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A. Chemischer Theil.

1. Historisches.

Unter dem Namen mydriatifche Solanaceenalcaloide
fafst die Pharmacologie eine Reihe von Subftanzen zufam-
men, welche bis vor wenigen Jahren die Namen fihrten:
Atropin, Belladonnin, Daturin, Hyoscyamin, zu
denen fpiter auch noch Duboifin und Scopolein hin-
zukamen. Durch die eingehenden chemifchen Verfuche von
Ladenburg?) und Ernft Schmidt?) aber hat fich her-
ausgeftellt, dafs mehrere derfelben Gemifche find und dafs
nut Atropin und Hyoscyamin wirklich exiftiren, wih-
rend Belladonnin, Daturin, Duboifin und Scopolein keine
chemifchen Individuen find. Zu diefen beiden fand L.aden-
burg aber noch ein drittes natiirliches hinzu, das Hyoscin,
im Bilfenkraut und ftellte noch eine Reihe halbkiinftlicher
dar, von denen ich nur das Oxytoluyltropein sive
Homatropin nennen will Eine &hnliche Bafe, das
Benzoyltropein, hatte bereits Buchheim ) dargeftellt.
Atropin und Hyoscyamin haben die gleiche Formel C17HisNOs

1) Ladenburg: Die natiirlich vorkommenden mydriat. Alca-
loide. Liebig's Annalen der Chemie. Bd. 206, 1881 pag. 274.

2) E. Schmidt: Ueber die Alcaloide der Belladonnawurzel und
des Stechapfelsamens. J. Liebig’s Annalen der Chemie. Bd. 208.
1881, pag. 196

3) of. Buchheim: Archiv f. exper. Patholog. und Pharmacol,
Bd. V. pag. 463.
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und die gleichen Spaltungsproducte, Tropafdure und
-Tropin.

Schon Buchheim und Schroff vermutheten im
Hyoscyamus anfser dem kryftallinifchen Hyoscyamin noch
ein zweites Alcaloid, denn die practifche Medicin hatte fchon
lingft feftgeftellt, dafs das Extr. Hyoscyami beruhigend wirkt,
das Atropin aber nicht, Spiter kam ftatt des Extractes
ein extractformiges Priparat in den Handel, welches den
(wie wir fehen werden — falfchen) Namen amorphes
Hyoscyamin fihrte. Diefes wirkte noch deutlicher als
das Extr. Hyoscyami vom Atropin und Hyoscyamin ver-
{chieden, und zwar beruhigend. Es war daher hochit wahr-
fcheinlich dafs in demfelben noch ein dritter activer Stoff
enthalten fein miifste; doch gelang es erft Ladenburg
diefen in Geftallt des Hyoscin’s rein darzuftellen.

1. Darstellung.

Das Hyosein wurde von Ladenburg aus.den Mutter-
laugen der Hyoscyaminbereitung dargeftellt, wo es unkry-
ftallifirt zuriickbleibt. Diefe Laugen, eingedampft, wurden
als amorphes Hyoscyamin bezeichnet.

Diefes Rohproduct, welches noch betrachtliche Mengen
von kryftallinifchem Hyoscyamin enthalten kann, wurde zur
Reinigung in verdiinnter Salzfiure gelsft und mit Goldchlorid
gefillt. Das Goldfalz des Hyoscin’s fillt dabei zunichft
und zwar harzig, konnte aber nach mehrfachem Umbkryftallifiren
aus heifsem Waffer in fchonen, gut ausgebildeten, mafsig
glinzenden, breiten, gelben Prismen gewonnen werden, wah-
rend aus den Mutterlaugen deffelben nahezu reines, bei gegen
160 ¢ C. fchmelzendes Hyoscyamingold dargeftellt werden

konnte,
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Vom Hyoscyamingold unterfcheidet fich das Hyoscin-
gold durch feine geringere Loslichkeit, durch feinen fchwichern
Glanz, durch feine beffer ausgebildeten Kryftalle und durch
feinen hohern Schmelzpunkt, der nach gehdriger Reinigung
bei 196 —198 " C. liegt.

Um das Goldfalz vollftindig rein darzuftellen, wurde
durch Schwefelwafferftoff das Gold gefillt und auf diefe
Weife das Chlorhydrat des Alcaloids dargeftellt, letzteres mit
Thierkohle gekocht und wieder in das Goldfalz iibergefiihrt,
welches jetzt fofort kryftallifirte. Nach dreimaligem Um-
kryftallifiren blieb der Schmelzpunkt auf 198 °. Die gefun-
dene Formel lautet CiwHuwNOs; alfo ift das Hyoscin
mit dem Hyoscyamin und Atropin ifomer.

Das reine Alcaloid konnte trotz mannigfacher Behand-
lung nicht kryftallinifch dargeftellt werden.

Der Name Hyoscin wurde von Héhn und Rei-
chardt?) fir das bafifche Zerfetzungsproduct des Hyoscya-
min’s vorgefchlagen; doch hat Ladenburg gezeigt, dafs
diefes mit dem Tropin identifch ift, und daher die Be-
zeichnung Hyoscin fiir das Hyoscyaminfpaltungsproduct
geftrichen und diefelbe, fiir das neue Alcaloid eingefiihrt.

Mit Baryt auf 60" erhitzt, zerfallt Hyoscin nicht, wie
die beiden anderen mydriatifchen Alcaloide, in Tropin und
Tropafiure, fondern in Pfeudotropin und Tropafdure,
und Pfeudotropin und Tropafiure mit Salzfaure auf dem
Wafferbade erhitzt, geben kein Atropin,

Von den Salzen des Hyoscin's find dargefiellt
worden: das Hyoscinum hydrojodicum, hydrobromicum und
hydrochloricum ; letzteres ift erft in neuefter Zeit von Merck

1) Héhn und Reichardt. J. Liebig's Annalen der Chemie
Bd. 157 pag. 98.
2!
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in Darmftadt kryftallinifch gewonnen worden, wihrend es
bis dahin nur im amorphen Zuftande bekannt war.

In den von mir angeftellten Verfuchen wurde das Hyos-
cinum hydrochloricum benutzt, um die Jod- und Bromwirkung
zu vermeiden. Das Priparat wurde mir freundlichft von
Herrn Merck theilweife gratis iiberlaffen, wofiir ich ihm
an diefer Stelle meinen verbindlichften Dank ausfpreche.

Die eine Merck'{che Sendung beftand aus fo wohl '

ausgebildeten, mehr als centimetergrofsen Kryftallen, dafs
Herr Dr, Thugutt im Stande war, diefelben einer kry-
ftallographifchen Unterfuchung zu unterziehen. Nach diefem
Autor verhilt fich das Hyoscinhydrochlorat im polarifirten
Lichte anifotrop, doppelbrechend und kryftallifirt augen-
fcheinlich im rhombifchen Syftem,

Der Habitus der Kryftalle ift immer f{aulenfoérmig, in-
dem die Brachyo- und Makropinakoide {co P co und oo P oo)

'
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vorwalten; dazu gefellt fich in erfter Linie die Pyramide
(P), dann die bafifche Endfliche (o P), um die Combination
der beiden Pinakoide an den Enden zu begrenzen.

Die bis 12 Mm. langen Kryftalle find meift frei, aber
nicht vollftindig ausgebildet; der Luft ausgefetzt, ziehen
diefelben Feuchtigkeit an, wodurch die Oberflichen der fonft
farblofen und durchfichtigen Kryftalle bald den Spiegelglan:
verlieren und fomit fiir goniometrifche Meffungen ungeeignet
werden, ‘

Ili. Chemischer Nachwaeis.

Wegen der grofsen Koftbarkeit des Priparates war es
leider unmoglich, eine quantitative Analyfe des von mir
benutzten Hyoscin, hydrochloric. zu machen; ich habe mich
daher nur auf die fog. Identititsreactionen befchrinkt und
ftelle der Ueberficht wegen in folgender Tabelle zugleich
die Atropinreactionen nebenbei.

