhitzt, so werden unter
Abspaltung  von Wasser zusammengesetzte Aether gebildet.
Solche Aether, wie wir unten sehen werden, kommen in manchen
atherischen Oelen vor. — XNach seinem chemischen Verhalten
scheint das Borneol zu dem Laurineen-Campher in dem Verhilt-
nisse zu stehen, wie ein secnndiiver Alcohol zu einem Keton.
Es wiirde somit der Laurincencampher die Grappe CO. der
Borneo-Campher die Gruppe CH.OH enthalten :

Co “CH,0H
CH/ CIl, GHL g,
Laurineen-Campher. Borneo-Campher.

Der Borneocampher gelangt als regelmissiger Handelsartikel
nach Kuropa nicht, wird dagegen am Produnctionsorte und in
China. als Réaucher- nnd Conservirnngsmittel angewandt. Bei dem
auf Sumatra und Borneo lebenden Stamme . Battav wird das
Borneol zur Eimbalsamirung seiner Hiuptlinge (Radja) ange-
wandt.

Der Borneo-Campher kommt ferner vor in iitherischen Oe-
len von Aristolochia serpentaria, sowie anscheinend anch im Ros-
marindl, Lavendelol und anderen ittherischen Oelen. Dem Borneo-
Campher sehr ahnlich ist der sogenannte Bernstein-Campher,
welcher in geringer Menge bei der trockenen Destillation des
Bernsteins auftritt *).

1) Schmidt, pharmaceut. Chem.. Bd. II, 1880--90, p. 1024,
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In China wird in der Tuschfabrication vielfach eine Campher-
art \Ngai-Camphers, verwendef. Derselbe wird in Kanton
aus Blumea balsamifera (Ngat der Chinesen)
einer krautartizen im tropischen Asien gomeinen Composite ge-
wonnen, ist dem Borneo-Campher beinahe vollstindig #dhnlheh.
hat dieselbe chemische Constitution C_ H O und die gleiche
Krystallforin (im reguliren System); dreht aber in alcoholischer
Lissung die Polarisationsehene nach links. -— Ihesem Campher
sehr ihnlich, Vielloicht sogar mit ilim identisch ist der ebenfalls
linksdrehende Krapp-Campher., welcher im Fuselole des durch
Gahrung des Krappwurzelzuckers erhaltenen Aethylaleohols ent-
halten ist.

+ Der Borneocampher ist auch auf kitnsilichem Wege auf
Grund seiner chemischen Verwandtschaft mit dem Laurineen-
Campher aus dem letztercn mittelst vieler Methoden dargestellt
worden. Kine von diesen ist oben bei der ,Camphocarbonsiure
heschrieben.  Ich will hier nur hinzufigen, dass das kinstlich
dargestellte Borneol bezitglich der Polarisationsebene inactiv ist.

Im vorigen Jahre ist vom Mag. Ed Hirschsohn in
Petersburg ein mit dem Ngai-Campher identisches links
drehendes Borneol in den itherischon Oelen der Abies
sibirieca nnd Abhies pectinata entdeckt worden, welches
der Entdecker in liebenswirdiger Weise demw hiesigen Pharma-
kologischen Institute zur Untersnchung ibergab. Die experi-
mentellen Untersuchungen mit diesem Links-Borneol und seinem
essigsauren KEster wurden eben von mir ausgefihrt') und werde
ich meine Versuche unten folgen lassen. An dieser Stelle aber
lagse ich die Darstellungsmethode des Bormeols und seines lis-
ters, wie sie Hirsechsohn selbst beschreibt?), folgen.

Bei der Destillation der Oele der Abies sibirica und Abies
pectinata mit Wasserdampf erhilt man Fractionen, die sich schon
in eipem 70% Alcohol losen und ergab ein im grosseren

1) Teh kann cs nicht unterlassen an dieser Stelle Herrn Mag. Hirscb-
sohn fir seine Liebenswiirdigkeit meinen herzlichen Dank auszusprechen.
2y Hirschsohuo, Pharm. Zeitschr. £ Russl. 1892 Nr. 38,

5'
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Maassstahe ausgefi'lhrtef Versuch mit dem Ocle von Abies sibi-
rica in 2 Fractionen — circa 25 % -— ein Oel, welches sich
in 3,6 Vol. 70% Aleohol hei 17° C. loste. Das specif.
(tewicht dieser Fractionen betrug bhei 209 €, 0,979, die Ver-
soifungszahl war 267,5. Die ganze Oelmenge siedete zwischen
210—220" C. Um die noch etwa vorhandenen Spnren noch
von Wasser #u entfernen, wurde das Oel mit entwiissertem Na-
trinmsulfat geschittelt und filtrivt.  Das Filtrat fing nach kur-
zer Zeit, obgleich die Temperatur im Laboratormim 13° €. be-
trug, zu krystallisiren an. Die ausgoschiedenen Krystalle wurden
von dem noch flitssigen Antheil durch Abfliessenlassen soviel wie
moglich  gelrennt und  durelt Lisen in der 4-fachen Menge
702 Alcohols wnd Krystallisiren in der Kilte gereinigt.
Auf diesem Wege wurden his 15 Centimeter lange fafeliirmige
Krystalle erhalten, die ither Aetzkalk wgetrocknet einen charac-
teristischen Geruch Desitzen,  Aussor von Aleohol werden die
Krystalle auch von Aether, €hleroform, Benzol, Schwefelkohlen-
stoff, Petrolather wund KEisessig leicht gelost. Der Schmelzpunkt
derselben lag zwischen 27 mnd 287 €. und der Siedepunkt hei
210° €. In aleoholischer Lisung wurde die Polarisationsebene
nach links gedreht.

Eine Partic der Krystalle wurde auf dem Wasserbade mit
aleoholischer Kalilosang verseift, wobei der Geruch sich iinderte
wnd ein campherartiger entstand, beim Versetzen der Losung
mit viel Wagser schied sich beim Stehen eine krystallinische
Masse ab, diese wurde mit Wasser gewaschen und nachdem sie
getrocknet worden war, in Petrolither gelost.  Aus der Potrol-
atherfosung wurden prachtvolle sechsseitige Tafeln erhalten, die
emen Gerueh nach Campher und Patchouly hatten.

Der Schmelzpnunkt dieses Korpers lag hei 207 ° C. und
wurde in alcoholischer Lasung der Polarisationsehene nach links
abgeienkt.

Aus dem Schmelzpunkt wnd dem Gerueh geht hervor, dass
der abgeschiedenc Korper Borneol, und zwar in der linksdre-
henden Modification ist.

Die von dem Borueol getvenute alealische Klissigkeit wurde
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anf dem Wasserbade auf ein kleines Yolumen gebracht, mit ver-
dimmnter Phosphorsiure bis znr stark sanren Reaetion versetzt
md der Destillation unterworfon.

Das  erhaltene stark sawre Destillat gab alle Reactionen
der Issigsiure und konnten andere Siuren nicht nachgewiesen
werden.

Aus dem Vorstehenden geht herver, dass der aus dem OL
Abiet. Sibiric. evhaltene krystailinisehe Kérper der Essigsiure-
oster des Limks-Borneol ist.  Da, <0 weit meine Untersachnng
des Ocles es bis jetzt evgieht, in dem Ol Abiet. Sib. kein
anderer Uster sich befindet, so ist dasselbe das beste Material
gur Gewlnmmung von Tinks-Borneol, denn auws der Verseifungszahl
des Oels lisst sich ein Gehalt von cirea 30 % Essigsiureester
herechnen.

Die grosse Aelimlichkeit des Oels von Abies pectinata mit
dem Oele dor Abies Sibirica machie es wahrscheinlich, dass auch
in diesem sich Borneolester befindet,

Ein daraufhin mit cinem kleinen Muster schon zum Theil
verharzten Oels ausgefihrier Versueh ergab, dass aueh im Ol
Abief. peetinat. sich der Issigsimrecster des Borneols befindet.

2. Experimentelle Untersuchungen tber die
Wirkung des Borheols.

Es sind Angaben in der Literatur vorhanden, aul Grund
dorer wir unter dem ursprimglich in Ost- nacher in West-Asien
und zuleizt auch in ganz Furopa als Arzoeimittel bekannten
Loampher* den Borneo-Campher verstehen dirien.

So soll nach Flackiger das Bomeol woch vor dem
Laurineen-Campher in China bekannt gewesen sein und soll nach
Europa nur diese Campher-Art zuerst eingefubrt worden sein.

Moeller') ist der Meinung, dass der schon vor Jahr-
hunderten von den Arabern angewandte Campher ausschliesslich

1) Mgiler, Lehrbueh der Pharmacognosie, Wien, 1539, p. J82.



der Borneocampher gewesen sei; der Laurineencampher wurde
nach diesem Autor erst in der Mitte des 17. Jahrh. durch die
Hollinder nach Euwropa gehracht wnd verdriingte durch seine
Wohlfeitheit den ersteren vollstindig.

Scehlimmer 1), der Professor der Medicin in Tehoran
war, figt in semer werthvollen franzisisch-persischen medici-
nischen Terminologie zum Worte ,Campher* folgendle fir uns
wichtige Bemerkung hinzu; ,les aunteurs indigénes
recommandent celui de Borneo comme le
meilleur®

Was die chinesischen Quellen selbst aubetrifit, so habe ich
trotz des mir zur Hand gewesenen seltenen und hachst inte-
ressanten und lehrreichen Buches von Bretschneider?)
leider sehr wenig uber die Anwendung des Borneo-Uamphers
erfahren konnen, In der berithmbesten chinesischen Materia
Medica ,Pen-ts'ao Kang mu,* welche 26 Jahre (1552
bis 1578 unserer Zeitrechnung) von ihrem bekannten Autor I}
Shi ¢hen geschriehen wurde und welche bald nach ihrem Er-
scheinen auch ins Japanesische unter dem Titel ,Hon zo ko
mo ku* von Inma Nobuyoski Gbersetzt worden ist, befindet
sich im Capitel ,Hiang mu* (aromatische Biume) nehen dem
Laurns Camphora anch der Borneo-Campher erwihnt. Wenn man
aber bedenkt, dass 1.i Sih ehon sein ,Pen-ts ao“3),
wie Bretschneider sagt, mit Benutzung mehr als 2000
alter und neuer chinesischer Bicher, unter demen auch viele
iftere ,Pen-ts ao* sich hefanden, geschrieben hat, so muss
auch zugegeben werden, dass der Borneo-Campher schon in der
alten chinesischen Literatur erwithnt gewesen war.

Aug dieser kurzen historischen Notiz geht zur Geniige her-
vor, dass der Borneo-Campher, welcher in Kuropa durch den

1) Seblimmer, Terminologie médico-pharmaceutique ef anthropolo-
gigue frangaise-persance. Fol. Lithogr., Teberan, 1874, p. 365.

2 Bretsehneider, Botaniecon Sinicum. Notes on chinese botany
{from native and Western sources. London, 1882

3) Mit diesrm Namen bezeichnet dieser chinesiche Gelelrte ein jedes
Planzen- resp. Drogenbueh.
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Laurineen-Campher bloss seiner , Wohlfeilheit* wegen ersetzt
worden s, auch mit dem letzteren identische Kizensehaften
haben muwss.  Thatsiichlich soll das Borneol noch heutzutage in
China als ein Stimulaus und ein  Aphrodisiacum  angewandt
werden. Auch der Ngai-Campher findet daselbst medieinische
Verwendung ). .

Merkwiirdig ist es, dass seitdem in Kuropa der Laurineen-
Campher das Borneol verdringt hatte, dass letztere nicht nur
seine practische Verwendung einbiissie, sondern, wie es scheint,
auch kein wissenschaftliches Interesse den FKorschern hot, denn
nicht anders kann ich mir die verschwindend kleine Literatur
des Borneols Im Vergleich mif der des Laurineen- Camphers
erkliren.

Es sind, sowcit mir bekannt ist, nur 2 Arbeiten itber das
Borneol in der Literatur vorhanden, die von Pellacani®
umd Stockman3). Und doch ist diese knappe Literatur
nicht einig bezuglich der physiologisehen Eigenschaflen des
Borneols.

Pellacani, der unter anderen Campherderivaten, auch
das Borneol untersuchte, fand, dass dasselbe eine curareartige
Wirkung anf Kaliblater ausitbt, Auf Siugethiere wirke das
Borneol lihmend auf das Nervensystem und die motorischen
Nervenendigungen. Der Circulationsapparat heider Thierklassen
wird nach Pellacani durch das Borneol in gleicher Weise
beeinflusst und zwar gelihmt: beim Frosche soll schon nach ge-
ringen Dosen das Herz still sichen, wahrend heim Saugethiere
ein allmiihliches Sinken des Blutdrucks und Abnahme der Puls-
frequenz als Symptome der Lihmenden Wirkung des Borneols
wahrgenommen werden. Derselbe Autor fand nach dem Vor-
gange von Wiedemann, Sehmiedeberg und Meyer
im Harne der mit Borneol gefiitterten Thiere als Umwandlungs-
product des letateren eine krystallinische Siuve, die sich nach

1) Sjehe bei Stockmann.

2) Pellacani, Arhiv £ exp. Path. v, Pharm. Bd. 17, 1383 p. 869.

3)8tuekmann, The physiotogieal action of Borneal. From the Jour-
ual of Physiologic. Vol X, Nos 2w 3

[T,
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Analogie mit dem Campher als Borneolglykuronsiure herans-
stellte.

Zu  entgegengesetzten Resultaten wie Pellacani, wve-
langte der zweite Forscher Stockmann, welcher sich efu-
oehender mit dem Borneol heschaftigte. Aueh Stockmann
fand, dass Borneol. gleich dem Campher, auf Kalthluter curare-
artiz wirkt, aber beziiglich aller ibrigen Wirkungen des Borneols
differiren seine Apgaben von denen Pellacanis vollstindie.

So fand Stockmann, dass die Wirkung des Borneols
auf Warmbliter fast mit der des Camphers ibereinstimmi, nur
seien die Vergiftungssymptome des Borneols weniger infensiv,
als beim Campher ausgesprochen. Das Dorneel bewirkt also
nach Stockmann einen Symptomencomplex . welcher nach
geringen Dosen von der absteigenden Reizung des Centraluerven-
systems abhingt, Dbei grossen Dosen aber der nachtriiglichen
Liahmung des Nervensystems zuzuschreiben sel.  EKine Ausnahme
hiervon bieten die Hunde, welcle sehr grosse Dosen Borneols
hiufiz sympiomlos vertragen, dagegen sind Katzen dem Borneol
gegeniiber sehr emptindlich, wihrend Kaninchen in dieser Hin-
sicht die Mitte zwischen beiden einnehmen.

Ganz ehenso wie der Campher wirkt Borneol auf das
Froschherz und Yerf. konnte stets cine Abnahme der Frequenz
der Herzschlige mit gleichzeitiger Zunahme der Energie der-
selben bei seinen zahlreichen Willia m s'schen Versnchen, nach-
weisen, Freilich, fiigt Verf. Linzn, fihrten sehr grosse Doson
Borneols zum Stillstand des Herzens. Was die Wirkung des
Borneols auf den Circulationsapparat der Siugethiere anbetrifft,
50 hekam Stockmann keine constanten Resultate: zuweilen
war ein allmahliches Sinken des Blutdrucks vorhanden, manch-
mal aber ging dem Abfall eine Steigerung des Blutdrucks voraus.

Ieh werde unten auf Grand meiner eigenen Versuche zu
beweisen versuchen, dass diese Inconstanz der Stockmann-
schen Resultate mit der unhedeutenden Varinung seiuner Ver-
suchsdosen in Zusammenhang zu bringen ist.

Die Gefisse werden dureh Borneol, wie Verf. an isolirten
Organen beobachtete, crweitert.
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Die Angaben von Binz, nach welchen der Compher schon
in geringen Dosen (0,084—0,2) die Temperatur der Versuchs-
thieve herabsetzte, hat Stockmann nicht hestiticen kinuen:
aeringe  Dosen von Campher nnd Borneol hleihen stets resultai-
log, withrend grosseve Dosen (2,0) mir zuweilen die Temperatur
herabsetzen.  Im Allzemeinen beobachtete Stoeckmann bet
den Thieren ecine Abnahme der Temperatur im Stadium der
Depression mind o den Fidlen, in welchen Symptome von Collaps
vorhanden waren.  Bezuglich der Details dor Stockmann-
schen Arbeit muss ich anf das Original verweisen.

Tch haite o8 meht fir vinéthig zuletst hinznznfigen, dass
Stoekmapn mit alien 3 oben erwahnten Borneo-Arten ex-
perimentirte und zwar mit dem eigentlichen Bornoo-Campher.
Ngai-Campher und einem  kinstlich dargesteliten Borneel, —-
withrend Pellacani zu seinen Versuchen ausschliesslich das
vor R Schiff kimstlich dargestellte Borneol benuizte.

Ieh glaube daher vermuthen zu diirfon, dass der schroffe
Unterschied der von beiden Autoren gewonncnen Resultate im
gewissen Grade den verschiedenen Ubtersuchungssubstanzen zu-
zuschreiben sei.  Diese Yermuthung scheint mir um so mehr
zuldssig zu sein, als schon Stoekmann beobachtete, dass in
Bezng auf das isolirte PFroschherz das kinstlich dargestellts
Borneol sich am meisten giftiy erwies, wobei Stockmann
richtig bemerkt, er wisse nichl, ob er diesen Unierschied in der
Wirkung der Unreinheit des kiinstlichen Priparates oder der
starkeron Wirkung desselben als Herzgitt zuschreiben soll.

Yigene Versuche.
A. Wirkung des Borneols aul das Ner-
vensystem.

a. Kaltbiiiter.

Versuch I. Hmem 60 g schweren Frosche wird um
11 ko 40 m. 0,005 emuls. Borneols subcat. injieirt.
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12 h. 50 m. der Frosch bewegt sich trige.
4 h. 35 m. der Frosch bewegt sich langsam und
fallt hiufig bei den Springversuchen um.
Am 2. Tage 11 h. 15. m. der Frosch bewegt sich mit
Schwierigkeit.
Am 3. Tage 5 h. 50 m. der Frosch bewegt sich lebhafter.
Am 4, Tage 4 h. 40 m. die Bewegungen des Frosches
gind ganz frei,
Epikrise: 0,005 Borneol verursachten in diesem Versuche
eine vorithergehende Parese des Frosches.

Versuch I, Einem 55 g schweren Frosche wird um
12 h. — m. 0,01 emuls. Borneols sube. njicirt.
12 h. 55 m. der Frosch hewegi sich sehr triige, die
Rickenlage wird danernd ertragen.
4 h. 35. m. Status idem,

Am 2. Tage 11 h. 20 m. Siatus idem.

Am 8. Tage 5 h. 5 m. die Bewegungen des Frosches sind
freier, die Riickenlage wird nicht lange ertragen.

Am 4, Tage 5 h. — m. Die Bewegungen des Frosches
sind sehr lebhaft.

Epikrise: 0,01 Borneol hewirkten beim Frosche eine nur
3 Tage andanernde und in Genesung ibergehende Parese der
Extremitaten.

YVersuch III. Einem 60 g schweren Frosche wird um

11 h. 25 m. 0,01 emuls. Borneols subc. injic.
12 h. 15 m. Der Frosch ist paretisch, ertriigt dauernd
die Ruockenlage.

Am 2, Tage 12, — m. Status idem.

Am 3. Tage 10 h. — m. Der Frosch bewegt sich leh-
hafter, auf den Ricken gelegt, verlisst er nach kurzer Zpit
diese Lage,

Am 4. Tage 4 h. — m. Der Frosch unterscheidet sich
in Nichts von einem normalen.

Epikrise: In diesem Versuche verursachten 0,01 Borneol
dieselben Symptome wie im vorigen.
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Versuch IV, Einem 60 g schweren Frosche wird um
6 h. 30 m. 0,02 emuls. Borneols sube. injic.
7 h. 15 m. Der ¥rosch bewegt sich sehr irige.

Am 2. Tage 9 h. 30 m. Der Frosch ist todt.

Section: Ein negativer Befund.

Epikrise: 0,02 Borneol hewirkten anfings eine Parese
des Frosches, welche aber nicht hat weiter beobachtet werdeu
kimnen : der Frosch wurde todt gefunden, Es wird noch ein
Versuch mit derselben Dosis gomacht.

YVersunch V. Kinem 40 g schweren Frosche wird um

10 h. 40 m. 0,02 emuls. Borneols sube¢. injic.

Il h. — m. Der Frosch bewegt sich mit grosser
Schwierigkeit, die Beine nachschleppend.
Aut den Riicken gelegt, verbleibt eor
in dieser Lage.

11 h. 40 m, Der Frosch liegt platt auf dem Baneche,
reagirt nicht aunch aof starke mechani-
sche Reize, wohl aber anf leichte elek-
trische.

4 h, 50 m. Wird der Frosch todt gefundoen.

Epikrise: Dieser Versuch zeigte, dass 0,02 Borneol
den Frosch i cinem paralydischen Zustand versetzen, der zum
Tode des Frosches fithrt,

Versunch VI Kinem 40 g schworen Frosche wird um
6 h. -~ n. 0,08 emuls. Borneols sube, injic.
6 h. 25 m. Der Frosch ist paretisch, fillt el den
Springversuchen auf den Ricken um,
7 . — m. Der Frosch ist matt, bewegt sich wit
grosster Schwierigkeit.
7 h. 30 m. Der Frosch liegt platt anf Jem Bauche,
reagirt nicht auf starke mechanische
Reize; Das Rickenmmk und Muskeln
reagiren dagegen lebhaft auf elektrische
Reize, auch der blossgelegte N. ischia-

o an T



dicus reagirt anfangs auf elektrische
Reize, wird aber kurze Zeit darauf
wnempfindlich, withrend das Rickenmark
und die Muskeln immer noch eine leb-
hafte Reaction aufweisen.
Am 2. Tage um 10 h. — m. Der Frosch wird todt ge-
tunden.
Section: Keine patholog. Erscheinungen wahrzunehmen,
Episrise: 0,08 Borneol bewirkien eine zum Tode fuh-
rende Paralyse des Frosches. Der im paralytischen Zustande
dos Frosches blossgelegte N. ischiadicus veagirte nichi anf elek-
trische Reize, wohl aber das Ritckonmark und die Muskeln.

Versuch VII, Einem 40 g schweren Froschie wird nm

6 h. 15 m. 0,04 emuls. Borneols snhe. injicirt.

6 I 30 m. der Irosch ist paretisch, falll bei den
Springversuchen anf den Riicken, in
welcher Lage er lange verbleibt, ohue
sich dndern zu konnen.

6 h. 55 m. der Frosch liegt ausgestreckt auf dem
Bauche, reagirt nieht auch auf die
starksten mechanischen Reize, wohl aber
lebhaft auf elekirische. Der blossge-
legte und elektrisch gereizte N. ischi-
adicus hort bald auf zu reagiren, with-
rend dic Muskeln und das Riackenmark
ihre Reflexerregharkeit noch dauernd
hewahren.

Am 2. Tage — 10 h. 15 m.  Der Frosch ist todt.

Section: Niehts Pathologisches wahrnehmbar.

Epikrise: 0,04 Borneol erzengten beim Frosche Symp-
tome gleich denen im vorigen Versuche, die aber noch rascher
zur Entwickelung gelangten.

Versueh VII Einem 50 g schweren Hrosche wird
0,03 emuls. Borneols sube. injicirt. Anderthalb Stnunden nach
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d. Inj. 18t der Frosch vollstindig gelilmt und verhalt sich
mechanischen und chemischen Reizen gegeniiber vollstindig re-
actionslos; dagewen ergiebt sich, dass die Muoskeln und das
Riickemnark stark anf elekirische Reize reagiren und ihre Re-
flexerregharkeit auch ziemlich lange Zeit bewalien, withrend der
hlossgelegte N. Jschiadicus nur beim ersten Anlegen der Elek-
trode mit emer leichten Zuckung der betreffenden lixtremitat
reagirt und gleich darauf ganz unempfindlich gegen fortge-
setzte elektrische Reize wird.

Versuch IX. Einem 50 g schweren Frosche wird 0,046
omuls. Borneols sube. injieirt und einem zweiten 55 g schweren
— 0,05 B. 40 Minuten nach d. Inj. ist der erste Frosch
vollstindig gelihmt, wihrend der andere schon 25 Minuten nach
der Inj. platt auf dem Bauche liegt. Beide Frosche erweisen
sich ganz teactionslos aueh zegen die stirksten mechanischen
und chemischen Reize, dagegen hewirken auf das  Riickenmark
und die Muskeln selion massige elektrische Reize Zuckungen der
Frosche,  Diesa letstere Reflexerregbarkeit halt lange Zeit an,
wogegen der blosseelegte N. ischiadicus, der ehenfalls beim er-
sten Anlegen der Elektrode mit emer Zuckung der hetreffenden
Extremitat reagirt, hald darauf ganz unempfindlich gegen fol-
gende Reize wird.

Yersuch X, Um fur den Charakter der durch das Bor-
neol hervorgerufenen Lihmung der Frosche {herzeugende Be-
weise zu gewinmen, unternahm ich den bekannten (1. Bernard-
sechen Versuch.  Derselbo besteht in der Tsolirung  einer Ex-
tremitat durch Blutabschluss resp. durch Unterbindung der
betraffenden A. iliaca.  Allerdings sollen nach Kolliker heim
Frosche 2 hinter den Ohren hervorkomwende kleine Hautarte-
rien mit denen der hinteren Exfremititen dareh Anastomosen in
Vorbindung stehen und Blui in die isolirte Extremitit mit der
Zeit fihren konien').

i Poulssuen, Arch. 1o exp. Path. u Pharin Bd. 26, 1890, p. 31
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Einem grossen Froselie wird die vechie A. iliaea unterbun-
den und darauf 0,05 emuls. Borneols sube. mjicirt. Nach siner
1/, Stunde ist der Frosch paralysirt. Jetat wird die Erreghar-
keit der Nervi ischiadici geprift und es erweist sich. dass der
N. ischiadicus der operirten (rechten) Seife schon bei 120 mm.
Rollenabstand mit heftizen Zuckungen der betreffenden Extremi-
tat reagirt. dagegen ist der N. ischiadicus der gesimden (linken)
Seite nur hei 100 mm. Rollenabstand erreghbar.  Eine Stunde
spiter ist die Erregharkeit des linken N. ischiadic. schon ginz-
lich erloschen, withrend die des rechten noch vollstindig erhalten.

Dieser Yersuch wurde emige Mal mii gleichen Resultaten
wiederholt.

Ergebniss. Fassen wir jetat die durch Borneol an
Proschen erzeugten Erscheinungen zusammen, so ergiebt sich
folgendes Symptomenbild der Wirkung des Borneols auf Kalt-
bliiter.  Schon nach eciner mit 0,005 Borneol erfolgten Injection
macht sich binnen 1 Stunde eine Alteration der spoutanen Be-
wegungen des Frosches bemerkbar: dieselben werden langsamer,
trager, der Frosch wird ungeschickter und fallt biufig bel sei-
nen Springversuchen anf den Ricken, mimmi aber bald wieder
dis Bauchlage ein. Dieser Zustand dauvert 2 Tage an und schon
am 3. Tage macht sich eine DBesserung geltend, indem der Frosch
sich dentlich freier, rascher bewegt und am 4. Tage hat sich
der Frosch vollstindig erholt und ist in Nichts von einem nor-
malen zu unterscheiden. — Auch 0,01 Borneol bewirken die-
gethen Symptome einer voribergehenden Parese.

Aber schon nach einer Imjection von 0,02 Borneol tntt
eing grossere Intensitit der heschriebenen Vergiftungssymptome
#u Tage: die wihrend der ersten Stunde entstehendo Pause
verwandelt sich schon mm der niichsten in eine ausgesprochene
Paralyse; der Frosch liegt bewegungslos auf dem Bauche aus-
gestrekt, ohne anf mechanische und chemische Reize zu reagiven,
dagegen sehr lebhaft auf elektrische. Auf den Riicken gelegt,
verharrt der Froseh auch in dieser Lage hewegungslos. Dieser
einige Stunden andauernde Zustand endet schliesslich mit dem
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Tode des Frosches. Werden grossere Borneoldosen genommen,
50 wiederholt sich derselbe Symptomencomplex, welcher mit einer
der Dosis entsprechenden Schnelligkeit zur Entwickelung ge-
langt und stets zum Tode fithrt, Die Dosis 0,02 Borneol tber-
leben also die Frosche niemals.

Das  hervorstechendste  Symptom  der  Borneolwirkung  an
Froschen ist somit die allgemeine Paralyse derselben und es
fragi sich nnr, wodureh  dieselbe bewirkt wird? Es ist schon
oben ein Unterschied 1m Verhalten der gelihmten Frosche
iusseren Reizen gegeniiber betont worden, Wi sahen, dass
starke mechanische und chemische Reize reactionstos ven den-
selben vertragen werden, withrend schon ein missiger elektrischer
Strom heftige Reflexbewegungen der Frosche bewirkt.

Betrachten wir jetzt nither die oben beschriebenen Beobach-
tungen, so filli uns noch mehr der verschiedene Einfluss des
elektrischen  Stromes anf das Rickenmark und die Muskeln
ninerseits und den blossgelegten N. ischiadicus des Frosches
andererseits auf. Wiihrend der hlossgelogte N. ischiadiens des
paralysirten Frosches hei der ersten Application des elektrischen
Stromes etne Zuckung der betreffenden Extremitat hervorruft,
erweist sich daerselbe bei wiederholter Einwirkung von elektrischen
Reizen hald als volistindig unerregbar. Anders aber verhalten
gich die Muskeln derselben Extremitat, dic bei jedem Contact
anch mit leichten elektrischen Strimen eine gesteigarte Reflex-
erregharkeit anfweisen. Dasselbe Verhalten bhictet das Riicken-
mark. Uiese Reflexerregharkeit seitens der Muskeln und des
Rickenmarks hilt ziemlich lange Zeit an und erlischt schliesslich
ebenfalls vollstindig.

Wir ersehen also, dass weder das Riickenmark, noch die
Muskeln die Schuld an der urspriinglichen Paralyse des Frosehes
tragen kounen, vielmehr sind es die Endigungen der motorischen
Nerven, die zuerst durch das Borneol gelihmt werden.

Der zu wiederholten Malen angestellte C1. Bernar d'sche
Versuch legt diese Lrscheinung noeh klarer an den Tag: der
N. ischiadicus der aus der Bluteirculation ausgeschalteten Extre-
mitit, welcher somit awch von der Borneoleinwirkung verschont
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bletht, hewahrt seine Reflexerregharkeit vollstindig, wihrend das
untere Ende des durehschnitienen N. ischiad. der der Borneol-
wirkung ausgesetzten kxtremitit sich elektrischen Stromen ge-
genithor ginzlich unerveghar erweist. Dileses erste Be-
troffenwerden der Eudigungen der motori-
schen Nerven vom Borneol mit anfidnglicher
Frhaltung der Reflexerregharkeit dev Mus-
keln und Riockenmarks ist vollstindig mit
der Curarewitkung der Frische analog.

b. Warmbliiter.

Versueh [ Einer Katze von 3000 g Korpergewicht
wird um 11 h. 45 m. 1,5 emuls. Borneols vermittelst der Schlund-
sonde 1n den Magen eingobracht.

12 h. 20 m.  Die Katze ist aufgeregt, geht unsicher,
wackelt auel beim Sitzen, ab wnd zn sind Zuekungen wahrzu-
uehmer.  Pupillen gross. |

1 h. — m. Die Katze ist wnrubig. blickt wild um sich
her, wackelt beim Stehen wnd Gehen, fillt um beim Laufen.
Geringe Zuckungen des ganzen Korpers.

4 h. 30 m.  Die Katze st un hochsten Grade aufgeregt,
vast, knurrt herausfordernd und filwt Dbei jedem m der Nihe
des Dehitlters verursachten Geritusche zusammen.  Fortwihrende
kiomsche Zuckungen, besonders des Kopfes. Pupillen gross.

Am 2. Tage 10 h. —— m. Die Katze scheint sehr er-
matlet nnd mitgenommen zu sein ., schreit mit hohler Stimine,
taumelt beim  Geben und hitlt die Hinterploten gespreizt, der
Schwanz ist in die Hohe gerichtet, Sensibilitit kaum alterict.
dio Reflexervegbarkeit ist gesteigert. ¥risst Nichis.

Am 3. Tage 12 h. 30 m. Status idem.

Am 4. Tage 10 h. — m, Status jdem.

Am 5. Tage 11 h. 30 m. Die Katze erholt sich an-
scheinlich, frisst etwas.

Am 8. Tage hat sich die Katze vollstindig erholt upd
sind keine von den friher beobachteten Erschelnubgen zu be-
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merken, indem die Katze gichi ganz wie eine normale
verhitlt.

Epikrise: 0,5 Borneol pro Kilo Thier herechnet hewirkten
ein  Excitationsstadimm . klomeche Zuckungen und gesteigerte
Reflexarregharkeit.  Das  Exeitationgstadium . welches  Stunden
lang auhielt, ging in einen Depressionszustand iiber . welcher
seinerseits mit totaler Erholnng des Thieres endete.

Versunel II. Finem Hunde von 4400 g Korpergew.
wird om 5 . 35 wi. 3,0 emuls, Borneols in den Magen ein-
getithrt.

6 h. 15 m. Der Hund taumelt beim Gehen, zieht daher
demselben das Sitzen vor,

Am 2. Tage 11 h. 30 m. Der Hund hat sich erholt:
die gewesene Unsicherheit des (tanges 1st nieht mehr vorhanden,

LEpikrise: 0,68 Borneol pro Kilo Thier verursachten hemn
Hunde nur eine Unsicherheit des Ganges, die schon am niichsten
Tage verschwunden war und der Hund erholie sich vellkommen.

Yersuclh HI.  Biner Katze von 2500 g Korpergewicht
wird um 5 L. 55 m. 2.0 emuls. Borneols in den Magen ge-
bracht.

6 h. 50 m. Die Katze ist sehr aufgeregt. lauft wild im
Behilter herum, schreit, taumelt.

Am 2. Tage 10 h. 15 m. Die Katze liegt besimungs-
und bewegungslos; von Zeit zn Zeit treten aber spontan An-
falle auf, wihrend welcher die Katze zusammenfihrt, wobei der
Kopf stark naeh hinten zuriickgeheugt wird (Opisthotonus). die
Hinterpfoten in klonische Krimpfe verfallen und die Vorderpfoten
Gehbewegungen machen.  Kin derartiger Anfall dauert nur ein
Paar Minuten an und daranf tott eine lingere Pause ein.  Spii-
ter wiederholen sich die Anfalle wieder. Die Herzthitigkeit ist
sehr schwach (40 Nchlige in der Minute), die Respiration er-
schwert. TEine Alteration der Sensibilitit ist nicht wahrzuneh-
men, dageden ist die Reflexerregbarkeit bedeutend gesteigert:
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beim Beriihren einer Pfote oder Zudriicken des Schwanzes fihrt
die Katze znsammen.

4 h. 10 m. Die Katze liegt wie vorher besinnungs- und
bewegungslos. Die Anfille, welche einen ausgesprochenen epi-
leptiformen Charakter haben, wiederholen sich ziemlich haufig.
Die Sensibilitdt ist nicht alterirt, die Reflexerrogharkeit im Ge-
genthell eminent gesteimert: schon das geringste Gerdusch, ge-
schweige denn ein leiscs AnrGhren der Katze ruft einen Anfall
hervor: Zusammenfahren, Opisthotonus, klonische Zuckungen der
Hinter- und Gehbewegungen der Vorderpfoten.  Hersthitigkeit
und Respiration schwach.