Reagens. Atropin. Hyoscin.
Goldchlorid. Gelber amorpher Nieder- | Krystallinischer gelberNie-
schlag. derschlag.
Phosphormolyb- | Weisser amorpher Nieder- | Weisser amorpher Nieder-
dinsiure. schlag. schlag.
Phosphor- Weisser amorpher Nieder- | Weisser amorpher Nieder-
wolframséure, schlag. schlag.
Kaliumqueck- | Gelblicher ~Niederschlag, | Gelblicher ~Niederschlag,
silberjodid. krystallisirt beim Ein-| krystallisirt beim - Ein-
‘ trocknen. trocknen.
Jodjodkalium, |Brauner amorpher Nieder-| Brauner amorpher Nieder-
schlag. schlag.
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Reagens. Atropin Hyoscin.
Kalium- Gelblicher Niederschlag, | Gelblicher ~Niederschlag,
cadmiumjodid. |krystallisirt beim Ein- | krystallisirt beim Ein-
trocknen. trocknen.
Kalium- Braunrother amorpher Nie- | Ziegelrother amorpher Nie-
wismuthjodid. derschlag. v derschlag.

Platinchlorid. Amorpher Niederschlag. | Amorpher Niederschlag.

Ferrocyan- Niederschlag. Kein Niederschlag, selbst
kalium. nicht bei Concentration.
Picrinsiure. Gelber Niederschlag. Gelber Niederschlag.
Kohlensaures Kein Niederschlag. Kein Niederschlag.
Ammon,
Tannin. Grau-brauner Niederschlag | Grau-brauner Niederschlag

loslick in HCL lostich in HCL.

Beide Alcaloide, mit rauchender Salpeterfaure einge-
dampft und darauf mit alcoholifcher Kalilauge betupft, geben
zuerft eine violette, darauf eine kirfchrothe Firbung.

Wenn man einen Tropfen conc. Schwefelfdure mit
einem Kryftall molybdinfauren Ammon, erhitzt, dann das
Alcaloidfalz darauf bringt und einige Tropfen Waffer hin-
zufetzt, fo geben fowohl das Atropin wie das Hyoscin den
bekannten Spiraeageruch.

IV. Verhalten im Organismus.

Das Hyoscin fcheint bei grofsen Dofen als folches
grofstentheils durch den Harn ausgefchieden zu werden.
In Verfuch XIII wurden etwa 15 Ccm. des entleerten
Harnes durch Bleieffig ausgefillt, darauf das Filtrat mit

I5

Schwefelwafférf’coff entbleit; zur Entfernung des iiberfliiffigen
Schwefelwafferftoffes wird die Fliffigkeit auf dem Dampf-
bade erhitzt, fodann mit kohlenfaurem Natron neutralifirt
und die dabei refultirende kaum triibe Fliiffigkeit zu folgen-
dem Verfuche benutzt. Etwa der 15, Theil davon wird
einem Frofch mit ftilltehendem Muscarinherzen in den
Schenkel fubcutan injicirt, worauf das Herz fehr bald ganz
normal zu fchlagen anfing. Der Reft der gereinigten Harn-
fliffigkeit wird nach Zufatz von noch etwas Soda mit
Effigither zwei Mal ausgefchiittelt, der klar abgegoffene
Aether mit Waffer gewalchen und der Aether verdunftet.
Dabei reftiren kaum fichtbare Mengen einer farblofen Maffe,
welche in einigen Tropfen fchwach falzfauren Waffers gelsft
werden und in gleicher Weife wie oben an einem Muscarin-
herzen verfucht werden, Das Herz fingt dabei nach 2 Mi-
nuten normal zu {chlagen an, wihrend das Controllherz
nach 25 Minuten noch die Muscarinwirkung’ zeigt,

In Verfuch XVIII wurde der bei der Section in der
Blafe vorgefundene Harn in gleicher Weife behandelt und
mit demfelben Erfolg an Muscarinherzen gepriift. Aufser-
dem wurden noch einige Tropfen der ausgefchiittelten Flif-
figkeit in das Auge einer Katze gebracht, wonach eine
6 Stunden dauernde Mydriafis hervorgebracht wurde.

Aus diefen Verfuchen geht unzweifelhaft hervor, dafs
das Hyoscin als folches oder als ein K&rper von
gleicher Wirkung durch den Harn ausgefchie-
den wird.

Um leiztere Alternative entfcheiden zu konnen und
um ungefihr einen Begriff von der Menge der ausgefchie-
denen Subftanz zu bekommen, wurde Folgendes unternom-
men, In Verfuch XIII wurde héchftens der 10. Theil des
entleerten Harnes aufgefangen, alfo betrug die ganze Menge
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circa 150 Ccm. Ein Cem. davon geniigte, um das Musca-
rinherz in Thiatigkeit zu verfetzen.

Wie fpiter gezeigt werden wird, betragt die kleinfte
Dofis, welche die Muscarinwirkung autheben kann, 0,01 Mgr.;
alfo wurde bei diefer Berechnung {chon 1,5 Mgr. ausge-
fchieden, wihrend bis zur Harnentleerung 16*/s Mgr. injicirt
wurden.

Sowohl aus dem unreinen, wie auch ausgefchiittelten
Harn liefs fich durch Goldchlorid gelbes Hyoscingold fillen,
und zwar aus der Ausfchiittelung in Kryftallen wodurch
bewiefen fein diirfte, dafs das Mittel wirklich un-
verindert ausgefchieden wird, und konnte diefes viel-
leicht zum forenfifch-chemifchen Nachweis des Hyoscin's
dienen.

Bei der ungemein fpirlichen pharmakotherapeutifchen

Litteratur iiber das Hyoscin fchien es mir nicht unintereffant,
" daffelbe zum Gegenftande einer eignen Abhandlung zu
machen, namentlich da die wenigen vorhandenen Arbeiten
mit dem bromwaffer- und jodwafferftofffauren Salze gemacht
worden find, die ich fiir viel weniger brauchbar als das
falzfaure Salz zu halten von vornherein geneigt war.

17
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B. Pharmacologifcher Theil.

l. Wirkung des Hyoscin’s auf das Herz.

Bei Clauff en‘)’ findet fich die Angabe «das Hyoscin
reize den Herzvagus und bedinge daher eine Abnahme der
Herzfrequenzs Wood?) dagegen fchliefst aus feinen Ver-
fuchen, dafs die Vagi garnicht beeinflufst werden, und das
Herz in feiner Thitigkeit ein wenig gefchwicht werde.

Diefe Verfchiedenheit der Unterfuchungsrefultate veranlafste

mich, genauer auf diefen Punkt einzugehen, und bin ich,
wie aus folgenden Erdrterungen erfichtlich, zu ganz anderen
Refultaten gelangt. '

I. Verfuche an Fréfchen.

Um die Wirkung des Hyoscin’s auf’'s Herz zu ftudiren
wurden in erfter Linie Verfuche an Frofchen gemacht, deren
Herz durch Muscarin in einen diaftolifchen Reizungs- Still-
ftand verfetzt war. :

Wie Schmiedeberg?) ndmlich 1869 dargethan hat,

handelt es fich bei der Muscarin-Wirkung um eine Reizung

1) Claussen: Die Wirkungen des Hyoscin. hydrojod. und
hydobrom. im Vergleich mit denen des Atropin und Extr. hyoscyami.
Inaug. Dissert. Kiel 1888.

29) H. C. Wood. Hyoscine. — Its physmlogxcal und therapeutic
Action. Therapeutic Gazette. January 1885 pag. 1.

3) Schmiedeberg und Koppe: Das Muscarin Leipzig, 1869
pag. 28. )
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der Hemmungsganglien im Vorhofs-Sinus des Frofchherzens. -
Diefe Anficht wurde von Luchfinger und feinen Schii-
lern?), ferner von Gaskell‘;’), Klug?) Lowit*) nnd Ran-
fom?) angefochten, indem die genannten Autoren beweifen
wollten, das Muscarin bewirke eine Lihmung der Mus-
kelfubftanz des Herzens; doch haben die in neuefter
Zeit iiber diefen Gegenftand angeftellten Unterfuchungen von
Kobert®) die Richtigkeit der Schmiedeberg'{chen An-
fchauung dargethan. .

Die Arbeit Kobert's kurz zufammenfaffend weife ich
nur auf folgende Punkte hin, indem ich zugleich die mir
am meiften beweiskraftig fcheinenden Verfuche anfiihre:

1. Das Muscarin wirkt in den uns hier intereffi-
renden Dofen nur auf die Ganglien des Herzens,
nicht auf die Musculatur.

Bekanntlich pulfiren kleine Stiicke des ausgefchnittenen
Frofchherzens beim Erwidrmen auf 30" weiter; von diefen
Stiicken liefsen fich bei Kobert's Verfuchen nur diejenigen
durch Muscarin in Stillitand und nachher durch Atropin in
Action verfetzen, welche aus dem Sinus gefchnitten waren.

1) Petri: Beitrige zu der Lehre von den Hemmungsapparaten
des Herzens (Dissert.) Bern 1880.

Olga Sokoloff: Physiolog. und Toxicolog. Studien am Herzen.
(Dissert.,) Bern 1881.

Amalie Glause: Zur Kenntniss des Hemmungsmechanismus
des Herzens. Bern 1884 (Dissert.).

2) Journal of Physiology IIT Nr.1 1881. Philosophical Transact
III 1882 pag. 993. Proced Royal Soc. XXXIII p. 199 1881. Journal
of Physiology IV p. 43. 1883.

8) Du-Bois Archiv 1881 p. 39.

4) Pfliiger’s Archiv Bd. XXIII p. 313. 1880. Bd. XXVIII.
S. 835. 1882.

5) Journ. of Physiol. V. p. 837. 1884.

6) Kobert: Ueber die Deutung der Muscarinwirkung -am Her-
zen. Archiv fiir experimentelle Pharmacologie und Pathologie. Bd.XX

pag. 92.
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Wenn das Muscarin aber muskellihmend wirkte, miifsten
alle Stiicke von ihm gleichmifsig beeinflufst werden.

An Vogelembryonen, wo die Hemmungsapparate noch
nicht entwickelt find, ebenfo an Herzen niederer Thiere lafst
fich nach demfelben Autor durch Muscarin kein Effect con-
ftatiren, wihrend dies wohl bei rein musculdr wirkenden
Stoffen, wie Kupferdoppelfalzen, Phyfoftigmin etc. der Fall
it. An Siugethierfoten zeigt fich daffelbe.

2. Muscarin ift iiberhaupt ein Nerven rei-
zendes, kein lihmendes Gift.

Nach Injection von Muscarin bei Warmbliitern gerith
der Darm in die lebhaftefte Bewegung. An den Speichel-
drifen aller Siugethiere, an den Hautdriifen des Sala- \
manders und am Tintenorgan des Tintenfifches fieht man nach
Muscarinapplication profufe Secretion eintreten, welche durch
Atropin fiftirt wird, Alle diefe Erfcheinungen weifen mit
grofser Sicherheit auf die reizende Natur des Muscarin hin.

3. Atropin ift als Antagonift des Muscarins
aufzufaffen, wirkt alfo im entgegengefetzten Sinne auf die
nervofen Apparate, wie das Muscarin, nicht aber auf die
Muskelfubftanz.

Alle Erfcheinungen, welche durch das Muscarin her-
vorgerufen werden, hebt das Atropin auf.

, Theile des Frofchherzventrikels, welche durch Ab-
fchniiren ifolirt worden find und zu pulfiren aufgehdrt haben,
konnen durch Atropin nicht zur Contraction angeregt werden,

~ wohl aber durch Phyfoftigmin, Campher etc. Herzen, welche

durch Apomorphin, Kupfer etc. in ihrer Action gefchwicht

find, konnen durch Atropin nicht wieder zu lebhafteren Con-

tractionen gebracht werden. ‘
Durchftromungsverfuche an Organen von Warmbliitern
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zeigen, dafs das Atropin nicht die Gefifse verengert, wie
das Muscarin, fondern fie im Gegentheil erweitert.

Die grofse Differenz der Meinungen der Autoren ift
nach Kobert darauf zuriickzufiihren, dafs die meiften fich
des kiuflichen Fliegenfcﬁwamm-MuscarinS bedient haben,
welches, wie Schmiedeberg?) gezeigt hat, meift eine ge-
ringe Menge einer atropinartigen Bafe enthdlt und daher in
unverhiltnifsmifsig grofsen Dofen verwandt werden mufs,
um die gewiinfchte Wirkung zu erzielen. Solche grofse
Dofen wirken aber, was auch Schmiedeberg zugiebt, auf
die Muskelfubftanz paralyfirend ein. Soweit Kobert's Reful-
tate. Das in meinen Verfuchen angewandte Muscarin war
nach der Schmiedeberg’fchen Methode dargeftellt und
von den Atropinbafen befreit.

Schon zwei refp. 3 Tropfen der halbprocentigen Lofung
in die Nihe des Herzens, oder unter die Haut des Schen-
kels applicirt, brachten das Frofchherz in wenigen Minuten
zum vollftindigen Stillftand. In Verfuch I wurde auf eins
der Muscarinherzen ein Tropfen einer /10 % Lofung von
Hyoscin. hydrochloric {der Tropfen == 0,00006 Hyoscin. hy-
drochl, == 0,00004 Hyoscin purum) gebracht und in wenigen
Sekunden fing das Herz an einige Contractionen auszufiihren
und nach 2 Min. {chlug es normal, wihrend das Controll-
herz in Ruhe verharrte,

Bei der vierfachen Verdiinnung der vorigen Hyoscin-
Lofung wurde der Muscarinftillitand ebenfalls durch einen
Tropfen aufgehoben, (der Tropfen = 0,000015 Hyoscin. hy-
drochlor, = o0,00001 Hyoscin. pur.), wihrend diefes bei der
achtfachen Verdiinnung der erften Lofung erft bei zwei
Tropfen. gelang; der in diefer Beziehung angeftellte Controll-
verfuch ergab daffelbe Refultat.

D1 oe.
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Das Hyoscin wirkt alfo auf den Hemmungs-
apparat des Frofchherzens, wie das Atropin lah-
mend, und die minimale Dofe, welche zur Aufhe-
bung der Muscarinwirkung ndthig ift, betrigt
0,01 Mgr. Hyoscin. pur,

In weiteren Verfuchen wurde gepriift, wie das Hyoscin
auf die faradifche Erregbarkeit des Hemmungsapparates des
Herzens wirkt. Bekanntlich wird das Frofchherz durch
Reizung der Medulla oblongata, des Vagus oder des Herz-
finus in diaftolifchen Stillftand verfetzt, und zwar durch
Reizung feines Hemmungsapparates,

Bei faradifcher Reizung der freigelegten Medulla oblon-
gata und auch des Herzfinus gelang es mir am normalen
Frofche jedesmal einen Herzftillftand hervorzubringen; fo-
bald aber Hyoscin auf das "Herz applicirt wurde, felbft in
der minimalen Dofis von 0,01 Mgr. Hyoscin pur., konnte auch
bei den ftirkften Strémen keine hemmende Einwirkung auf
die Schlagfolge des Herzens mehr erzeugt werden. Dies
kann ebenfalls nur dadurch erklirt werden, dafs das Hyoscin
in einer Dofe von 0,01 Mgr. den gefammten Hemmungs-
apparat, und zwar von den Vagusurfpriingen im verldnger-
ten Marke an bis zu den letzten Endigungen diefes Nerven
in den fog. Hemmungsganglien vollftindig unerregbar macht.

2. Verfuche an Warmbliitern.

Auch im Vagus der Warmbliiter verlaufen bekanntlich
hemmende Fafern, welche fich in den plexus cardiacus fen-
ken und die Herzaction reguliren. Beim Kaninchen und
der Katze trennen fie fich unterhalb des N. laryngeus fupe-
rior vom Hauptftamme ab, wihrend fie beim Menfchen,
Hunde und Pferde im Vagusftamme felbft verlaufen.” Durch
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den Einflufs diefer Fafern nimmt bei Vagusreizung die
Energie des Vafomotorencentrums und befonders des Herz-
fchlages ab, Die Folge einer Vagusreizung ift alfo ein Ab-
finken des Blutdruckes und ein Schwicher- oder Langfamer-
werden des Herz{chlags.