7 h. 15 m. Status wdem. Die Herzschwache nimmt zu,
auch Atropin bleibt wirkungslos {(wahrscheinlich infolge einer
Lihmung der excitomotorischen Herzganglien).

Am 3, Tage 10 h. — m. Status idem, auch Abnahme
der bis jetst erhaltenon Sensibilitiit, die Reflexerregbarkeit ist
noch zwar -erhoht, doch viel weniger als frither.

5 h — m. Die Katze ist todt.

Seetion: Einzelue gerothete Stellen in der Darmsebleim-
haut, Eechymesen in den lLungen und Herzen, sonst nichts Ab-
normes.

Epikrise: 0,8 Borneol pro Kilo erzeugten ein sehr
characteristisches Vergiftungshild: ein anfingliches Aufregungs-
stadium wechselte am 2. Tage mit einem fiofen comatosen Zu-
stande, der uber 30 Stunden fortdauerte nnd sehliesslich mit
dem Tode des Thieres endete. Als hervorragendes Symptom des
anhaltenden comatosen Stadiums sind die anfallsweise auftre-
tenden epileptiformen Kriamwpfe und die hochst gesteigerte Re-
flexerregbarkeit zu verzeichnen.

Versuch IV, Einer Katze von 2550 g Korpergewicht
wird um 11 h. 5 m. 2,8 emuls. Borneols in den Magen ge-
bracht.

11 h. 25 m. Die Katze ist eher deprimirt als aufgeregt,
blickt #ngstlich um sich her, geht unsicher, taumelnd und hiufig
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auf die Seite umfaliend, zieht daher das Liegen vor. Einzelne
Zuekungen des Kopfes.

1 h. 40 m. Auch beil der grossten Anstrengung kann die
Katze die Seitenlage nicht verlassen. beim Versuch den Kopf
aufzurichten, fillt derselbe sofort zurick. klomische Krimpfe aller
Muskeln, hesonders leidet der Kopf. der geradezu hin- und her-
geschleudert wird., Sensibilitit nicht alterirt, Reflexerrogharkeit
gesteigert.

4 h. 45> m. Fortwiahronde klonische Krimpfe des ganzen
Kirpers, die von Zeit zu Zeit durch epileptiforme Anfille unter-
brochen worden, Pupillen gross, Reflexerregharkeit gesteigert.

Am 2. Tage 12 h. — m. Die Katze liegt hewegungs- und
besinnungstos. von Zeit zn Zel durehfahren einzelne Zuckungen
den ganzen Korper. Reftexerregharkeit sehr gesteigert.

5 h. 10 m. Sensibilitit und Reflexervezharkeit bedeutend
ahgenommen, Herzthitigkeit sehr schwaeh, sonst stains idem.

6 h. 50 m. Die Katze ist todt.

Section: Dieselhe ergab ausser einigen licchymosen in
den Laungen und Herzen (infolge der Krampfe) nichts Patho-
logisches.

Epikrise: Ohne ein Excitationsstadiam zu erzeugen,
hewirkten 1,09 Borneol pro Kilo von vorn herein eine Depres-
sion des Thieres, die spiter in Coma fberging. 34 Stunden
Iebte dag Thier und von diesen waren es 24, wihrend welcher
die Katze ununterbrochen an klonischen Krampfen hit.

Versueh Y. Einer Kaize von 1400 g Korpergewicht
witd in der Chloroform-Aether Narkose um 11 h. das Ricken-
mark in der Gegend des ersten Brustwirbels durchschnitten.

12 h. 30 m. Die Katze liegt ruhig. scheint nach der
durchgemachten Operation sich nicht besonders schlecht zu fiihlen,
die Reflexerregharkeit des Hinterthieres ist stirker als die des
Vorderthieres.

4 h. — m. Der Katze wird 3.0 emuls. Borneols in den
Magen eingefiihrt.

6




34

4 h. 30 m. Die Katze, die bis jetzt still lag, beginnt
zu schreien, den Kopf bewegend, wihrend die Vorderpfoten Geh-
bewegungen machen, das Hinterthier dagegen liegi bewegungslos,
seine Reflexerregbarkeit ist gesteigert.

5 h. — m. Klonische Zuckungen des Kopfes, Gehbe-
wegungen der Yorderpfoten mit abweehselnden epileptiformen
Anfillen, wihrend derer der Kopf wejt zurlickgebengt wird
(Opisthotonus) das Hinterthier nach wie vor hewegungslos, seine
Reflexerregbarkeit gesteigert. Pupillen weit.

5 h. 20 m. Die Katze ist todi.

Section: Dieselbe hestatigt die Vollstindigkeit der
Durchschpeidung des Riickenmarks; an den inmeren Organen ist
nichts Pathologisches wahrzunehmen.

Epikrise: Das Borneol rief in diesemn Versuche dieselben
Yergiftungssymptome wie in den fritheren 2 Fillen hervor, mit
dem Unterschicde. dass das Vergiftungshild sich nur am Vorder-
thiere abspielte, wihrend das Hinterthier bewegungslos und un-
betheiligt lag, pur eine gesteigerte Reflexerregharkeit aufweisend,
die aber schon vor der Einverleibung des Borneols wahrnshmbar
war. Die grosse Dosis (2,14 Borneol pro Kilo) fithrte das Thier
schon nach 6 Stunden znm Tode.

Ergebniss. Fassen wir die Resultate der gemachten
Beobachtungen zonsammen, so ergiebt sich ein fir die Borneol-
wirkung charakteristischer Symptomencomplex, dessen Hauptbe-
standtheil die Cenvulsionen bilden.

Fragen wir nach den ibrigen Bestandtheilen dieses Com-
plexes, so ist zunfichst der unsichers tawmelnde Gang zu ver-
zeichmen, dann die gesteigerte Reflexerregharkeit und schliesslich
die Aufregung und Depression resp. comatoser Zustand des
Thieres. Die Convulsionen, das in erster Linie stehende und
jede Borneolvergiftung begleitende Symptom, sind meistens kloni-
schen Charakters, zuweilen auch tonischen und entsprechen, was
Intensitét und Hiwfigkeit ihres Auftretens anbetrifft, der Quan-
titit des einverleihten Borneols. So bestehen sie im Versuch I
in einzelnen den gesammten Korper, ganz besonders den Kopf,
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durchfabrenden Zuekungen, wihrend fin den Versueh IIT aus-
gesprochene, von  Intervallen vollstindiger Ruhe unterbrochene
epileptiforme Anfille eigenthitmlicl: sind.  Die Versuche IV und
V zeigen dagegen ein abwechselndes Auftreten beider Krampf-
arten, an welchen Im Versnche V nur das Vorderthier be-
theiligh ist.

Die Unsicherheit wnd das Tanmeln heim Gehen, das Waekeln
sogar beim Nitzen, welche die Thiere anfangs cine Stiitze zur
Frhaltung  ihres Gleichgewichtes aufzusuchen, spiter aber die-
selben véllig zum Liegen zwingen, sind ebenfalls allen gemachien
Beobachtungen eigen.  Ebenso legen alle und besonders die 3
letzten Versuche einen Beweis fir die hochst gesteigerte Reflex-
erregharkert ab.  Anders verhilt es sich mit der Aunfregung der
Thiere, welche besonders im Versuch I, weniger 1m Versuche I1L
zum  Yorschein traf, in allen Gbrigen Versuchen dagegen nicht
vorhanden war.

Wie sind nun all’ diese Krscheinungen xu erkliren ? Wenn
wir auch die Convolsionen auf Reizung des in der Med. obl.
gelegenen Krampfcentrums beziehen konnen und zwar um so
mehr, als wie wir unten sehen werden, auch andere dort sich
hefindenden Centren vom Borneol gereizt werden, — so dirfen
wir doch andererseits, auf Grund physiologischer Thatsachen be-
haupten, dass anch die Grosshirnrinde einer reizenden Wirkung
des Borneols ausgesetzt ist.

Der Reizung der Hirnrinde sind wir chen geneigt die epi-
lepiformen Anfdlle und die gesteigerte Retlexerregbarkeit zuzu-
schreiben. Ob nun anch das Riickenmark von Borneol gereizi
wird, bat der zur Losung dieser Frage augestellte Versuch ¥
leider nicht entscheiden kinnen.

Das Excitationsstadium in den Versuchen I und III wiirde
cbenfalls mit der Amnahme einer Reizung der Hirnrinde eonve-
niren, indem die Depression einer nachtriiglich eintretenden
Lahmung derselben zuzuschreiben sem wiirde.  Kine weitere
Folgerung erhellt ans den Versuchen 1 und IIT und zwar. dass
die Dauer des Excitationsstadiums mit der Borneolmenge ab-
nimmt. 8o schen wir auch in den Versuchen IV und V, in
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denen grossere Dosen pro Kilo Thier angewandt wurden, von
vorn herein einen Depressions- resp. comatosen Zustand einireten.
Yon der Quantitit des einverleibten Borneols hingt es selbst-
verstiindlich ab, ob das Thier das Depressionsstadium iherlebt
oder wihrend desselben zu Grunde geht. Fir Katzen ist nach
den oben gemachten Beobachtungen 0,8 Borneol pro Kilo eine
todtliche Dosis.

Ein abweichendes Verhalten von oben beschrisbenem Ver-
giftungsbilde des Borneols bietet uns Versuch II, in welchem
0,68 Borneol pro Kilo Thier nur einen hald voribergehenden
unsicheren Gang des Hundes vernrsachen, wahrend der Versuch
I mit 0,5 Borneol pro Kilo einen Complex von Symptomen uuns
aufweist. Es muss hier daher bemerkt werden, dass Hunde
viel weniger empfindlich sind gegen Borneol als Katzen, vielleichi
aus dem Grunde, weil sie es inmerlich rasch in ein unschidliches
Product zn verwandeln vermogen. ‘

B. Wirkung des Borneols auf die Kreis-
laufsorgane.

a. Versuoche an Frdschen mit Freilegung des Herzens durch
einen Fensterschnitt.

Diese Versuche wurden an Froschen ausgefthit, die zuerst
durch  subcutane Injectionen von 0,1 cem. Froscheurare* in
einen Léahmungszustand versetzt wurden. Das Herz wurde dureh
einet Hautschnitt und Entfernung des Sternums freigelegt.  Das
emulsionirte Borneol wurde in den Oberschenkel, theils in den
dorsalen Liymphsack injicirt.

Versuch I 60 gr. schwerer Frosch.

T. P. Bemorkungen
5h 36 m 66

3, 65

40 , 85

50 ., 65 Subcutane Injection von (,005 emulsionirten Bor-
b2 .. KD neols.
6h, — , 06



11
13
15
18
21
25
30
33
36
39
40
42
44
46
43
50
52
54
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P Bemerkungen

56 Subeut. Inj. von 0,015 emuls. Borneols.
b2

48

42

35

33

33

32 Energische Contractionen des Herzens.
9

29

28

28

27

27

27

25

24

22 Sehr energische Contractionen des Herzens sowohl
22 in der Systole als auch in der Diastole.
2]

20

20 Der Versuch wird hier abgebrochen.

Epieriso. 0,02 g Borneol bewirkten also mehr als
eine 3 fache Abnahme der Pulsfrequenz, von 65 bis auf 25 Puls-
schlige in der Minute. Die Herzkraft nahm deutlich zum Ende
des Versuches zu.

Yersuch IL. 65 g schwerer Frosch.

4 h. 40 m.

r. Bemerkungen,

68

66

66

66

66

gé Subcutane Injection von 0,005 emuls. Borneols.
57

53

o)

48

45

44

44

43

46 Subeutane Injection von 0,005 emuls. Borneols.



b h. 46

6h —

7h —

P
42
40
40
40
38
36
36
36
37
37
37
36
36
35
35
SE
43
33
32
30
30

8

Bemerkuongen

Sehr energische Herzcontractionen.

Schr energische Contractionen des Herzens in bei-
den Phasen.

Subcutane Injection von 0,003 emuls. Borneols.

Subcutane Injection vou U005 emuls. Borneols,

Die Herzcontractionen werden schwiicher (ober-
flichlich). Abbruch des Versuches.

Epikrise. In diesem Versuche bewirkien 0,02 g Bor-
neol eine geringere Abnahme der Pulsschlige, von 66 bis auf
30 Schlige in der Minute, die einzelnen Confractionen des Her-
zens waren dennoch schr krifiig und nor zum Schiuss des Vor-
suches machte sich goringe Abnahme der Herzkraft geltend.

Versuch {lI. 60 g schwerer Frosch.

T.

4 h., 45 m.

47

”

50 .

55

H5h 3
G

10

15

20
25

"

30 .

30
40
45
50
95

P
64
62
62
62
o7
)
52
49
47
44
39
34
31
29
20
28

Bemerkungoen

Subcutane Injection von 0,005 emuls. Borneols.

Subcutane Injection von 0,01 emuls. Borneols.
Enecrgische Contractionen des Herzens.

Subcut. Enjection von 0,0! emuls. Borneols,

Abbruch des Versuches.



Epikrise. Auch in diesem Versuche bewirkten 0,035
emuls, Borneols oine deutliche Abnabme (bis zur Hilfte) der
urspritnglichen Zahl der Pulsschlige, wobei im Launfe des Ver-
suchs eine deutlich verstirkte Hersthittigkeit wahrzunehmen war,

b. Durchstrémungsversuche am ausgeschnittenen Froschherzen
mit dem Williams'schen Apparat.

Alle folgenden Versuche wirden am modificirten Williams-
schen Apparat, welcher von Prof. Kobert!) beschriechen wurde,
angestellt.  Das normale Blutgemisch  wurde ans 40 Theilen
physiologischer Koehsalslosung wnd 60 Theilen Bint bereitet. —
In den nachstehenden Tabellen bedeutet T. die Zeit, P. dic An-
zahl der Pulse wnd Q. die Menge des gelieferten Blutes in
Cubikeentimetern pro Minute.

Versuch L

T. P. Q. Bemerkungen
10 h, 42 m. 50 3,5 Der Apparat ist mit 50 com. der normalen
45 ., B0 35 Blutmischung gefiillt.
48 . 50 85
50 50 3,5
52 , B0 35
55 ., B0 35 Zusatz von 0,005 emuls. Borneols.
A8 50 40
11 h. — 50 40
8§ .. 50 45
12, 48 4,5
16 . 49 4,5 Zusatz von 0,005 emuls. Borneols,
20 48 5,0
23 . 49 5,0
25 , 49 50
v8 . 48 50
32 . 48 50
35 . 47 50
40 , 47 55
43 ., 4T 65
47 . 47 55
50 . 47 5,5 Sebr energische Contractiondtn der Ventri-
53 , 47 55 kel und Vorhofe.
57 . 48 5,5

1) Kobert, Chemiker Zeitung, Jahrg. 16. Nr. 39 p, 673 mit 4 Abbil-
dungen.
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Bemerkungen

Zusatz von 0,005 emuls, Borneols.

Zusatz von 0,005 emuls, Borneol.

Zusatz von 0,005 emuls. Borneol,

Die Pulsation des Herzens nimmt an
Stirke zu.

Zusatz von 0,005 emuls. Borneols.

Hachst energische Contractionen sowohl
der Ventrikel wie der Vorhife,

Der Versuch muss dennoch infolge der Verstopfung der Candle

unterbrochen werden.

Epikrise.

Dieser 6 Stunden andauernde Versuch ge-
wilrte ein sehr priignantes Bild der Borneolwirkung auf das
Froschherz.
die Zahl der Herzschlige genan um die Hilifie ab, withvend dio
Intensitit der wrsprimglichen Herzeontractionen progressiv zu-

Unter dem Emfluss vou 0,03 emuls. Borneols nahm



nahm und zuletzt geradezu auffallend wurde. Die Quantitat der
in einer Minute durch das Herz durchstromenden Menge ver-
gifteten Blutes, welche zuletzt, trotz der verminderten Pulsschlige
fast 3 Mal so gross wurde als die des reinen Blutes, liefert
den besten Beweis far die bedeutend verstirkte Herzaction.

Vorsuch IL
T. P. Q. Bemerkungoen
6 h. 4 m 42 70 Der Apparat ist mit 50 cem. der norma-
6 ., 42 70 len Blutmischung gefilit.
8 ., 42 70
10 , 42 170
15 , 42 7,5 Zusatz von 0,005 emuls. Borneols.
18 , 41 75
23 m. 41 75
25 ., 42 75
30 . 42 7.5 Zusatz von 0,005 emuls. Borneols
33 . 42 R0
3% ., 42 R0
45 , 41 85 Sehr energische Contractionen des Herzens.
47 . 4l 85
42 . 40 90 Zusatz von 0,005 emuls. Borneols.
51 . 39 90
5 . 30 90
Th — ., 24 00
2 . 18 9,0
4 18 9,0 Abbruch des Versuches.

Epikrise. Auch i diesem Versuche nabhm die Puls-
frequenz unter dem FEinflusse von 0,015 emuls. Borneols beden-
tend ab, withrend die in emner Minute das Herz durchstromende
Mengo des vergifteten Blutes allmilig zunahm.  Trotz der
ausgezelchneten Thittigkeit des Herzens musste auch diese Beob-
achtung nfolge der Verstopfung der Ausflusscanile unterbrochen
werden.

Versuch IH.

T. P, Q. Bemerkungenun
5h 15m 34 4 Der Apparat i3t mit 50 cem. der normalen
s, 34 4 Blutmischung gefiillt.
21 . 34 4
u8 . 30 5 Zusatz von 0.03 emuls. Borneol.
0 . 30 5



T. P, Q. Bemerkungon,
Dh 3 m 29 55
b . 28 50
37 . 27T 45
39 . 97T 30
40 ., 25 205  Plotelicher Stillstand d. Herzens in Diastole.

Epikrise. Das Verhalten des Herzens, welches nach
dom einmaligen Zusatz von 0,03 emuls. Borneols anfangs dem
in den frihercn Versnchen gleich schien, anderte sich plotzlich,
indem die Herzkraft abzunelmen begann wund nach wenigen
Mmuten stand schon das Herz in Diastole still.  Es reichie
somit die Leistnngstihigkeit des Herzens unter dem Einflusse
von 0,03 Borneol nicht mehr als fir 12 Minuten aus.

Ergebniss. Die Resultate der oben heschrichenen
Beobachtungen an  Froschen mit blossgelegtem Herzen und die-
jemigen der Williams’schen Versuche sind so einformig und
klar, dass schon einc oberflichliche Betrachtung nur eine cinzige
Deutung derselben zulisst,

In allen 3 Versuchen mit dem blossgelegten Froschherzen
it eine dentliche Abnahme der normalen Pulsfrequenz unter
dem Einflusse von Borneol ecingetroten und zwar war die wr-
springliche Zahl der Herzschlige im Versuch I bis zu ecinem
Dnittel und m den Versuchen II und IIT bis zur Hilfte gesun-
ken. Dagegen war in allen 3 Versuchen eine deutlich ausge-
sprochene gleichzeitige Zunahme der Herzthitigkeit wahrau-
nehmen: die Herzcontractionesw nahmen fort-
wihrend an Intensitdt zu und wurden schliess-
lichim Vergleich mit denen vor den Borneol-
injectionen anffallend grogs.

Die einzelnen Injectionen wurden tu allen 3 Versuchen mit
0,005 ¢ Bomeol vorgemommen (nur im  Yersuch I wurde ein
Mal 0,01 Borneol cingespritzt).

Ein sehr dhuliches, aber noch viel priagnanteres Bild der
Borneolwirkung bieten die Williams'schon Versuche, da bei
ihnen die progressive Zunahme der Herzthitigkeit nicht nur mit
dem Auge beobachtet werden konnte, sondern in jeder Minute
auf Grund der in dieser Zeiteinheit durch das Herz durchstro-



menden Blutmenge ganz gepan Destimmt werden konnte.  So
zeigte dor Versuch I eine dreifache und der Versuch II eine
zweifache Zunahme der urspringlich dureh das Herz durchstro-
menden Blutmenge.

Worin hestand aber die verstirkte Herzthitighkeit? Keines-
wegs in einer Beschleunigung derselben, denn beide Versuche
I und IT erweisen eine Abnahme der normalen Pulsfrequenz
bis zur Hilfte. Die verstiirkte Herzaction konnte
alsonurineiner grosseren Energie der ein-
zelnen Contractionen hestehen.

Es ergaben somit die William s'schen Versnche nnd
die mit blossgelegtem Froschherzen vollstindig ibereinstimmende
Resultate, welche sich folgendermassen deuten lassen: unter
dem Kinfluss des Borneols nimmt die ¥Freo-
quenz der Schlage des Froschherzens ab, die
Knergie derselben aber zu

HEs ergiobt sich andererseits aus dem dritten Willia m s-
schen Versuche, dass wenn die Dosis des Borneol's
eine bestimmte Grenze iberschritten hat,
das Froschherz dureh dasselbe paralysirt
wird. So danerte die Thitigkeit des Herzens in diesem Ver-
suche unter dem Einfluss von einem einmaligen Zusatz von
0,03 g Borneol nur 12 Minuten an, worauf das Herz plotzalich
in Diastole still stehen blieb.

c. Blutdruckversuche.
Versuch I

Es wird ¢in Hund von 4400 g Gewicht aufgebunden, vechts
die Carotis communis freigelegt, in welche eine Caniile einge-
filhrt wird, die mit einem Manometer in Verbindung steht, Huks
die Vena jug. blossgelegi und mit emer Injectionscanile ver-
sehen. Das Thier wird tracheotomirt. curaresirt und nun wird
die kinstliche Athmung eingeleitet.




Zeit. Blutdruck.; Fuls pro . Bemerkangen

Nh 5ml 70—9 | 132 |

6.0 90100 144

7 .1 90—100] 144 |

8 .1 90—100 | 144

9,1 Y0—1001 144 .

10 .1 90 1001 150

15 ¢ 100—110 150 ‘ Einfithrong von 1,3 g emulsionir-

16 .1 110—120° 150 ten Borneols in den Magen.

17 .} 110—120 150 |

18 1110120 150 !

19 ., 110—120 . 180

20 ,: 110—120 180

31 . 100—110 180

22 .1 90100 160

23 .1 90—100 160 !

24 . 90—100 180 |

95 ,1 90—100 . 180 |

2 .| 90--100 172

27 . 90—100{ 172

28 . 100—110] 172

99 | 100—1101 180

30 . 100—110{ 180

31 . 1001107 160 |

32 "0 901000 150 |

33 .| 100—1107 150 |

34 .| 100-110 1560 1

35 .| 100—1101 150 |

86 .1100—110 150 |

57 . 1001100 150

38 .1 100—110; 150

30 .1 90—100] 180

40 . 90—-100] 180

41 .| 90—100| 180

42 .1 90—110| 180

43 .1 90—110| 180

44 . 901100 180

45 .| 90—110] 186

46 .1 901100 180

47 .| 90—110, 180

48 ,1 90110/ 180

49 .| 00—110. 180

50 .| 90—110; 180

51 1 90—110: 180

55 .| 90--1100 180



05

Zeit. Blutdruck. ‘ I;‘Hfml;:;o ! Bemerknngen
12h. — m.] 90-=110 186 Einfithrung von 1,0 g emulsionir-
5 .| 890—110 120 ten Borneols in den Magen,
10 .4 90—110 | 192
15 . 90-110 ¢ 186 |
18 .| 90-—110 ;186 |
21 .| 90—110 | 186 |
24 .| 90—-110 | 186
30 90110 192 Einfihrung von IO g ermuisionir-
33 .1 90—110 192 ten Borneols in den Magen.
36 . Y0—110 , 180
39 . 90—110 150
42 0 90110 186
4 1 90—110 ¢ 192
50 . 90 110 - 188
55 ' 90—110 126
Th — o+ 90110 - 180
5., 90110 . 180
10, 90—110 186
15, 90-110 156 |
20 .1 90—110 ¢ 186 ! Der Versuch wird abgebrochen.

Epikrise. Es wurden also dem Hunde im Laufe von
21/, Stunden 3,5 g. Borneol. pro Kilo = 0,795 g Borneol in
den Magen eingefithrt, wobei eine, wenn auch nicht sehr beden-
tende. Blntdrucksteigerung wahrgenommen wurde.

Yersueh IL
Es wird eine Katze von 3000 g Gewicht aufgebunden,
rechts die Carotis communis freigelegt, in welche eine Canile
pingefilirt wird, die mit cinem Manometer in Verbindung steht.
'Bl — e k
Zeit. | utdrue | Minute. | Bemerkungen,
12h. 5m. 140— 160} 170 |
6 ,]130-150 ;1 170 |
7. 120—140| 170 l
& 1 130150 170 !
9. 130—150! 170 |
10, 140160 170 ¢
11, 140—160 i 166

»
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Zeit. 1BIutdruck.E L;;smlg;o : Bemerkungen,
| o
12h. 12m. 140—160 ! 170

13, 140—160 170
14 .| 140—1860 170
20 ! 140-- 160 170 ¢ Einfihrng von 1.0 g emnlzioniv-
25 ., 140—150 . 164 | ten Borneols in den Magen.
26,1 130-—150 164 | '

27 .| 140160 . 164 !

28 | 140-160 164
35 .. | 130150 176
36 . | 130—150 176
37 | 130—150 176
38 .| 140160 176
40 ., | 130—150 172
43 130—150 ¢ 176

46 ' 120--140 1 172
50 . 120—140 | 172
l1h. — , ' 100—120 172
5.0 90—110 172
8 .1 90—100 168
10 | 90-—100 168
12 .1 90—100 160
lh. 15 80--100 160 | Kinfihrung vou 1,0 g emulsio-
20 .| 70— 80 150 | nirten Borneols in den Magen.

! die Carotis eingefiihrten Ca-
‘ nille wird der Versuch ahge-
i i brochen.

il
95 ‘[ 70-- 80 i 150 Wegen der Verstopfung der in
r
Epikrise: Es wurden also der Katze im Laufe von
etwa 1%/, Stunden 2,0 g Borneol, pro Kilo = 0.66 g Borneel
in den Magen eingefithrt, worauf sich ein bedentender Abfall
des Blutdruckes von 170 bis aut 70 mm. Hg. geltend machte;
wihrend die Pulsfrequenz unfangs zwischen den Grenzen des Nor-
malen schwankte, zeigte sie spiter eine Tendenz zur Abnahme.
Die Tracheotomie wurde hier nicht ausgefiihrt, wis es auch
in folgenden Versuchen zuweilen der Fall sein wird, und zwar
dann, wenn es sich um ein ruhiges Versuchsthier handelte.

Yersuch IIL

Eine Katze von 2400 g. Gewicht wird aufgebunden, rechis
die Carotis communis freigelegt, in welche eine Canile einge-

e
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filhrt wird, die mit einem Manometer i Verbindung steht, links
die Vena jug. blossgelegt und mit einer Injectionscanile ver-
schen,  Das Thier wird tracheotomirt, curaresirt und darauf wird
die kimstliche Athmung eingeleitet.

Zoit. Blutdtuck P{f}l};u%o I Bemerkungen.

10 h. 33 m.‘ 160 =170 ' 201)
34 , | 160—170 | 200
35 ., 160170 | 200
36 . L60—180 200
40 ,, 150—160 192 ‘ Finftihrung‘ von 0,2 emulsionirten
41, 160 180 192 Boroeols in den Magen.

42 1)0—1/0 170
43 | 1150170 168
14 150170 . 168 ‘
45 . 1501060 163

46 . 150160, O 1%0 !
47 .1 15 0—-1()() 180
45 ,1150—160 ¢ 175 |
49 150—160 | 160
50 | 150—160 160
51 .|150—160 { 160
52 .| 150—160 | 160

10h. 3%, l 140—160 170 : Einfithrung von 0,2 emaulsionirten
1, — 140—160 170 Borneals in den Muagen,

:.’ ¢ 140—150 | | 170

5 .| 140—150 ! 166

10, 120140 { 166 |

13 130_1)0 | 168 |

16, : 130—140 | 176

20 11’0 130\ 170 |

:23 P 100120 | 176 | Emﬁihrung von 0,2 emulsionir te

26 ., ‘ 130—140 | 176 |  Boreols in den Magen.

30 . 120—140; 176 |

35 .. 120—140 180 | Der rechte Vagus wird durch-

40 1 110130 | 180 |  schnitten.
l
l

45 ! 100120 180
L I0—130 ] 200

100—120 ¢ 200
i2h, — l 100--1- ’()i 190 | Der linke Vagus wird durch-
5. l 1W—170 1 224 schnitten.
120—140 1 206
1.‘1 \ 130—150 | | L5(V I
20 100—120 220

!1!

-1 .



Zeit. . Blutdruck. Pﬁliiuféo i Bemerkungen.

f
! | \
12h. 25m.! 90—110| 216 : Einfithrung von 0,2 g emulsiouir-
30 . 100—1101 216 ten Borneols in den Magen.
35 .0 90—1001 216 |
10 | 80— 90| 216
45 .| Tu— 80 216 ' Infolge der Verstopfung der in
die Carotis eingefithrten Canile wird der Versuch abgebrochen.
Epikrise: FEs wurden der Katze im Laufe von
ca. 21/, Stunden 0,8 g Borneol. pro Kilo= 0,33 ¢ Borneol
in den Magen eingefihrt, Auwel in dirsem Versuche ist em
allmiliger. nugleich ein tiefer Abfall des Blutdruckes und eine
unbedentende Abnahme der Pulsfrequenz wahrzinehmeu, wobel
aber die  Durchschneidung beider Vagi eine voriibergehende
Steigerung des Blutdruckes und Zunahme der Pulsfrequenz be-

wirkte.

Yersueh TVY.

Es wird eine Katze von 2500 g Gewicht aufgebunden,
rechis die Carotis communis freigelegt, in die eine Caniile einge-
fohrt wird, die ai cinemm Manometer in Verbindung steht.

Puls pro !

Zeit. iBIutrJruck.‘f Minute, - Bemerkuaungen.

|
. N |
4 h 10m. 160180, 216 |
11 170190 1 216 |
12 i 140—180 | 216 ‘
13 . i 140--180 { 216 |
14 . 140—180 ' 216 |
15 ., 140180 216
20,0 140—180 . 220, Einfihrung von 0U5 g emulsio-
22 ., 140170 220 pirten Borneols unter d. Haut.
24 . 120—160 1 221)
26 . 140180 220
93 | 1TH—190 | 220 S
T35 L 1A0—180 ) 20 Einfithrung von 0,1 g emulsionir-
38 . 140—180 | 220 ten Borneols unter dje Hant.
40 1 140--170¢ 220 !
42 01140170, 220
44 0| 160180 | 220 |

- |
|




Zeit, Blutdruek.
I |

Puls i)rbﬂl_ o

Minute. |

Bemerkungen
L

4 h. 55m. 120140 © 220 | Subeutane Injection von 0,05 g
.‘ : ; emuisionirten Borneols.
5h — . 120—14fo 220 Der recbte Vagus wird durch-
5., 1401801 230 | schnitten.
10, | 130150 | 240

2% . '70—140| 240 | Subentane Injection von OUS g

a0 . 130, 240 | emulsionirten Barneols.

35 . 100~+1"’0! 240 : Der tinke Vagus wird durch-

40 . 140-180| 250 |  schaitten.
i

45 | 130— 1)0‘ 250

50 i 140—160 | 250

55 ,1120-T40 | 240 Die in die Carotis eingefiiirte
und verstopfte Canille hindert die weitere Beobachtung. Der Versuch
wird abgebrochen.

Epikrise: Im Loaufe von 1%, Stunden wurde der
Katze 0,28 ¢ emuls. Borneols, pro Kilo == 0,112 g Borneol
subeutan injieirt. Ahgesehon von einer kurzdauernden Steigerung
des Blutdruckes nach der Durchschueidung der Vagi, zeigt sonst
derselbo auch hei der subcutanen Application des Borneols eine
Neigung zum Abfall, — die Pulsfrequenz dagegen blieh vor
der Durchschneidung der Vagi beinahe unverindert.

Versueh V.

Katze von 3200 ¢ Gewichi. Die rechte Carotis steht mit
dem Manometer in Vorbindung, die Jugularis sin. ist mit einer
Injectionscanille  versehen. Tracheotomie. Curare. Kfinstliche
Athmung.

Zoit. ‘Blntdruek ; P‘lﬁiu&m } Bemerkungen,
1 1 }
10h. 55 ‘ 160—1"50[ 240 |
56 ,\ 160—180 | 240
57 . 240 240 Das Maximum der Blutdruckstei-
58 16D 1800 240 gerung wihrond der Respira-
59 . 160—180 7 240 i tionsunterbrechung. Es wird

I1h. 0.,1160—~180: 240 | jetst kiinstliche Respiration wie-
2. 140—160 240 v der emqeleltet

T
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Zeit, Blutdruck. Bemerkungen.

Minute.
8, 1 180—200 240 ' Einfihrung von 2.0 v emulsio-
9 1 200--220 240 nirten Borneols in den Magen.

1o, 1 180—20u 240

11 | 220—240 240

12 ' 180—200 240

13 ' 240—260 240 Maximum der Blutdrucksteige-
14, 180—200 240 rung.

15 ,1150—170| 204

18 | 140--160 204

20 1 180.—200 240

21, | 220240 | 240
22 0180200 1 240
25, 180—200 | 240
26,1 140—160 | 228
27 . 140160 1 228

33, 160—1in0 - 228 Einfuhrung von 2,0 g emulsio-
3¢, 180180 © 2i6 nirten Borneols in den Magen.
44 ' 140—160 | 216 . Duas Thier zuckt, — Curare --
46 ., 160180 | 216 Einspritzung,
50 ' 140—160 vz |

12h. 0 .|140—160 | 216
o | 160—150 202 Der rechte Vagus wird durch-
10,1 140—160 192 schnitten.
15 } 142

I TR ”l 140 ,,](3() 102 .7 Einfibirung vonm 1,6 g emmlsionirten
2 140—180 ‘ 240 : D(:?‘oirir:lnicg\\f']%lge“nrlxidd({:rrl'chschmtten
30 . | 160—1580 240 © Zuekungen ‘des Thieres, — Curare —
35, 160—180 " 240 |  Einspritzang.

Der Versueh wird hier abgebrochen.

Epikrise: Es wurden also der Katze Im Laufe von
ca. 137, Stunden 5,5 g emuls. Borneols, pro Kilo = 1,71 g
Borneol in den Magen eingefihrt. Aus der tabellarischen Dar-
stellung des Versuches ist eine ziemlich bodeutende Steigerung
des Blutdruckes nach der ersten Injection (2,0 g) wahrzunehmen,
wihrend in den bisherigen Versuchen fast stets ein Abfall zu
constatiron war. Es fallt aber auch andererserts der Unterschied
zwischen den ersten Injectionsdosen auf, welche in diesem Ver-
suche als die grossie szu bezeichnen ist. Nach der 2. Inmjection
macht sich schon ein Sinken des Blutdruckes hemerkbar mit
cleichzeltiger Abnahme der Pulsfrequenz, welche bis dahin un-
verindert blieb. Die in den letzten Versuchsreihen wahrzuneh-



s

menden  Blutdrmcksteigerungen sind auf die Durchschneidung
der Vagi und die Zuckungen des Thieres zu beziehen.

Versuch VL

Hund von 10680 ¢ Gewicht. Die rechte Carotis stehi
mit dem Manometer in Verbindung. die freigelegte linke Vena
jug. ist mil einor Injectionscanile versehen. Durchschneidung

des rechten Sympathicus und Vagus,

T s -
Zeit. {Blutdruck,l Puls pro !

|+ Minute. Bemerkungen

|

]

11h, 35m. 140--160 ’ 180 | Die rechte Pupille ist viel enger
36 | 140—160 | 180 als die linke.

38 7| 140160 | 180

40 140160 | 180 |

41, 1a0—160] 180 .
42 00140160, 180 |
44 1401601 180

45 , 1 140—160 : 180

43 | 120—140; 180

50 L, 120—140 ) 192

54 .| 120140 1938
56 . 1120140, 198 ! }

12h, — . 120—140° 203 .
2 1120140 20
4 11201401 204

jug. von 2,5 g Chloralhydrat.

Alimalige Einspritzufly in die Vena

55 0 120--150 0 204
57 . 120—160 0 204

6, 120--140; 204 -

8 ,1120—140 204

10, | 120—140 204 |

14 ., 110—140 216

25 | 120—140 1 180 ! Kinfihrung von 2,0 g cmulsionir-
30 . } 120160 . I80 | ten Borneols in den Magen.
35 . 1120160 180 |

40 ., 120140 180

45 . | 120140 180 |

50 . 120—160 180 |

bh — . 190160 204
5,0 120150 | 26 -

TTh L H0—160 ] 6 ¢ Einfiileung ven 1,07 emuls. Bor-
18 . 140—-160 ] 216 neols in den Magen,

20 .1 140—160 216
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. |
Zeit. | Blatdrock.. o b”
| ) .

| ! !

1 b 24m. 140160 216
26 .1 140060 216 ]
30 , ¢ 140—160 216 . Durchschneidung drs linkenVagus.
10 1 160—180 | 240 -
44 ' 150—1601 210
46 . 140““'50i 210
0 ¢ 160—170 " 210

2 h. 30 ,| 140—160 228
35 1 140160 228 !
40 | 140—-160 I 228 Die rechte Pupille ist hedeutend
45 | 140--160 ! 228 enger als die linke.

Der Versuch wird hier abgebrochen.

Bemerkungen

Epikrise: Es wurde allmalig, wie aus der Tabelle
arsichtlich ist, Chloralhydrat n die Jugularis injicirt s der
Blutdruck constant wurde und sedann mit der Emfithrung von
Borneol in den Magen begonnen, Der Hund bekam im Laufe
von etwa 2'/, Stunden 3,0 g emuls. Borneols, pro Kilo -= 0,28 ¢
Borneol. Es stellte sich darauf, besonders nach der 2. Injection
gine, wenn nicht sehr grosse, so doch fortschreitende Steigerung
des Blutdruckes mit gla_i}chzeitiger Zunahme der Pulsfrequens
ein. Der durchschnittene rechte Sympathicus bewirkte, wie es
vorauszusetzen war, eine Verengerung der gleichseitigen Pupills,
die nach Einverloibung von Borneol noch kleiner wurde.

d. Durchstrémungsversuch an einem iiberlebenden Organe.

Dicser Vursuch wurde an einer Niere eines eben entbluteten
schr grossen Hundes vorgenommen. Die Nierc wurde mit don
nothigen Cautelen behandelt und der Durchstromungsversuch in
der von Prof. Kobert? und Thomson? beschriebenen
Weise ausgefihrt. T = Zeit ; Q = Quantitat des in einer Mi-
nute durchfliessenden Blutes.

1) Arch. f exp. Path. und Pharm. Bd. 22, 1886, p. 77.
2) Thomson, Diss, Dorpat, 1886.
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T. Q. Bemerkungen
11h Om 18 com. Druck.

1 14

2 14 Normales Blut.

3 20

4 24

5 20

6 12

7 10 - P

' BT 8T 0,08 g Borneol auf 200 com. Blut =
) 1§ - 2500.
10 Y]
1 .
T2 7 a8 Normales Blut.
13 8
14 8
15 4+ L
T T 008 g Borneol anf 200 cem. Blut ==
16 15 1 2500,
7 CTwRT T 7 Norwales Blut.
18 8
19 7 - B
T TTrTTm 0,01 ¢ Borneo!  auf 200 cem. Blut
20 18 == 1 1 20,000,
— 797 716 7 " Normales Blut. T
oo 8
23 - 4 —_ e e T L L e ea— —_— - —
TRy ) T 001 ¢ Borneol auf 200 cem. Blut
25 8 == 1 : 20,000,
26 - 10 . [ [
TTRT T 76 T T Normales Blat.

28 6

%9 8 o
TR0 T 10T 0,01 g Borneol anf 200 cem. Blut

31 18 = 1 : 20,000,

32 24 o

T3 16 Normales Blut.

34 b

35 6

36 4

37 4 Der Versuch wird unterbrochen.

Aus der tabellarischen Darstelluny dieses Versuches ergiebt
sieh, dass nach einem Zusalz von verhiiltnissméassig geringen
Mengen Berneols zum  Blute eine Vermehrung der Ausflussge-
schwindigkeit enistand, was far eine Erweiterung des Strom-




bettes der Gefisse spricht. Ein Zusatz von 0,08 g Borneol pro
Mille Blut bewirkte, wie es der Versuch zeigt, eine vierfache
Ausflussmenge.  Iis muss hier bemerkt werden, dass das Borneol
in oliger Losung zum Blute hinzugesetzt wurde, welche Losung
leider nicht ganz rein war; dieser Umstand sprieht aber noch
mehr zu Gunsten der erweiternden Wirkung des Borneols auf
die Gefisse, denn die nicht ganz reine Borneollgsung wiirde eher
im Stande sein, die Capillaren zu verstopfen wund somit die Aus-
flussmenge zu vermindern.

Ergebniss. kine Betrachinng der oben besciiriehenen
Versuche ergiebt uns eine Abnahme des Blubdrucks in 3 von
Jdiesen und zwar in den Versuchen TI, III und IV, wihrend da-
gegen die Versuche I, V und V] cine Steigerung des Blutdrucks
aufweisen. KEs ist diese Erscheinung um so auffallender, als in
den Versuchen IT und IV die Thiere nicht curaresirt wuorden
und deswegen Zuckungen derselben zu erwarten waren, dic eine
FErhohung des Blutdrucks hatten zur Folge haben missen, und
trotzdem ist cine Abnahme zu constatiren. Dagegen war in den
Versuchen T und V, wo die Curaresirung vorgenommen wurde
und somit eine Ausschliessung jeglicher kramphaften Zustinde
der Versnchsthicre bewirkt wurde, eine Zunahme des Blutdrucks
doch zu beobachten und zwar eine so bedeutende, dass sie so-
gar die durch Unterbrechung der kiinstlichen Respiration er-
zengte Blutdrucksteigerung itbertraf, wie das ans der Tabelle des
Versuches V leicht zu ersehen ist.

Es fragt sich nun, wodurch ist dieses verschiedene Ver-
halten des Blutdrucks in beiden Versuchsreihen zu erkliren?

Eine Blutdruckabnahme kann durch drei Momente erzengt
werden. Es kamnn vor allem das vasomotorische Centrum ge-
lihmt sein (centrale Ursache), es konnen weiter die Gefiisse
sclhst gelshmt sein (locale Ursache) und schliesslich kann die
Herzthitigkeit durch das betroffende Gift paralysirt sein.

Welche von diesen Ursachen legt der durch das Borneol
bedingten Abnahme des Blutdrucks in den oben angezoigten
Versuchen zu Grunde?
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Eme centrale Ursache, d. h. eine Lihmung des vasomoto-
rischen Centrums kaun hier nieht vor liegen, demn schon sehr
geringe Dosen Borneols — 0,56 g pro Kilo Thier gerechnet -—
(siehe Versuch T, Lit. A.) iben ecine bedeutende Reizung auf
das Centralnervensystem aus, folglich auch auf die Med. obl.
und das vasomotorische Centrum.  Als Tllustration zu dieser
Thatsache kann auch der Blutdruckversuch VI angefiiri werden.
Es wurde der Katzo nimlich su Beginn des Versuches der
rechte Sympathicus durchsehnitten, was eine Verengerung der
Pupille dureh die compensatorische Wirkung des Oculomotorius
sur Folge hatte; als aber der Katze spiter Bormeol einverleibt
wurde, stellte sich eine viel bedentendere Verengerung derseiben
Pupille ein, was entschieden auf die durch das Borneol hervor-
gerufene Reizung des Grosshirns resp. des Oculomotorius zu be-
ziehen ist.

' Es musste weiter untersncht werden, ob nicht die erlahmende
Thiitigkeit des Herzens die Ursache der Blutdruckabnahme sei.

Zu diesem Zwecke wurde der Versuch VI an einem tief
chloralisirten Hunde ausgefihrt. Das Chloralhydrat lahmt das
vasomotorische Centrum und nun muss der Blutdruek bloss durch
die Thitigkeit des Herzens unterhalten werden. Wirde das
Borneol, was wir zu erfahren streben, das Warmbliiterherz lihmen,
so misste jetzt der Blutdruck, dorch keine Kraft onterstitzt,
sofort his auf ¢ mm. Hg. herabsinken.

Es stellte sich aber in unserem Versuche herans, dass nicht
nur eine Abnahme des Blutdrucks nicht vorhanden war, sondern
im Gegenthell — es bewirkie das einverleibte Borneol eine
Blutdrucksteigerung.  Diese lotztere kann in  Anbetracht der
ausgeschalteten Function des vasomot. Centrums nur einer
directen Reiznng des Borneols auf das Hery
des Versuchsthieres zugeschrieben werdeon,

Nachdem wir 2 vorausgesetzte Moglichkeiten der Blutdruek-
abnahme in den Versuchen LI, II und IV ausgeschlossen haben,
sind wir gezwungen die dritte, d. h. die dureh das Borneol
hervorgornfene Lihmung der Gefisse als Ursache der Blutdruck-
abnahme anzunehmen. Nicht nar die Ausschliossung der 2 an-
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deren Ursachen berechtigt uns zu dieser Annahme, vielmehr findet
dieselbe ihre feste Stitze in dem unter Lit. C. beschriebenen
Durchstromungsversuche. Derselbe zeigte, dass schon sehr ge-
ringe Mengen Borneols im Stande sind, eine Léhmung der Ge-
fasse hervorzurufen, welche sich in einer vergrosserten Ausfluss-
menge des Blutes dusserte 1).

Wir haben his jetzt das Verhalten des Blutdrucks dem
Borneol gegeniiber in der ersten Rethe unserer Versuche betrachtet.

Auf Grund unserer bisherigen Auseinandersetzungen sind
wir berechtigt zu sagen, dass eine Steigerung des Blutdrucks in
der 2. Reihe der Versuche, d. h. in I, V und VI deswegen
entstanden ist, weil die reizende Wirkung des Borneols auf die
Med. obl. resp. das vasomot. Centrum und auf das Herz die
lihmende Wirkung dessethen anf die Gefisse tbertraf, wihrend
in den Versuchen II, EIl und LV das umgekehrte Verhdltniss
waltote.

Botrachten wir nun die, bis jetzt ausser Aeht gelassenen, in
beiden Versuchsreihen angewandten Borneolmengen, so gliunben
wir auf Grund dieser, die von uns oben aufgestelite Frage idber
das verschiedene Verhalten des Blutdruckes in unseren Versuchen
gelost zu haben.

In den Versuchen 1I, III und IV wurde eine Abnahme
des Blutdrucks schon bei Dosen von 0,833—0,16 und 0,11 g
Borneol pro Kilo Thier gerechnet, erreicht. Iliese DBorneol-
mengen waren zu gering, um ecine bedeutende Reizung der Med.
obl. und des Herzens hervorzurufen, wohl aber vermochten sie,
eing Paralyse der Gofisse zn erzeugen, welche also in diesen
Fallen die Oberhand nahm und den Blutdruck erniedrigte. Da-
gegen waren in den Versuchen I, V und VI die ersten wir-
kenden Borneclmengen pro Kilo Thier gerechnet folgende:
0,625—0,28 und 0,34 g. Diese Mengen Borneols risfen augen-
scheinlich eine derartige Reizung des vasomot. Centrums und

1} Bs werden wahrscheinlich die Endigangen der vasomotorizchen Nerven
geldhmt, denn das Borucol, gleich dem Campher, wirkt mit Vorliebe auf ner-
viise Elemente ein.
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des Herzens hervor, welche die durch das Borneel zugleich be-
wirkte Paralyse der Gefisse nieht hat zur Geltung kommen
lassen. Wir sind also berechiigt zu sagen: geringe Mengen
Borneols bowirken eine Abnahme des Blut-
drucks, grossere dagegen erzeugen eine
Steigerung desselben.

[ch mochte hier darauf hinweisen, dass die Angahen
Wiedemann's und anderer Forscher heziiglich des Camphers
und Stockman’s beziglich des Borneols, Hunde seien diesen
Substanzen gegeniber viel weniger empfindlich als Katzen, auch
hier eine Bestitigung fanden, indem die Steigerung des Blut-
drucks in den Versnchen I und VI (Hund) weniger als im Ver-
such V (Katze) ausgesprochen war,



IV.

Borneolessigséureester,

Eigene Versuche.

A. Wirkung des Borneolessigsaure-
esters aul das Nervensystem.

a. Kaltbliiter.

Versuch 1. Einem 3 g schworen Frosche wird um 9 h.
45 m. 0,07 Beest. sube. injicirt ).

1 h. — m. Keine Wirkung.

Am 2. Tage 11 h. — m. Die Bewegungen des Frosches
sind erschwert.

Am 3. Tage 10 h. — m. Status idem,

Am 4. Tage 9 h. 30 m. Der Frosch bewegt sich mit
grosser Schwierigkeil, auf den Ricken gelegt, verharrt er lange
in dieser Lage. Die Empfindlichkeit gegen mechanische und
chemische Reize ist herabgesetst, nicht aber gegen electrische.

Am 5. und 6. Tage Status idem.

Am 7. Tage 10 h. 15 m. Der Frosch ist todt.

Epikrise: 0,07 Beest. hewirkten beim Frosche eine
raum Tode fithrende Darese.

Versuch IL. Kinem 63 g schweren Frosche wird um
12 h. 20 m. 0,08 g Beest. sube. injieirt.

3 h. 15 m.  Der Frosch bewegt sich trige,

Am 2. Tage 9 h. ~— m. Der Frosch bewegt sich mit

1) In allen fulgepden Versuchen wurde Borneolessigsidurcester (Beest.)
in ol. oliv. gelbst angewandt.
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grosser Schwierigkeit, reagirt schwach auf meehanische und
chemische Reize. _

Am 3. Tage 10 h. 15 m. Der Frosch liegt platt aut
dem Bauche, reagirt nur auf electrische Reize, gegen welche
der blossgelegte N. ischiadiens sich als wunempfindlich erweist.

Am 4. Tage 11 h. 20. m. Der Frosch ist todt.

Epikrise: 0,08y Beest. vernrsachten eine curave-
artige Lahmung des Froches, die am 4. Tage nach der Injec-
tion zwumn Tode dessclben fiihrte,

Versuch 1L  EKinem 65 g schweren Frosche wird um
12 h. 35 m. 0,1 g Beest. subc, mjicirt,

4 h. — m. Der Frosch bewegt sich sehr trige. Am 2.
Tage 9 h. 60 m.  Der Froseh [liegt platt auf dem Bauche,
reagirt gegen mechantsche wnd chemische Reize sehr schwaeh,
sehr lebhaft dagogen gegen electrische.  Der blossgelegte N.
Ischiadicus roagirt nur bel der ersten Application des electrischen
Stromes gegen den er sich bhald als unempfindlich erweist.

Am 3. Tage 6 h. 30 m. Der Frosch ist todt.

Epikrise: 0,1 ¢ Beest, erzengten eine curareartiy
Lilnung des Frosches, die mit dem Tode desselben endete.

Ergebniss. Die Erseheinungen der Wir-
kung des essigsauren KEsters des Borneols
auf Frosche sind mit denen des letzteren voll-
kommen identisch. KEine absolut schwachere Wirkung
des Beost. macht sich allerdings geltend, indem alle von mir an
Fréschen angewandten Dosen von 0,005 — 0,06 g inel. sich als
wirkungslos herausstellten, wihrend schon 0,005 g Borneol einen
Frosch paretisch und 0,02 g sogar paralytisch macht und
darauf i1hn ausnahmslos zum Tede fithrt.

b. Warmbliiter.

Versuch L Emer Katze von 2,500 ¢ Korpergewicht
wird um 4 h. 35 m. 1,5 Beest. in oliger Lisung in den Magen
gebracht.
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6 h. 40. Die Katze ist unrnhig, schreit, geht taumelud.

Am 2. Tage 12 h. - m. Die Katze ist deprimirt, geht
unsicher, taumelnd, wackelt auch hein Sitzen, einzelne Zuckungen
durchfahren den ganzen Korper, wobei der Kopf besonders in
Mitleidenschaft gezogen wird.

Am 3. Tage 10 h. 15 m. Die Katze hat sieh vollkommen
erholf.

Epikrise: 0,6 Beest. pro Kilo bewirkten eine Aufregung
mit nachtriiglicher Depression des Thieres, die nur voriiberge-
henden Charakters waren und zur Erholung desselben fithrten.

Versueh IL  Kiner Katze von 2350 g Korpergewicht
wird um 4 h. 30 m. 2,0 ¢ DBeest. in olig. Losung in den
Magen emgefithrt.

7 h. 30 m. Die Katze ist awnfgeregt, schreit, wackelt
beim Gehen und fillt zuweilen um.

Am 2. Tage 9 h. — m. Die Katze ist sehr aufgeregt,
rast wild umher, wobel sie ab und zu niederfillt. Kinzelne
Zuckungen durchfahren den Korper.

11 h. 25 m. Der Katuze wird cine zweite Gabe von 3.0 g
Beest. in den Magen gebracht.

12 h. — m. Die Katze ist mitgenommen, geht unsicher
und schwankt auch beim Sitzen. Klonische Zuckungen durch-
fahren den Kdorper, wobei meht der Kopf von denseiben be-
fallen wird.

1 h. -—— m. Die Katze liegt, ohne sich aufrichten zu
kimnen, sonst status idem.

6 h. 30 m. Die Katze liegt besinnungslos; die fast un-
aufhorlichen klenischen Zuckungen des Korpers werden von Zeit
zu Zeit von epileptiformen Anfillen unterbrochen. Die Reflex-
erregbarkeit ist gesteigert.

In der Nacht vom 2. auf den 3. nach der Vergiftung
starb die Katze.

Seciion: Dieselbe fiel vollstindig negativ aus.

Epikrise: Diese Beobachtung kann in 2 Phasen getheilt
werden : zur ersten gehoreu die Erschotnungen, welehe naeh der
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Darreichung von 2,0 g Beest. entstanden; zur gweiton die Symp-
tome, welche nach der Application von 3,0 g Beest. wahrge-
nommen wurde. Nach Eingabe von 0,85 ¢ Beest. pro Kilo ent-
standen in der orsten Phase heftige Aufregung, klonische Zuek-
ungen und unsicherer. schwankender Gang des Thieres; 1m
Vordergrunde des Vergiffungsbildes der zweiten Phase nach hin-
wugefigten 1,27 £ Beest. pro Kilo standen Depression, klonische
von epileptiformen Anfallen unterbrochene Zuckungen, gesteigerte
Reflexerregharkeit und schliesslich Coma, welches mit dem Tode
des Thieres endete.

Versuch IIL  EKiner Katze von 1300 g Kirpergewicht
wird um 4 I 50 m. 2,0 g Berst. in den Magen eingefilbrt.

7 h. 25 m. Die Katze ist deprimirt, schwankt heim Ge-
hen, klonische Zueckungen durchfahren den Korper.

Am 2, Tage. 9 h. — m. Die Katze wird todt gefunden.
Die vorgenommene Section ergab einen negativen Befund.

Kpikrise: 1,05 Beest. pro Kilo verursachten die an-
fanglichen Symptome des gewdhnlichen Vergiftungshildes. unter
denen das Thier binnen kurzer Zeit zu Grrmnde ging.

Yersuch IV. Kiner Katze von 3200 g Korpergewicht
wird um 12 h. 42 m. 3,5 g Beest. in den Magen gebracht.

1t h. 35 m. Die Katze ist deprimirt, sitzt fortwihrend
nnd bewegt sich ungern.

4 h, 50 m. Die Katze wackelt beim Sitzen, noch mehr
beim Gehen.

Am 2. Tage. 9 h. 15 m. Der Gang der Katze ist hochst
unsicher , heim selben gerathen die gespreizten Hinterpfoten in
klonische Zuckungen. Sensibilitat nicht alterirt, Reflexerreghar-
keit gesteigert.

1 h. 20 m. Status idem.

Am 3. Tage. 10 h. — Die Kaize sitzt und zittert fort-
withrend, zum Geben kann sie nur gezwungen werden, wobei
klonische Zuckungen der Hinterbeine wahrgenommen werden,
Herzthitigkeit und Respiration noch ziemlich gut.
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Am 4. Tage. 9 h. — m. Die Katze 15t todt.

Epikrise: Nach dargereichten 1,09 Beest. pro Kilo
wirden withrend 48 Stunden nur Depression, uunsicherer Gang,
klonische Zuckungen und gosteigerte Reflexerregbarkeit beobachtet,
worauf der Tod des Thieres cintrat.

Versuech V. Einem sehr grossen Hunde von 10700 g
Korpergewicht wird von 11 h. 30 m. Beest. in den Magen ein-
gefithrt,

I b 20 m. Der Hund ist munter wie vor der Appli-
cation. )

Am 2. Tage. 9 h. — m. Der Hund ist vollstandig gesund.
4 h. 5 m. Demselben Hunde werden noch 15 g Beest.
gegeben.

5 h. 50 m. Keine Symptome einor Vergiftung wahrzu-
nehmen.

Am 3. Tage. 10 h. — m. Der Hund gesund wie vor.

Epikrise: 2,33 Beest. per Kilo wurden vom Hunde
sympiomlos vertragen.

Versuch VI. Einer Katze von 2000 g Korpergewicht
wird wn 10 h. 45 m., wird in der Chloroform-Aether Narcose.
das Rikenmark in der Gegend des ersfen Brustwirbels durch-
schnitten.

11 h. — m. Die Katze vertrng die Operation sehr gut
und Jiegt ruhig, die Reflexerregharkeit des Hinterthicres ist
erosser als die des Vorderthieres.

12 h. 15 m. Der Katze wird 3,0 Beest. in den Magen
zebracht.

2 h. — m. Die Reflexerregharkeit des Hinterthiers ist
sehr gross und iberwiegt bedentend die des Vorderthiers; das
letztere wird ab und zu von klonmischen Zuckungen befallen.

3 h 45 m. Der Katze wird noch 2,0 g Beest. durge-
reicht,

4 h. 20 m. Das Berithren irgend einer Stelle, auch am
Vorderthiere, ruft eine Bewegung des Schwanzes hervor.
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5 h. 30 m. Heftige klonische Zuckungen des Vorder-
thieres , die von echten epileptiformen Anfillen unterbrochen
werden, wihrend welcher der Kopt weit nach hinten zuriickge-
hengt wird und die Hinterpfoten Geh- resp. Laufbewegungen
machen. Das Hinterthier liegt wie vor hewegungslos.

8 h. — m. Ausser den friheren Symptomen am Vorder-
thiere sind auch einzelns klonische Zuckungen der Hinterpfoten
wahrnehmbar.

10 h. — m.  Alle Symptome am Vorderthiere haben an
Intensitit sugenommen, auch die Zuckungen der Hinterpfoten
sind relativ starker.

Am 2. Tage. 8 h. — m.  Das Thier legt bewusst- und
hewagungslos , die  Herzthitigkeit ist kaum wahrnehmbar, die
Respirvation langsam  und  anschwellend (dhnlich dem Cheyne-
Ntockes's Athmen).

Y k. — m.  Die Xatze ist todt.

Section: Dieselbe bestitigte die vollstandige Durch-
schneidung des Rickenmarks. Pathologische Veranderungen der
inneren Organe waren nicht vorhanden. Im Darmeanal wurden
viele lebende Spulwiwrmer gefunden  Auch bei den friheren vor-
genommenen Sectionen der nach Borneol und Beest. gestorbenen
Thiere wurden hiufig lebende Winmer beobachtet.

Bpikrise: Um dic Wirkung des Beest. auf das Ritcken-
mark studiven zu kinnen, wurde das letztere durchschnitten und
somit in seinen Funetionen vom Eintlusse des Grosshirnes unab-
hingig gemachi.  Unmittelbar nach der auf diese Weise statt-
cefundenen Unterbrechung  der grossen nervosen Leitungshahu
stellte sich im Hinterthiere eine grossere Reflexerregharkeit als
im Vorderthiore ein  Nach der jetzt erfolgten Application von
9.5 Beest. pro Kilo nmahm die Refloxerregbarkeit des Hinter-
thicres auch an absoluter Stirke zn und dbertraf die des Vor-
derthieres bei Weitem. Dagegen wurde das letztere hald vom
iiblichen Symptome der Vergiftung, den klonischen Zuckungen
heherrscht, wahrend das Hinterthier bewegungslos lag.  Dieses
Unbetheiligtsein des Hinterthieres am Vergiftungshilde daverte

8
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ziemlich lange an, aber schon 8 Stunden nach der Dorreichung
des Giftes wurden Zuckungen auch an den Hinterpfoten wahr-
genommen. Knorz darauf zeigten schon Deide, d. h. das Vorder-
und  Hinterthier das charakteristische Bild der Beest.-Vergif-
tang : Zuckungen der Hinterpfoten, Gehbewegungen der Vorder-
ploten und heftige epileptiforme Krimpfe des Kopfes. Tm coma-
tosen Zustande ging schliesslich das Thier, 21 Stunden nvach
der Einverleibung des Beest., zu Grunde.

Ergebniss. Man konnte schon a priori sagen, dass
der essigsanre Hster des Borneols, welcher im thierischen Orvga-
nistus hoehst wahrscheinlich in Essigsiure und Borneol zerselat
wird, gleich dem Ietzteren auch wirken miisse, wobei die Wir-
kung der abgespaltenen Essigsinre als eine minime betrachiet
worden kann.  Diese theoretische Voraussetzaong fand aueh in
den angesteilten Versnchen eine vollstindige Bestitigung., s
wiirde also nur eine Wiederholung des selon heim Borneol*
genan beschriebenen Vergiftungshildes semn, wollte 1ch  die mit
dem Borneolessigsiurecster  gemachten Beobhachtungen bier elue
Revoe passiren lassen; ich werde vielmohy dicjenigen Krsclei-
mmge'n hervorhehen,  welehe in den Borneolversuchen entweder
keine Erwilmung fanden oder ans manchen Grimden nieht he-
sprochen werden konnten.

So wurde im Theil III, dem Versueh V, welcher zur Ent-
scheidung der Frage tiber die Wirkung des Borneols auf das
1solirte Rilckenmark gemacht wurde. weulg Aufmerksamkeil ge-
schenkt, da sein Resultat kein vollstandig hefriedigendes wav: es
wurde allerdings eine gesteigerte Reflexerregbarkeit des Hinter-
thieres beobachtef, dieselbe war aber schon vor der Einverleibung
des Borneols unmittelbar nach der Durchschneidung des Riickon-
marks, wenn anch geringer ausgesprocheun, vorhanden. Anderer-
seits moge vielleicht der jihe Tod des Thieres dis Ursache go-
wesen sein, dass die erwinschte Borneolwirkung dort nicht zur
Geltung kam. Dass Bormneol aber reizend auch
aufl das i1solirte Ruckenmark wirkt, hat der
mit dem Beest angestellte Versueh VI zur
Gentge hewiesen, denu nicht nur hat die



Reflexerregharkeit des Hinterthieres nach
der Application des Giftes bedeutend an In-
tensitit zngenommen, sondern anch ansge-
sprochene klonische Zueckungen waren zZu-
Ietzt am selben walhrzanebhmen Dass diese Rei-
sng des Rickenmarks kemme von der Med. obl resp. der Ge-
hime fortgeleitete sein konnie, bewios die Section, welehe eme
Yollstindigkeit der Riekenmarksdurchschineidung  ergeben und
somit die totale Isolirung desselben klargelegt hat.  Dieser ge-
tungene Yersuch berechtigh nns zumn Sehlusse, os werden
durel das Borneolresp. seinen essigsanren
Ester nicht alleiu die Med. obl. und das Ge-
hitn gereizt, sondernaneh das Rickenmark,
od. mit anderen Worten: das Borneol wirktl
reizend auf das gesammte Centralnerven-
sysatem

Dias schon oben erwihnte Verhalten der Hunde dem Borneol
cogenither erwies sich wueh beim Ester, indem ein Hund 2,33 ¢
pro Kilo Beest. symptomlos vertragen hat, wilrend Katzen
sehon nach 1,06 ¢ pro NWilo starben.

Kine Thatsache moge noch hier eine Erwihnung finden.
Bei allen sowoll wnach Borneol wie auch seinem essigsauren
Ester verstorbenen wund secirten Thieren wurden im Darmcanal
lebende Wirmoer gefunden. welcher Umstand in Anbetracht
dor Grisse der gereichten Dosen gegen die antiparasi-
tire Bigenschaftdieser Substanzen zu spre-
chenim Stande ist

B. Wirkung des essigsauren Esters des
Borneols aufl die Kreislaufsorgane.

a. Durchstromungsversuche am ausgeschnittenen Froschherzen mit
dem Williams'schen Apparat.

Versueh L

T. r. Q Bemerkungen

5h 30m. 952 20 Der Apparat ist mit D0 cem. der normalen
3B, 20 Blutmischung gefilit.

8!
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T. p. Q. Bemerkungen.
S h, 40m. 52 20
45 . 52 205 Zusatz von 0,015 Deest.
48 . Ol 25
50 . b2 25
53 . 52 25 FKnergische Herzeontractionen.
55 . 2 25
6h — » H2 25 Zusatz von 0,015 Beest.
3 . H2 25
5o, B2 25
8 . 52 25
12, 52 25 Zusatz von 0,03 Beest.
20 . 55 30 Hiufige, aber schwache Herzconfractionen.
2 . 56 30
28 . 56 3.0

30 . 57 30

33 . B8 35,0 Abbruch des Versuches.

Epikrise: Dieser Versuch zeigte nach deu 2 ersten
Zusitzen eine nicht sehr hedeutende Zunahme der Knergie der
einzelnen Herzeontractionen, deren Zahl nach dem 3. Zusatzo
pinen auf Kosten ihrer Intensitit entstandemen Zuwachs erfuhr.
Die Menge des durch das Herz in ciner Minute durchstrimenden
Blutes nahm sehr langsam, aber doch progressiv zn.

Yersuch II.

T, r. Q. Bemerkungen,
Bh. 40 . BO 15 Der Apparat ist mit 50 cem. der nerma-

43 . 50 1.6 len Blutmischung gefillt.

46 | 1l 15

48 . 51 15

5 ., Bl L5 Zusatz von 0,02 Beest.

58 . 5l 15

6h — . 50 15 Zemlich kriftige Herzschlige.

2, b1 15

4 . 51 15

8 , b1 15

12 ., 51 15

I . B 15

17, 5y 15

25, 51 1,50 Zusatz von 0,01 Beest.

3, b 20

40 , 51 20

45 ., 50 2,0 Kraftige Herzschlige.

48 . 51 156

b , 61 20

-
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T. P, Q. Bemerkungen,
7h. — . 51 2
2 ., 581 20
4 ., 31 20 Abbrueh des Versuches.

Epikrise: Wenn auch die Zahl der Herzschlige in
diesem Versuche vollstindig unverinderlich blieb, so haben doch
dieselben an Stirke allmihlich zugenommen wnd auf diese Weise
eine wenn auch sehr geringe Zunabme der durch das Herz
durchstromenden Menge des vergifteten Blutes bewirkt.

Versuch IIL

T. B. Q. Bomerkungen
11 b. 15 m. 356 L5 Der Apparat ist mit 50 ccm. der norma-

18 . &b 15 len Blutmischung gefallt.

21 , 35 1,0

294 . 36 10

30 . 39 4,0 Zasatz von 0,06 Beest.

3 , 46 30

40 , 44 3,0 Beginnende Eriahmung der Herzthatigkeit
4 . 42 30

50 40 2,0 Abbruch des Versuches.

Epikrise: Die grosse Menge des hinzngesetzien Beest,
regte angenscheinlich den Herzmuskel zu einer iibermissizen
Thiitigkeit an, welche daher alsbald zu erlahmen begann.

Ergebniss. Schon oben machte sich die verhaltniss-
miissig schwichore Wirkung des essigsauren Esters des Borneols
auf das Nervensystem der Frosche bemerkbar und auch hier
steht der Ister besiiglich seiner Wirkung auf das Froschherz
dem Borneol selbst nach. Und wenn auch die Energie der
einzelnen  Herzcontractionen zunimm{, so finden wir doch die
Zoahl der Pulssehlige in der Minvie nach Zusatz von Beest.
fast unverindert wud anch die Menge des in einer Minute
durch das Herz durchstromenden vergifteten Blutes sehr wenig
vergrissert.  Im Grossen und Ganzen stimmit
doch seine Wirkong mit der des Berneols voll-
kommen ttherein, wie es auch aus den letzten
Williams'schen Versnechen mit dem Borneol
(Vers. IIl) und seinem Ester (Vers 1) leicht
zu ersohen ist
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b. Blutdruckversuche.
Versuch L

Es wird cine Katze von 2900 g Korpergew. uanfgebunden,
rechis die Carolis communis freigelegt, in welehe eine Caniile
eingefithrt wird, die mit einem Manometer in Verbindung steht.

‘ -
| Puls pto
Zeit. Blutdruuk ' Migute.

| Bemerkungen.

10 1. 4bm l40~160L 192
} 140160 © 192
. 140160 0 192 |
1 140160 | 192 |
1 140—150 192 Eintihrung von 1,0 g Beest. in
57 ‘ 130—140 192 den Magen.
nh ~ . - 130—140 192
L1180—140 1 192
10 . 120—140 | 192
15 ,1120—140 192
20 , 1 120—140 192
25 1120140 ] 192
35 [ 120—1407 1927
100—120 [ 192
45, 100—120| 192 |
50 | 100—120 92
i
|

| Binfahrung von 2,0 ¢ Beest. in
den Magem.

55 , 1 100120 { 192
12h. — | 100—120 192
5, 100——1‘.301\ 142
10,1 100—120 192 ;
15 ,,1‘ 100—12 )01 192
W 100—120 192 | Abbruch des Versuches.

Epikrise: Die erste Apphcatwn von 1,0 g Beest, pro
Kilo == 0,34 g bewirkte einen Abfall des Blutdluckes von 140
bis anf 120 mmn. He ; auch die folgenden in den Magen einge-
fithrten 2,0 g vermochten nicht den Blutdruek in die Hohe zu
hringen und derselbe fiel weiter bis auf 100 wan. Hg. herab.