Um den Einflufs des Hyoscins auf diefe Vaguserreg-
barkeit zu priifen, wurde in Verfuch XHI am Hunde, in
Verfuch XV und XXIV?) an Katzen der Vagus freigelegt.
Vor der Injection gelang es in allen diefen Verfuchen durch
faradifche Reizung ein ftarkes Abfinken des Blutdruckes
hervorzubringen, ‘

In Verfuch XV fank der Blutdruck nach Injection von
10,0 Mgr. bei Anwendung der ftirkften Strome nicht mehr

In Verfuch XXIV blieb der Blutdruck nach Injection
von 40 Mgr, bei Reizung mit dem faradifchen Strome auf
feiner anfinglichen Hohe ftehen.

In Verfuch XIII gelang es fchon nach Injection von
0,5 Mgr. Hyoscin. hydrochl. beim vorigen Rollenabftande
nicht mehr den Blutdruck herabzufetzen, felbft beim weiteren
Uebereinanderfchieben der Rollen blieb der Blutdruck nor-
mal. Nach Injection von 1,0 Mgr. konnten felbft die
ftirkften disponibeln Strome keine Verinderung des Blut-
druckes mehr hervorbringen,

Auch an warmbliitigen Thieren wird alfo,
wie aus den eben angefiihrten Verfuchen hervor-
geht, die hemmende Wirkung des Vagus durch
das Hyoscin aufgehoben.

Um die Wirkung des Hyoscins auf das Herz des
Menfchen zu prifen, fchien es mir am rathfamften Melan-
choliker, und zwar folche, zu benutzen, die in Folge der

1) Siehe Versuchstabellen,
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Pfychofe einen {chwachen Puls und eine fchwache Herzac-
tion zeigen. Leider ftand mir nur ein recht typifcher Fall zur
Verfiigung, doch glaube ich durch die an diefem Patienten
mehrfach ausgefiihrten Unterfuchungen, welche immer von
demfelben Erfolge begleitet waren, auch Schliiffe iiber die
Einwirkung des Hyoscins auf den Vagus des normalen
Menfchen ziehen zu diirfen.

Ich fithre hier die Krankengefchichte des Patienten
kurz an:

Jacob U. 48 a. n. aus Livland erkrankte im Herbft
1885 an einer Melancholie. Im December defielben Jahres
wurde er in die Pfychiatrifche Klinik zu Dorpat aufgenom-
men. Eine hereditire Belaftung ift nicht nachweisbar.
Status praefens: Refpirationsapparat normal. Circula-
tionsapparat: Herzgrenzen normal. Tone rein aber {chwach.
Radialpuls kaum fiihlbar. Appetit {chlecht. Stuhl retar-
dirt. Schlaf unruhig. Extremitaten cyanotifch, kiihl. Starke
Depreffion, Wahnideen, Suicidiumsverfuch. ~— Wihrend des
Aufenthalts in der Klinik abftinirt Patient eine Woche voll-
ftandig. Puls fchwach, an manchen Tagen kaum zu fiihlen,

Die Hyoscininjectionen wurden an Tagen gemacht
wo der Puls nicht fithlbar war und am Marrey’'{chen
Sphygmographion keine Curven zu erzielen waren.

Die auf Tafel I befindlichen beiden Curvenferien de-
monftriren das Refultat des Verfuches. In Ae und Ba be-
finden fich die vor der Injection aufgenommenen Curven,
der Sphygmograph hat faft gerade Linien gezeichnet. 4, 6,
¢, d und B, b, ¢, d, nach der Injection von 1 Mgr. beim
Avuffetzen des Apparates auf diefelbe Stelle wie vorher und
bei derfelben Federfpannung aufgenominen, zeigt {chon eine
deutliche Pulscurve; auch wurden die Herztone lauter und
klarer. Mit -anderen Worten: die Hemmung, welche das
Gehirn auf das Herz ausiibt, wird aufgehoben, die Circula
tion wird gehoben, Diefe Verfuche wurden 5 Mal mit
demfelben Erfolge gemacht.
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Als Urfache der Vagusr‘eizung bei der Melancholie,
deren Folge die abgefchwéchte Herzaction ift, werden von
einigen Autoren die pfychifchen, von andern aber circulato-
rifche Storungen angefiihrt. Wie dem auch fei — es wird
in jedem Fall durch Hyoscin die Herzaction und Circulation

gehoben, alfo auch die Ernihrung des Gehirns gefordert,:

und koénnte daher vielleicht durch lingern Gebrauch des
Hyoscin zur fchnelleren Heilung einer folchen Pfychofe
mit beigetragen werden.

Jedenfalls geht foviel ficher aus diefem Verfuche her-
vor, dafs die hemmenden Vagusfunctionen beim Menfchen,
gerade fo wie bei kalt- und warmbliitigen Thieren durch Hyoscin
aufgehoben werden und zwar fchon durch Dofen von 1 Mgr.
Die Anficht von Clauffen und Wood, dafs das Hyoscin
den Herzvagus intact ldfst oder gar reizt, fcheint mir da-
durch widerlegt zu fein.

Il. Wirkung des Hyoscin’s auf die Gefisse.

Die Wirkung des Hyoscin's auf die Gefifse wurde
nach der von Kobert?') benutzten Durchftromungs-
methode fowohl an Frofchen, wie auch an iiberlebenden
Organen einiger Warmbliiter gepriift.

Kobert hat eine grofse Menge pharmacologifcher
Agentien unterfucht und feftgeftellt, dafs die einen erwei-
ternd, die andern verengernd, die dritten dagegen garnicht
auf die Gefifse einwirken. Zur erften Gruppe gehort auch
das Atropin; es lag nun nahe anzunehmen, dafs das Hyos-

1) Die betreffende Arbeit ist bis jetzt nur als Correcturbogen
vorhanden, wird aber im n#chsten Hefte des Archivs fiir experimentelle
Pharmacologie und Pathologie erscheinen.

e 13
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cin, weil es gleichfalls zu den Tropeinen gehort, eine dhn-
liche Wirkung habe. Die folgenden Verfuche zeigen, dafs
das Hyoscin in der That ebenfalls die Gefifse erweitert.

1. Verfuche an Frofchen.

Die Frofche wurden auf dem Riicken auf ein Brett-
chen gebunden, das Herz nebft den beiden Aorten freige-
legt, in eine der Aorten eine Arteriencaniile eingebunden;
letztere wurde durch einen Gummifchlauch mit einer fich
gabelformig theilenden Glasrohre in Verbindung gebracht.

'Ein Schenkel der Rohre wurde mit dem Gefifs, welches
. die Normalfliiffigkeit enthielt, der andere mit dem das

Hyoscin enthaltenden verbunden. Beide Gefifse waren
gleich grofs, bis zur felben Hohe mit Fliffigkeit gefiillt und
iiber dem Verfuchsthier in gleicher Hohe befeftigt. Beide
Gefifse waren mit einem Hahn verfehen, fo. dafs man ab-
wechfelnd die normale und die vergiftete Fliiffigkeit durch-
firomen laffen konnte ).

Vor Beginn des Verfuches wird das Herzbdndchen
geloft und die untere Hohlvene durchfchnitten. Das Brett-
chen mit dem Frofch wird in einem Trichter fchrig hingelegt,
fo dafs die Fliffigkeit bequem abfliefsen kann; unter dem
Trichter befindet fich ein Mafscylinder, wo die Menge der
in einer Minute durchftromenden Fliiffigkeit abgelefen wer-
den kann.

Die Normalfliiffigkeit beftand aus 5 Theilen der von
Sidney Ringer und H, G. Beyer zufammengeftellten

1) Genauer wird die Technik derartice Durchstromungsversuche
an Froschen demniichst von meinem Collegen Thomson in seiner Inau-
guraldissertation beschricben werden. Von ihm stammt auch die
Zusammenstellung des von mir benutzten Apparates.

3
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Lofung (100 Cem. einer 0,75 % Kochfalzlofung —+ 5 Cem.
einer Chlorcalciumlsfung von 1:390 - 2,5 Ccm. einer 0,5 %
Natriumcarbonatléfung - 0,75 Cem einer 10 % Chlorka-
liumlsfung) und 95 Theilen einer 0,75 ° Kochfalzlofung, da
bekanntlich reine Kochfalzlsfung die Frofche bald 6dematds
macht. Das Hyoscin wird gleichfalls in eine 0,75 % Koch-
falzlsfung gebracht.