Versueh I

Eime Katze von 3000 g Korpergew. wird aufgebunden,
rechts die Carotis communis nelgeleg,t, in welche elne Canile
emmgefihrt wird, die mit einem Manometer in Verbindung steht,
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links die Vena jng. Dlossgelegt und it einer Injectionscaniile
versehen,  Das Thier wird tracheotomirt. curaresirt und darauf
wird die kinstliche At}nnuug eingeloitet.

Zeit, B]utdrnci\

T
]Glguil;'m' Bemerkuaungen.

\
: i
| | |
12 h. 15m. 120—130 l e |

17,1 120—130 192

20 ! 130--140 1 12

24 .| 130—140 192 |

26 .1 130---140 192 ;

30 ! 130140 w2

34 4 140-_151:‘ 204 Einfihrung von 2,0 g Beest. in
12h. 36 1 140150 7 204  den Magen.

4) .| 140 -1650 F 204

45 . I6o—t7u 240 Der rechte Vagus wird duvch-

48 .| 140—i60 | 240 achnitten.

a2 1 140—=150 | 240 |

BT .| 140150 ° 20 |
1h — . 1d0—I160 - 240 |

92, Ih(}—r‘s(w G443 1 Der linke Vagus wird durch-

b ,.! 140 - 1640 | 240 schnitten.

8 .1 140—150 \ 241) |

12, 1o—1i50 1 240 |

15,1 140--150 ‘ 240 Abbruch des Versuches.

Epikrisc: Die cinmalige Darreichmg von 2,6 g
Beest., pro Kilo = 0,83 g rief eine missige Steigerung

des Biutdvuckes hervoy, wihrend die Pulsfrequenz wie im vori-
gen Yersuche fast unverindert blieh.

Versueh IIL

Eine Katze von 36800 g Korpergewicht. Es wird ebenso
wie bel dem VOrhergehﬂmlen Versuche verfihren.

Zeit. |Blutd1m‘k i l{,}'};m%z“ ‘ Bemerkungen,

5 h. 30m. 120—1401 192
32, l40—150 1 102
4 . 140—150 192
36 . M0-150 0 192
38 . 140—150 0 12
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e = ; ] =
Zeit. jBIutdruck.j{ 1}}%;11%];0 Bemerkungen

l ; ]
5D h. 40 I 140--15¢ , 192 | Einfihrang von 3,0 g Beest. in
|

42 1 140160 204 den Magen.
45, 140—160 , 204
47 1 M0—-160+ 204
50 ., 140—160 204

53 | 140—160 204
55, 140—160 204 Curareinjection.
58 | 140150 130
6 h. — .| 140150 180
2 ) 140160 192
4+ 1160170 204

6 .| 160—170 204

8 .| 160—180 204 Curareinjection.
10 | 120140 168

12 .| 120—140 168 |

15 .1 140—160 | 192 |

18 .| 140-—160 192

20 _| 140—160 192

26 .| 140 160 192
28 1 140—160 192
30 1 120-140 16% Curareinjection.
33 .1 120—140 168
48 i 140—160 192
40 ;i 140—160 192 |
45 | 160—180 204
50 , | 140—160 192
55 | 140 - 166 192

Th — .0 160—180 1 192
5,0 140160 | 192 |
10 . 140—160 192+ Abbruch des Versuches.

Epikrise: Die in dissem Versuche angewandte Quanti-
tit von 3,0 g Boeest., welche pro Kilo berechnef dieselbe Dosis
wie in vorigen Versuche 0,83 g ausmacht, hrachte nahezu eine
identische Steigerung des Bluidruckes zu Stande.

Ergebuiss: Die schon chen ausgesprochene Meinung,
der essigsaure Ester wirke ebenso wic das Borneol selbst, findet
in den 3 heschrichenen Blutdruckversuchen eine weltere heweis-
kriftige Unterstitzung. Auch hier tritt die That-
sache dentlich hervor, dass geringero Dosen
Beostl. eine Abnahme des Blutdruckes, grissore
dagegen eine Stoigerung desselbon howirken,
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wovon uns ein Blick auf die fabellarische Darstellung zur Ge-
niige iberzeugt. So wurde im Versuche I anfangs 1,0 ¢ Beest.
der Katze einverleibt, pro Kilo — 0,34 g, wihrend in den Ver-
suchen I und III die Application 2,5 und 8,0 g betrng, pro
Kilo = 0,83 g. Die im Versuch I erfolgte 2. Darreichung ven
2,0 g Beest. war augenscheinlich nicht im Stande die auf Grund
der hervorgerufenen Libmung der Gefisse entstandene Blut-
druckabnahme wieder auszugleichen.

Zusammenfassung der Ergebnisse der Versuche mit dem
Borneol und seinem essigsauren Ester.

Nachdem ich oben die Resultate meiner eigenen Experi-
mente mit Borneol und semem cssigsauren Ester mitgetheilt
und sie mit Erliuterungen versehen habe, erscheint mir das Ge-
sammtresultat derselben und ihr Verhiltniss zm der ither die
Wirkung des Borneols vorhandenen Literatur anzugeben, als in
hohem Grade erwimscht. Es fragt sich also, inwiefern meine
Beobachtungen mit denen von Pellacani und Stockman
(der einzigen Autoren in dieser Frage) ibereinstimmen resp.
sich von diesen unterscheiden ? Meine Untersuchungen ergaben
Resultate, die sich ganz an die Seite der Stoc¢kman’schen
stellen konnen und die fast bis in die Details mit ihnen iden-
tisch sind. Die Inconstanz der Stockm an’schen Angaben
beziiglich der Wirkung des Borneols auf den Blutdruck bei
Siugethieren erklire ich durch die geringe Variiramg der von
ihm angewandten Borneolmengen. Stockman beobachtete
ein Sinken des Blutdruckes, dem zuweilen eine Steigerung vor-
ausging.  Auch meme Untorsuchungen deuten dahin; ich habe
aber an djesem Verhalten dank den von mir mit verschiedencn
Borneoldosen zu wiederholten Malen angestellten Blutdruckver-
suchen, eine bestimmile Regelmassigheit beobachten konnnen,
welche ich oben folgendermassen resumirte: geringe Dosen
Borneols bewirken ¢inSinken des Blutdruckes,
grossere dagegen —eine Steigerung dessel-
hen. [ch Lkomnme alse, ihereinstimmend mit Stockman,
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auf Grund aller meiner Beobachtungen zum Schlusse: der
Borneocampher wirkt auf Kalt- und Warm-
hlitter fast ebenso wie der Laurineencampher,
nur gind seine YVergiftungssymtome weniger
intensiv als bei diesem ansgesprochen Es
gelang mir ebenfalls diereizende Wirkung
des Borneols auf das isolirte Rickenmark
der Saugethiere, was Gottlieb inder aller-
letzten Zeit mit dem Campher erzielte, nach-
zawelsen Wir miissen also das Borneol,
gleich dem Campher, alg Stimulans fiur das
gesammie Centralnervensystem betrachten
und die alten Angahen iher die lihmende
Wirkung des Camphers auf das Rickenmark
als dahingestellt sein lassen Es wirde also die
Meinung Fliuckiger's und anderer: der Borneocampher
ware noch vor dem Laurineen-Campher bekannt und awch zu
denselben medicinischen Zwecken wie der letztere angewandt,
keineswegs Im Widerspruch mit den experimentellen Unter-
suchnngen stehen, vielmehr in diesen eine Untersiitzung finden.
Als vollstindig rationell erscheint uns auch somit die Anwendung,
welche das Borneol als Stimulans noch heutzutage in China
findet und auch die Angabe Sctlimmer’s verstindlich, nach
welcher die Eingeborenen in Persien dem Borneol den VYorzug
vor dem Laurineen-Campher geben,

Zu ganz entgegengesetzten Resultaten, die weder mit den
Stockman’schen, noch mit meinen Untersuchungen wberein-
stimmen und die auch mit den Dbistorischen Angaben im Wider-
spruche stehen, gelangte Pellacani, welcher dem Borneol
cine lihmende Wirkung auf das Nervensystem und das Herz
der Kalt- und Warmbliiter zuschreibt.

Ich bin geneigt die Ursache der widersprechenden Angaben
Pellacani's in der grosseren Giftigketi des
vonihmangewandten kiinstiichen vnd somifi
vielleicht mnicht ganz reinen Borwveols zu
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suchen, — im aunderen Falle wiren seine Resuliate ciner
ungeniigenden Anzahl von Versuchen zuzuschreiben.
Alles oben vom Borneol gesagte betrifft

auf Grund der ven mir gemachten Beobach-
tungen auch seinen esstgsauren Bster, wel-

cher ja im thiervischen Organismus sieh 1n
Borneol nnd Essigsiure zersetzen und somit
die Wirkung des Borneols entfalten muss



V.
Menthol.

1. Chemisches,

Im Oel von Mentha piperita, Pfeftermiinzol, ist neben einem
flissizen Antheile, welcher aus einem Gemische von Terpenen
besteht, anch ein krystallisirbarer Antheil, Menthacampher oder
Menthol genannt, vorhanden.  Gleich dem gemeinen Campher,
weleher das Stearopten des Campheroles ist, bildet also das Men-
thol das Stearopten des #therischen Pfeffermiinzéles. Die Kry-
stalle des Menthols, dessen empirische Zusammensetzung dor For-
mel C,oHyeO entspricht. scheiden sich bisweilen in der Kialte ans
dem Oele. noch leichter aus den hoher siedenden Bestandtheilen
desselben ab, Diese Krystalle werden durch Abpressen vom an-
hiangenden flissigen Oele befreit und durch Destillation gereinigt.
Der flissige Anthet]l des Pfeffermiinziles hesteht, wie gesagt, ans
¢inem Gemische von Terpenon der Formel C,,H,; bei 165 bis
1700 €. unid bet 173 bis 1769 C. siedend und wus einem Ter-
pen C3Hay bei 253 hs 2600 C. siedend. — Die verschiedenen
Sorten des Pfefferminziles (deutsches, englisches, amerikanisches,
japanisches wnd chinesisches) enthalten das Meuthol gleichfails
in verschicdener Menge. —— Die Darstellung desselben goschieht
ans dem amorikanischen, vorwiegend aber ang dem clinesischen
und japanischen Ocle'). Letztere beiden stellon fast reines Men-
thol dar, welchem nur geringere Mengen  Hiussigen Oeles anhafl-
ten, sind dauim schon bei gewohnlicher Temperatur fest und kry-

1} Pu-ho ist der ebinesische Nume [ir Meptha, des atherische Qel
derselben heisst Po-ho-yu  ber japanizvbe Name {tir die PfAanze ist Ha-
kuka, fir das Oel Hakukayu
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stallinisch.  Das amerikanische Pip-Menthel ist nichts an-
deres als sehr reines Menthol. Die grossen Differenzen in dem
Gehalte der verschicdenen Oele an Menthol sind bedingt durch
Abstanmung von verschiedenen Mentha-Arten; so soll die Mutter-
pflanze des chinesisehen Oeles die Mentha arvensis L. var. gla-
brata und die des japanisehen Oeles die Mentha arvensis L. var.
piperaseens sein. — Rein dargestellt, bildet das Menthol Wis
mehrere Centimeter lange, farblose, nadelformige oder prismatisehe,
dem hexagonalen Systeme angehorende Krystalle von starkem
Pfeffermimzolgernch und  gewiirshaft  brennendem, nachiriglich
auftallend kithlendem Geschmack, bei 4390 schmelzend. bei 2120
siodend, sehr reichlich in Alcohol. Aether. Aceton, Chloroform,
Schwefelkohlenstofl, totten und iitherischen Oelen loslich.  Wasser
und wiisserige Lisungen nehmen das Menthol nicht auf; es er-
theilt thnep aber, damit geschiitielt. seinen Geruch und Geschinack.
Nie aleoholische Menthollosung dreht deun polarisirten Lichtstrahl
nach Jinks.  Auf dem Wasserbade muss das Menthol zu einer
farblosen, klaren Flissigkeit schmelzen wnd allmihlich vollstin-
dig ohne Rickstand verdunsten. Tu einer Mischung von 1 e
Essigsiure mit 3 Tropfen Schwefelsiure und 1 Tropfen Salpe-
tersiure darf es keine Farbung :Verunveinung mit Thymol) her-
vorrnfen.  Seiner chemischen Natur nach st das Menthol ein
serundirer Alcohol, weleher sich mit saverstofthaltizen Sauren
zu zusammengesetzien Aethern verbindet.

Als  Oxydationsproduet des Menthols erhielt Moriya ')
durch Einwirkung von Chromsianre das  Meunthen €, Hyg O.
Dieser Korper verhilt sich zmm Menthol, €, Hayq O, genau so
wie Campher, € Hig O, zu Borneol, ¢, H;50. BEhenso wie die
letzteren Korper in einander abergefahrt werden konnen, so ver-
mogen es auch die ersteren und zwar dureh dieselben Reagentien.
Man kann daher das Menthon als Keton des Menthols auffassen,
Die Halogenverbindungen des Phosphors ebenso die Halogen-
wasgerstoffsituren fithren das Menthel in die Verbindungen G, , H, €],
O Hyy Br und CgHyy J aber. Mit Phosphorsiureanhydrid

1) Moriya, Joeurn. Chem. Soe. 40, 77 (1881),
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oder Chlorzink destillirt geht das Menthol in linksdrehendes, bei
165 9 (, siedendes Meuthen iiber : Gy, Hyq. Letatere Yerbindung
liefert bet der Behandlung mit Brom ein Di- und ein Tetra-
bromd : €y Hig Br, wnd C;, H,q Bry, welche beim Erhitzen
Bromwasserstoff wnd ein Terpon C,, Hyg, vesp. Cymol: Cio Hiy.
liefern.  Auch auf dem Wege der trockenen Oxydation gelang
es. das Menthol in Cymol umzuwandeln. wobei als Oxydations-
mittel das wasserfrele Kupfersulfat angewandt wurde. Als Ans-
drek dieses Oxydationsprocesses kann die Gleichung.

CIO Hgo ] ']L 02 = C-[c':H:|4 -+ 3 ]'12 (} dienen.
Menthol. Cymol.

Dieses zweifache Umwandlungsvermigen des Menthols m Cy-
mol weist zur Geniige auf die chemische Verwandschaft beider Kor-
per hin, was wir oben auch beim Campher gesehen haben. s
Meuthol wiirde somit als emn hydroxylirtes Hexahydroeymol zu
betrachten sein ')

2. Therapeutische Anwendung des Menthols.

Wiihrend die iiberall wachsende Pfoffermiinze und ihr leicht
darstellbaras Oel schon seif den iltesten Zeiten als Arzneimitiel
gebraucht wird , so  bexieht sich urspriinglich die medicinische
Verwendnng des Menthols als solelhen auf scine nithere Heimat:
China und Japan. Bis ing grane Alterthum geht daselbst
der Ruf des Menthols als Analgeticn und wird von den Chi-
nesen und Japamern noch bis heute hei nervisen und rheuma-
tischen Cephalalgien, sowie bei caridsen Zihnen angewandt.

Europiische Reisende berichteten ab und zu von diesem
Mittel, — doch wann und wer das Mittel nach unserem Con-
tinent gebracht hat, ist unbekannt. dJedenfalls ist es sehon

1) Ber. 4. deutsch. chem. Gesell. Jahrg. 21, 1881, p. 457 und Jahre.
XXIV, 1891, p. 337¢ (Brihl).
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lange her, und muss dasselbe bald nach seinem Bekanntwerden
in Vergessenheit gerathen sein.  Krst im Jahre 1870 theilte
Wright. der die Verwendung des Menthols in China kennen
lernte. i einer kurzen Notiz ') seine eigenen ginstigen Krfolge
mit ihm mit. Nach Wright war Delioux de Savi-
gnaec?y emer der ersten., der den Pfefferminzeampher als
sclimerzstillendes  und  anasthetisches Mittel hei Newralgion em-
pfahi.  Einige Jahre spiter wurde das Menthol unter dem Na-
men Po-ho in kleinen wmit chinesischen Characteren versehenen
Flaschen verkantt und als Mittel gegen Migriine angepriesen.
inde  der siehziger und Anfang der aclitziger Jahve war schon
das Mittel so populir, dass jede Dame. welehe Anspruch anf
pin modernes, civilisites Nervensystem machte, sieh fir schweres
(ield eimen Mentholstift anschaflin,

Dicses  Modemittel wurde glicklicher Weise alshald auch
von den Aerzten I Angriff genommen wid Ma edonald?d)
war der ersle. der experimentell and klinisch die antiseptische
und  analeesirende Wirkung  des Menthols feststellte.  Er fand,
dass wenn Menthol, set es in Form des Migriinostiftes. cei es in
aleoholischer  Lisung  oder in Salben aunf die anversehrte Haut
gebracht wird, sich alshbald  Kiltegefithl an  der letreffenden
Stelle emstellt, welehes 10—15 Minuten anhiillt wnd einem
leichten DBrennen Platz macht. Bestehende neuralgische Schmer-
zen schwinden nach wenigen Minuten, nm nacn Verlanf von ca.
‘14 Stunde zuriickzukehren.  Die Wirkung ist am ansgesprochen-
sten hei Neuralgien des Kopfes und Gesichites: tiefer sitzende
Neuralgien werden nicht durch solche Finveilnngen beeinflusst.
wohl aber gichtische und rhenmatische Schmerzen. Diese giin-
stigen Beobachtungen Macdonalds sind vielfich bestatigt
worden.

1) Wright, Oil of peppoermint as o loeal anpesthotic.  Lancet. 1870,
19 Nov. 8. 726. Cit. n. Langgaard.

4y L'egsence de Menthe et =es propriétes antalgigues. Gaz méd. de
Paris. Cit. na. Pellaeani

3) Macdonalid, On a new antiseptie and autineuralgic sgent. Edin-
burgh med. Journ. 1830. 8. 121 Cit. n. Langgaard




Steward ') sah sehr gute Resultate bei der insserlichen
Application von Menthol bei Trigeminus-Nenralgien.

A. Rosenberg?) wandte mit gutem Erfolze bei Reflex-
neurosen, weiche von der Nase ausgelost werden, kleine Glycerin-
GGelatmestabehen an, welche 0,01 Menthol enthielten. Derselbe
Autor empfahl gleichfalls im manchen Fallen hehufs Erzelung
localer Aniisthesie in Nase und Pharynx das Menthol statt
jocain zu gebrauchen.

Diese Empfeblung fand allerdings wenig Anklang, da die
local anisthestrende Wirkung des Menthols sieh schwicher, als
die analgesirende erwies.

Conowann?) preist eben die letztore Wirkung des
Menthols uwnd hehauptet, dass eine mehrmalige Einreibung der
erkrankten Stellen mit einer alcoholischen Menthollosung  die
nenralgischen Schmerzen davernd zum Schwinden bringt.

Diese analgesirende Kigenschaft des Menthols kemmt noch
vielfach da zu statten, wo die Therapie das Hanptgewicht auf
die anderen nicht minder wichtigen Wirkungen des Menthols,
die antiseptischen und die antiphlogistischen legt.

So preist besonders Russeld) die aubiphlogistischen Ki-
genschaften des Menthols und sagt, dass bel localor Anwendung
dessethen Schmerzen, Jucken, Hitze und Schwellung machlassen.
Cutter?) berichiet uber ginstige Erfolege mit Mentholinhalatio-
nen bei epidemischer Influenza.

Diese Verwendung des Menthols wurde besonders in KEng-
land geitht und Christy in London schreibt daritber in der
Chemikerzertung %) folgendes : Wir haben die Influenza-Epidemie
bei uns und gefunden, duss sobald der Anfall anfingt, der

t)yBteward, Menthol and Chler-Anodyne for Relieving the pain of
Neuralgia. Therap. Guzette. 1883, 8. 4.

#) A Rousenberg, Berl, klin. Woehenschr,, I885, NN. 28 u. 48,

3) Canoman., New-York. Med.-Record 1888, ¢itirt 0. Wladimirski

4 Russel, The antiphlogistic-Action of Menthol. Med. Record. 1885
Mov. 21 und Therap. Gagzetie 18686, 8. 50, Nach Langgaard

5) Cutter, Menthol in Infusorial Catarrh, Germ. Diseases, Piles ete.
Therap. Gazette, 1883, 8. 237.

) Chemiker-Zeitung, 1890, Nr. 5.
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Kranke sofort in ein Zimmer zu gehen hat, wo er Dimpfe von
Menthol einatbmet. Das Menthol wird in Wasser gethan und
mit etner Spiritus- oder Gasflamme erhitzt.  Die Kur erfordert
pur wenige Standen und der Patient ist gewohnlich am anderen
Morgen vollstindig gesund.

Lennox Browne') rihmt ebenfalls die Wirkung des
Menthels bei Influenza.  Seine Meinung beziiglich der Verwen-
dung des Menthols in Rachen- und Nasenkrankheiten ist desto
mehr beachtenswerth, als derselbe eine Autoritat auf diesem Ge-
biete ist.

Beehag? wandte das Menthol ebenfalls in Nasen- und
Rachenkrankheiten und zwar in Form von Inhalationen an.
Jonos?) benutzte Menthol mit bestem Frfolg in 204 Spirit.-
Lisung zum Inhaliren gegen asthmatische Beschwerden. Die
Wirkung trat fast angenblicklich ein und erwies sich als dau-
ernd.  Auch Krankheiten des Mittelohres hehandelte der oben-
genannte Autor Beehag mit Menthol.

Statt. des Menthols bediente sich Pietkowski*) bel der
Behandlung der eitrigen Mittelohrentziindung des OL Menth. pip.
anglic.

((holewa?d) wendet das Menthol sowohl bei der Ofitis
media acuta purntenta als anch bei der otitis externa furuncu-
losa an. Anf Grund seiner Beobachtungen an 90 Fallen von
Ohrfurunculose empfiehlt Cholewa die Mentholbehandlung fir
dieses Leiden,

Nach Einfihrung von Wattewicken, die mit einem 10%
Mentholol getriinkt wurden, beohachtete er stets noch am selben
Tage Aufhoren der Schmerzen und binnen 24 Stunden Ab-
schwellen des Gehivganges.  Znr Vermeidung von Recidiven
empfishlt er diese Behandlung durch acht Tage fortzusetzen und
dabei immer dickere Wattewicken einzofithren. Diese Methode

1;  Medieal-Uress*. 1850.

9y Beehag Menthol in Jaryngeal und pulmonary phthisis and in
other diseases. Ldinburgh. med. Journal. Jan. I88s.

51 Jones, Deutsche Apotheker-Zeitung, 1890, & 143.

4 Pietkowski, Przeglad Lekarski, 1880, Nr. 37.

5) Cholewa, Centralbl. £ d. ges. Therapie, Wien, 1892, Heft 6, p. 365,

9
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findet Chole wa auch als empfehlenswerth hei den entziind-
lichen Schwellungen des Gehirganges, wie sie im Gefolge von
Paukenhohlenentziindungen auftreten; er sah in selehen Fillen
rasche 1nd bleibende Erweiterung des Gehirganges, mnebst dem
aine gimstige Beeinflussung des Paokenhihlenprocesses, — Die
acute Paukenhohlenentzindung behandelt Cholewa, indem er
nach der Parncentese und Durchspilung der Paukenhohle etliche
Tropten des 10 % Menthololes in die Paukenhéhle bringt und
den Gehorgang mit Menthol-Glycerinwatte verschliesst.

Die antiseptischo Wirkung des Menthols ferner in Anspruch
nehmend, haben manche Aerzte bei abnormen Zersetzungen im
Magen und Darm dasselbe empfohlen.  Ferner auch bei Zahn-
schmerzen in Folgs von Caries wird das Menthol empfohlen und
zwar wird ein Kkleiner Krystall in die Zahnholung gebracht oder
Wattepfropfchen, getrinkt mil einem Gemisch ven Menthol und
Chloralhydrat, werden in den hohlen Zahn eingefithrt. Auch
zum Reinigen der Zihne wird das Menthol angewandt in Form
von Menthol-Créme.

Wir wiirden viele Falle noch aufzithlen konnen, in welehen
die Aerzte die antiseptische und antiphlogistische Kigenschaft des
Menthols ausnutzen zn kinnen glaubten. Wir wollen uns nur
auf 2 Indicationen beschrinken und zwar die hei Diphtheritis
und Heufieher.

H. Wolff1) herichtet, auf zweijihrige Erfahrung gestitat,
sehr gute Krfolge mit Menthol het Diphtherie gehabt zu haben.

Wainwright?) hehauptet, dass Menthol gemischt mit
Ammoeninm carbonicnm und als Riech-Salz benutzt, das wirk-
samste aller Dbisher empfohlenen Mittel gegen das Heu-Fieber
sel.  Sofort nach dem Gebranch des Mittels soll die Reizbarkeit
authoren und in den meisten Fillen auch kein Rickfall eintreten.

Das Vorhandensein von vielen geschitzten arzneilichen Eigen-
schaften im Menthol gab stets Veranlassumg zum Autfinden neuer
Indicationen fur die Anwendung desselben, So versuchte A.

1) Wolff, Thernpentizehe Monatshefte, Sept. 1840,
2) Wainwright, Britisch Medieal-Jourual, July 1881, p. 124,
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Roesenberg') zum ercton Mal die Larynx-Tuberculose, mit
10—20 % Mentholol zun hohandeln und rithmt sehr seine anti-
phlogistische und analgetische Wirkung, wobei er zn gleicher Zeit
die Fihigkeit des Menthols hervorhebt. welehe das Hineindringen
desselben in tiefer licgende Regionen hegiinstigt. Besonders
gule Resultate beobachtete Rosonb erg bei tuberculosen La-
rynx-Geschwiiren; schon naeh den ersten Eintrdufelungen des
Menthel-Oeles  beginnt der Boden derseiben sich zu reinigen,
hald entsteht eine ginstige Granulation und sehliesslich ver-
narben die Geschwire vollstandig.  Weniger unierliegen der
Menthol-Wirkung die Infiltrationen. Rosenberg behandelte
seine  Patienten, indem er ihmen mittelst einer dazu geeigneten
Spritze 1—2 Mal tiglich 1 bis 2 g pro dosi selnes t0 bis
20 % Mentholols in den Larynx eintriiufelte.

Beehag?) bohandelte seine Patienten nach der Methode
von Rosenberg und konnte ebenfalls ginstige Resultate
constatiren: die Larynx-Geschwire reinigten sich und verheilten.

Hyndmann gebrauchte dagegen zum selben Zwocke mit
Erfolg einen Spray ans einer 5—20 % alcoholischen Menthol-
Iosung.

Knight?) betrachtet das Menthol als ein schitzenswerthes
Mittel bet der Behandlung von Larynx-Tuberculose, indem er
nach Einspritzungen und einem Spray aus Kosmolin-Menthollosung
sehr giunstige Resultate auch in schweren Fillen beobachtet hat.

Andere Autoren wie Reichert?), Brunn?5), Potter®),
Sedziak? und Ossendowski8 wandten das Menthol

1) A Rosenberg, Berl. klin. Wochenschr., 1887, Nr. 26, Therap
Monatsh, 1857, Nr. 5 und 1BRR, NNr. 7. 8 und %, Cit. n. Ossendowski

Y) Beehag, 1 ¢

3 Knight, dournal of Laryngology and Rhinology. 188, X, p. 438
Cit. n. Wladimirski

4) Reichert, Deutsch. Arch, f. Kklim. Medicin, T. XXXVI], 1853, p.
465 -496. cit. n. Wladimirski

5 Brunn, Deutsch. med. Wochenschr. 1887, Nr, 19.

4) Potter, The New-Jork. Med. Record, July, 1889,

7) Sedziak, Kronika Lekarska, 1889, Nr. 4, p. 258 Cit. n. Qssen-
dowski

8 Ossendowski Zur Frage Gber die Behandlung der Hals- und

9*



132

sowohl inmerlich (Pillen) als auch in Form von Eintriufelungen,
Einspritzungen und Inhaltionen von Mentholldsungen mit gutem
Erfolge an. Alle -obengenannten Autoren stimmen darin iberein,
eine Erleichterung der Schmerzen und eine Tendenz zur Heilung
der tuberculosen Larynx-Geschwiire naeh einer jeglichen Menthol-
Behandlung beobachtet zu haben.

Es ist leicht begreiflich, dass das Menthol mit seinem Com-
plex von arzeneilichen Eigenschaften nicht hat aunsser Acht bleiben
konnen im hartniickigen Kampfe der Medicin gegen ihren
sehlimmsten Feind — die Lungenschwindsucht. — So hat schon
Reichert') Einspritzungen mit verdinnien Menthollosungen
durch den Larynx in die erkrankten Lungen gemacht und hehauplet,
ginstigze Resultate erhalten zu haben: es besserte sich vor allem
das allgemeine Befinden der Patienten, der Husten wurde sel-
tener, es horte anf das Erbrechen, es hesserten sich
Appetit und Schlaf, es nahm ab das Fieber, wobei die Putienten
an Gewicht zunahmen.

S. Rosenberg?, der in fortgeschrittenen Killen von
Phthisis  Menthol - Inhalationen anwandte und ausserdem das
Menthol noch innerlich gab, constatirt nach dieser Behandlungs-
methode beinahe dieselben giinstigen Symptome, wie Reicheri;
allerdings giebt Verf. zu, in keinem Falle ein Schwinden der
Tuberkel-Bacillen beobachtet zu haben.

Die klinischen Erfahrungen iber die Wirkung des Menthols
bei Lungenschwindsucht von Kosterd), Boehagt) Brad-
don® und Ossendowski®) bestatigen vollstindig die An-
gaben der fritheren Awtoren; die meisten Beobachter heben die
Zunahme des Appetites der Phthisiker nach Mentholbehandlung
hervor.

1) Reichert, I ¢

2} 8 Ro=enberyg, Therap. Monatsh., 1887, Nr. 3

3 Koxter, Sehmidt's Jahrb, T. 219, 1888 p. 248 Cit. 0. W ladij-
mirski.

4) Beehag, | ¢

5 Braddon, The Lancet, 17 a 24 March 1883, Cit. n. Ossen-
dowski.

6 Ossendows ki, i v
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Diese letztere Beobachtung sowie die von Schmitz )
geiibte Behandlung von Appetitlosigheit und Verdauungsstorungen
mittels Menthols veranlasste Wladimirski?), eine Unter-
suchung iber den Linfluss des Methols auf die Function des
Magens gesunder Menschen anzustellen. Dieser Auntor kommt
auf Grund seiner Beobachtungen zu folgenden Schliissen: 1) das
in den Magen zusammen mit den Speisen eingefithrie Menthol
(in Dosen von 0,3—2,0) verursachte eine Abnahme der Magen-
salzsure; 2) die Salzsinre-Abnahme geht Hand in Hand mit
der Znnahme von Michsiure; 3) das Menthol setzt die Ver-
dauungskvaft des Magens herab; 4) der Uebergang der Eiweisve
in Peptone ist erschwert, dementsprechend die Menge der Pro-
peptone gross. Dieses Verhalten des Magens berechtigt den
Autor zur Meinung, das Menthol wirke auf den Magen gesunder
Menschen ungiinstig, um so mehr auf den kranker Individuen.

Eine neue wichtige Indieation fiir die Verwendung des
Menthols entstand im Jahre 1889, neu allerdings fiir uns, aber
keineswegs fiir dic Geschichte unserer Wissenschaft, denn schon
18 Jahrhunderte zuriick sagte Dioscorides, die Mentha
verhindert das Erbreochen, wolcho Worte augen-
scheinlich in Vergessenheit geriethon.

Gottschalk® war also der erstc und nach ihm
Weiss4)y, die iber die eelatante Wirkang des Menthols in
mehreren Féllon von Vomitos gravidarum perniciosus berichteten.
Daranf wendete os Lahungtein® gegen das Erbrechen in
einem Falle von Peritonitis fraumatica an. Spater erschienen

1) Schmitz, Centralbl. f klin. Medicin, 1535, Nr. 32, Cit. n. Wia-
dimirski

2) Wiadimirski, Zor Frage ilber die Wirkung des Menthols anf
dic Funetionen des Magens gesunder Menschen. Dissert. Petersburg, 1891
(Russiseh}.

3) Gottschalk. Menthol gegen das anstillbare Erbrechen der Schwan-
geren. Berl. klin. Wochenschr. Nr. 40, 1889,

1) Weiss, Menthol gogen Erbrechen Schwangerer. Therap. Monatsh.
8. 58, Jan. 1890. Cit. n. Weil

5y Lahnstein, Menthol gogen Erbrochen. Therap. Monatsh. 8. 263,
Mai 1880.
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andere Mittheilungen von Drews'), Kaltenbach?, Lo-
merd), Keil%) und Weil?), die sich im Grossen und Ganzen
giinstig iber die antemetische Wirkung des Menthols aussprechen.
besonders bei Hyperemesis gravidarum. Die Verordnungsweise
des Menthols machte Bedenken all' den genannten Autoren und
ist his heute noch nicht ganz festgestellt; die meisten verord-
neten das Menthol innerlich als Emulsion (Menthol, spirit. vim
und syr. sacchar.), wihrend Weil sich improvisirter Menthol-
pillen bediente. Die Art und Weise der Mentholwirkung bei
Hyperemesis erklirten sich die genannten Autoren durch die
analgesirende, aniisthesirende und hauptsichlich durch die die
Reflexerrogharkeit herabsetzende Wirkung dieses Mittels.

Dank den letztgenannten Eigenschaften und der kithlenden
Wirkung wurde das Menthol in die dermatologische Therapie
eingefithrt. Ein den meisten Hautkrankheiten eigenthimliches
und sehr hinfig den Kranken am meisten belistigendes Symptom
ist bekamntlich das Jucken, welches durch die kithlende Wirkung
des Menthols erleichtert wird. Das letztere wird in Form wvon
spirituésen oder oligen Liosungen, Streupulvern, Linimenten,
Salben, itberfettaten Seifen oder in der Sprayform angewandt.

So empfiehlt Max Josep h %) gegen das listize Jucken
heim Eczema scroti, Waschungen mit iiberfetteton Mentholseifen
vorzunehmen ; bei Urticaria lisst derselbe Autor die erkrankten
Stellen mit einer spiritndsen Menthollisung betupfon oder dieselbe
Flissigkeit mittels eines Sprayapparates auf der Haut zerstiuben,
da wie bekannt, die Quaddeln unter dem Einfluss der Kilie
verschwinden. Die Kaltewirkung des Menthols ist nach demsel-

1V Drews, Monthol gegen hartniickiges lirhrechen Schwangeror.
Thorap. Monatsh. 8 375, Juli 1890.

2) Kaltenhach, Ueber Hyperemesis gravidarun. Miinchener med.
Wochensehr. Nr. 43, 1890.

3) Lomer, Ueber Hyporemesis gravidarum. Centralbl. fir Gynik. Nr,
43, 1801.

4) Keil, Casuistischer WBeitrag zur Lehre von der Aetilogie der Hy-
peremesis gravidarum, Miinchen. med. Wochensehe, Nr. 41, 1891,

By Weil, Zur Anwendung des Menthols gezen Hyperemesis gravid-
arom. Centralbl. f d. ges, Therap. Heft VIII, 1892.