In Beginn des Verfuches ftromte Normalfliiffigkeit fo
lange durch den Frofch, bis die Ausflufsgefchwindigkeit con-
ftant wurde; darauf wird die Normalfliiffigkeit abgefperrt
und das Hyoscin durchgeleitet: es zeigt fich, dafs die Aus-
flufsgefchwindigkeit fogleich zunahmj darauf wird wieder
mit Normalfliiffigkeit durchftromt, die Ausflufsmenge nimmt
ab u. f. w. Es gelang in den Verfuchen jedes Mal, durch
die Normalfliiffigkeit, die durch das Hyoscin vermehrte Aus-
flufsgefchwindigkeit herabzufetzen.

Das Hyoscin erweitert alfo beim intacten
Frofche d. h. bei erhaltenen Nerven die Gefifse.
Ueber das Verhalten bei ausgefchaltetem Centralnerven{yftem
verweife ich auf die Arbeit von Thom{on

Folgende Tabelle foll die Verfuche naher erliutern.

1

T R X iy
. g Pro-mille-Gehalt. % & § | Erzielte _g‘rosstg Durchstromte
22 i misgieit) S22 | Vet | von Tyoscin.
sz | an Hyoscin. hy-) 2 &% | geschwindigkeit | hydrochloric.
e drochlorie. AE g | in %, in Mgr.
V. 0, 05 2 -+ 600 0,47 -
- 0, 05 3 -+ 8715 0,90
- 0, 05 6 -~ 150 1,07
VI 0, 05 3 -+ 92,7 3,40
— 0, 05 3 -+ 108,4 3,60
VII. 0,025 3 -+ 90,0 0,61
— 0,025 3 4+ 875 1,25
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2. Verfuche an iiberlebenden Organen von
Warmbliitern,

Zu diefen Verfuchen wurden Nieren von Schafen und
Kilbern verwandt. Die Thiere wurden im Laboratorium
getodtet, das Blut aufgefangen und defibrinirt, die Organe
forgfiltig, ohne fie zu verletzen, herausgenommen und wih-
rend der Priparation vor Wirmeverluft gefchiitzt. Die Nie-
renkapfelgefifse wurden forgfiltig unterbunden, um jede
Blutung beim Verfuch zu vermeiden, die Arterie und Vene
freigelegt und in jedes Gefifs entfprechend dem Kaliber eine
Caniile eingebunden. Darauf wird das priparirte Organ in
einen mit Glafsdeckeln verfehenen Wirmekaften gebracht.
Der Wirmekaften hat doppelte Winde, zwifchen denen fich
heifses Waffer befindet, welches durch eine Gasflamme immer
fo erwirmt wird, dafs die Temperatur des Kafteninnern auf
380 C. erhalten wird, da febrile wie auch niedere Wirmegrade,
wie Kobert gezeigt hat, den Verfuch ftets ftéren. In der
Wand des Kaftens befinden fich Oeffnungen, um das Einflufs-
und Ausflussrohr ein- refp. austreten zu laffen.

Das Blut befand fich in zwei zwei-halfigen Flafchen, und
zwar war die das normale Blut enthaltende grosser, als dieje-
nige, in welcher fich das vergiftete befand. Beide ftandenineinem
ebenfalls auf 38° C. gehaltenen, mit Waffer angefiillten Kaften,
Beide Flafchen ftanden mit einem Gafometer voll comprimirter
Luft in Verbindung, wodurch eine Druckgleichheit erzielt
wurde. Die Hohe des Druckes konnte an einem Manometer
abgelefen werden. Die Ausflufsrohren der Flafchen ftanden
gleichfalls mit einer gabelformigen Rohre in Verbindung,
letztere ihrerfeits mit der Arteriencaniile und konnte belie-
big der normale oder vergiftete Blutftrom eingefchaltet wer-

den. Unter dem von der Vene ausgehenden Ausflufsrohre

3*
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befand fich ein Mafscylinder, in welchem das ausfliefsende
Blut aufgefangen wurde.

Das Blut wurde demfelben Thiere, oder, wenn diefes
nicht ausreichte, andern Thieren derfelben Gattung und
deffelben Alters entnommen, weil bei fremdem, oder von
dlteren Thieren herftammendem Blut, der Verfuch vollftian-
dig mifslang. Das Blut wurde durch Schiitteln arterialifirt
und nur ein Mal benutzt. Der Druck war wihrend des
ganzen Verfuches conftant und betrug 120 Mm.

Bei Beginn des Verfuches ftrémte normales Blut durch
das Organ, und jedes Mal zeigte fich, dafs das Organ Anfangs
{cheinbar im Abfterben begriffen war, denn das Blut ftrémte, wie
durch ein Sieb; allmihlig ftellte fich die vitale Reaction ein, das
Blut ftrémte langfamer, und die Ausflufsmenge in der Mi-
nute wurde conftant. Jetzt wurde vergiftetes Blut durchgeleitet;
die Ausflufsgefchwindigkeit nahm zu; dann wurde wieder
normales Blut eingefchaltet u. f. w. Nur diejenigen Ver-
fuche wurden als mafsgebend angefeben, wo noch eine vi-
tale Contraction der Gefifse erzielt werden konnte.

Der Ueberficht wegen gebe ich hier eine Tabelle,
welche die Wirkung des Hyoscins auf die Gefifse eines
ifolirten Organs der Warmbliiter veranfchaulichen foll.
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2 Pro mille- mﬂé | Erzielte | Durchstromte
g £ Gehalt des | &g .grgsste Ver-| _absolute
28| onm | B an | 5 imltrmg de Monge vn

> g Hyoscinum | & 2 | geschwindig-| hydrochloric,

8 hydrochloric.| E-E | keit in %o, in Mgr.

= Rk

VIIIL.|Schaf | Niere 0,0083 2 -+ 67 0,30

— | — — 0,0042 2 4 40 0,15
- | - — 0,0021 3 -+ 16 0,09
— | — — 0,0021 2 -+ 25 0,04
IX. |Schat.| Niere. | 0,0042 | 2 | 50 0,09
- | — —_— 0,0083 3 + 33 0,20
- | — — 0,0083 3 + 25 0,15
X. |Schaf.| Niere. 0,0083 2 -]— 25 0,40
- | — —_ 0,0083 2 12 0,15
- | - —_ 0,0083 3 25 0,12
XTI |Kalb.| Niere. | 0,0416 | 4 | --80 1,25
- — — 0,0416 2 - 2D 0,83
— ! - — 0,0416 3 -+ 25 . 1,17
—- | = - 0,0416 1 50 0,37
— | - — 0,0416 1 56 0,37

Diefe Tabelle zeigt, dafs ent{prechend den Re-
(ultaten am Frofche das Hyoscin auf die Gefafse
cines ifolirten Organes eines Warmbliiters, wie
das Atropin erweiternd wirkt, wahrfcheinlich durch
Lahmung der in den Gefafswinden liegenden Verengerungs-
Ganglien,

Il. Wirkung des Hyoscin’s auf das vasomotorische
Centrum.

In der bis jetzt erfchienenen Litteratur tiber Hyoscin,
finden fich nur bei Wo od Verfuche iiber die Beeinfluffung
des vafomotorifchen Centrums durch diefes Mittel. Der ge-
nannte Autor zieht aus feinen Verfuchen den Schlufs, das
Hyoscin bewirke in kleinen Dofen ein geringes Abfinken
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des Blutdruckes, bedingt durch cardiale Depreffion, nachher
foll der Blutdruck wieder fteigen, um bei fehr grofsen Dofen
wieder durch Lihmung der Vafomotoren zu finken. Die
grofste Dofis welche Wood anwandte betrug 50 Mgr.

In allen meinen Verfuchen habe ich nie, weder zu An-
fang noch zu Ende des Verfuches ein bemerkenswerthes
Abfinken des Blutdruckes gefehen.