6) Max Joseph, Lehrbuch der Hantkrankheiten, Leipzig, 1892,
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ben Autor avch dem an Pruritns lerdenden und verzweifelnden
Patienten sehr angenehm,

Duke’) und Colombini®) wenden das Menthol zum
gleichen Zwecke an. Der letztere Autor, der sich eingehender
damit beschiftigt hat, giebt an, sehr befriedigende Resultate
mit der Menthol-Therapie stets gehabt zu haben. Die Nach-
theile dieser Therapie bestehen nach Colombini in emem
zuwerlen auftretenden (efithl von Brennen oder Kiilte, das sich
bei ausgebreiteten Applicationen allerdings bis sur Unertriglich-
keit steigern kann, besonders bei Verwendumg spiritudser hiosun-
gon, olige Vehikel werden dagegen Desser vertragen, Besonders
niedrig muss Infolge dessen die Concentration des Menthols heim
Vorhandensein von Excoriationen sein,

So viel iuber die gegenwirtigen Indicationen und Verwen-
dungsweise des Menthols,

3. Experimentelle Untersuchungen iiber die
Wirkung des Menthols.

Macdonald, welcher das Menthol als Auntineuralgicum
in die Therapie einfthrte, fand zugleich, dass dasselbe in 0,1 %
alcoholischer Lisung im Stande ist, die Bacterienentwickelung
ehenso  energiseh  zn  verhindern, wie Carbolsgure m 0,2 %
Livsung.

Langgaard?®) stellte in Japan gleichfalls Versuche ither
die antiseptische Wirkung des Menthols an, spricht sich aber
ither die Resultate derselben nicht sehr enthusiastisch aus.

Dagegen fand Villemin?2), welcher den Einfluss ver-
schiodener chemischen Agentien auf Reineulturen von Tuberkel-
bacillen studierte, dass das Menthol das Wachsthum der letate-
ren in hohem Grade verhindert.

1) Duke, The British Med. Journal, July 1888,

9} Colombini, Maonatsh, f. prakt. Dermat 1892, Bd. XV, Nr. 8.

0 Langgaard, Therap. Monatsh, Mirz, 1837

2) villemin, Ltude expérimentale de I' actien de quelques agents
chimiques sur le développement du bacille de la tuberculose. Paris 1888. Cit,
n Ossondowski
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Achnliche Versuche stellie Chole wa') mit Reinculturen
von Staphylococcus pyogenes aureus an und fand dass 0,001
Menthol das Wachsthum derselben ganzlich aufhebt.  Dieser Um-
stand gab dem Autor Veranlassung, hel Furunculose des dusse-
ren Ohres, welche nach den neuesten Untersuchungendurch den
Staphylococcus pyogenes bewirkt wird, das Menthol anzuwenden.
Diese richtig gedachte therapeutische Verwendung des Menthols
wurde auch vou anderen Autoren bestitigt ?).

Die anéasthesirende Wirkung des Menthols, welche sich kii-
nisch vielfach hewihrt hat, wurde anch experimentell untersucht.
Schmitlz?) beobachtete die letztere an Hunden, Katzen. Ka-
ninchen und anch am Menschen und fand, dass ber Warmblii-
tern cine 10% alcoholische Menthollosung mit der Cornea in Be-
rithrong gebracht, denselben Grad vop Anasthesie hervorzurufen
vermag, win eine 1 % Cocainlosung. Die Menthol-Anisthesie ist
sogar andauernder, aber zugleich auch mit grosseren Reizerschoi-
nungen, als die Cocain-Anisthesie verbunden; Menthol-Oel reizt
zwar weniger als eine alcoholische oder atherische Menthollosung,
besitzt aber cine langsamere Wirkung. Beim Menschen gelang
es zwar demselben Antor, eine Aniisthesie der Cornea zu erzeu-
gen, aber er heobachtete zugleich anch starke Reizerscheinungen,
wie schmerzhafies Brennen, Lichtschen, Thrinentriufeln und meh-
rere Stunden andauernde Injection der Conjunctiva, — Symp-
tome, die das Menthol fiir die Augenheilkunde ungeeignet machen-
— Auf Grund seiner Untersuchungen an Froschen, schreibt der-
selbe Autor die durch Menthol crzeugte locale Anasthesie der
Einwirkung desselben auf die Nervenendigungen zn.

Das bekannte Gefithi von Kilte, welches nach Kinreibung
von Menthol empfunden wird und welches in vielen Fallen dem
Kranken so wohlthuend ist, hat zn der Vorstellung Veranlassung
gegoben, dass diese Wirkung Folge einer durch Verdunstung des
Mittels erzeugten Abkihlung sel.

1) Cholewa, Therap. Monatsh. 1830, Nr. 8
2) Biehe ohon.
3)Schmitz L e



Goldscheider') hat jedoch unzweifelhaft hewiesen,
dass die durch Menthol erzougte Kalteempfindung eine Folge
ist der directen chemischen Reizung der Kiltenerven, nicht aber
der Versdunstung, wie man frither glanbte. Demn wenn bei
insserlicher Application des Menthols die Verdunstung desselhen
anf irgend eine Weise verhindert wird, so bleibt dennoch das
Kaltegefithl nicht aus.  Aber nicht blos auf den Kiilte- soudern
auch auf den Warmesinn wirkt das Menthol reizend, denn man
erhalt cine auffallende Hitzeemptindung, wenn wman das Mittel
an einer Hautstelle applicirt, an welcher physiologisch die Warme-
empfindlichkeit iber die Kalteempfindhichkeit vorwiegt. Wenn
aber wie an der Stirn, durch Menthol nur Kilteempfindung zu
Stande kommt, so licgt dies nach Goldscheider lediglich
darin, dass hier die Kiiltenerven ganz hesonders pravalieren.

Was die entfornte Wirkung des Menthols anbetrifit, so
rithren die c¢rsten Untersuchungen in dieser Richtung von
Pellacani her. Nach demselben wirkt das Menthol auf das
(erebrospinal-Nervensystem sowohl der Kalt- als Warmblifer
lihmond ecin, vermindort und hebt in grossen Dosen durch Lih-
mung der nervisen Endausbroitungen die Sensihilitit und Re-
flexerregharkeit auf; die Athmung nimmt dabei an Frequenz
und Trefe ab.

Ganz entgegongesetzt fand Pellacani die Wirkung des
Menthols auf die Circulationsorgane und zwar @dhnlich i beiden
Thierklassen. In kleinen Dosen soll Menthol das Froschherz
reizen, in grosseren aber lihmen, —- wihrend es auf den Cireu-
lationsapparat der Siugethiere gleich dem gemoinen Campher
wirkt : periodische Blutdruckerhshungen wechseln mit Intervallen
normaler Druckhiélie ab.  Der obengenannten Eigenschaft wegen,
wiirde sich das Menthol, nach diesem Autor, als ein Sedativum
und Antispasmoedicum anwenden lassen.

1y Goldscheider, Uebor die specifische Wirkung dos Menthols auf
dio Temporatur-Nerven. Verhandlung d. physiolog. Gesellsch. z. Berlin, 1885—8,

NNr. 10. u. 11
1) Pellacani, Arch. £ exp. Path. u. Pharm. Bd. 17, 1883, p, 369.
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Nach Analogie mit dem Verhalten des Camphors hat
Pellacani im Harne der mit Menthol gefiitterten Thiere eine
gopaarte Saure Menthol-Glyeuronsdurae nachweisen
kinnen. ,
Stockmann ') studierte gleichfalls die entfernte Wirkung
des Menthols und zwar auf das Nervensystem und den Circulations-
apparat der Saungethiere und fand Resultate, welche mit denen
von Pellacani nicht dbereinstimmten. Schon 2—3 g Menthol,
sagt Stoekmann, versetzen die Katzen im ein Excitations-
stadium, welches allinihlich in einen Stupor tibergeht; das Thier
kann spiter ganz hewnsstlos 2——38 Tage lisgen und schliesslich
sich vollstandig erholen, oder in bewusstlosem Zustande sterben.
Ausgesprochens Convolsionen nach Menthol sah Stockmann
niemals, nur selten ein schwaches Zittern der Glieder. Aut
Hunde wirkt das Menthol im allgemeinen ehenso, nur gelangen
sammiliche Vergiftungssymptome langsamer zur Entwickelung ;
allerdings vertragen Hunde das Menthol, gleich anderen Cam-
pherderivaten, zuweilen ganz symptomlos. Der Puls war nach
Menthol in allen Fillen in den ersten Stunden beschleunigt,
gpiter aber merklich verlangsamt. Das ganze Vergiftungsbild
ist nach demselben Autor im allgemeinen dem bei Alcoholin-
toxication ahnlich.

Im Gegensatz zu den unversehrten Thieren beobachtete
Stockmann bei seinen Blutdruckversuchen schon wach 1,0 g
Menthol von Anfang an eine Verlangsamung des Pulses und
einen Abfall des Blutdrucks, welchen nur in manchen Iillen
eine Steigerung vorausging.

1) Stockmann, siehe ,Borneol”
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4. FKigene Versuche.

A. Wirkung des Menthols auf das
Nervensystem.

a. Kaltbliiter.

Versuch L

Einem 40 g schweren Frosche wird um
4 h. 15 m. 0,01 g Menthol subentan injicirt ').
6 h. — m. Der Frosch bewegt sich trage, vertragt
einige Zeit die Riickenlage.
7 h. 15 m. Status idem.
Am 2. Tage 11 h. — m. Status idem.
6 h. — m. Status idem.
Am 3. Tage9 h. 10 m. Der Frosch bewegt sich sehr lehhaft.
5 h. -~ m. Status idem.
Am 4, Tage 10 h. — m. Der Frosch hat sich vollstindig
erholt.
Epikrise: 0,01 g Menthol bewirkten eine vorithergehende
Trigheit und Ungeschicktheit der Bewegtungen des Frosches.

Versuch IL

Linem 50 g schweren Frosche wird 0,02 g Menthol um

4 h. 25 m. sube. injieirt.

5 h. — m. Die Bewegungen des ¥rosches sind triige,
bei seinen Springversuchen fallt er héu-
fig auf die Seite,

6 h. 30 m. Der Frosch liegt bewegungslos und apa-
thisch da, ist unempfindlich gegen mecha-
nische Reize, reagirt aber lebhaft auf
chemische und elektrische.

Am 2. Tage 9 h, 15 m. Der Frosch ist munterer, bewegt
sich, jedoch sehr triige.
5 h. — m. Status idem,

1) In diesem wie in allen folgenden Versuchen wurde das Mentholum
jap. in OL oliv. gelist angewandt.
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Am 3. Tage 10 h, 10 m. Der Frosck hat sich augen-
scheinlich vollstindig erholt, seine Empfindlichkeit und Reflex-
erregharkeit sind gleichfalls hergestellt.

Epikrise: 0,02 g Menthol verursachten ecine voriaber-
gehende Bewegungslosigkeit des Frosches und oinen zeltweiligen
und nur theilweisen Verlust der Senmsibilitit und der Refloxerreg-
barkeit.

Yersuch III

Einem 35 g schweren Frosche wird um

11 h. 15 m. 0,03 g Menthol sube. injicirt.

10 h. 25 m. Der Frosch hegt platt auf dem Bauche,
reagirt nicht auch auf die stirksten mechanischen Reize, wohl
aber bewirken chemische und elekfrische Reize, welche auf das
Riickenmark, d. blossgelegten N. ischiadicus und die Muskeln
applicirt werden, lebhafte Zuckungen des Frosches,

Am 2. Tage 10 h. 20 Min, Der Frosch ist todt.

Section: Dieselbe fillt negativ aus.

Epikrise: 0,03 g Menthol erzeugten eine vollstindige
Bewegungslosigkeit des Frosches mit einer Unempfindlichkeit
desselben gegen mechanische Reize.

Versueh IV, (Nach Cl. Bernard}.

Einem 50 g schweren Frosche wird die rechie Ari. iliaca
unterbunden und darauf um

1 h. — m. 0,035 g Menthol sube. injicirt.

1 h. 45 m. Der Frosch liegt bewegungslos und platt
auf dem Bauche, reagirt fast garnicht anf mechanische Reize,
wohl abher auf chemische und elekirische sowohl seitens des
Riickenmarks und der Muskeln, als aunch seitens heider N.
ischiadici

Am 2. Tage 9 h. — m. Status idem,
9 h. 30 m. Dem Frosch wird 0,02 g Men-
_thol sube. applicirt.
1 h. — m. Der ¥rosch liegt bhewegungslos
und apathisch wie vor, die N. ischiadici, die angehorigen Mus-



keln und das Riickenmark reagiren lebhaft auf chemische und
elektrische Reize, dagegen besteht noch gegen mechanische Reize
die frithere Unempfindlichkeit.

6 h. — m. Der Frosch ist todt.

Epikrise. Dieser Versuch zeigt, dass die Trsache der
durch das Menthol bowirkten Bewegungslosigkeit des Frosches
weder in einer Lahmung der Endigungen der motforischen Ner-
ven, noch des Riuckenmarks besteht, dass dieselbe vielmehr an-
derswo zn suchen ist.

Yersuch V.

Einem 40 g schweren Frosche wird um
4 h. 25 m. 4,0 g Menthel subcutan injieirt.
5 h. 40 m. Der Frosch bewegt sich frige.

Am 2. Tage 10 — m. Der Frosch bewegt sich mit der
grissten Austrengung, veagirt nicht auf mechanische Reize, nur
gegen chemische und elektrische.

© 4 h. 15 m. Der Frosch ist todt.

Epikrise: 0,04 g Menthol erzeugten denselben Symp-
tomencomplex wie in den fritheren Versuchen, der zum Tode des
Frosches fithrte.

Versuch VI. (Nach CL Bernard).

Einem 60 g schweren Frosche wird die rechte Art. iliaca
unterbunden und darauf um

5 h. 20 m. 0,00 g Menthol. sube. injicirt.

6 h. 10 m. Der Frosch liegt platt auf dem Bauche
ausgestreckt; werden die N. ischiadiei oder die angehorigen Mus-
keln, oder das Riickenmark chemisch oder elektrisch gereizt, so
orfolgen lebhafte Zuckungen des Frosches, dagegen ist derselbe
unemptindlich gegen jegliche mechanischen Reize.

7 h. — m. Der Frosch ist todt.

Epikrise: Dieser Versuch bestitigte die Richtigkeit
der fritheren Beobachtung (IV) vollkommen,
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Ergebniss: Das auffallendste Symptom, welehes das
Menthol an Froschen bewirki, ist ohne Zweifel die Aufhebung
der willkirlichen Bewegungen derselben und niichstdem der Ver-
lust der Empfindung fiir mechanizche Reize. Is fragt sich nun,
warum werden denn die Frosche bewegungsunfihig? Der eigen-
thiimliche bewegungslose Zustand der Frosche begleitet von
einer Anisthesie derselben fiel mir schon insoferne auf, als ich
die diesem Zustande sonst zukommmende Bezeichnung , Paralyse
itberall oben zn vermeiden suchte. Die weitere Beobachtung
bestitigte meine Voraussetzung, demn in allen Fiillen erwiesen
sich die motorischen Nervenendigungen als intact, gleichfalls das
Riickenmark und die Muskeln, welche alle eine grosse Empfind;
lichkeit fiir chemische und elektrische Reize aufweisen konnten
zu ciner Zeit, wo die willkiirlichen Bewegungen des Frosches
schon langst erloschen waren.

Es kann also die Ursache der Bewegungsunfihigkeit der
Frosche nur in einer Lihmung des Grosshirnes bestehen und
zwar, wie ich zu glauben geneigt bin, in einer Liahmung der
SFithl-Sphire, nicht aber der motorischen Region des-
selben; mit anderen Worten, es liegt hier meiner Meinung nach
eine Narcose der Frosche vor, mit welcher auch die Anisthesie
und im welteren Sinne auch die Bewegungslosigkeit derselben
im Zusammenhange steht. War die Narcose nicht sehr tief, so
erholten sich die Frosche wieder, wie z. B. der im Versuch IL
schon ganz apathisch daliegende Frosch, betraf dagegen die
Mentholmenge 0,03 g oder noch mehr, so gingen die Frische
ausnahmslos in der Narcose zu Grunde.

b. Warmbtiiter.

Yersuch L

Biner Katze von 2500 g Korpergewicht wird um 4 h.
50 m. 1,2 ¢ Menthol in OL oliv. gelist in den Magen ver-
mittelst der Schlundsonde eingefiihrt.

5 h. 5 m. Die Katze ist sehr aufgeregt, rast wild
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umher, klettert fortwithrend an den Winden des Behilters empor,
fillt aber dabei haufig herunter.

6 h. 30 m. Die Katze ist nicht so stark aufreregt wie
vorher, die Sensibilitit ist ein wenig berabgesctzt.

Am 2. Tage 10 h. — m. Die Katze hat sich vollstindig
erholt und ist gany munter.

Epikrise: i,2 g Mentho), pro Kilo = 0,48 g erzeug-
ten eine sehr heflize, aber vortibergehende Aufregung des Thieres.

Versueh IL
Einer Katze von 3800 g Korpergew, wird um 4 h. 35 m.
2,0 g Menthol in den Magen gebracht.

5 h. — m. Die Katze ist im hochsten Grade un-
ruhig, rast wild numher; diese Aufregung tritt nur anfallsweise
auf, indem dic Katze in den Zwischenpausen sich ganz ruhig
verhiilt.

7 . — m. Die Tobanfille wiederhiolen sich wie
vorher.

Am 2. Tage 10 h. 30 m. Die Katze ist matt, bowegt
sich wngern, wobel der Gang unsicher ist.

1 h. 30 m. Der Katze wird 3,5 g Menthol in den
Magen gefithrt.

2 h. 45 m. Die Katze ist deprimirt, geht schwan-
kend ; keine Krimpfe vorhanden, Pupillen weit,

' 5 h. — m. Die Katze liegt hewegungslos und rea-
girt anf keinerlei Reize. Die Herzthatigkeit und die Respiration
sind wenig alterirt.

Am 3. Tage 10 h. m. Die Katze ist todt.

Section: Dieselbe ergab nichts Abnormes.

Epikrise: Die erste Mentholmenge von 2,0 g pro
Kilo = 0,62 g hbewirkte eine séhr heftize, anfallsweise auftre-
tende, Anfregung des Thieres, nach welcher ein depressorischer
Zustand entstand, der nach der 2. Application von 3,5 g in
Coma iiherging. Im Ietzteren waren Sensibilitit und Reflexer-
regbarkeit des Thieres vollstandig herabgesetzt. Das Coma
endete mit dem Tode des Thieres.



Versueh IIT.

Einer Katze ven 2500 g Korpergewicht wird um 12 h.
25 m. 1,0 g Menthol in den Magen gebracht.

1 h. — m. e Katze ist anfgeregt, die Pupillen sind
erweitert.

1 h. 45 m. D¥e Katze ist noch unruhig, schwankt beim
Gehen,  Bs wird ihr 0,5 g Menthol in den Magen gebracht.

3 h. 30 m. DieXatze ist deprimirt, der Kopf ist fastvon unauf- -
hirharen Zitterbewegungen befallen, die Katze schwankt bei Gehen
und fallt hitnfig auf die Seite. Die Sensibilitat ist herabgesetzt.

Am 2. Tage 10 h. — m. Status idem.

7 h. 15 m. Die Katze liegt hewegungs- und bewusstlos,
auch die stirksten mechanischen und elekirischen Reize rufen
keine Reaction von Seiten des Thieres hervor, das Herz arbeitet
verhiltnissmassig gnt.

Am 2. Tage 9 h. - m. Die Kafze ist todt.

Section: Dieselbe ergab ausser einer unbedeutenden
Andmie der inneren Organe nichis Abnormes.

Epikrise: 1,0 g Menthol, pro Kilo = 0,64 g hewirkten
eine anfingliche Frregung des Taieres, die spiiter nach der
wiederholten Application von 0,5 g in eine Depression, verbunden
mit oiner Unsicherheit des Ganges und eimer Abnahme der Sen-
sibilitdt, iborging.

Der depressorische Zustand des Thieres weehselte mit einem
comatosen, in welchem die Sensibilitit und Reflexerregbarkeit
des Thieres vollstindig aufgehoben waren und welcher zum Tode
des letztoren zuletzt fithrte. Das Herz scheint das ultimum
moriens | gewesen zu sein, denn es arbeitete wohl Dbis kurz vor
dem Tode des Thieres ziemlich gut.

Versueh IV.
Einer Katze von 2800 g Korpergewicht wird um 5 h. 2,0 g
Menthol in den Magen gebracht.
5 h. 15 m. Die Katze ist unruhig, sehr iingstlich, indem
sie bei jedem (eritusch zusammenfihrt.
6 h. — m. Die Katze ist aufgeregt und rast wild umher,
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ahor nur anfallsweise, verhiilt sich dabei in den Zwischenpausen
ganz tuhig.  Die Sensibilitat ist nicht alterirt.

Am 2. Tage 9 h. — m. Die Katze 1st munter und hat
sich angenscheinlich vollstindig erholt.

Am 3. Tage 10 h. 20 m. Status idem.

Epikrise: 2,0 Menthol, pro Kilo == 0,71 g, verusachten
gine nur anfallsweise auftretende und zugleich voriihergehende
Krresung des Thieres.

Yersuch V.

Derselben Katze wird um 10 h. 15 m. 1,5 g Menthol in
don Magon eingefiihrt.

10 h, 45, Die Katze ist sehr anfgeregt. Liuft unruhig
wtd schreiend im Behillter hernm, klettert an den Winden des-
selben empor, wobei sie mit den Yorderpfoten sich anklammernd
einige Zetl hingen bleibt, bis sie schlicsslich herunterfillt,

11 h. 40 m. Die Katze rast wie vor wild nmher, setzt
dag Klettern an den Wiinden fort, trotz ihres hinfigen Herunter-
fallens, klammert sich bald an die Leisten des Deckels ihres
Behilters mit den  Vorderpfoten fest und bleibt ziemlich lange
mit dem Korper in der Luft hingen, um schliesslieh herunter-
zufallen und dasselbe Spiel von Neuem zu bheginnen. Die Sen-
sibilitat ist micht alterirt.

1 h. 20 m. Die Katze scheint von der grossen Anstren-
gung ermattet zu sein, zicht das Sitzen vor, zum Gehen ge-
zwungen bewegl sie sich unsicher,

4 h. — m.  Status idem.

Am 2. Tage 9 h. — m. Der Gang der Katze ist sicher,
dieselbe hat sich augenscheinlichgiinzlich erholf.

Am 3. Tage 10 h. 10 m. Die Katze ist vollstindig
gosund.

Epikrise: L5 g Menthol, pro Kilo = 0,53 g riefen
gine gelr Ledeutende Frregung des Thieres hervor, die sehliesslich
in vollige Genesung desselben dberging.

10



Yersunch VL

Derselben Katze wird 2,0 ¢ Menthol um 4 h, 50 m. in
den Magen gebracht.

6 h. — m. Die Katze liegt, machi aber hiaufig vergeb-
liche Yersuche fortzukriechen, trotzdem ihr Bewusstsein getriibt ist.

Am 2. Tage 9 h. —— m. Die Katze ist fodt.

Section: FEs wurden keinerlei pathologische Verinderungen
gefunden.

Epikrise: 2,0 ¢ Menthol, pro Kilo = 0,71 g, welche
eine Woche vorher bei derselben Katze Dbloss eine voritberge-
hende Erregung  erzeugten, verselzen sie jetzt in einen sopo-
risen Zustand, der bald mit dem Tode des Thieres endete.

Yersueh VIL

Einer Katze von 4100 g Kirpergew. wird um 11 h. 45 m.
0,5 g Menthol in den Magen eingefiihrt, '

2 h. — m. Keinerlet Verinderung an der Katze wahr-
zunehmen.

6 h. 15 m, Status idem,

Am 2. und 3. Tage: status idem.

Epikrise: 0,12 g. Menthol pro Kilo vertrug das Thier
sympiomlos.

Versnch VIIL

Derselben Katze wird um 10 h. 35 m. 1,0 ¢ Menthol in
den Magen gebracht.

12 h, — m. Die Katze ist vollstindig gesund.
2 b 15 m. Status idem.
6 h. — m. Status idem.

Am 2. und 3. Tage: status idem.
Epikrise: Auch 0,24 g pro Kilo verirug die Katze
reactionslos.
Versuch IX.
Derselhen Katze wird um 11 k. 45 m. 1,5 g Menthol in
den Magen applicirt.
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12 h. 30 m. Kemne Wirkung.

4 h. — m. Keine Wirkung.

Auch am 2. Tage wurde kein einziges Vergiftungssymptom
wahrgenommen.

Epikrise: 0.36 g Menthol pro Kilo Thier blieben
gleichfalls wirkungsios,

Versuch X,

Derselhen Katze wird um 11 h. 45 m. 2,0 g Menthol n
den Magen gebracht.

1 h. — m. Die Katze ist deprimirt, geht unsicher.

6 h. 30 m. Die Katze ist deprimirt wie vor, hewegt sich
ungern, aber nicht mehr schwankend, ab und zu sind klonische
Zucknngen der Hinterpfoten wahrnehmbar.

Am 2. Tage 9 h. 40 m. Die Katze ist nicht sehr munter,
aber sonst ganz gesund. '

Kpikrise: 2,0 g Meuthol, pro Kilo = 0,48 g, erzeug-
ten heim Thiere eine mit wnsicherem Gange verbundene und zur
(ienesung fithrende Depression.

Yersuch XIL

Dieselbe Katze hekommt um 5 h. 15 m. 2,5 g Menthol.

6. h. 10 m. Keine Wirkung.

7 h. — m. Die Katze zeigt die iblichen Symptome
des depressorischen Zustandes: sitzt zusammengekanert, hewegt
sich sehr ungern, wobei ihr Gang unsicher ist. Die Sensihilitat
ist herabgesetzt. Klonische Zuckungen durchfahren zuweilen
einzelue Glieder.

Am 2. Tage 10 h. — m. Status idem.

Kprkrisoe: 2,5 ¢ Menthol, pro Kilo =0,6 g riefen
eine von nsicherem Gange begleitete nimd anhaltende Depression
des Thieres hervor.

Versuch XIL

Derseiben Katze wird um 11 h. 3,0 g Menthol in den
Magen webracht.
10¥
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1l h. 15 m. Die Katze befindet <«ich in  einem sopo-
rosen Zustande, die Sensibilitit und Reflexerregbarkert sind ginz-
lich aufgehoben: weder mechanische, noch elektrische Reize
rufen irgend eine Reaction seitens des Thieres hervor, das Herz
arbeitet sehr gut.

12 h. 30 m. Status idem.

4 h. — m. Die Katze liegt bewegungs- und besin-
nungslos, reagirt auf keinerlel Reize, die Herzthitigkeit ist her-
ahgesetzt.

Am 2. Tage 9 h. — m. Die Katze ist todt.

Section: Bel derselben stelite sich heraus, dass das
Herz noch thatig war, ohgleich cs vor der Section absolut un-
moglich war einen Herzschlag oder irgend ein Zeichen des
Liebens wahrzunehmen; das Herz wurde ausgeschnitten und erdffnet,
wobei die Moskeln immer noch Contractionen zeigten, sonst war
das Herz sowie die ibrizen Organe andimisch.

Epikrise: Die schon vorhanden gewesene Depression
des Thieres verwandelte sich nach der Application von 3,0 g
Menthol, pro Kilo =0,73 in einen soporisen nnd bald daranf
in einen comatisen Zustand desselben. Hier war die schon viel-
fach in den fritheren Versuchen hervorgehobene Thatsache, dass
im Vergiftungsbilde des Menthols das Herz das ultimum moriens
ist, noch mehr iherzengend. Im comatosen Zustande, bei Ver-
lust von jeglicher Reactionsfihigkeit, ging das Thier schliesslich
zu Grunde.

Versuch XIH.

fis handelt sich um eine Katze von 2800 g Kirpergew.,
die behufs eines Blutdruckversuches 2,8 g Menthol bhekam nnd
die nach der Beendigung desselben weiter beobachtet wurde.

Unmittelbar nach der Entfesselung ist die Katze deprimirt,
schwankt beim Giehen.

5 Stunden darauf befindet sich die Katze im selben Zu-
stande.

8 Stunden nach dem Blutdruckversuche liegt die Katze he-
wusst- und bewegungslos und reagirt nicht auch auf die stirksten
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mechanischen und elektrischen Reize, der Puls und die Respi-
ration sind aber sehr gut.

5 Stunden spater starb die Katze.

Section: Mt Ausnahme einer unhedenienden Andmie
der inneren Organe war nichts Pathologisches vorzufinden.

Epikrise: 2,8 g Menthol, pro Kilo = 1,0 g, hewirkten
die @blichen Sympiome des depressorischen Zustandes, I dem
das Thicr nach kurzer Zeit zu Grunde ging.

Yersuch XIV.

Einem grossen Hunde von 11000 g Korpergewicht wird
um 5 h. 5 m. 15,5 g Menthol in den Magen eingefithrt.

6 h. 30 m. Keine Wirkung.

Am 2. Tage 10 h. — m.  Der Hund ist vollstindig
gesund.

Am 3. Tage 9 h 30 m. Status idem,

Auckh an den folgenden Tagen zeigte der Hund kein ein-
ziges Vergiftungssymptom.

Epikrise 15,5 g Menthol, pro Kilo = 1,4 g, d. h.
die grosste bis jetzt angewandte Dose, die fir Katzen absolut
letal 1st, bleibt hier wirkwngslos.

Ergebniss. Betrachten wir nun niher die 14 besehrie-
benen Beobachtungen, so ergiebt sich im Ganzen ein sehr ein-
heitliches Symptomenbild der Wirkung des Menthols auf das
Nervensystem der Saugethiere. In allen Fillen, in welchen die
Applicationsmenge des Menthols nicht weniger als 0,48 g pro
Kilo Thier hetrug und die Grenzdose von 0,83 g (pro Kilo) nicht
iiberschritt, wurde eino, meistentheils antallsweise anftretende
Erregung des Thieres heobachtet, der jedeswal eine Erholung
desselben folgte.  Auffallenderweise wurden Krimpfe auch wih-
rend der hochsten Aufregung des Thieres niemals wahrgenommen,

Wurde nun die ohen erwithnte Grenzdose aunch um ein
Minimum itherschritten, so konnte man einen allmihlichen Ueber-
gang der Excitation in cine Depression, begleitet von einer Un-
sicherheit des Ganges und einer Abnahme der Sensibilitit des
Thieres beobachten ; auch in diesem depressorischen Zustande
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zeigte das Thier trotz seines stindigen Wackelns und Sehwankens
doch niemals ausgesprochene krampfartige Bewegungen, woll
aber zuweilen Zitferbewegungen einzelner (iliedern (Vers. IHI, X
und XI). Dieses Depressionsstadium iiberlebten dic Thicre selten
(Vers. X}, indem sie gewohnlich spiterhin in einen comatisen
Zustand geriethen, der binnen 2—3 Tagen mit dem exitus le-
talis endete. Grossere Dosen Menthofs versetzten das Thier von
vornherein in cinen depressorisehen Zustand, dem keinerlei
Symptome einer Erregung vorausgivgen und der spiter wiederam
mil einem zum Tode des Thieres {uhrenden Sopor resp. Coma
wechselte.

Indess muss hier auf 2 Sympiome hingewiesen werden, die
stets als Begleiterscheinungen des soporosen resp.  comalisen
Stadiums des Thieres beobachtet wurden wnd zwar die vollstindige
Anfhebung der Sensibilitit und Reflexerregbarkeit und die auf-
fallend spiit eintretende Erlahmung der Hersthatigkeit.

Bemerkt zu werden verdient die Thatsache, dass Hunde auch
dem Menthol gegeniber sich indifferent verhalten (Vers. X1V).

B. Wirkung des Menthols aul die Kreis-
laulsorgane.
b. Durchstromungsversuche am ausgeschnittenen Froschherzen
mit dem Williams’schen Apparat.
Versuch L

T. PooQ. Bemerkungen,
m. 37 90 Der Apparat ist mit 50 cem. der normalen

2 38 90 Blotwischung geftllf.
4 39 90

6 ., 39 90 Zusatz von 0,004 Mrnthel.
o . 40 95

15 40 95

1B . 40 85

22 , 39 95

26 , 39 90

28 . 42 90

34 . 41 90

36 , 41 9,0 Zusatz von 0,005 Menthol.
40 . 41 90

42 . 41 90
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T. r.oQ Bemerkungen
4 . 4t 90
6h — . 40 90 Zusatz von 0,004 Menthol.
9 . 42 90
1. 40 90
G . 41 90
8 . 40 90
12 . 4 90
15 42 95
17, 42 90
20 . 4l 9,0 Zusatz von 0,01 Menthol.
2% . 42 90
30 . 42 990
34 42 8,0
36 . 42 85 Zusatz von 0,01 Menthol.
40 . 42 9.0
43 . 42 90
46 . 42 00

50 . 44 9,0 Zusatz von 0,01 Menthol.
54 . 44 85 Hs sind Zitterbewegungen am Herzen wahr-

38 . 4 8H nehmbar.
Th | 44 85
4 . 44 85 Dic Herzcontractionen nehmen an Energie
6 , 44 80 ab.
8 . 44 B85 Zusatz von 0,02 Menthol.
12, 43 80
15 . 44 80
18 . 44 80
22 ., 44 80
25 . 43 8,0 Abbruck des Versuches.

Epikrise. Fast 2 Stunden lewahrte das Herz seine
normale Lelstungsfihigkeit trotz der immer nen hinzukommenden
Mentholmengen. Als die Zusitze 0,058 g Menthol hetrugen
stellten sich allerdings zitternde Bewegungen der Herzmuskeln
und eine verminderte Energie der cinzelnen Herzeontractionen
gin, doch waren keine bedcufenden Erlahmungssymptome svgar
nach 0,078 g Menthol eingetreten.

Versuch IL

T. r. Q. Bemerkungen,

5h. 45 m. 38 50 Der Apparat ist mit 50 cem. der norma-
47 . 3 HO len Blutmischung gefiillt.
50 . 39 50
54 ., 39 50 Zusatz von 0,01 Menthol,
56 39 6,0

»
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20

30

35
40

42 .

44

Epikrise:

P.

40
40
42
42
41
43
44
43
40
35
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(:C.

Bemerkungen

-

Same

Zusatz von 0,01 Menthol.

oo

Plotzlich beginnende Erlahmung der Here-
titigheit.
Abbruch des Versuehes.

Das Herz, welches seine normale Thitigkeit

S S ey ) R R ) e

b

anfangs unter dem Einflusse von Menthol nicht inderte, begann
plotzlich zun erlahmen und wies alshald kaum wahrnehmbare Con-
auf.
nur 0,02 g Menthol hier zngesetzt wurden. wihrend beim vori-
gen Versuche das Herz noch ber 0,078 g arbeitete.

tractionen

T. P.

4+ h. 45 m. 37
47 , 97

52 , 39

ab 39

5 h — . 390
5, 39

10, 89

13 39
.. 39

20 39

24 . 39

26 ., 39

28 , 99

30 . 38

33 . 38

6 .. 3

40 , 35
Epikrise

Diese Krscheinung ist um so auffallender, als

Versuch IIT.

Q. Bemerkungoen

3,0  Der Apparat ist mit 50 cem. der normalen
3,0 Blutmisechung gefiillt.

3,0 Zusatz von 9,01 Menthal.

0 Zusatz von 0,01 Menthol.

4,0 Die Herzcontractionen heginnen an Energie
) abzunehmen und werden alshald kaum

4.5 walirnehmbar.  Abbruch des Versuches.