Ich habe fowohl Injectionen von kleinen Dofen (/s Mgr.)
wie auch von grofsen Dofen (40 Mgr,) zu Beginn des Ver-
fuches gemacht und jedes Mal eher ein geringes Anfteigen
als Abfinken des Blutdruckes beobachtet, Auch habe ich ge-
legentlich fehr grofse Dofen (in Verfuch XV) gegeben, fo dass
cine Katze von 1250 Grm. in 4 Stunden 600 Mgr. Hyoscin
erhielt. Auch hier dnderte fich die Hohe des Blutdruckes nicht.
Die in Tafel II sub A4. a. und b. angefiihrten Curven zeigen,
dafs nach der Injection von 600 Mgr. die Blutdruckcurve
ebenfo normal bleibt, wie fie vor dem Verfuche war.

Die Schwankungen des Druckes waren fo gering und
unregelmifsig, dafs ich fie eher verfchiedenen ufseren Um-
ftanden als der Hyoscinwirkung zufchreiben méchte.

Aus diefen Erérterungen geht alfo hervor,
dafs das Hyoscin das vafomotorifche Centrum
gar nicht beeinflufst, wiahrend Atropin lihmend
auf daffelbe wirkt,

IV. Wirkung des Hyoscin’s auf den Puls.

Wie oben dargelegt, lihmt das Hyoscin bei Siuge-
thieren den Hemmungsapparat des Herzens; die F olge da-
von mufs eine Steigerung der Pulsfrequenz fein. In allen
meinen Verfuchen an Katzen und Hunden (fiche Verfuchs-
tabelle XITI—XVII) ftelite fich fofort nach der erften Injec-
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tion eine Vermehrung der Pulsfrequenz ein. Um alle Feh-
lerquellen auszufchliefsen, wurde der Puls nicht nur am
Herzen gezihlt, fondern auch am Manometer, da in jedem
Verfuche zugleich der Blutdruck gemeffen und die Blut-
druckcurven auf eine Trommel aufgetragen wurden. Auch
das Zihlen der Pulselevationen an der Blutdruckcurve wurde
noch .zur Controlle ausgefihrt. Nur am Kaninchen konnte
ich keine Verinderung der Pulsfrequenz nachweifen, was
wohl darauf zuriickzufiihren ift, dafs der Vagustonus ein
geringerer ift, als bei anderen Saugethieren.

Um das eben Gefagte noch zu illuftriren, verweife ich
auf Taf. II, wo fub B bei @ die normale Pulscurve, bei &
diejenige, welche nach Injection von 10 Mgr. Hyoscin zu
Stande kam, vom Manometer gezeichnet worden ift. Das
betreffende Verfuchsthier war ein Hund von 7300 Grm.

Alles diefes, glaube ich, beweift zur Evi-
denz, dafs fiir Thiere die von Clauffen aufge-
ftellte Anficht, das Hyoscin fetze die Pulsfre-
quenz herab, fir das Hyoscin. hydrochlor. nicht
zutrifft. Ob es fich in genannter Arbeit um fehlerhaftes
Zihlen des Pulfes handelt, oder ob das vom Autor .ge-
brauchte Hyoscin. hydrojod. und hydrobrom. anders wirkt
wie das Hyoscin. hydrochlor., will ich dahingeftellt fein laffen.

In Verfuch XXIII und XIV wurde Katzen, bei denen
durch Hyoscin die Pulsfrequenz gefteigert war, nc?ch Atropin
injicirt; es zeigte fich, das hier eine weitere Stelgerungnder
Pulsfrequenz eintrat, und ich glaube diefes dadurch e.rklaren
zu konnen, dafs Atropin, wenn die Hemmungsganglien ge-
lihmt find vielleicht bei grofseren Dofen noch reizend auf
die befchleunigenden IFafern des Vagus einwirkt.

Auch bei Menfchen foll nach Gnauck und Wood
die Pulsfrequenz nach Hyoscin herabgeben, doch habe ich
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bei Verfuchen, welche an mir felbft angeftellt wurden, wo
der Puls von einem Collegen controllirt wurde, wie auch an
Wiirtern, wo ich den Puls felbft zihlte, gefunden, dafs diefes
nicht immer der Fall ift, fondern dafs zuweilen fogar eine
Steigerung der Pulsfrequenz eintrat, was mir darauf hinzu-
weifen {cheint, dafs das Hyoscin keine befondere
Wirkung auf den Puls des normalen Menfchen
hat, und dafs die Abweichungen von der Norm
meift pfychifch bedingt find.

An Melancholikern konnte ich kein Abfinken des Pul-
fes, felbft bei Injectionen von 1 Mgr. nachweifen. Bei aufge-
regten Patienten habe ich mir garnicht die Miihe genommen
den Puls zu zihlen, da felbftverftindlich durch den Aufre
gungszuftand die Pulsfrequenz gehoben wird und, wenn Ruhe
eintritt, -auch ohne Hyoscin herabgehen mufs.

V. Wirkung des Hyoscin’s auf die Respiration.

Bei Katzen wird die Refpiration felbft bei Anwendung
fo grofser Dofen wie in Verfuch XI (600 Mgr.) nicht we-
fentlich beeinflufst, Die Refpirationsfrequenz fchwankt in
gewiffen Grenzen und ift eher eine Zu- als Abnahme bemerk-
bar; nur in- einem Fall habe ich bei einer Katze. wo nach
der Tracheotomie die Athcmfrequenz geftiegen war, ein
Abfinken bemerkt, doch glaube ich diefes nicht auf das
Hyoscin beziehen zu miiffen. Die Tiefe der Refpiration
nimmt nicht ab.

Bei Hunden ift nach Darreichung von kleinen Gaben
auch keine Aenderung in der Refpirationsfrequenz und
Tiefe nachzuweifen, wihrend bei grofseren Dofen zwei Mal
Dyspnoe eintrat, welche fich aber nach dem Losbinden des
Thieres bald wieder legte.
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Beim Menfchen wird die Zahl der Refpirationen nicht
geidndert; auch bleibt die Athmung gleichmifsig tief.
Therapeutifch wird alfo von Seiten der Athmung der
Hyoscinanwendung nichts in den Weg gelegt.

VI. Wirkung des Hyoscin’s auf die Speichelsecretion.

An Hunden und Katzen merkt man fchon nach Injec-
tion von einigen Mgr, Hyoscin, dafs die Zunge und der
Rachen trocken werden; die Stimme wird allméhlig heifer,
und diefes alles weifst auf eine Abnahme der Speichelfecre-
tion hin. Einen befondern diesbeziiglichen Verfuch an Thie-
ren konnte ich leider nicht ausfihren, da mir keine fo
grofsen Hunde zur Dispofition ftanden und bei kleinen die
Ausfiihrungsginge der Speicheldriifen zu fein find; doch
glaube ich, dafs folgender an einem Patienten der hiefigen
pfychiatrifchen Klinik angeftellter Verfuch, die Thatfache,
dafs durch Hyoscin eine Abnahme der Speichelfecretion be-
wirkt wird, zur Geniige beweift.

Guftav S. Paranoiakranker, in letzter Zeit fchwachfin-
nig geworden, glaubt, dafs man ihm in der Nahrung Schmutz
zufithre, auch fei die umgebende Luft verpeftet und athme
er immer unreine Stoffe ein. Um den Schmutz einiger-
mafsen aus dem Korper zu eliminiren, fpeit er den ganzen
Tag allen producirten Speichel in eine Spexfcl}ale aus. 3
Tage nach einander wurde im Verlauf von vier Stunden,
immer zur felben Zeit der Speichel gemeffen und betrug die
Menge ftiindlich ziemlich conftant 10 Cem,

Am vierten Tage wurde dem Patienten /s Mgr. Hyoscin
eingefpritzt. Er producirte noch nach der Injection ungefahr
10 Minuten lang einigen Speichel, darauf legte er fich hin
und gab fich alle Miihe noch zu fpeien, was ihm aber nicht
gelang, woriiber er fehr erziirnt war, und den Arzt befchul-
digte ihm fo viel Schmutz gegeben zu haben, dafs alles
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verftopft fei und der Schmutz nicht mehr ausgefchieden
werden konne., Im Verlauf von vier Stunden wurden einige
Cem. Speichel producirt, aber erft nach 6 Stunden ftellte
fich die normale Speichelfecretion wieder ein.

Die Speichelfecretion wird alfo durch das
Hyoscin herabgefetzt und es handelt fich wohl
um eine Lihmung der Secretionsnerven,

VIl. Wirkung des Hyoscin’s auf die Darmbewegung.