: Dieser Versuch, der behufs Entscheidung des

grossen Unterschiedes im Verhalten beider ersten Beobachtungen
angestelll wurde, fiol zu Gunsten der zweiten aus, da auch hier
das urspriinglich gut arbeitende Herz nach dem Gesammtzusatz
von 0,02 g Menthol plotzlich seine lieistungsfahigkeit einbiisste.
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Versuch IV.
T. P Q. Bemerkuaungen.

10 h. 5 m 43 4,0 Der Apparat ist mit D0 cem. der normalen
v, 43 40 Blutmischung gefillt.
w . 4 4.0
14 , 42 40
16 ., 42 40 Zusatz von 0,015 Menthol.
20 . 42 70
25 ., 42 70
30, 42 70
3 ., 42 70
40 . 41 6,0 Zosatz von 0,015 Menthol.
46 . 60 50 Das Herz arbeitet unregelmiissiy.
a0 . 48 6,0
b5 ., 46 7.0 Das Hewz schliigh wieder regelmissig.
I h. — . 46 70
O 44 T0
10 .. 44 TV
15 . 44 70
2 ., 4 70
2% . #4470
25 . 44 70
33 . 46 7,0 Zusatz von 0,015 Menthol.
38 , 46 70
45 ., 46 70
0 , 46 70
50 , 46 7,0
12 h. — , 46 7.0 Abbruch des Versuches,

Epikrise. Dieser Versuch zeigl ein abweichendes Ver-
halten von den 38 fritheren; schon nach einem Znsatze von
0,015 g Menthol nahm die normale Herzthitigkeit bedeutend
an Energie zu, was sich auch in einer stark vergrosserten,
durch das Herz durchstrimenden vergiftoten Blutmenge kund
gab. Die verstarkte Herzaction, die nur durch einige Mmuten
andauernde Unregelmassigkeit unterbrochen wurde. hielt sonst
wihrend des ganzen Versuches an, ungeachtet der spiter noch
hinzugefigten 0,03 Menthol.

Ergebniss. Trotzdem diese Beobachtungen nicht bis in
die Details einander gleich sind und die Versuche II und TII mit
den Versuchen I und TV sogar im anscheinend stroffen Glegen-
satze zu einander sichen, so ist doch eine sehr wichtige Lr-
scheinung, die allen gemein ist, keineswogs zu verkennen. Diese
letztere hesteht in der grossen Resistenz des Herzens gegen ge-
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ringe  Mentholmengen, welche im Stande sind eher eine stimu-
hrende Wirkung aul den Herzmuskel auszuitben. Kinen genii-
genden DBeweis [Gr diese stimulironde Figenschaft bistet uns die
m den ersten 3 Versuchen wenig, im letzten aber sehr stavk
zunehmende Menge des in eimer Minute durch das Herz durch-
stromenden vergifteten Blutes. 1agegen weist digjenige Men-
tholdose, welche far das Herz chen noch indifferent ist resp.
dasselbe noch reizen kann, cine schwankende Zahl auf, die sich
so auffallend in diesen Versuchen macht.  So reichten sehon
0,02 g Menthol aus, um das Herz in den Versuehen I und III
paralytisch zu machen, wahrend dagegen im Versucke TV das
Herz noch bei 0,045 g vorziiglich arbeitete und im Versuche I
sogar bei 0,078 g die Herzaction noch eine ziemlich starke
war,  Kine befriedigende Erklirung dieser sich widersprechenden
Thatsachen vermag ich auf Grund der geringen Zahl der ge-
machten Versuche nicht zu geben.

c. Blutdruckversuche.
Versuch L
Es wird eine Katze von 2400 g Korpergewicht aufgebun-

den, rechts die Carotis communis freigelegt, in welche eine Caniile
eingefithrt wird, die mit einem Manometer in Verbindung stehi.

Zeit. éBlutdruck. Pﬁl;;u%;o ! Bemerkungen
10h. &m., 140—160 192
8 ! 140160 192
10 ,, | 140160 192
15 .1 140—160 ! 192
TR0 L 140—150 204 | Einfohrang von 2,0 g Menthol in
2n ! 140—160 204 den Magen.
30 ,,| 140—16Y 204
35 | 140—150 204
40 ,; 120—140 204
5 .| 120—140 204
5¢ | 120140 216
55 | 120—140 . 216
12h, --m.! 120130 216
5 ,1110—-120; 218
8 ,1100—-120 216
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Zieit. ;Blutdruuk.i Pﬁ]ii“fel_o ‘ Bemerkungen.

10, 1120130 216
30 ., 100--120 . 216

| Tinfiihrang von 1,0 g Menthol in
35 . 1001201 192 |

den Magen.

50 , 100—120 150
55 ., 120—130 | 150
1h — o] 120—130 0 150
5 .0120—130: 150
10 | 120—130 150 Abbruch des Versuches.

Die Katze wird entfosselt nnd lingt sodamn bewusst- und
bewegungslos, die Sensibilitat wnd Reflexerregbarkeit sind  voll-
standig anfgchoben, die Respiration st frei, das Herz arbeitet
noch sehr gnd.  Wird die Katze angebatten auf dem Ricken zu
liegen, so gerathen die Hinterpfoten in fortwihrende klonische
Zuckungen, die auch dann entstehen, wenn man sonst auf irgend
einc Weise den hintersten Theil der Wirbelsiule einem Drucke
anssetzt; die Vorderpfoten verhalten sich dabei passiv, indem sio
nur ab und zu eine Mithewegung aufweisen.

5 h. 20 m. Status idem.

8 h. — m. Die Katze st todt.

FEpikrise: 8,0 g Menthol pro Kilo — 1,25 g bewirk-
ten einen allmihlichen Abfall des Blutdrucks von 140—100 mm.
Hg., wobei die Pulsfrequenz im Gegentheil lange Zeit heschleu-
nigt war.

Versuch IL

Eine Katze von 2800 g. Korpergew. Is wird ebenso wie
bei dem vorhergehenden Versuche verfalren.

Zuit. Blntdruck.{ Ixﬁfm}&o Bemerkungen.

11 b, 55m. 120140 | 132

56 ,| 120—140 | 132
L1 120140 1 1352
| 120-140 | 132 |

L 1120—140 |~ 18277 Eintihrung von 0,8 Menthol in
120—140 132 den Magen.

120—140 132
120—140 152
120—140 132
130—150 132

— o
oo o re | A
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Zeit. | Blutdruck. | Pﬁlﬁmﬂ? ,‘ Bemerkungen,

oY R

20 ., 120140 | 144

25 wi 120140 144 L

30 ., 120—140 | 156 | Imfuhrung von 2,0 g Menthol

35 , 120140 156 in den Magen.

40 .} 120—140 156

45 , | 120—140 168

50 , | 120—140 | 168

55 1 110—130 | 168

lh, — .| 110--130 | 180
5. i 110—130 1 180

10 .. | 100—110 180

15 .0 100110 180 | Abbruch des Versuchs.

Nach der Entfesselung zeigt die Katze ein trithes Bewusst-
sein, schwankt beim Sitzen und Gehen.

4 h, — m. Status idem.

4 h. 30 m. Die Katze liegt bewegungs- und bewusstlos,
reagirt weder anf mechanische, noch auf elektrische Reize.
Puls und Respiration gut. '

9 h. — m. Die Katze ist todi.

Section: Dieselbe ergab wie im vorigen Versuche
ausser einigen gerotheten Stellen in der Magen- und Dinndarm-
schleimhaut nichts Abnormes.

Epikrise: Dieser Versuch ist fir die Wirkung des
Menthols auf den Blutdruek sehr charakteristisch und im allge-
meinen sehr mstruefiv. Ks sind hier fast dieselben 2 Dosen
wiec Im vorigen Versuche, nur in umgekehrter Reihenfolge appli-
eirt worden und nun stellte sich anch ein umgekehrtes Verhalten
des Blutdrucks ein: hier anfangs eine Constanz des Blutdrucks
und nachher ein allmihliches Sinken desselben, im vorigen Ver-

suche das entgegengesetzte Verhiltniss.

Yorsuch I

Es wird eine Katze von 4600 g Korpergewicht aufgebun-
den, rechts die Carotis communis freigelegt, in welche eine Caniile
eingofithrt wird, die mit einem Mdnumetel in Verbindung steht,
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links die Vena jug. blossgelegt und mit einer Injectionscaniile
verschen

e ——— == — —

Zeit, IBlutdruck | Pﬁ:iugo Bemerkungen

11 h. 40 m.| 140 - 180 ; 1092
42 ] 140160 © 102
44, 160180 192

46 .. 140—150 192 1[1_]0(“'[.10“ von Ul \Tentholﬁ]l(ﬁ-
50 ., 140—1860 192 sung in die Vena jug.
54 ., 160180 192
56 , i 150—170 192
12h — .7 1501570 192
2 1 160—1%0 204
5 .| 160—180 204
8 . 1160—180 : 204
10m.: 150—170 204 Injection von (405 g Mentholdl-
12 . 140—i60 . 192 losung in die Vena jug.
15 ., 140160 204
20 .| 140-160 . 204
25 L] 140—160 204
30 ! 140—160 204

33 . 11301507 204 ~ Injection von 0,05 g Mentholl-
40 ., 140-160 204 lisung in die Vma jug.

45 ., i 140—160 204

-JO » | 1380-—-160 204 |

L1140 160 204
1h. — .,I 140—160"' 204 | Abbruch des Versuchs.

Epikrise: 0,2 g Menthol in oliger Losung, pro
Kilo = 0,043 g direct ins Blut gespritzt erzeugten anfangs eine
geringe Steigerung des Blutdrucks, der sich spiter bis znmn Ab-
bruche des Versuches, unverimderlich auf seiner urspriinglichen
Hohe (wie vor den Injectionen) hielt.

Versuch IV.
Eine Katze von 2700 g Korpergewicht. s wird cbenso
wie im \orhergeihendon \ersuuhe Verfahren

=
Zeit. lBlutdruck l h‘;}iufem Bemerkungen
11k — l 100—120 120
2, ™ T80 110 I 120
4. I 90—110! 120
6 .

90—1101 120



Zeit. Blutdruck.{ E;&liiuféo Bemerknngen.

g 0—120 138 Injection von 0,05 ¢ Mentholil-
9 .| 100—1101 138 lisung in die Vena jug.
12 ,{100--110 | 138
15 1100110, 138

M7 L P 1001101 188 e

10h, 18m.] 90—110° 138 ! Injection von 0,05 g Mentholal-
22 .1 100—120, 138 tisung in die Yena jug.
25, 100—120 138

2% 10021201 138

30 .1 1W00—1201 138
83 [ 100—120| 138
46 .1 100—-1201 138
38, 90--100 | 138 ¢ Injection von 0,00 g Mentholil-
44 .1 1001101 138 . lésung in die Vena jug.
45 1 100—120 ¢ 138
50 | 100110 138
8 . 90—100 | 150 ! Injection ven 0,05 g Mentholii-
Mh — ., 100—1101 144 lisung in die Vena jug.
5. 90--100 | 138
16, 90—-100 " 138
T12 L 4b—60 ;120 | Injection von 0,1 g Mentholdl-
15 .| 50—60 | 108 | ldsung in die Vena jug.
20 .| 50—60 108 Die Katze ist fast unernpfindlich,
25 .1 50--60 108 tiefe Nadelstiche rufen keine
30,1 50—60 108 Reaction hervor.
35 1 H0—60 108
40 ! 50--80 120
45 | 50--60 120
50 .| 50—60 120
55 .1 50—60 120
12h. — | 50—-60 120 : Abbruch des Versuches.

Die Katze wird entfesselt; sie liegt bewegungs- und  De-
sinnnngslos, die Sensibilitit ist vollig herabgesetzt.

12 h. 10 m. Status iem.

12 h. 25 m.  Die Katze kommt zwm Bowusstsein,
bewegt langsam den Kopf und wacht sogar Versuche sich auf-
zurichten, was ihr misslingt; auch die Sensibilitat restituirt sich,
da die Katze anl mechanische Reize zn reagiren beginnt.

12. h. 45 m. Die Katze scheint aufgeregt zu  sein,
schreit fortwihrend, versncht hiuvfig aufzuspringen. tillt aber
hald auf die Seite und kriecht damu rickwiirts im Zimmer herum.
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1 h. 10 m. Die Katze ist noch aunfgersgt. kanm schon
sitzen, aber nicht gehen; doch gelingt es ihr zuweilen aufzu-
springen, sle fallt aber dabei anf die Seite. Die Katue ist
cegen mechanische Reize empfindlich.

8 h. — m. Die Katze ist todt.

Section: Dir Magensehleimhaut ist an manchen Stellen
stark gerothet, in der Schleimhaut des Dinn- und Dickdarmes
sind reichliche Ecchymosen vorhanden. 1m Pericardium ein reich-
liches Transsudad, die Lungen normal. 1ie ganze Oberfliche der
Tieher weist linsengrosse Haemorrhagien auf, die Nieren sind
gleichfalls himorrhagiseh.

Epikrise. Diese Beobachtung stimmt vollstindig mit
den Resultaten fritherer Versuche tberein: so lange geringe
Mentholmengen ins Blut gespritzt wurden, stieg sogar der nor-
male Blutdruck ein wenig in die Hehe: sobald aber die appli-
cirte Mentholmenge von 0,074 g, pro Kilo berechnet, durch eine
neue Injection von 0,1 & Menthoi uberschritten wurde, fiel der
Blutdruck platzlich bedentend herab.

Ergebniss Die Art nnd Weise der Mentholwirkung
anf den Blutdruck ist aus den dibereinstimmenden Resultaten der
vier nach dieser Richtung hin gemachien Versuche ganz unver-
kennbar und zwar blieh derselbe nach geringen Mentholdosen
nicht nur unverindert, sondern wies itberall eine Tendenz zum
Steigen auf; dagegen wurde cine gewisse Gabe des Menihols iiher-
schritten, so gab sieh oin allmithliches Sinken des Blutdrucks
kund. Es dringt sich nnn die Dberechtigte Frage auf, wodurch
wird ehen dieses Verhalten des Blutdrucks resp. sein Steigen und
Abfall bedingt? Die Erorterung allgemeiner Gesichtspunkte tiber
die Ursachen der Blutdrueksteigerung und Sinkens. wolche schon
heim . Borneol* Platz fand. erscheint somit hier iiberflissig,  Es
kann an dieser Stelle nur darauf hingewiesen werden, dass es
vor allem unbedingt das vasomotorische Centrum sein misse,
dessen Reizung und nachirigliche Liahmung das  verschiedene
Verhalten des Blutdrucks hedingt. Diec mit dom letzteren, wie
wir schon oben gesehen hahen (Versuche Lit. A., b.), Hanpd in
Hand gehende Respiration. deren Charakter ebenfalls von dem
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Zustande cines in der Med. obl. Tiegenden Centrums abhiingig
ist, spricht zur Genige fir die Richtigkeit unserer Annahme.
Ob das Herz auch direct vom Menthol heeinflusst wird, dafar
fehlen uns leider entsprechende Versuche, aber an Anhaltspunk-
ten fur eine derartige Behauptung mangelt e: dagegen nicht.
Wenn wir auch von einer Analogic mit dem Verhalten des Frosch-
herzens am W illiams'schen Apparate absehen wollten, so
hliehe uns doch moch ein Paar heweiskrittiger Thatsachen, die
fir cine giinstige Wirkung des Menthols auf das Herz sprechen,
iibrig.  So weisen alle Beobachtungen eine lange Zeit anhaltende
gesteigerte Pulsfrequenz nach der Einverleibung des Menthols
auf, welche erst hemn Sinken des Blutdrucks und auch dann ver-
hiltnissmissig wenig in Abnahme begriffen zu sein schien. Zwei-
tens, einen zufalligen, aher nicht minder eclatanten Beweis lie-
fert uns der Versuch XII (A., b.) wo das Herz sich bei der
Section einer Katze als lebend erwies und sogar im ausgeschnit-
tenen und zerschnittenen Zustande Centractionen der Muskelfa-
sern zeigie. Bel einem ,,sectionsfertigen® Thiere ist es doch wohl
gestattot so ein Herz als ein ultimum moriens zu bezeichnen,

Zusammenfassung der Ergebnisse.

Wir haben im Vorhergehenden die gemachten Beobachtungeu
sowohl einzeln, wie aueh in Gruppen zu schildern gesucht und
wollen nun jetst ein Gesammtbild derselben entwerfen. Vor
allem ist der Unterschied zwischen Menthol und Borueol hervor-
zuhehen. Wihrend das letztere grundverschieden auf das Ner-
vensystem der Kalt- und Warmbliter (ahnlich dem Campher)
und fast egal auf die Circulationsorgane derselben wirkt, ubt
dagegen das Menthol ecinen nahezu identischen Kinfluss auf beide
Thierklassen aus. Dass das Menthol in geringen
Mengen reizend aunf das vasomotorische
Centrum und das Herz, in griosseren aber
lahmend anf dieselben einwirkt, ist schon
oben zur Genuge betont worden; dagegen ist
eine weitere Aneinandersetzung der durch das Menthol er-

e~



zeugten Symptome seitens des Nervensystems, besonders der
Sauger uothwendig. Der nach geringeren Mentholmengen ent-
slehende Frregungszustand der Thiere und die mach grisseren
Dosen folgende Depression der lelzteren sind ja ohne Zweilel
einer Alteration der Gehirnrinde, hervorgerufen durch eime an-
fingliche Reizang und eme nachtriighiche Lahmung derselben,
mzuschreiben.  BEs entsteht non die Frage, welelie Region  der
Gehimrinde von der Mentholwirkung befallen wird.  Die moto-
rische  scheint es nicht zu sein, da wir niemals ansgesprochene
Krimpfe an den Thieren heobachteten, was ja nach einer Reizung
dieser Region zu erwarten wire.  Andererseits war der depres-
sorische  Zustand der Thiere von einer Anasthesie derselben he-
gleitet, weleher Umstand eher eine fir Alteration resp. Depres-
sion  der psychischen Funetionen des Gehirnes sprechen wirde.
Behalten wir weiter im Auge die wichtige Thatsache der Mog-
tichkeit emer theilweisen Wiederkehr (anter Umstinden vielleicht
auch emer fotalen) der willkilichen Bewegungen der Thiere
nach einem Stadinm vollstindiger Bewegungslosigkeit derselben
(Katze vom Blutdruckvers. IV), — so kinnen wir die letztere kaum
als eine echte Paralyse annchmen. Bedenken wiv schliesslich,
dass der bewegungslose Zustand der Thiere anch mit einer Be-
sinnungslosigkeit und totalen Aniisthesio derselben verbunden
war, welch' letstere sich allmihlich mit der Wicderkehr der
willkurlichen Bewegungen des Thicres rostituirle und die Be-
wusstlosigkeit sehwand, so spricht dieser Umstand
gleichfalls mehy fiir eince nach grossen Men-
tholdosen entstehende Depression der
psychischen Gehirnfunctionen resp. fir eine
Narcose der Thiere, als fureine Depression
der motorischen Gehirnregion resp. firr eine
motorische Paralyse der Thiere. Alles oben we-
sacte gilt anch fir Kaltbluter wie es muns deutlich die Frosch-
versuche lehrem.  Bet den Mentholfrischen haben wir ausserdem
ging eurareartige Liahmung derselben ausschliessen konnen, ein
Verhalten, welches sehr zu Gunsten einer hier vorliegenden
Narcose spricht. Es geht also ans unseren DBe-
i

—
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obachtungen hervor, dass das Menthol so-
wohl Kalt- wie Warmbliater zu navecotisiren
vermag und dass es lediglch von der Grosse
der Mentholdose abhingt, ob die Thiere aus
der Narcose erwachen, oder in derselben zu
Grunde gehen

Anhang.

Um die antemetische* Wirkung des Menthols, die auf seiner
reflexherabsetzenden  Eigenschaft basirt, 2o prifen, stellte ich
einige Verseche an Thieren mit Darreichung von Brechmitteln
und nachtriglicher Application von Menthol an. Das Brech-
mittel, dessen ich mich bediente, war ein Infus. Narcissi poetici.
Dasselbe wirkt prompt und zwar tritt das Erbrechen bei einem
Infus, ex 0,5 Narc. poet. binmen 20—30 Min. sicher ein.
Diese Versuche ergaben, dass das Erbrechen, das nach dem Nare.
poet. nie ausblieb, durch das Menthol in missigen Dosen auf-
gehoben wurde. Diese Wirkung des Menthols konnte ich auch
dank glicklichen Zufillen an Menschen prifen und ergaben diese
meine Versuche, die ich In zwel Fallen (einem Falle von chron.
Magencatarrh mit Erbrechen und Durchfall und cinem Ialle von
acutem Brechdurchfall) anzustellen Gelegenheit hatte, ein durch-
ans ginstiges Resultat. Ich kann daher nicht umhin den pract.
Aerzten die Anwendung resp, die Prifung dieses Mitfels zu
empfehlen, da die Wirkung eine schneile und dauernde ist und
hin tberzeugt, dass dasselbe in vielen Fillen wirken wird, wo
die augenblicklich gebrinchlichen Antemetica mm Stich lagsen.
Die Anwendung erwies sich nach folgender Vorschrift als rationell:

Rp. Menthol, 0,05
0l. oliv. 0,2
Solve. 4. in capsulis gelatinosis,
von denen ich 2—3 tiglich nehmen liess, 188 wirkt das Men-
thol amch zugleich gegen den bestehenden Durchfall, da die des-
inficirende Wirkung desselben im Darm zur Geltung gebracht
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werden kann.  Das erreicht man am Dbesten, wenn man das
Menthol in keratinisirton oder mit Schellak und Colophonium
tiherzogenen  Kapseln giebt (obducantur lacca e tabulis et colo-
phonio), die im Magen nicht anfgelost werden. Ich will noch
hervorheben, dass bei keinem meiner Patienten nach Darreichung
von Menthol mn dieser Form sich nnangenehme Sensationen etwa
im Rachen oder in der Magengegend bemerkbar machten und
dass dasselbe sehr gut vertragen wurde, wihrend bei der Ordi-
nation des Menthols in Pillenform Schmerzen in der Magenge-
gend auftraten.  Ich fihre das daranf zuriick, dass bel An-
wendung von Pillen sehr leicht sich die Wirkung des Menthols
auf eine Stelle des Magens concentrirte, withrond das Oel sich
leichter vertheilt und somit milder wirkt.

i



VI.
Plefferminzol (O1. Menth. pip.).

1. Historisches.

Das getrocknete Kraut von Mentha piperita L. liefert bei
der Destillation mit Wasserdimpfen cin dtherisches Oel, das so-
genannte Ol Menthae piperitae aethereum, dessen Qualitat und
Quantitit von der Art der Mentha und ihrer Form abhingt.
So liefert die am meisten in England wild wachsende Ptlanze
ein sehr wenig geschatztes Pfefferminzil, wihrend das beste Oel
aus den cultivirten Mentha-Arten gewonnen wird. — Die behufs
der OQelgewinnung in Deutschland, Frankreich, Russland und
Nordamerika cultivirten Pfefferminzarten sind einander sehr #hn-
lich und obwohl mit eigenen Namen versehen, sind sie doch
nur Abarten von Mentha silvestris L., Mentha aquatica L. und
Mentha arvensis L. Die durch besonders kriftigen (reschmack
ausgezeichneten chinesischen und japanischen Minzen sollen nur
Varietiten einer am meisten unserer M. arvensis ahnlichen Art
sein, — Eine hotaniseh genau hestimmte Art piperita giebt es
demnach nicht, denn der fiir sie characteristische, kihlende
Plofferminzgeschmack und nicht minder eigenthimliche Geruch
kann sich unter Umstinden auch in anderen Arten und Formen
entwickeln (z. B. bei Mentha Pulegiom).

Nur dieser letztere Umstand und auch die dusserliche Aehn-
lichkeit der vielen vorhandenen Menthavarietiten kann die Ur-
sache gewesen gein, dass, trotzdem die Minzen zu den &ltesten
Culturpflanzen gehiren, die Plefferminze im Mittelaltor nicht ge-
kannt oder jedenfalls wenig von anderen Arten unterschieden

™
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worden ist. — Heuntzutage heissen dagezen im Volksmunde alle
durch ihren eigenartigen Geruch characterisirten Minzen . Pfef-
ferminz*.

Nur durch die Errungenschaften der neuen Chemie sind
wir in don Stand gesetzt worden, die verschiedenen Mentha-
Arten niher praecisiren zu kimnen. Die letzteren cnthalten be-
kanntlich alle ein athorisches (el, welches nach den neuesten
chemischen Untersuchungen ans sauncrstofffreien und aus cinem
sauerstofthaltigen Kohlenwasserstoff hesteht!).  Dieser letztere
Sauerstoffantheil, anders Stearoplen genannt, ist eben in ver-
scliedenen Mentha-Arten versehieden und dient somit als Unter-
scheidungsmerkmal zwischen denselben.  So enthilt beispiels-
weise das iitherische Oel der Mentha piperita ein Stearopten von
der  Zusammensetzing €y Hig O, zenannt Menthol, das ithe-
rische Oel der Mentha crispa dagegen ein Stearopten C,oH,,0,
genannt Carvol, wihrend das Stearopten des Oeles von Mentha
Pulegii, Pulegon genannt, von der Zusammensetzung G,y H, O ist.
-— Auf diese chemischen Angaben uns stiitzend, bezeichnen wir
als Mentha pip. all' diejenigen Mentha-Formen, die Menthol
enthalten.

Die Pfefterminzblitter gehirven seit den altesten Zsiten zu
den populirsten Arzneimiticln.

Schon im Papyrus Ebers?, dessen Abfussung sein
Entdecker auf das 16. Jahrhundert vor Chr. bezioht, befindet
sich dic Menlha als Bestandtheil vieler gegen ,Kopfschwiche
empfohlenen Recopte.

Dank der weit fortgeschrittenen Erforschung agyptischer
Alterthiimer wissen wir auch thatsachlich, dass die Aegypter
diese Droge hesassen. So entnahm Maspdéro im Jahre 1887
aus einem Grabe in Abd-el-Quarnah (XX-XXVI
Dynastie, 1200600 v. Chr.) einige vegetabilische Fragmente,
deren Identitit mif Mentha pulegivm Schweinfurth auf

1) Siehe nnten,
3) Papyros Ebers Das dlteste Buch itber Heilkunde, von Dr. Jo-
achim, Berlin, 1800,

v I
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Grund genauer makroskopischen und mikroskopischen Untersu-
chungen feststellen kounte 1).

In Japan und China, der Heimath der an Mentholgehalt
reichsten Pfefferminzen sind die dort so genannten Hakuka
nnd Po-ho?) schon im grauen Alterthunme im grossen Rufe
als Analgeticom gewesen. -— Aber nieht nur die Pfefferminze,
sondern auch die anderen Minzen, wurden von Aerzten und vom
Volke in fritheren Zeiten zu Heilzwecken angewandt.

So finden wir in der Pharmacopoea universalis von [840
neun Mentha-Arten angezeigt von denen es dort heisst?): ,alle
diess Pflanzen sind mehr oder weniger reizend, die wirksamste
unter allen ist die Pfefferminze,*

In seinem umfang- und inhaltsreichen systematischen Hand-
buche der Arzneimittellehre giebt Strump£4) 29 Formen von
Mentha am, sagt aher, indem er die Mentha piperita heschreibt,
Folgendes: ,eine nihere Bestimmung der von den Allen benutz-
ten Mentha-Arten ist aus den fragmentarischen Angaben jhrer
Werke misslich. Allgemein aber wurde eine Gartenminze ge-
sammelt, piodo, nody, des Wohlgeruches wegen foveapec niher
bezeichnet oder tir sich 7oboapey genannt.  Allerdings lesen
wir beim selben Autor nur zwei Seiten weiter folgonde Stelle iiber
Mentha erispa: ,der aunsgezeichnete Geruch und das wilde Vor-
kommen dieser Pflanze im spartanischen Gebiete lasst auf ihre
vorzngsweise Benntzung bei don Alten schliessen, und die iber-
lieferten Erfahrungen aber pdia itherhaupt und #dboapoy ins-
besondere auf mentha crispa heziehen* ... Wir verzeihen dis-
sem Autor seine sich theilweise widersprechende Meinung, denn
er spricht doch von einer ,vorzugswoeisen Bonutzung® der Mentha
erispa, — um so mehr als cine andere Autoritit und zwar der

Yy Woenig, Die Pflanzen im alten Aepypton, Leipaig, 1886, p. 236,
2} Siehe ,Menthol®.

3) Pharmacopoea universadis, Weimar, 1840, Bd. 11, p. 80,

4} Strumpf, Systematischez Handbuch der Arzmsimitteliohre, 1848

Bd. I, p. 623,
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Uehersetzer des Paulus Aegineta, Francis Adams?)
in seinem Commentary zur Mittheilung von Paulus ither yddoanov,
folgondes sugt: ,wir zogern keinen Moment, diese Worte (von
Paulus), gleich anderen Commentatoren, der Mentha sativa zu-
zuschreihen, *

Unsererseits zweifeln wir ebenfalls keine Minute, uns der
Meinung des hervorragenden XKenners der Geschichte der Drogen,
Fliickiger, in dieser Frage anzuschliessen, der itherhaupt
dahingestellt sein lassen will, welche Arten die alten Griechen
unter p vy, féboepoy, stodpufpeoy, die Romer unter
mentha verstanden haben?). — Wir werden daher in der folgen-
den historischen Uebersicht der therapeutischen Verwendung der
Minzen keine bestimmte Art derselben im Auge halten, vielmehr
digjenigen Indicationen anfithren, in welchen die Alten ,Mentha*
anwandten.

Da die pivda anch als Speise gebraucht wurde, so sagte
Hippekrates ibr hiufiger Genuss sollte den minnlichen Samen
verdimnen, dass er ausfliesse, keine Krectionen mehr entstinden
und der Korper in Schwache verfiele.

Aristoteles schliesst sich der Meinung des Hippo-
krates an und berichtet zugleich, dass der Genuss der pddy
in Kriegszeiten verboten war.

Celsus cmpfichit die Mentha bei Wassersucht, Schwind-
suchi, Krankheiten der Milz und des Uferus und anch bei Zahn-
schmerzen.

Dioscorides scheint die Mentha am besten gekannt
und auch den grossten Gebrauch ans ihr gemaeht zu haben.
Er sagt, sie besilze erwirmende, adstringirende und trocknendo
Eigenschaflen und bringt daher mit ssig getrunken Hamorrha-
vien zum Stehen, sie soll auch die runden Wirmer todten.

) Fraveis Adams, The seven Books of Paulus Aegineta, transla-
ed from the Greek. With a commentary, cmbracing a complet view of the
knowledge possesed by the Greks, Romans and Arabians on all subjects eon-
neeted with medicine and snrgey. 3 vol. (The Sydenham Society).  Toudon
1844, Simples, p. 127

2 Rinne, bas vom pharmakolopisehen Standpunkte ats Wesentlichste
auzx Seribonii Largl ,Compositiones®.  Diss. Dorpat. 1892, p. 63,
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Die Mentha rufe mach demselben Autor ein Wollustgefithl beim
Manne hervor, dagegen hebt sie heim Weibe die Conception auf,
wenn sie mittelst eines Pessars vor dem Coitus in der Scheide
applicirt wird, Weilerhin soll nach Dioscorides dic Mentha
das Schlnchzen und Erhreclicn hemmen, die Cholera ver-
hitten, falls sie schluckweise mit Granatrindengerbsiure (Acid.
pomegranate, Adams) genommen wird, Diogcorides empliehlt
aueh die Mentba in ausserlicher Application in Fallen von Kopf-,
Brust- und anderen Schmerzen.  Schliesslich, hemerkt dicser Au-
tor, dass Mileh, in welche man Minzblditor gelegt, nicht geriune,
aueh keinen Kiise abscheide.

Pliniwus sagt vom Safte der Meuntha: . illiniter et tem-
poribus in capitis dofore,* und Scribonius Largus ket
ghenfalls ihre dusserliche Verwendung, da er bei nervosen Kopl-
schmerzen Umschlige von Acetun Menthae empfiehls.

Galenus stimmt heziiglich der Hlutstillenden Wirkung
der Mentha mit Dioscorides uberein und sagt wie dieser,
sie sel ein gutes Anthelminticum und Aphrodisiacum.

Astius scheint die Absicht gehabt zu haben, die wider-
sprechenden  Meinungen seiner grossen Vorginger (Hippo-
crates und Aristotelies oinerseits, Dioscorides und
Gulenus andererseits) beziglieh der Wirkung der Mentha
auf die Geschlechisfunctionen in Einklang zu bringen, indem er
sagt, .dic Mentha erzeuge allerdings viel Samen, derselbe sei
aher von schwichlicher Natur.®

Paulus Aegineta sagt dic Mentha bewirkt ein Wol-
lustgefiihl, sie ist auch bitter und todfet daher Darmwirmer.

Die arabischen Gelehrten schlossen sich gunz

Anmerk Besondere Indicationen schreiben die Alten allerdings dem
74%yoy resp. pulegium zu (von pulex, denn sein Gebraueh solite die Flihe
vertreiben). Diese Mentha pulegii (dic ihrem Geruch und Geschmack nach
mit der Mentha pip. die gri=ste Achnlichkeit besitzt) soll nach lioscoridos
und P 1inius die dicken und zihen Feuchtigkeiten aus den Lungen durch Sputa
entfernen, die Menses fordern, die Lochien, selbst den Fotus austreiben, des-
halb die Geburt crleichtern, man bediene sich ihrer auch bei Ekel und Ma
genschmerzen, auch Husscrlich bei Entziindungen und Pruritus.
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den Meinungen von Dioscorides und Galenus beziglich
der Wirkungen und der therapeutischen Anwendung der Mentha an.

Der grosse culturelle Einfluss, den die Araber in Persien
ansgeilbt haben ist auch aus dem .liber fundamentorum phar-
macologine® des berithmten persisclion Gelehrten Abu-Mansur-
Muwaftfak ersichtlich, dessen Ansichten tiber die Mentha mit
denen  der  arabischen Schule nnd somit auch mit denen von
Dioscorides und Galenus tbereinstimmt.  Aber auch der
indisclie Kinfluss, unter dew sich der Perser bekamntlich infolge
seiner  wissenschaftlichen Heise nach Indien hefand, macht sich
in seinem Werke geltend; Abu-Mansur scheint auch mit dex
griechischen Literatur vertraut gewesen zu sein, denn in seimer
Beschreibung der Mentha citivt er anch die Meinung von Paulus
ither dieselhe.  Die vollstindige und erschipfende Beschreibung
violer Drogen, die Ahu-Mansur wie keiner vor ihm in seinem
Buche uns hietet, legt einen geniigonden Beweis fir seine grosse
und vielfache Belesenheit in verschiedenen Literaturen ab,

Die Minze, haisst es in seinem Werke, ist heigs und trocken.
Man unterscheidet drei Arten von Mentha: eine auf Bergen
wachsende, eine an Flissen wachsende und eine Gartenpflanze.
Die auf Bergen wachsende Mentha heisst Fajanadsch-i
Dschabal, die an Flissen wachsende Hirazmai und die
Gartenpflanze nennt man Na -na. Trotz der Boestrehungen
Abu-Mansur’s die fromden Drogennamen ins Persische zu
iiborsetzen, sind doch manche unzweifelhaft semitische
Pflanzennamen wmverindert geblichen. Dor vom Perser
fir die Gartenzweige gobrauchte Namen na'-na findet sich
schon im jorusalem, Talmund (Sehabb. VII, 10), wo er »>v3
— na na heisst, entstanden augenscheinlich durch Reduplicat.
des Verh. »34 v3=na - na, welches hedeutet: sich be-
wegen, wackeln wie ein Trunkener (Gen. Cap. 4, 12 Jes. 24,
20) ). Ein zweiter von Abu-Mansur erwihnter Name
padene (b} soll nach Schlimmer Mentha Pulegium be-

1) 8teinberg Hebriijsches und chalddisches Wirterbueh, Wilna, (875
(Russisch).




deuten, was ehenfalls ganz gut mit dem talmudischen :3-=-n
— pudeneg = y A%y v ubereinstimmt 1).