Um die Wirkung des Hyoscins auf die Darmbewegung
zu ftudiren, wurde einer curarifirten Katze (Verf. XIX) der
Darm freigelegt und das Thier in den Wirmekaften gebracht;
hierauf wurde durch eine Vene Muscarin injicirt. Bekannt-
lich reizt diefes den motorifchen Nervenapparat des Darmes;
es traten daher bald ftiirmifche Bewegungen des Darmes
auf, welche durch Injection von § Mgr. Hyoscin aufgehoben
wurden. Die Periftaltik des Darmes war jetzt wieder wie
vor dem Verfuche.

Nach Injection von 5 Mgr. Phyfoftigmin jedoch, welches
bekanntlich ein muskelreizendes Gift ift, begann die Periftal-
tik von Neuem lebhaft, ja felbft krampfhaft zu werden.

Aus diefem Verfuche geht hervor, dafs das Hyoscin
lihmend auf diejenigen motorifchen Nervenappa-
rate des Darmes einwirkt, wlelche vom Muscarin
(Pilocarpin und Nicotin) gereizt werden,

Viil. Wirkung des Hyoscin’s auf die Pupille.

Schon Emmert?) in Bern hat im Jahre 1881 das
Hyoscin in der Augenheilkunde angewandt und bezeichnet

1) E Emmert, Arch. £ Augenhlkde. XL p, 183. 1881,
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daffelbe als aufserft kriftiges Mydriaticum. Hirfchberg?)
zeigte dafs ein Tropfen einer 1'/e% L.ofung binnen 8 Minuten
cine maximale Mydriafis und Accomodationslahmung her-
vorruft. Drei Trbpfen hatten Allgemeinerfcheinungen: Un-
befinnlichkeit, Articulationsftérungen, Schwanken beim Ge-
hen u. f. w. zur Folge.

Emmert erhielt das Priparat von Merck als eine
braunliche, bréckliche, kryftallinifche Maffe. Die Proben er-
gaben, dafs eine J.éfung von I pro mille fchnel-
ler und ftirker auf die Pupillen und Acco-
modation wirkte als Atropin inder Stirke
von Y %, Doch hielt die Wirkung weni-
ger lange an und war durch Eferin leichter aufzuheben,
In der Stirke von I pro mille wurden keine Allgemein-
erfcheinungen beobachtet; nach der /s o Léofung traten
diefelben zuweilen ein.

Das Priparat fcheint nach den genaniten Autoren
vorziiglich dann indicirt zu fein, wenn Atropin felbft in
grofseren Gaben ungeniigend wirkt, namentlich wenn man
beabfichtigt Synechien zu zerreifsen,

Bei Thieren trat nach meinen Unterfuchungen bei
fubcutaner Anwendung des Hyoscin's in Gaben von '/e—1
Mgr. nach 15 —30 Min. eine Erweiterung der Pupille ein;
eine maximale Mydriafis konnte erft bei ftarkeren Dofen er-
zielt werden. Die Mydriafis hielt immer mehrere Tage an.

An Katzen, wo durch Muscarin (Reizung der Verenge-
rungsnerven) die Pupillen verengt waren, konnte durch
Hyoscin eine Erweiterung erzielt werden, nach Phyfoftig-
mininftillation verengten fich die Pupillen jedoch wieder,
was darauf hinzuweifen fcheint, dafs der Muskel intact bleibt

2) Centralblatt f. pract. Augenhlkd V p. 191. 1882
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und nur die Nervenendigungen des N. oculomotorius durch
das Hyoscin afficirt werden.

In den Verfuchen, welche ich an mir felbft anftellte,
wo ich fubcutan '/e Mgr. nahm, konnte ich woh! eine Er-
weiterung der Pupillen, jedoch keine nennenswerthe Acco-
modationsftérung bemerken; ich konnte nach wie vor feine
Schrift deutlich lefen. Die Pupillenerweiterung hielt 3 Tage an.

Bei directer Application des Hyoscin's aufs Auge
fcheint es energifcher und nachhaltiger zu wirken als das
Atropin, doch will ich hier nicht niher darauf eingehen,
da in kurzer Zeit eine detaillirte Arbeit iiber diefen Gegen-
ftand, vom Affiftenten der hiefigen Augenklinik versffent-
licht wird.

IX. Wirkung des Hyoscin’s auf das Riickenmark.

Th. Frafer') hat bekanntlich die Entdeckung ge-
macht, dafs das Atropin bei Frofchen fogen. fpaten Tetanus
hervorbringt, welcher manchmal einige Tage nach der In-
jection eintritt. Die Urfache des Tetanus ift in einer exces-
fiven Reizbarkeit des Riickenmarksgrau und in Folge deffen
in einer erhohten Reflexerregbarkeit zu fuchen. Das Gehirn
beeinflufst den Tetanus garnicht. Der Reizung geht eine
Lahmung vorher, welche beim Frofch befonders ftark aus-
gefprochen fein foll. Auch an Siugethieren ift eine Rei-
zung des Riickenmarks durch Atropin zu bemerken, doch
tritt die lihmende Wirkung mehr in den Vordergrund als
die reizende,

Mit Sicherheit tritt Tetanus auf, wenn eine Dofis Atro-
pin fulfur, gegeben wird, welche Y1000 des Gewichtes des

4

1) Traneactions of the royal Society of Edinburgh 1869, XXV.
p. 449.
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Frofches betragt. Die grofste Dofis, welche noch Tetanus
hervorbrachte war /ss.

Es fragt fich nun, hat Hyoscin diefelbe Wirkung aufs
Riickenmark, wie das Atropin, ‘oder nicht. Ich habe Fro-
fchen Dofen von Ye, 1, 3, 5, 10, 20, 40 und 60 Magr,
Hyoscin. hydrochlor. fubcutan gegeben. Berechnen wir das
Gewicht der Frofche welche 30-35 Grm, wiegen, zu 30
Grm. fo betrugen diefe Gaben Y/eo000, '/30,000 /10,0005 /6000,
/3000, Y1500, /150 und s00 des Korpergewichtes, Es trat
kein Tetanus auf, weder bald nach der Injection, noch im
Verlauf einiger Wochen; die Reflexerregbarkeit blieb alfo
normal. Auch in der motorifchen Sphire waren keine Ver-
dnderungen wahrnehmbar, die Frofche waren munter und
fprangen, wenn fie unter der Glasglocke hervorgezogen
waren im Zimmer umher.

Es fcheint alfo, dafs das Hyoscin hydrochlor.
garnicht auf das Riickenmark einwirkt.

Auch Wood hat gefunden, dafs das Hyoscin keinen
Tetanus hervorbringt, doch kann ich der Anficht, dafs Hyos-
cin bei !/s00 des Gewichtes des Frofches zunehmende Trig-
heit, mit Verluft der Willkilhrbewegung und Depreffion
der Reflexerregbarkeit bedingt, nicht beiftimmen. Ob die
Frofche in Amerika erregbarer find als bei uns, oder ob das
Hyoscin. hydrojodicum refp. hydobromicum intenfiver wirken,
als das Hyoscin. hydrochloricum. kann ich nicht beurtheilen,

X. Wirkung des Hyoscin’s auf das Gehirn.

Atropin erhoht die Reizbarkeit des Gehirns, Bei Men-
fchen treten bekanntlich nach Atropinvergiftung Unruhe,
Sinnestiufchungen, Delirien, ja felbft maniakalifche Anfalle
auf, auch bei Hunden ift die Reizbarkeit der Hirnrinde bei
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Darreichung von grofseren Gaben Atropin ftark erhoht.
Hyoscin wirkt dagegen beim Menfchen in Krankheitszu-
ftinden, wie fpiter gezeigt wird, lihmend auf das Central-
vervenfyftem, beim Hunde fcheint es dagegen, wie aus fol-
gendem Verfuche hervorgeht gar keine Wirkung, wenigftens
fiir die electrifche Erregbarkeit des Hirns zu haben.