Dieses Wort ist wahrscheinlich aus dem Verb. myo = paeh
(anblasen, verdunsten) und »3%+ = doneg (Wachs, Harz) »u-
sammengesetzt und wirde also verdunstendes, flichtiges Harz
(Oel) bedeuten, welches in der That in dieser Pflanze vorhanden
ist. Vielleicht stammt auch der erste Theil dieses Namens vom
Verh. paz = puk (schwapken, wackeln} ab und wirde er dann
in Uehersetzung wackelndes resp. Wackeln vorursachendes Harz
(Oel) heissen. Im Talmud werden noch andere Benennungen fir
die Minzo erwithnt, was darauf hinweist, dass schon zu jener
Zeit verschiedene Minzen bekannt waren. So heisst die Krause-
minze 2) (Schebiit 7, 1) my>927 =dan-dena, weiches Wort
durch Metathesis von 239> = nad — nad entstanden ist, welches
seinerseits das rteduplic. Verb. 72 -+ 1> =mnad + nad ist
Das Verb. nad bedeutet obenfalls: schwanken, wackeln, horum-
streichen (Gen. 4, 12, Jes. 24, 20). Die Minze wird im Tal-
mud (Ukzin I) auch Nmswx =amitho genannt, weiches
Wort gich vielleicht vom Verh, wyw —= musch: sich rihren,
bewegen, ableiten lisst {denn das hebr. w = Schin kann mit
dem  chaldiischen n =— Taw wechseln). Zusammen mit den
obenerwithnten Benennungen der Mmze ,dan-dena“ und
~amitho* wird im Talmud (Schebiit 7, I} ein Pflanzenname
mwywn o3 == lof-haschote angotroffen, der von den
Gelehrten und den jidischen Commentatoren des Talmuds ver-
schieden gedeutet wird. Immanuel Low beuweifelt die
Verwandtschaft dieser PHanze mit der ,Minze“, wihrend Levy
wnter diesem  Namen eine Lauchart versteht und zwar ,den
niirisehen  Lauch- 3), weil seine Blatter  breit sind nnd sich
Shahin and dorthin® wenden,  Diese letztore  Lirklirung befrie-

Dimmanuel L 6w, Aramiische Pllunzennamen, LeipGig, 1881,

2) e vy, Neuhchriisches und chalddisches 'Wérterbuceh,  Leipzig 1876
I THMY, 1V Binde.

B Levys Uehersetzungen des ,lof-hazehote® dureh ,néarri-
sehoere Luauch ist wirttich. denn o haschote heisst im hebridizchen
JNoarre, bezeichnet alse vinen Menschen, dessen Voerstand, deen ,, hin und
her gehen®, dessen Gedanken verriiekt sind.
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digt nicht, denn ,dahin und dorthin* sich bewegen kann eine
jede Pflanze; vielleicht aber ist hier die Bewegung der Ptlanze
nicht im passiven, sondern im ac¢tiven Sinne zu verstehen
und somit unter dem Worte ,haschote, wolches vom Verb.
vyw = schot: hin und her gehen, herumstreichen stammt,
— ¢inen ,dahin und dorthin* bewegenden ,Lof* zu verstehen.

Den ,Liof* selbst sind wir geneigt aus seiner Nachbar-
stellung im Talmud mit zwei unzweifelhaften Menthaarten
gleichfalls als eme , Minze“ un denten. Wir erschen aus -
den hier angefilhrien talmudischen Benennungen, von denen die
heiden ersten ,nana™ und ,dan-dena" unzweifelhaft Min-
zenarter zukommen , die zwei letzteren wahrscheinlich dieselben
Pfanzengattungen bezeichnen, dass diese Namen allesammi cine
~Bewegung* (im activen oder passiven Sinne) bedeuten.

Ein solches Zusammentreffen der Namen mit der factischen
Wirkung der Minzen kann unmiglich einem Zufall zugeschrieben
werdeit; vielmehr muss angenommen werden, dass die semitischen
Volker die Minzen und ihre Wirkung gut kannten.}

Die bheste Bergpflanze, schreibt Abu Ma nsur weiter, ist wohl-
riechend, kleinblittrig, wirkt trocknend und stark verdiinnend und
niitzt gegen dicke und klebrige Sifte, welehe sich in der Brust und den
Lungen ansammeln, indem sie dieselben mit Leichtigkeit heransbefor-
dert. Sie wirkt anch menstruationshefordernd ; Die an Flissen vor-
kommende Mmze ist stark heiss und trocken: der Saft mit Honig
eingenommen, wirkt stark erwirmend und diaphoretisch, nitzt
gegen das bel periodischem Fieber vorkemmende Gliederreissen,
wenn man hn mit Wasser trinkt.  Acusserlich boi feuchiem
Korper slark eingeriehen, Dbeseitigt er das Frosteln; auch bei
ischindischen Schmerzen ist er von Nutzen, wenn man ihn anf
die Hitte applicirt, da er das tiefliegende Leiden nach ausson
gzicht und dic Gelenke erwirmt. Er befordert die ausgebliebene
Menstruation, wenn man thn mit Wein trinkt, anch in die Scheide
eingefilirt, verursacht er diesethe Wirkung, Die Mentha in
Wein gekocht und anf gine leprose Korperstelle applicirt, bringt
arossen Nutzen, bosonders wenn sie friseh ist.  Der Saft trei
die Spul- und Bandwirmer ab, nitzt gegon Schwer- und Nurz-
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athmigkeit, und das Wasser in welchem sie gekocht wird, ist,
mit Honig getrunken, bei Gelbsucht von Nutzen, da sie die
Lieherverstopfung offnet.  Diese Eigenschaft ist bei Bergpflanzen
am meisten ausgesprochen. Paulus sagt?), dass der Saft
dugserlich angewendot, die schwarzen Gesichtsflecke heseitiz, den
Teint verschinere und gegen Bisse der giftigen Thicre wirke,
da er die Giffe aus Bisswunden herausziehe, ins Ohr getriufelt,
den hineingekrochenen Wurm todte wnd innerlich eingenommen
oder m die Scheide emgefithet, zur Feblgeburt fihve.

Die Pfefferminze, setzt Abu-Mansur fort seime eigene
Bosehreibing, ~— ist heiss und trocken, besitzt aber ibermiissige
Feuchhigkeit, wodurch sie die Lust zum Coitus vermehri. Mit
Essig gegessen heseitigt sie die Uebolkeit, Erbrechen und
Singultus, unterdrickt das Blutspeien und tidtet dic Winmer,
Sie ist heiss und trocken am Ende des zweiten Grades, hesci-
tigt das Fieberfrosteln, schadet aber der Galle, indem sie ihre
Menge vermindert. Die beste Pfefferminze ist die frischo, wo-
von die Dosis anderthalb Dram-sang (6 g) ist.

So genan und ausfuhrlich schildert die medicinische Ver-
wendung der Mentha ein Mann der im 10 Jahrhunderte n. Chy.
lebte. Die bet Abu-Mansur vor 9 Jahrhunderten ange-
zeigton Indicationen beginnen sich Balm zu brechen auch in der
neuesten Therapie trotz der unverdienten Gleichgillighkeif, mit
der sich unsere Pharmakologie der alten gegeniiber verhalt.

Wir moéchten zum Schluss unserer historischen Uehersicht
nicht unerwihnt lassen die Worte eines hollandischen Grelehrten?)
des vorigen Jahrhunderts, — die lauten: ,aquae salviae, meunthae,
meligsae, rorismarini, sanguinis colorem intense floridum, et sub-
stantiam ejus fluidiorem reddunt ).«

1) Abpe Mansur citirt hier den Panlus Aogineta.
2) Thoma Schwencke. Haematologia sive sanguinis historia.

Hagne, 1743, p. 188.
3) Naheres iiber die dltere Literatur der ,Mentha" siehe in d. oben eci-
tirten systematischen Arzneimittellehre von Strump f.
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2. Chemisches.

Die atherischen Oele gewinnt man bekanntlich zumeist darch
Destillation, seltener durch Extraction, Infusion, Absorption oder
Pressen. Einige sind in den Pflanzen nicht fertig gebildet, son-
dern entstehen erst nach Einwirkung eines Fermentes z B.
Senfol, Bittermandelol. — Was das Pfefterminzol anbetrifft, so
ist schon oben erwihnt worden, dass es die culfivirte Mentha
piperita ist, welche hei der Destillation mit Wasserdimpfen durch-
schnittlich 1 4 itherisches Oel lieferf. Die Qualitit des darge-
stellten Oeles hingt nicht nur von der Culturform der Mentha
piperita ab, sondern auch von der Beschaffenheit des befreffen-
den Materiales und den benuizten Pfanzentheilen. So liefern
z. B. Blatter und die blihenden Zweigspitzen ein wesentlich
feineres Oel, wenn vor der Destillation die Stengel und die be-
schiidigten Blitter, sowie beigemengtes Unkraut davon sorgfaltig
entfernt werden.  Je nach dem Ursprunge und der dadurch zum
Theil bedingten verschiedenen Qualitit unterscheidet man im
Hande! englisches, amerikanisches, dentsches, japanisches und
chinesisches Pfefferminzol. Von diesen Oelen ist das englische
und zwar besonders das Mitchamol, das Lincolnshiredl und Cam-
bridgedl seiner Feinheit wegen am meisten geschilzt. Das ame-
rikanische Pfefferminzal ist viel reicher an Menthol und eignei
sich besonders zur Gewinnung desselben. Am meisten Menthol
enthalten das chinesische Po-ho- o1 und japanische Hakuka-
o], Das m hohem Preise stehende Pflofferminzol wird zuweilen
mit einem billigen Surrogat, welches von verschiedenen verwand-
ten Lakaten wie Mentha Pulegium, Puleginm Micranthum und
Hedeoma pulegioides abstammt und Poleiol genannt wird,
gemischt. Dasselbe, welches entsprechend seimer Heimath, unter
vorschiedenen geographischen Benennungen in den Handel kommt,
ist dem Pfefferminzol an Gerueh und Geschmack sehr dhalich
und wird daher aueh ajs Verfialschungsmittel des letzteren an-
gewandt ; es unterscheidet sich nur das Poley von Pfefferminz-
6], wia schon oben bemerkt, dadurch, dass es kein Menthol, son-



174

dern ein dem Laurineen-Campher dhnliches Stearopten €, H,,0,
Pulegon enthilt').

Es sind der Verfilschungen wegen auch verschiedene Me-
thoden zur Beurtheilung des Werthes eines Pfeffermiimzoles vor-
reschlagen worden. Indem wir anf die Lehrbicher der organi-
schen- Chemie beziiglich der in dieser Richtung gemachten Vor-
schlige verweisen, mochten wir doch 2 neue Prifungsmethoden
nicht unerwithnt lassen. So hat Polenske nachgewiesen,
dass Pfelferminzol, welehes langere Zeit dem Sonnenlichte ausge-
setzt war, die Fihigkeit verliert, mit Sauren Farbenreactionen
zu liefern. Die Pharmacopoea Nederlandica III fordert daher
als Identitats-Reaction fir Pfetferminzol, dass ein Gemisch von
5 Tropfen desselben mit 20 Tropfen Eisessig allmihlich eine
dunkelblaw kupferartiz fluorescivende Firbung annehmen sell.
Die rithmlichst bekannte Firma Schimmel et Co. in
Leipzig? machte dabet die Interessanie Beobachtung dass
die Bildung des Farbstoffes auf einem Oxydationsvorgang beroht,
und dass dieselbe bei Luftabsehluss nicht eintritt. Fullt man
z. B. mit der Mischung von Pfeffermiinzsl und Eisessig ein
kleines Flischehen vollstindig ap omd verschliesst dasselbe mit
einem Kork, so farbt sich die Plussigkeit kaum sichthar blin-
lich. Die Intensitit der Farbung nimmt jedoch selbst bel tage-
langem Stelen nicht zu, offnet man nun das Flaschchen und ldsst
so die Luft zutreten, so firbt sich das Gemenge allmahlich
dunkler und erscheint im auffallenden Licht schon kupferartiy
fluorescirend.  Das  Japamsche Pfefferminzol soll  auffallender
Weise der Farbenteaction wenig unterliegen,

Die zweite Methode zur Bestimmung der Qualitit der im
Handel vorkommenden Pfefferminzol-Sorten ist die von Andres?).
Derselbe empficlt die Jodmenge zu hestimmen, welehe nach
24 stiindigem Stehen vom betreffenden Pfefferminzil gebunden
wird und zwar soll die Jodzahl nm so niedriger anifallen, je
reicher das Oel an Menthol ist, oder was nach Andres glech

1) dahresbericht der Iharmacie, (ottingen, 1892, p. 4568,
21 Bericht von Scehimmel et Co. in Leipzig, Uctober, 1590, p. 38,
3) Andres Pbarmac. Ztschr. £ Russl 1891, 417
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ist, je hoher die Qualitit des Oeles ist. Anf diese Weise soll
man Verfilschungen des Pfefforminziles mit anderen nachweisen
konnen (selbstverstindlich wenn wir die von verschiedenen Pfef-
ferminzilen gebundene Jodmenge als bestimmt voraussetzen).

Das reine unverfilschte Pfefferminzol bildet ein farbloses
oder blass gelbliches oder blass grimliches dimnflissiges Liqui-
dum von durchdringendem eigenartigem Pfefferminzgeruche und
brennend-kampherartigem, gleichzeitic das Gefiihl von Kélte auf
der Zunge verursachenden Geschmacke. Sein spec. Gewicht
schwankt hei 159 (. zwischen 0,900 und 0,905. Es lost sich
in einer gleichen Menge Alcohol von 90 %. Der polarisirte
Lichtstrahl wird durch das Pfefferminzol je nach der Handels-
Sorte m vorschiieden starkem Maasse nach links abgelenki. Der
Zusammensetzang nach gehort das Pfefferminzsl zur Reihe der
sauerstoffhaltigen stherischen Ocle und besteht somit aus einem
flissizen, verschiedene Terpene cnthalienden Anthetle und aus el
nem sauerstoft haltigen campherartigen Korper, Menthol €, H,g 0 ).

Es ist durch Wallaeh’s Untersuchungen klargestellt
worden, dass die Terpene, welche hiufig in sehr grosser, die
ibrigen Bestandtheile iberwiegenden Mengen in den iitherischen
Oslen vorkommen, durchaus nicht, wie man frither annahm, die
Trager des eigentlichen riechendeu Elementes der Oele sind, son-
dern dass die riechende Kigenschaft anderen in den itherischen
Oelen vorhandenen Korpern zukommt. Frither wurden aber die
itherischen Oele gerade um ihres Geruches wegen als Geruchs-
und GGSChmﬁCkSCOl‘rigemm angewandt, sowohl in der Pharmacie
als auch in der Liqueurfabrication und Conditorel.

Den neuesten chemischen Untersnchungen zufolge stellte
sich die Firma Heinriech Hansel in Pirna zur Auf-
gabe dic Terpene aus den aetherischen Oelen zu entfernen und
somit die letzteren bextglich ihrer Gernchs- und Geschmacks-
eigenschaften noch concentrirter und intensiver zu machen.  Dicse
terpenfreien dtherischen Oele™ (Olca aetherea sine terpeno) oder

1) Usber die in #therizchen Gelen vorhandenen Terpene und Campher
siche : Bor. d. deutsch. chem. Gesell. Jahrg, XXI, p.p. 140 w457, 1885 Juhrg.
XX1V, p. 33973, 1891 (Brithl) und Jahrg. XXIV, p. 1525, 1801 (Wallach).
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auch ,patentirte atherische Oele“ genannt, haben nicht nur einen
angenchmeren Geruch und Geschmack als die entsprochenden
terpenhaltigen Oele, sondern unterscheiden sich von diesen gleich-
falls durch ihr hoheres specifischey Gtewicht und grossere Lis-
lichkeit in verdinntem Aleohol und Wasser. Das aunf diese
Weise von der Firma H. Hinsel dargestellte OL Menthae
pip. sine terpeno soll ein flussiges Menthol sein, das sich in Be-
zug auf die Feinheit seines Geruches sehr von dem krystallisir-
ten japanischen unterscheidet 1),

3. Therapeutische Anwendung des Pflel-
ferminzoels.

Das Pfefferminzol nimmt in der modernen Therapie vor-
liufiz einen sehr bescheidenen Platz ein; es unterliegt aber
keinem Zweifel. dass dasselbe wie die iibrigen itherischen Oele,
mit der niheren Xenntniss ihrer immer noch wenig erforschten
chemischon Natur und physiologischen EKigenschaften, auch eine
grossere therapeutische Verwendung finden wird.

Wie vor Jahrhunderten, vielleicht Jahrtausenden, so werden
auch noch heunte seine schmerzstillenden, antispasmodischen und
antiseptischen Wirkungen ausgenutzt.

Als erster begeisterter Anhanger und Verkiinder der
grossartigen analgesirenden Wirkungen des Ol Menth. pip. war
Delioux de Savignac?, der das Oel sowoh! inmerlich
bei Cardialgien und Enteralgien, als auch d#usserlich bei den
verschicdensten Neuralgien anwandte. Ebenso empfiehlt Brame?)
das Pfofferminzol als Verbandmittel bei Verbrennungen. Die
verbrannte Stelle wird in kaltes Wasser getaucht und darauf
mit Pfefferminzal bestrichen, der Schmerz soll momentan vergehen.

Auf Grund seiner experimenicllen Untersuchungen zieht

1) Pharmaceutische Centralhalle, 1888, Nr. 25.

9y Delioux de Savignac. Artikel Menthe in Dictionnaire cneye-
loped des seiences mod. 11, Serie 6, 5. 771 -785, Cit. . Langgaard.

3) The Laneet, Jan., 1885,
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Braddon') das OL Menth. pip. allen iibrigen hekannten anti-
septischien  Mitteln bei Operationen an Menschen vor.  Derselbe
Autor versuchte, das Pfetforminzo] bei Phthists pnlmonum inha-
iren zn lassen und giebt an, in einigen dlteren Yallen cine
symptomatische Besserung, in einem anderen frischen Falle von
Lngenschwindsucht sogar ein Schwinden der Tuberkelcillen
beobachtet zu baben, Im Allgemeinen gehirt doch gegenwirtig
das DPfefferminzil eher der Volksmedicin, als dem Arzneischatze,
des Arztes an.

4. Experimentelle Untersuchungen iiber die
Wirkung des Plefterminzoles.

Das im Vergleich mit anderen atherischon Qelen beziiglich
seiner physiologischen Eigenschaften gut gekannte Pfefferminzol
lisst dennoch Yieles in dieser Richfung zu winscheun iibrig und
sind weitere  Untersuchungen nothwendig.  Die ersten oxpert-
mentellen Untersnchungen iber die pharmakologischen Wirkungen
der Atherischen Qele rithren von Bin z und seinen Schillern her.

So prifte H. Meyer?) aaf Binz's Veranlassung die von
Hirl gefhndene Thatsache, dass wmehrere officinelle Priparate,
hesonders die cin iitherisclies Qel enthalten, wie z. B. Myrrhentine-
tur, die Menge der im Blut kreisenden farblosen Zellen zillbar ver-
mehren — und konnte die Hir t'schen Angaben fir die meisten
Substanzen mit nur einer einzizen Ausuahme bestitigen. Diese
Ausnahme machte ebon das Plefferminzil, welehes ein abweichendes
Verhulten von den von Meyer untersuchten Terpentindl, Cam-
pher, Campher-Cymol, Zimmtol und Fenchelol zeigte — welch’
alle die Zahl der farblosen Blutzellen im Kreislaufe vermehren,
withrend das Pleflerminzol sie vermindert. Mey er erklart sich
dicsen Vorgang auf folgende Weise: .man kanu sich denken,
sagt er, dass die vom Magen verdunstenden Substanzen excitirend
in der kleinen Menge auf die weissen Zellen der Malpighi‘schen

1) The Lancet, 17 a. 24 March, 1833,
2) Binz, Arch. f. exp. Path. u. Uharm., Bd, V, 187§, p. 104,

)
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Korperchen der Milz wirken. Diese wiirden sieh dadurch sher von
threr Umgebung losreissen. Einen anderen Grund der von ihm
heobachteten Erscheinung sucht Meyer in der gefisserweiternden
Wirkung dor untersuehten flichtigen Substanzen, indem er sagt:
wwerden nun durch deren Dampfe in der Milz die Capillaren,
welche die Malpighischen Kirperchen dichi umschliessen, erwei-
tert, so bieien ithre Wandungen den in den Blutkreislanf ein-
tretenden Zellen weniger Widerstand dar.  Iiermit stimmt iber-
e, dass das emzige atherische Oel, welches die Gefisse der
Mundschleimhaut verengert, das Ol. Menth. pip. nicht nur keine
Vermehrung der weissen DBlutzellen darbietet, sondern deren
Zahl sogar etwas vermindert.* Dieser Erklirung stimmi Binz
selbst auch bei.

Die Angaben von Binz und Meyer iber das abweichende
Verhalten des Pfefferminzoles anderen aetherischen Oeclen gegen-
iiber wurden von Marcuson’) bestitigt, welcher gleichfalls fand,
dass Injectionen von Pfefferminzol in's Gefisssystem die Zahl
der darin circulirenden farblosen Blutzellen vermindern; aller-
dings heobachtete M arecuson bel subcutanen Injectionen des
Oeles eine Vormechrung der weissen Blutkorperchen, was er anf
die durch die Injectron selbst hervorgerufene locale Entziindung
z1 beziehen geneigi ist.

Entgegengesetzte Resultate erhielt P o h12), der nach inner-
licher Eingabe von Pfefferminzol, sowie von anderen atherischen
Oelen stets cine Leucocytenvermehrung im  Blute semer Ver-
suchsthiere nachweisen konnte.

Die nach subcutaner Injection von atherischen Oelen, wenn
auch ziemlich spiit, eintretende Vermehrung von weissen Blutkor-
perchen, bringt dieser Autor, gleich Marcuson, mit den an
der Injeetionsstelle sich bildenden Abscessen in Zusammenhang.

Was den Einfluss des Plefterminzols auf den thierischen
Organismus anhetrifft, so zeigte Mareuson®), dass der Blutdruck
durch dasselhe anfangs ganz regelmilssig erhoht, spater aber er-

1) Marknson, Das Pfeffermingzil, Diss., Halle, 1877,
2) Pohl, Arch. f. exp. Path, u. Pharm,, Bd. 25, 1889, p. 51
3) Markuson, | ¢




niedrigt wird. Hand in Hand mit dieser Bluotdrmckvorinderung
geht die Zunahme und Abnahme der Pulsfrequenz. Auch die
Respiration 1st anfangs gesteigert. Diese BEinwirkung des Oecles
anf Blutdruek, Puls nnd Respiration ist nach Marcuson als
gine rein centrale anzusehen. Der Tod der Thiere erfolet also
im spiiteren Studivm der Vergiftung dwrch Lihmung des vaso-
motorischen und  Respirationscentrums. — Derselbe  Autor  stu-
dirte den Einfluss des Pfefferminziles auf die Reflexorregbarkeit
beider Thierclassen und fand, dass das inhalirte, subcutan appli-
cirte und mihgrammweise ins Blutgefisssystem gespritate Pfeffer-
minzol sich dem Strychnin gegenitber antidotarisch verhilt, dass
dagegen das in Centigrammen ing Gefisssystem gespritate die
Strychninwirkung noch verstirkt. Was die Korpertemperatur
betrifft, so sagt darither Mareunson Folgendes: .das per os
genommene, subcutan applicirte und ins  Gefisssystem injicirte
Pfefferminzol lasst die Temperatur des Korpers fast ganz un-
beetnflusst, wihrend das von der Lungenmucosa anfgenomtucue,
sobald das Stadinm der Bewusst- und Reactionslosigkeit cinge-
treten 1st, ein rasches Sinken derselben hervorruft.*

Die seit Alters her hekannie, aber nicht niher untersuchte
antibacterielle Wirkung des Pfeflferminziles wurde von R. Koch')
bewiesen, indem er zeigte, dass das Pfefferminzol Cholerabacillen
noch in eimer Verdannung von 1:2000 todtet, wihrend Milz-
brandbacillen schon wnter dem Einfluss einer Pfefferminzlosung
von 1:300,000 sich zu entwickeln aufhioren, und die Pleffer-
minzoldémpfe tédten nicht nur die Milzbrandbacillen selbst, sondern
aunch deren Sporen, 3

L. Braddon? kommt auf Grund seiner vielfachen ver-
gleichenden Versuche zum Schluss, dass das Pfefferminzol ein
besseres Antisepticum sei, als Sublimat, Carbolsiure, Jodoform
und Jod. ’

Soviel ist heutzutage uber die Wirkungen des Pfefferming-
sles in der Litoratur bekannt.

1} Koch, Berl. klin. Wochenschrift 1834, Nv, 31
2) Braddon, L ¢
12
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5. Eigene Versuche.

Wirkung des Pleflerminzéles aul das
Nervensystem.

Yorsuech I

Einer Katze von 2900 g Korpergewicht wird um 12 h.
0,5 cem. Plefforminzol in den Magen eingefthrt ).

12 h. 40 m. Die Katze beginnt aufgeregt zu werden, sie
blickt wild wn sich her, liuft im Behilter rasend herum, klet-
tert an den Winden empor.

1 h. 20 m. Die Katze hat sich anschemend heruhigt.

6 h. — m. Die Katze hat sich vollstindig erholt.

Bpikrise. 0,134 cem. pro Kilo Pfefferminzol bewirkten
eine voritbergelende KErreguny des Tlieres.

Yersueh 1L

Derselben Katze wird wm 10 h. 15 m. 1,5 cem. Pfeffer-
minzol in den Magen gebracht.

10 h. 50 m. Die Katze rast wild umher, klettert fort-
withrend an den Winden des Behitlters empor, zeigt im Allge-
meinen unsichere Bewegungen.

10 h. 40 m. Die Katze rast wie vorher, setzt das Klet-
tern an den Winden fort, trotz ihres hiufizen IIerunterfallens,
ihre Bewegungeu sind hochst unsicher, die Sensibilitit stark
herabgesetzt. i

12 h. 10 m. Die Katze ist anfgeregt wie vorher.

12 h. 50 m. Die Katze versucht an den Winden zu
Klettern, fallb« alshald auf den Ricken herunter, verhleibt aber
in dicser Lage nicht lange, um ihre Tobversnche mit dem-
solben Misserfolge zu wiederholen. Die Sensibilitit ist bedentend
herabgesetzt. Die Herzthitigkeit und Respiration sind gut.

1; In allen Versuchen wurde das Ol Menth, pip. Mitcham angewandt,
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4 h. 10 m. Die Katze liegt tm sopordsen Zustande, unaufhirli-
ches Zittern der Vorder- und Hinterpfoten, anch der Kopf macht fort-
withrende Bewegungen, Die Sensibilitit ist vollstindig herabgesetzt.

5 h. 45 m. Staius idem.

Am 2. Tage 9 h. — m. Die Katze ist wieder bei Be-
sinnung, sitat,  kaam aunch ein wenig gehen, empfindet schon
starke mechamsehe Reize, die Herzibidigkeit und Respiration
sind anifallend schleehter als gestern.

12 h. -— m. Die Katze ist ziemlich munter, gehf mit
gespreizten Hinterpfoten, aber nicht tawmelnd, die Sensibilitit ist
herabgesetst, llersthiatigkeit und Respiration schwach,

4 h. — m. Status idem.

Am 3. Taze 10 h. — m. Die Katze ist todt.

Epikrise. 1,5 com, pro Kilo = 0,513 ccm. Pfeffer-
minzo! rviefen Symptome emer hochgradigen Erregung  beim
Thiere hervor.

Der Erregung folgte ein soporiser Zustand, verbunden mit
einer vollstiindigen Anisthesie, wohei aber die Hersthitigkeit und
Respiration der Katze wnbeeinflusst bliehen und gut vor sich
gingen. Das Thier erwachfe zwar aus dem Sopor, wurde ziem-
lich munter, empfindlich gegen starke mechanisehe Reize, aber
ging trotzdem spater zu Grunde.

Yersuelh 1IL

Einer behufs eines anderen Versuches tracheotomirten und
sohr matten Katze von 3200 g Korpergewicht wird um 11 h.
35 m. 1,0 cem. Pfefferminzol in den Magen gebrachi.

1 h. 30 m. Die Katze, die schon ein Paar Tage matt
liegt, beginnt sich su bewegen und bictet Sympfome einer ent-
stehenden Erregung.

7 h. - m. Die Katze blickt wild wm sich her und geht
aufgerogt durchs Zimmer,

Am 2, Tage 9@ h, — m. Die Katze ist todt.

Epilkrisc. 1,0 cem., pro Kilo = 0,512 cem. Dfeffer-
minzil versetzten eine schon krank und matt gewesene Katze
in cinen erregten Zustand, dem der exitus letalis folgte.
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Versuch IV.

Einer Katze von 3500 g Korpergewicht wird nm 12 b
5 m. 2,0 com. DPfeffermingzil in den Magen cingefiihrt.

12 h. 50 m. Die Katze scheint unrnhig zu sein, sic geht
fortwihrend 1m  Behiltor herum, wobei der Gang nicht ganz
sicher 1st.

4 h. 15 m. Die Katze ist aufgeregt, sic versucht zu
laufen, kann os aber nicht zu Stande bringen und fillt sefort
um. Beim Liegen weist dic Katze zitternde Bewegungen der
Vorder- und IHinterpfoten auf. e Sensibilitit ist stark herab-
gesotut : die Katze reagirt schwach sowohl anf meehanische, wie
aul elektrische Reize. Das Bewusstsein ist getribt.

Am 2. Tage 10 h. — m. Dic Katze hat sich vollstindig
erholt, ihr Gang ist sicher, die Sensthilifiit st zuriickgekehrt.

Aw 3. und 4. Tage erwios sieh die Katze giinzhich gesund.

Epikrise. Unter dem Einflugse von 2,0 ¢em., pro Kile
= 0,571 cem. Pfefferminzil gerieth die Katze in einen von
getrithtem Bewusstsein  begleitoten  Erregungsznstand.  Derselhe
hielt nicht lange an und schon am zweiten Tage waren simmt-
liche Vergiftungssymptome verschwunden.

Versueh V.

Derselben Katze wird um 5 h, 5 m. 2,5 cem. Pfleffer-
minzo! in den Magen gebracht.

6 h. — m, Die Katze wackelt hoim Sitzen, geht sobr
unsicher, wobei die Vorderpioten in klonische Zuckungen gerathen,
Die Sensibilitit ist ein wenig herahgesetzt.

Am 2. Tage 9 h. — m. Die Katze ist fodt.

Section: Mit Ansnahme manclier stark geritheten Siel-
len in der Magen- und Darmsehleimhauf crgiebt dioselbe nichis
Abnormes.

Epikrise: 2,5 cem., pro Kilo == 0,714 ccm. Pfeffer-
minzol erzeugten keine Erregung des Thieres, sondern von vorn-
herein Symptome einer Deopression.
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Yersueh VL

Biner Katze von 1600 g Korpergewicht wird um 11 h.
20 m. 1,0 ccm. Pfefferminzol in den Magen gebracht.

11 h. 45 m. Die Katze ist selr aufgeregi, rast wild
umher, geht riickwirts im Behilter herum, klettert an den Wanden
desselben empor ; die Katze scheint auch Halluenationen zu
haben, indem sie in die Luft stiert, die Pfoten durch die Spal-
ten des Behilters fortwithrend heraustreckt, als ob sie nach
rgend etwas greifen wiirde.

12. h. 30 m. Die Katze tobt wie vor, klettert an den
Winden des Behilters, fallt dabel herunter und seizt gleieh ihre
unruhige Bewegungen fort, indem sie knurrend rickwirts geht.

1 ho 25 m. Status idem.

4 h. 30 m. Kein cinziges von den fritheren Symptomen
ist pachgeblieben ; die Katze ist sehr ruhig.

Am 2. Tago 10 h. 30 m. Ide Katze hat sich vollstandig
erholt.

Am 3. Tage 10 h. — m. Die Katze 15t villig gesund.

Epikrise: 1,0 ecm., pro Kilo — 0,625 ccm. Pfeffer-
minzil versetzfen die Katze in cinen bedentenden Erregungszu-
gtand verbunden mit Hallucinationen, der aber spurlos nach
wenigen Stunden voriber ging,

Versuch VIIL

Derselben Katze wird um 4 h. 25 m. 1,5 com. Pfeffer-
minzél in den Magen gebracht.

5 h. — m. Die Katze ist deprimirt, vermag kaum sich
m Dewegen wnd falli bei jedem diesbeziiglichen Versuch auf die
Seite. _

5 h. 30 m. Dic Katze liegl besinnungs- und bewegungs-
los, kein Zittern der Glieder wahrzunehmen. Die Sensibilitiit
gegen mechamsche Reize ist vollig aufgehoben, nur starke elek-
trische Strome rufen eme geringe Reaction hervor. Die Herz-
thitigkeit und die Athmung sind sehr gut.

6 h. — m. Status idem. — Fs wird dor Katze 1,5 mg.
Stryclmin subcutan injicirt,
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6 h. 20 m. Die Katze stirbt unter den Symptomen eines
beginnenden Strychnin-Tetanus.

Epikrise: 1,5 cem. Plefferminzol, pro Kilo --0,937 cem.
versetzten die Kaize binnen eciner Stunde in einen comatisen
Zustand. Das dem Tliere cinverleibte Stryclmin richtete das-
selbe sehr rasch unter Symptomen seiner beginnenden Wirkung
zu Grunde.

Ergebniss: Dic Wirkung des Plofferminziles aul das
Nervensystem ist, wie es unsere Beobachtungen heweisen, eine
sehr intensive. Schon 0,134 com. (pro Kilo Thier) des Oeles
sind 1m Stande eine Erregung des Thicres zn erzeugen, withrend
0,312 cem. (gleichfalls pro Kilo) Pfefforminzol sogar ein mattes
Thier (Vers. III) in einen Aufregungszustand versetzton. Dieser
irreging folgl nach Application grosserer Quantititen des Ocles
eine Depression, Sopor oder ein comatiser Znstand des Thieres,
withrend welchen das letztere allmihlich seine Empfindlichkeit
nnd willkiirlichen Bewegungen etnbisst.  1as Thier kann noch
ang diesem Dbewusst- und  bewungslosen Zustande erwachen
(Yers. II), scine Empfindungs- nnd Bewegungskraft wieder ge-
winnen oder, was hifiger der Fall ist, (jedenfulls in unseren
Versuchen der Fall war), ¢s geht in digsem Zustande zu Grunde.
Dieser in Excitation und nachtriglicher Depression sich kundge-
hende Zustand der Thiere ist auf eine durch das Pleflerminzol
hervorgerutene Alteration der Grosshirnrinde zu Deziehen.

Dass os diberhaupt das Grosshirn isi, welches 1n erster
Reihe alficirt wird und nicht dic Med. obl. oder das Riicken-
mark, dafiir spricht zur Geniige diejenige Thatsache, dass erstens
die Respiration und die Hersthiatigkeit der Thiere bis kurz vor
ihrem Tode unverindert gut vor sich gehen, mit anderen Wor-
ten, dass das Respirations- und die vasomotoriselien Centren lange
Zeit intact blethen. Zweitens beweist der Versuch VII, in wel-
chem das applicirte Strychnin (1,5 mg.) eine tetanisirende Wir-
kung aul eme vollstindige bewegungslos liegende Katze ausitbte,
dass auch das Rickenmark vom Pfefferminzil verschont geblieben
war.  Dass es aber die Rinde des Grosshirnes, wie wir ange-



nommen haben, und zwar die Region der psychischen Centren
ist, welche in erster Linie vom Pfefferminzol alferisirt wird, 1st
aus dem voritbergehenden Charakter des Vergiftnngsbildes er-
sichthich, da die Thierc aus ilivem besinnungs- und bewegungslosen
Zustande wieder erwachen nnd sodann sich auch hewegen kinnen.

B. Wirkung des Pleflerminz6les aul
die Kreislaulsorgane.
Blutdruckversuch.

Es wird eme Katze ven 4000 g Korpergewicht anfge-
bunden, rechts die Carotls communis freigelegl, in welche eine
Caniile eingefithrt wird, die mit e¢inem Manometer in Verbindung
steht, links die Vena jug. blossgelegt und mit einer Injections-
caniille versehen. Das Thier wird iracheotomirt, curaresirt und
daranf wird die kimsiliche Atbmung eingeleitet,

Puls pro
Minute.

Bemerkungen

Teit. i Blutdruck. |
|
|

11 h 16m./ 120—140 |, 180
17 ,| 130—140 | 180
18 .1 130140 | 180
20 ., 130—140 ! 180
92, 130—-140 | 180
24, 130—140 | 180

20 I. l40~7160} 192 ¢ Injection von 0,1 com. Pfleffer-
27, 1a0—160 192 minz6l in die Vena jug.
L1160—-170 0 192

29 1 160180 | 192

30 .1 160—180 | 192
31 1160180 | 192
wi 150—1060 | 192 Curareinjection.
83 ,1150-160] 192 | _
42 ] 160—170 7 192 Injection von 0,1 ccm. Pfeffer-
44 . 160-180: 192 { minzdl in die Vena jug.
46 . 1701801 192 !
48 1160180 192 !
50 . 160—180° 192 |
52 .0 160—180 ! 192 |
54 .. 1802000 192
56 . 180—2001{ 192 : Curareinjection.
58 , 160—180 1 192
12 b, —m.| 160—170 | 192
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tutdeuck. | B e

Zeit, Bemerkungen

|

|

‘ t
120, 2m: 100—110 168 l Injection von 0,1 cem. Pfeffer-

4, 90—100 | 168 minzol in die Vena jug.

6. 80-90 163 |
& . 50— 60 120
10,0 80— 40| 120
12 00100110 168
14 1 100—120 168

16, 30— 40| 120
18 . 20 30| 120
20 . 10—20) 72
2.0 10— 200 72

24 .1 10— 201 72 | Abbruch des Versuehos.

Ergebniss. Diese Beobachtung ist fir dic Wirkung
des Ptefferminzoles auf das Verhalton des Blutdruckes von einem
eindeutigen und sehr instruetiven Charakter: so lange die In-
jectionsmenge des Oeles nicht mehr als 0,05 cem. pro Kilo Thier
betraf, war der Blutdruck constant und bedeutend iiher den
normalen erhéht, -— wurde aber diese Dose durch eine nene In-
jection von 0,1 cem. (pro Kilo = 0,025 cem.) aherschritten,
so fiel der Blutdruck progressiv und tief herab.

Zusammenfassung der Ergebnisse.

Schon ang der geringen Zahl der mit dem Pfefferminzil
gemachten Beobachtungen ergieht sich so eine unverkennbare
Achnlichkeit seiner Wirkuug mit der des Menthols, dass Alles
was oben uber das lefztere gosagt wurde, anch auf das Pfef-
ferminzo]l bezogen werden kann, Teh will hier nnr anf die
grossere Intensitit der Pfefferminzwirkung hinweisen, da vom
Oele entsprechend kleinere Dosen als vom Menthol, z. B. eine
lieftize Erregung des Thieres bewirken kimnnen und auch in ge-
ringen Mengen den exitus lefalis der Thiere herverrufen.



VII.

Terpenfreies Plefferminzol (Ol Menth.
pip. sine terpeno, Hinsel).

Eigene Versuche.

A. Wirkung dieses Oeles aufl das Ner-
vensystem.

a. Kaltbliiter.

Yersuneh L

Einem 35 g sechweren Frosche wird um 4 h. 10 m. 0,01
cem. Ol M. p. s & (mit Ol oliv. gemischt) sube. injic.

6 h. 30 m.  Der Froseh bewegt sich sehr trige, anf den
Ritcken gelegt, kann er die Bauchlage nicht mehr cinnehmen:
gegen mechanische Reize reagirt der Frosch nicht, wohl gegen
chemische und clektrische.

Am 2. Tage 10 h. — m. Der Frosch liegt platt aut
dem Bauche, ist unempfindlich gegen mechanischie Reize, da-
gegen rufen eloctrische Strome in Contact mit dem Riuckenmark,
dem blossgelegten N. ischiadicus und den angehorigen Muskeln ge-
bracht lebhafte Zuckungen des Frosches hervor.

7 h. — m. Der Frosch ist todt.

Epikrise. 0,01 com. Ol Menth p. s. t. versetzen den
Frosch In einen bewegungslosen Zustand verbunden mit einer
Unempfiudlichkeit gegen mechanische Reize, von welchem der-
golbe sich nicht mehr erholt.

Yersuch IL

Einem 30 g schweren Frosche wird um 4 h. 15 m. 0,02
cem. Ol Menth. p. s, t. sube. injic.



6 h. 35 m. Die Bewegungen des Frosches sind sehr trage,
die Ruckenlage kann or nicht verlassen, reagirt nur auf che-
mische und elektrisehe Reize.

Am 2. Tuge 10 h. 20 m.  Der Frosch liegt Dewegungs-
los, ist unempfindlich gegen die starksien mechanischen Reize,
olektrische Reize dagegen erzengen Zuckungen des Irosches
gleichgidtig, ob sie nun auf den Blossgelogten N, ischiadicus,
das Riuckenmark oder die Muskeln applicirt werden.

4 h. — m. Status idem.

Am 3. Tage 9 h. — m.  Der Froseh ist todt.

Eptkrise. 0,02 cem. des Oeles bewirkien den Tod
des Frosches nnter denselben Symptomen, wie im vorigen Versuche.

Versuche mit Frioschen, denen 0,03 und 0,04 cem. des
terpenfreien I'fofferminzoles injicirt wurde ergaben identisehe Re-
sultate mit den Versuchen 1 wnd 1L

Versuch IIL

2 Frische von 50 g und 60 g Korpoergewicht werden wm
10 h. 15 m. unter eine Glasglocke gesetzt, an deren Winde
einige Tropfen des verdunstenden terpenfreien Pfefferminziles
vertheill werdon.

10 h, 20 m. Die Frosche sind vollstindig hewogungslos,
unempfindtich gegen mechanische Reize, reagiren dagegen schr
lebhaft auf chemische und elckirisehe Reize,

10 h. 30 m. Beiden Frischen wird jo /509 mg. Stryelmin
subeutan injicirt. '

11 h. 5 m. Beide Frosche sind in einen ausgesprochenen
Strychnin-Tetanus verfallen.

Epikrise: Kin nichi mehr als 5 Minuten wihrendes
Verbleiben der Frische in emer Atmosphire von verdunstendem
terpenfreien Pfefferminzo] genitgte schon, um sie in einen be-
wegungslosen Zustand su versetzen. Nur auf elektrische Reizung
von Rirckenmark, Ischiadiens und Muskeln traten noch in diesem
Zustande Zuckungen der Frische eoin, sonst waren die letzteren
gezon meehanische Reize absolot unempfindlich.
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Versuch IV,

Einem 40 g schweren Frosche wird 2/, mg. Strychnin
wn 11 h. 33 m. subeutan injicirt wnd gleich darauf ebenfalls
sube. 0,04 cem. OL Menth. p. s. t. applieirt.

12 h. — m.  Der Frosch befindet sich in einem ausge-
sprochenen tonischen Krampfzustande.

Es wurden mnoch einige derartige Versuche mit Froschen
gemacht, denen das terpenfreie Pfefferminzil vor oder nach der
Strychninapplication injicirt wurde und i allen diesen Fillen lagen
die Frosche nach ciniger Zeit von tonischen Krimfen befallen da.

Ergebniss,  Die hier beschriebenen und  erwithnten
Versuche crgabien cinen Symptomencomplex. dem wir schon hei
den . Mentholfvoschen®  begegneten und der dort seine ausfilhir-
Yiche Auseinanderselzung fand. Indem ich somit beziglich der
Lrklirang dieses Vergiftungshildes auf die oben erwihnten Ver-
suche verweise, michte ich aunf ein Moment anfinerksam machen,
welehes  ausser den beim , Menthol* erwithnten zu Gunsten der
hier vermuthlich vorliegenden  Narcose zu sprechen im Stande
ist. leh meine die Brscheinung des durch die
Strychninapplication hervorgerufenenTeta-
nus, — eine Erscheinung, die auf ein Intact-
bleiben des Ruckeumarks nach der hter vor-
cenommenen Vergiftung hinweist. Ich mochte
noch weiter bemerken, dass die durch das terpenfrene
Ptefferminzol hervorgerufene Narcose anschel-
nend viel tiefer als beiden Mentholfroschen
ist, da die lelzteren event. noch erwachen konnten, wihrend
hier die Frosche stets in der Narcose zu Grunde gingen.

b. Warmbliiter.

Versuweh L
Eimer Katze von 2100 g Korpergewicht wird wm 12 L.
15 m. 0,5 ccm. Ol Menth. p. s t. In den Magen eingefiihrt.
1 h. 15 m. Keine Wirkang wahrnehmbar.
5 h. 30 m.  Keine Wirkung.
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Am 2. Tage — 10 h. — m. Die Katze ist vollstindig
gesund,

Epikrise. 0,5 cem. terpenfr. Pfefferminzol, pro Kilo
= 0,238 cem. ibten keine Wikung auf das Thier ans,

Yersueh IL

Einer Katze von 2550 g Korpergewicht wird um 11 h.
25 m. 1,0 ¢cm. Ol Menth. p. s. t. in den Magen gebracht.

11 h. 30 m. Die Katze ist deprimirt, bewegt sich ungern,
mdem sie das Sitzen vorzieht; nnaufhorliche Bewegungen des
Kopfes.

12 h. 18 m.  Beim Versuch zu gohen fillt die Katze auf
die Seite, sonst status idem.

1 h. 80 m.  Status idem.

4 h. 35 m. Die Katze ist munter, zeigt keine Bewegungzen
des Kopfes mehr auf, zieht zwar das Sitzen vor, aber zum Ge-
hen gexwnngen bietet sie dabei keine Abweichungen von einer
gesunden Katze.

Am 2, Tage — 11 h. — w.  Die Katze ist ganz munter,
kein emziges von den gewesenen Symptomon ist vorhanden.

Am 3. Tage — 10 h 30 m. Die Katze ist vollkommen
gesund.

Epikrise. 1,0 cem. Ol Menth. p. s t., pro Kile
== 0,39 cem. versetzten die Katze m cinen depressorischen Zu-
stand, erzeugten bel ihr eine Unsicherheit des Ganges und klo-
nische Zuchungen des Kopfes, alles Symptome von voriberge-
hendem Charakter, von denen schon am 2. Tage nach der Qol-
application kein einziges tbrig blieb.

Versuch IIL

Der Katze wird wm 12 h. 15 m. 1,5 com. Ol Menth. p.
s, t. in den Magen applicirt.

1 h. 30 m. Die Katze ist benommen, zittert. _

4 h. — m. Die Katze legt in benommenem Zustande,
ohne sich aufrichien zu konnen, fortwihrende Gehbewegungen
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der Vorderpfoten und klonisehie Zuckungen der Hinterpfoten, von
Zelt zu Zeit fihrt die Katze zusammen, die Sensibilitit ist her-
abgesetzt, nur auf starke elektrische Reize roagirt die Katze
eln wenig.

6 h, — m. Die Xatze st munter, auch die Zitterbewe-
gungen der Vorder- und Hinterpfoten haben ein wenig an In-
tensitiit abgenommen, doch filrt die Katze von Zeit zu Zeit
susammen, auch die Empfindlichkeit der Katze scheinl zuge-
nommen zu haben.

6 h. 30 m. Status idlem. — Der Katze wird 0,9 mg.
Strychnin subeutan ingieirt.

6 h. 45 m. Ausgesprochener Strychnin-Tetanus.

9 h. — m. Die Katze st todt.

Epikrise. 1,5 eem. Ol Menth. p. s t., pro Kilo
= 0,58 cem. riefen Sympteme abvlich wie im vorigen Versuche
hervor, die aber hier viel intensiver ausgesprochen waren, da
nicht nur der Kopf, sondern der ganze Korper des Thieres von
klonischen Zuckungen befallen waren; und auch diese schweren
Symptome fingen allmahlich zu verschwinden an, als aber die
Katze darch das applicirte Strychnin zu Grunde gerichtet wurde.

Versuch IV,

Emer Katze von 2100 g Korpergewicht wird um 11 h.
20 m. 1,0 cem. Of Menth. p. s. t. in den Magen eingefithri.

I h. 10 m. Keine Wirkung.

4 h. 25 m. Die Katze ist deprimirt, ihr Gang st un-
sicher, die Sensibilitit ist herabgesotst; tiefe Nadelstiche be-
wirken eine kaum merkbare Reaction.

Am 2. Tage 10 h. — m. Die Katze sitst im Winkel
des Behilters und bewegt sich sehr ungerne, dazu gezwungen
zeigt sie Klonmische Zuckungen der Hinterpfoten, withrend die
Vorderpfoien sich frel bewegen. Die Sensibilitdist herahgesetat
wie vorher.

4 h. — m. Status idem.

Am 3. Tage 9 h. 30 m. Zwingt man die Katze zum



Gehen, so merkt man auch ein Zittern der Vorderpfoten, sonst
ist die Katze munter wie an den vorigen Tagen.

Epikrise. 1,0 cem. Ol Menth, p. s t, pro Kilo =
0.476 cem. erzeugten eme Depression der Katze verbunden mit
einer Unsicherhett des Ganges und kionischen Zuckungen aller
Extremititen; wihrend die Depression am 3. Tage nach der
Oelapplication schon  bedeutend abgenommen hatte, blieben die
klonischen Zueckungen besteben.

Versuch V.

Dersellien Katze wird um 10 h. 40 m. 1,5 cem. 9], Menth.
p. s. t. in den Magen gebracht.

12 h. — m. Die Katze liegt besinnungs- und bewegungs-
los, die Empfindlichkeit fiir mechanische Reize ist herabgesetat,
nur auf starke elektrische Reize reagirt die Katze ein wenig.
Die Herzthitigkelt und die Respiration sind gut.

4 h. 30 m. Die Herzthitigkeit ist bedeutend schwicher,
dte Respiration ist erschwert, sonst status wdem.

5 h. 50 m. Der Puls ist sehr schlecht, die Athmung
stark dyspnoisch, sonst status idem.

Am 2. Tage 9 h. — wm.  Die Katze ist todi.

Epikrise. 1,5 cem. Ol Menth. p. s t, pro Kilo =
0,71 com. verseizten die Katze sehr rasch in einen comatosen
Zustand begleitet von einer fast vollstindigen Aniisthesie des
Thieres. Auffallend schnell begann in diesem Versuche die
Thatigkeil des Herzens zu erfahmen und die Respiration schwach
zu werden, worauf der Tod des Thieres eintraf.

Versuch VL

Einer Katze von 4600 g Korpergewicht wird um 10 h.
40 m. 3,5 ccm. Ol Menth. p. 5. t. iIn den Magen gebracht.

12 h. — m. Keine Wirkung.

4 h. — m. Keine Wirkung,

7 h, 10 m. Die Katze ist deprimiri, wackeli beim Sitzen
und geht unsicher,
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Am 2. Tage 10 h. — m. Die Katze bhewegt sich sehr
ungern, zieht das Sitzen vor, zum Gehen gezwungen weist sie
kionische Zuckungen der Hinterpfoten auf.

1 h. 30 m. Status idem.

Am 3. Tage @ h. — m. Die Katze hat sich erholt, be-
wegt sich ziemlich frei, dech die Hinterpfoten zittern noeh
beim Gehen ein wenig.

Epikrise: 3,5 cem O Menth. p. s. 1., pro Kilo = 0,76
cem. rtiefen eine Depression dos Thieres mit allen fiir diesen
Zustand eigenthiimlichen Symptomen hervor, von denen schon am
3. Tage nach der Application des Oeles nur die klonischen
Zuckungen der Hinterpfoten itbrig bliehen.

Versuch VIL

Derselben Katze wird um 4 h. 40 m. 30 cem. Ol. Menth.
p. 8. & m den Magen ocingefithrt.

5 h. 35 m. Die Katze ist sehr deprimirt.

6 . 20 m. Die Katzo ist sehr benommen, der Gang ist
hochst wnsicher, die Katze liegt meistentheils, kann jedoch mit
grosser Anstrengung sich aufrichten. Puls und Athmung schwach.

Am 2, Tage 9 h. — m. Die Katze ist todt.

Section: Dieselbe ergab cinige stark gerithete Stellen
in der Magenschleimhaut. Himorrhagien im unteren Ende des
Diinndarmes wnd in der Schleimhaut des Dickdarmes. Herz und
Lunge normal. Nieren und Leber hyperimisch.

Epikrise: 8,0 cem. des Ocles, pro Kilo — 0,63 cem.
bewirkten bei dieser Katze, die schon im fritheren Versnche
3,5 cem. OL Menth. p. s. t. bekam, einen sopordsen Zustand, in
welchem das Thier unter Symptomen der erlahmenden Herz-
thittigkeit und Respiration rasch zu Grunde ging.

Versunch VIIL
Einer Katze vou 2560 g Korpergewicht wird um 9 h.
30 m. 2,0 com. Ol Menth. p. 8. t. in den Magen gebracht.
10 h. — m. Die Katze, die sonst sehr munter war, ist
jetzt deprimirt.
13
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10 h. 30 m. Die Katze ist benommen, wackelt fortwih-
rend, geht hichst unsicher, wobei sie hitafig anf die Seite fallt;
der Kopf der Katze ist von unaufhérlichen Zuckungen befallen,
thre Sensibilitit ist herabgesetz.

12 h. — m. Dis Katze zittert fortwilwend, der Kopf ist
am meisten an den Krimpfen hetheiliet.

6 h. — m. Die Katze licgl besinnungs- und bowegungs-
los, reagirt nur auf die stirksten elektrischen Reize, ab und zu
durchfahren klonische Zuckungen den ganzen Korper, wobei die Vor-
derpfolen an den letsteren ganz besonders hetheiligh sind, wilrend
die Hinterpfoten viel weniger von denselben betroffen sind. Die
Herzthitigkeit wnd die Respiration sind noch nieht alterivt.

Am 2, Tage 10 h. — m. Statos idem.

3 h. 30 m. Das Herz arbeitet viel schwicher, als his
jetzt, die Athmung ist erschwert, dio Convulsionen sind seltener,
sonst status idem.

7 h. — m. Die Katze liegt besinnungs- und bewegungs-
los wie vorher, aber wird [ast nicht mehr von klomschen Zuckun-
gen befallen, die Sensibilitit ist fast vollig herabgesetzt, nur
auf die stirkston clektrischen Reize reagirt die Katze ein wenig.
Die Herzthitighkeit wnd die Athmung sind sehr schwacl.

Am 3. Tage 10 h. — m. Die Herzaction ist uoch melr
in Erlahmung begritfen, die Athmung liegt gleichfalls darnieder,
sonst status idem.

1 h. — m. Starke Dyspnoe, sonst status idem.

1 b 30 m. Die Katze ist todt.

Bpikrise. XNach der Application von 2,0 cem. Ol
Menth. p. s t., pro Kilo = 0,78 com. lebte die Katze 52 Stun-
den, von welchen sie 43 Stunden in einem besinnungs- und be-
wogungslosen Zustande, der nur ab und zu von klonischen
Zuckungen unterbrochen wurde, verbrachte. Ueher 24 Stunden
waren Herzthitigkeit und Respiration nicht alterirt und doch
ging das Thier zuletzt an Lrlahmung der Athmung und theils
auch der Herzaction zu Grunde.

Ergebuiss. Bel niherer Betrachtung der beschriebenen
Beobachtungen fillt uns eine Eigenthiimlichkeit, die ihnen allen
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gemein ist, besonders wnf.  Dieselbe hestand in der Ab-
wesenheit ven Symptomen, die anf cine ¥r-
vegnng der Yersuchsthiere hinweisen kinn-
tan, mit anderen Worten, in keinem von den Versuchen wurde
durch das applicirte terpenfreie Pfefferminzil ein Brregungs-
zusgtand der Thiere lervorgerufen, vielmehr
wurde von vornherein eine Dep®fession derselben beobachtet.
Die letstere bot ebenfalls e charakteristisches Verhalten inso-
forne, als sie von krampfartigen Zuckungen begleitet war, die
in einem so hohen Grade auftraten, wic wir es bei den fritheren
Thieren welche mit Menthol oder mit dem einfachon Pfeftermingzol
vergiftet  wurden, nicht zun  schen Gelegenheit hatten. Es
fiel uns weiterhin in diesen Versuchen anf, dass mit Ausnahmne
vom Versuche IT n koinem anderen eine restitutio ad integrum
des Versnchsthieres nach der Vergiftung stattfand und dass im
ginstigsten Falle das Thier, nachdem es sich erholt hatte an
zitternden Bewegungen der Hiuterpfoten litt. Ks sei noeh
schliesslich zur Charakteristik dieser Versuche bemerkt, dass die
Herzaction und die Respiration ebenfalls friher zn erlahmen be-
gonnen, als das der Fall bei den mit Menthol und terpenhaltigem
Pfefferminzol vergifteten Thieven war.

B. Wirkung des terpenireien Plefler-
minzoles aul die Kreislaufsorgane.
Biutdruckversuche.

Versuch L

Katze von 2500 g Korpergew. Die rechte Carotis steht
mit dem Manometer in Verbindung, die Jugularis sin. ist mit
einet Injectionscanitle versehen. Tracheotomie. Curare. Kinst-
Jiche Athmung.

R TN e
Zeit. QBlutdruck.? 1&};“&1'0 | Bemerlkunygen,

5h 35 .| 120140 196 ‘
37 .1 120—140 0 196

39,1 130—150 ‘ 196

i1 . 130—150 | 196 |

137
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Puls pro '1,

Zeit, Blutdruck. ‘ Minute. | Bemerkungen.
5 h. 43m.| 120180, 1638 Injection von 0,1 cem. OL Menth.
45 | 120—140 168 p. & t. In die Vena jng.

47 .| 120—140 | 168

49 . | 130—15H0 168 Convulsionen des Thicres, es wird
51 . ] 130—150 108 Cnrare injicirt.
53 ,[130—150 1 168 o L

5om.| 110120 [ 156
56 .1 90—100 | 156
5h 58 ,| 80— 90! 138
6, — .| 80— 9007 138
2 .| 80— 90| 138
4 .1 90—100; 144

8 . 100—120 150
12 ..1120—140; 150
15 .| 100—120 150

18 .| 90—110 150
20 .1 S0— 90 150
22 .| 100—1i20 150
24 .| 100—=1%20 | 150 Injection von 0,1 cem. dessetben
25 .| 80--1001 138 Oeles in die Vena jug.

26 .| 60— B0 138
28 .1 60.— 70 l 126
30,1 60— 70 126
32 .1 50— 60 | 126
34 .| 60— 70 126G
36 ] 80— 90 126
40 .1 80— Yo 126
42 | 80— 90 132
44 1 R0— 90 132
46 .| 80-- 90 132
48 1 80— 90 132 Abbrueh des Versuches.

Epikrise: Nach der ersten Injection, welche 0,04 cem.
0l. Menth. p. s. t. pro Kilo Thier betrug, blieb der Blutdruck
fast unveriinderlich, — sobald aber die 2. Inj erfolgte. begann
der Blutdruck allmihlich zn sinken und fiel schliesslich nach der
3. Inj. noch tiefer herah. Die Pulsfrequonz dagegen war wih-
rend des ganzen Versuches in Abnahme begriffen.

Versuch I

Katze von 3200 ¢ Korpergew. Die rechte Carotis steht
mit dem Manometer in Verbindung. Tracheotomie. In die Trachea
wird eine Caniille hineingebracht, die mit einem spindelfirmigen
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Glasgefasse i Verhindung gesetzt wird; im letateren befindet
sich ein it terpenfreiem Tfefferminzil durchtrinkier Wattebansch
und somit kann die Katze zum Einathmen der Oeldimpfe ge-
nithigi werden.

I —— —
Zeit, ‘ Blutdruck.“ Mi;m&:.o ‘ Bemerkungen

12 h. 1Hm.} 150--160 [ 180 Der Wattebausch ist im Glasge-
16 ¢ 140160 | 180 fisse noch nicht vorhanden.
17 .1 140—160 180
18y 140—160 180
19,/ 140160 180
2 | 150160 150

\ i

Der mit terpenfreiem Pfefferminz-
6l durchtrinkte Wattebausch
wird ins Glasgefiss hineinge-

21 .| 140-—160 180 than und somit die Katze zum
210140160 180 Kinathmen der Oeldampfe ver-
24 | 160—170 192 anlassi.

26 .| 160170 192 | Die Sensibilitit ist bedeutend
28 1 160—180 204 | herabgesetzt: aufstarke mecha-
30 | 160—180 204 nische und elekfrisehe Reize
33 1160170 192 reagirt die Katze nuwr wenig.

36 1 160—170 192
40 .| 180—170 204
42 | 1 150—-160 204
45 , | 160—170 204
50 | 160—170 204
o | 160—170 204
— o1 160-—180 204
2,1 160—180 204
4 |} 160—180 204
8 | 180—180 204
15 .1 160—180 204 Der Wattebanseh wird ans dem

1 h.

18 1140 - 160 192 Glasgefisse entfernt, die Katze
20 0 140—160 192 athmet reine Luft ein.

22 | 140--150 192 Die Seosibilitit ist noch mehr
25 ., 1 140—150 192 herabgesetzt, tiefe Nadelstiche
23 1 140—150 | 192 bleiben fast reactionslos.

Abbruch des Versuches.

Die Canide wurde in der Trachea gelassen, die Operations-
wande verniht wund mit 1 % Menthollosung (in OL oliv.) desin-
ficirt, darauf die Katze entfosseli.

4 h. 30 m. Die Katze ist ziemlich wunter, hat sich an-
scheinend erholt, die Sensibilitit ist zuriickgekelrt.
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Am 2, Tage 9 m. Die Katze ist matt, isst Nichts, sonsi
sind keme Vergiftungssymptome wahrnehmbar,

Die Katze befand sich noch einige Tage im sclben Zu-
stande mnnd  wurde schliesslich hehufs eines anderen Versuches
vergiftet.

Epikrise: Tast eine Stunde wurde die Katze veran-
lasst die Dampfe des terpenfreien Pfefferminziles einzuathmen
und ebenso lange wurde ein crhohter Blutdruek beobachtet, —
athmete die Katzo reine Luft ein, so fiel der Blutdruck bis aunf
die normale ITohe herab. Die Pulsfrequenz inderte sich in
entsprechender Waise.

Ergebniss. Der erste Versuch ergab, dass geringe
Dosen des terpenfreien Pfefferminzoles (0,04 cem. pro Kilo
Thier hetragend) den Blutdruck wenig alteriren, withrend grossere
denselben bedeutend herabsetzen; der zweite Versuch lieferte
ein Resultat, welches als eine Erganzung des zuerst gewonnenen
dienen kann, da er hewies, dass sehr geringe Mengen desselben
Oeles (bloss eine Kinathmung seiner Diampfe) den Blutdruck und
auch die Pulsfrequenz sogar erlivhen konnen.  Vergleichen wir
dieses Ergebniss mit den Resultaten der Blutdruckverinderung
unter dem Kinflusse von Menthol und dem terpenhaltigen Pfefter-
minzole, so sehen wir, dass die letzteren im Stande sind noch
in viel grisseren Dosen genommen, den Blutdruek und die Puls-
frequenz zu erhohen, -— eine Kigenschaft, die also dem terpen-
[reien Pfefferminzile erst in seinen geringsten Dosen (bloss beim
Einathmen seiner Diimpfe) zukommt.

Zusammenfassung der Ergebnisse,

Nach der ziemlich ausfithrlichen Beschroibung dor mit dem
terpenfreien Pfefferminzile gewonnenen Versuchsresultate bleibt
mir nur die Deutnng der letzteren kurz anzugeben tbrig, Das
eigenthiimliche Verhalten dieses Oeles, welches von vorneherein,
schon in geringen Dosen, sich in ciner Depression des Thieres,
verbunden mit clonischen Kriimpfen desselben und im weiteren
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Vorlaufe auch mit einer verhiiltnissméssig frith eintretenden Er-
lahmung der Respiration und Herzaction kundgab und welehos
it Bezug auf dic Blufeirculation auch in den Bhwtdruckversuchen
ihren typischen Ausdruck fand, — dieses Verhalien,
meine ich, spricht fitr ¢ine intensive Wir-
kung des terpenfreien Pfefforminzoles aut
das Nervensystem (welche in einer anfinglichen Reizung
und einer nachtriglichen Lihmung hesteht), — von dem in
erster Liinie das Grosshirn und nachihm die
med. ohl befallen wird Das ganze Vergiftungshild
weist daranf hin, dass die Affection des Grosshirnes sich mcht
pur auf seine ,psychische Sphare« beschrinkt (Dopres-
sion, Narcose), sondern dass auch die motorische Re-
gion seiner Rinde in Mitleidenschatt gezogen ist (Vorhandensein
von Krimpfen). Das Rickenmark bleibt, wie es der Strychnin-
tetanus im Versuche IIT zeigt, von der Oelwirkung verschont,
wahrscheinlich infolge des sehon frith eintretenden Todes des
Thieres. Es eriibrigt nun jotzt auf die interessante und nicht
minder wichtige Frago einzugehen, warnm wirkt denn eigenilich
das terpenfreie Plefterminzol deprimirend auf die Versuchsthiore,
withrend das terpenhaltige Pfeffermmzol fast in einer doppelten
Dose wie das erstere noch stark excitirend auf diesclben wirkt?
Es liegt augenscheindich der Schwerpunkt der verschiedenen
Wirkung dieser Oele im Vorhandensein resp. in der
Abwesenheit von Terpenen, denn dor zweite be-
kammte Bestandtheil, das Menthol, befindel sieh ja sowohl im
terpenfreien wic im terpenhaltigen Pfefferminzdle.  1is folgt so-
mit als nothwendige Folgerung dieser Priumisse der Satz: den
Torpoenen kommt die excitirende Wirkung,
die das Oel ant das Nervensystem der Thiere
hervorruft, zu. Nun wollen wir diese logische Kolgerung
auch durch Thatsachen zu beweisen suchen.

Betrachten wir behufs dessen wicdor das terpenhaltigo Pfef-
ferminzil oinerseits und das Menthol andererseits — zwei Sub-
stanzen, die sich gleichfalls durch den Gehalt an Terpenen von
einander unterscheiden. Unsere Versuche an Warmblitern zeigen,
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dags orst eine Mentholmenge von 0,48 g pro Kilo Thier berechnet,
im Staunde ist eine Excitation des Versuchsthieres zn erzeugen, dage-
gen kann schon eine Gahe von 0,13 com. terpenhaltigen Pfeffer-
minziles ehenfalls pro Kilo Thier eine bedeutende Erregung des
letzteren hewirken. Ziehen wir dabei noch in Betracht, dass in
diesen 0,13 cem. terpenhaltigen Pfefferminzoles der Gehalt an
Menthol, wie es beim Mitchamél der Fall ist, ein hochst geringer
sein muss, 8o werden wir zugeben miissen, dass in diesen Ver-
snchen micht dem Menthol, sondern den Terpencen die
Ursache der excitirenden Wirkung des ter-
penhaltigen Pfefferminziles zuzurechnen ist. Is ist also
aus dieser Thatsache ersichilich, dass das Menthol (ein oxydirtes
Terpen) wohl reizend auf das Nervensystem der Thiere wirkt,
aber in viel zeringerem Grade als die nicht oxydirien Terpene
des Pfofferminzoles, — und wiirden wir so eine Menge des
letzteren einem 'Thiere einverleiben, welche die erste reizend
wirkende Mentholmenge, d. h. 0,48 g pro Kilo Thier enthalten
sollte, dann wirde das Nervensystem des Thieres durch die
doch tiherwiegende Menge der Terpéne ent-
schieden schwer gelihmt sein Kehren wir jetul
zit unseren Versuchen mit dem terpenfreien Pfefferminzol zuriick.
Auf Grund unserer Anuseinandersetzungen konnen wir sagen:
das OL Menth pip. sine terpeno wirkte dos-
wegen nicht excitirend auf das Nerven-
system der Sdugethicre, weil ihm die Ter-
pene fehlen und das in ihm vorhandene
Menthol viel zu gering ist, um in den an-
gewandten Dosen eine Erregung des Ver-
suchsthicres hervorrufen zu konnen. Aber nun
entsteht die wichtize Frage, warum wirkte denn das terpenfreie Pfef-
ferminzol deprimirend auf das Nervensystem aller Versuchsthiere?
Auf diese Frage kénnen wir nur mii einer
Vermuthung antworten und zwar, dass die
noeeh nicht vollig erforschte chemische Na-
tur der dtherisechen Oele wahrseheinlich
viel mannigfaltiger und vartabler, als man
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siebisjetzt kennt, ist und dass dieletzteren
ausser denangenommenecn Stearoptenen und
Elacoplenen noch Ktwas enthalten mitssen,
was wir eben noch nicht kennen und was in
unseren Versuchen mit dem terpenfreicn
Pfefferminzole demselben die lihmende Wir-
kung auf das Nervensystem der Thicre verlieh.
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Thesen.

Die Kinfithrong des Carboxyis COLIT in aromatisehe
Verbindungen vermindert vesp. hebt ihre toxisehe
Wirkung auf.

Das Menthol ist ein wichtiges Antemeticum.

e Camphersdure ist den dbrigen Antihidrotieis vor-
zuziehen,

Europhen ist ein gutes Ersatzmittel des Jodoforms.
Fine im thihen  Alter pldtzlich  auttretende  Hemi-
plegie oime aulfindbare Ursache einer Embolie. soll
stets den Verdacht auf Lues erwecken.

Ve abgesehwiichte Wirkung  der Infectionskrank-
heiten ist auf cine allméhlich eintretende Immunisi-

rung der Menschheit zu beziehen,