Einem grofsen Hunde, der tracheotomirt ift, wird die
motorifche Zone, die regio cruciata freigelegt. Vor Beginn
des Verfuches laffen fich bei einmaliger kurzer Reizung mit
dem faradifchen Strom beim Spiralenabftand von 85 ftarke
epileptifche Krimpfe von 2 Min. Dauer erzielen Der Hund
erholt fich vom Anfall und werden ihm darauf 0,1 Hyoscin.
hydrochl. injicirt, 10 Minuten nach der Injection wird beim
felben Spiralenabftande gereizt; es treten wieder Krdmpfe
von derfelben Dauer und Intenfitit auf, Darauf wird wieder
0,1 Hyoscin. hydrochlor. injicirt, auch hier ergiebt fich das-
felbe Refultat, Zuletzt wurde nochmals 0,1 Hyoscin hydro-
chlor. injicirt, auch hier konnen nur Krimpfe beim Abftande
von 85 erzielt werden, wihrend beim weiteren Abftande
der Spiralen-die faradifche Reizung keinen Effect hat.

Diefer Verfuch zeigt alfo, dafs die electrifche Er-

regbarkeit beim normalen Hunde fiir die moto-
rifche Zone durch das Hyoscin nicht im gering-
ften beeinflufst wird.
l Auch ein Kaninchen, welches fubcutan 200 Mgr. Hyos-
cin. hydrochl. erhalten hatte, zeigte weder Depreffion noch
Exaltation, es frafs ruhig weiter und hatte den Anfchein
cines vollftindig normalen Thieres.
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C. Therapeutifcher Theil.

l. Wirkung des Hyoscin’s auf den gesunden Menschen.

Behufs Feftftellung der Wirkung des Hyoscin's auf den
gefunden Menfchen, ftellte ich Verfuche an einem intelli-
genten Wirter und auch an mir felbft an.

Der Wirter J. S., ein kriftiger, grofser Mann erhalt
um 10 U. 4 Min. Abends 1 Mgr. Hyoscin, hydrochlor. fub-
cutan. Puls vor der Injection 72 in der Minute. 10 U.
9 Min. Puls 70. 11 U. 12 Min, Puls 70. Es fallt dem S.
fchwer die Augen aufzuhalten, er hat das Gefithl, als ob
etwas auf den Lidern lastet und diefelben herabdriickt,
10 U. 13. Min. Puls 68, die Pupillen erweitern fich.

10 U. 15 M. Der Kopf ift wie mit Blei belaftet,
finkt immer wieder auf die Schulter suriick und bedarf es eini-
ger Anftrengung ihn aufrecht zu halten. Die Lider fallen
fortwihrend zu. Gefiihl von Midigkeit. Trockenheit im

Munde, Abgefchlagenheit der Glieder.

10 U. 18 Min. Puls 68. S. klagt, er kénne nicht deutlich
fehen, bittet man moge ihm geftatten zu Bett zu gehen;
da es ihm viel Willenskraft kofte, den Schlaf zu iiberwinden.

- ftarker Durft. Pupillen weit.

10 U. 25 Min. Puls 66.
10 U, 38 Min. Puls 66.

10 U. 40 Min. - Puls 65.
10 U. 45 Min. Puls 65. S. erhebt fich, der Gang

it fchwankend, fo dafs er mit Mithe bis zum Bett kommen
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kann; hier legt er fich fofort hin und fchlift nach eini-
gen Minuten ein. Der Schlaf ift feft, weder von Triu-
men, noch Delirien geftort. Die Refpiration tief gleichmafsig.
Puls 66.

Am nichften Morgen ift der Kopf ein wenig benom-
men, doch fchwindet diefes nachdem S. fich eine Stunde
im Freien aufgehalten hat,

Puls am Morgen 72 in der Minute. Pupillen weit,
doch liegen keine Sehftérungen vor.

Der an mir felbft angeftellte Verfuch ergiebt {o ziem-
lich daffelbe Refultat, doch nimmt die Pulsfrequenz nicht
ab fondern zu. Mein College Dehio war fo freundlich mich
zu beobachten, den Puls zu zihlen uad die Pulscurven auf-
zunehmen,

Ich injicirte mir um 10 U. 4 Min. Abends Y2 Mgr.
Hyoscin. hyhrochlor. Der Puls vor der Injection 64 in der
Minute, Im Verlauf von 10 Minuten fiihlte ich nicht die
geringfte Wirkung. Darauf trat als erftes Symptom ein
Herabfinken der Augenlider ein, fo dafs es einige Anftren.
gung koftete die Augen auf zu halten. Allmihlig ftellt fich
ein Gefiihl von Schwere, jedoch ohne Schmerz im Kopfe
ein, der Kopf fank immer wieder auf die Schulter zuriick
und konnte nur mit Miihe aufrecht gehalten werden. Die
Glieder hingen wie Bleiklumpen am Leibe. Grofse Miidigkeit.

10 U. 55 Min. Puls 68.

10 U. Puls 72. Die Pupillen erweitern fich.

Um 11 U. 5 Min. ftellte fich Trockenheit im Halfe
und grofser Durft ein, auch filit das Sprechen f{chwer.

11 U. 1o Min. Puls 8o. Die Miidigkeit nimmt fo
iiberhand, dafs ich mit aller Macht gegen den Schlaf
kimpfen mufs.

11 Uhr 15 Min. Puls 84.
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11 U. 20 Min. Puls 85. Pupillen weit.

Wihrend der ganzen Zeit war ich vollftindig klar,
konnte mir iiber alles Rechenfchaft geben und auf alle Fra-
gen prompt antworten.

Auch konnte ich felbft feine Schrift ohne grofse An-
ftrengung lefen, Ich hahe weder ein Gefiihl von Schwere
noch Uebelkeit verfpiirt.

Um 11 U. 25 Min, erhob ich mich, konnte aber nur
fchwankend gehen, legte mich zu Bett und fchlief fofort
ein, Der Schlaf war ruhig und hatte ich keine Triume.

Am nichften Morgen erwachte ich gegen die Gewohn-
heit erft um 9 Uhr, wihrend ich fonft um 5 oder 6 Uhr

aufwachte und hatte ich leichtes Gefiihl von Benommenheit

im Kopf. Diefes fchwand jedoch nach der Morgenmahlzeit
und war ich den Tag iiber frifch wie gewohnlich.

Aus meinen Verfuchen geht hervor, dafs das Hyoscin
in Dofen von Ya—1 Mgr. fubcutan bei gefunden Menfchen
aufser Trockenheit im Munde, Erweiterung der Pupillen und
grofser Schlifrigkeit und Abgefpanntheit keine befonderen
Wirkungen entfaltet, jedoch hat Wood noch andere Neben-
er{cheinungen beobachtet und fiihre ich daher diefe Verfuche
hier ausfiihrlich an. :

Dr. A. und Dr. F. nahmen zu je !/a Mgr. Hyoscin.
hydrobrom. fubcutan. Nach 10 Minuten Schwindel, diefer
nahm fchnell zu, fo dafs es unmoglich war grade zu gehen;
diefes Gefiihl des Raufches war dem des Alcohols &hnlich.
Nach einer halben Stunde Trockenheit im Halfe und ein
ftarkes Gefiihl von Unruhe und ein aufserordentliches Ge-
fiilhl von Schlifrigkeit.

F. hatte ein leichtes Gefiihl von Naufea,

A. bot nach einigen Stunden folgenden Status dar:

Das Geficht geréthet, Stimme belegt, Mund trocken, kann
4
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kaum fprechen, fehr fchlifrig; es wird ihm fchwer Antwort
zu geben. Er fiihlt fich als ob er 8 Glas Bier getrunken
habe. Puls 60,

F. fcheint fich in tiefem Schlaf zu befinden und Lifst
fich durch betrichtliches Lirmen nicht erwecken. Beim Er-
wachen klagt er iiber grofsen Schwindel und fieht fchlecht.
Puls 48, bei A. der Puls zur felben Zeit 52.

F. blieb fchlafend bis ihn jemand weckte, darauf legte
er fich wieder hin und fchlief bis zum Morgen. Frith war
er gefund.

Dr. St. nahm zufillig innerlich eine kleine Quantitit
einer -ftarken Loéfung Hyoscin. hydrobrom. zu fich.

Die erften Symptome Schwindel und undeutliches Sehen.
Unméglichkeit gerade zu gehen, welche zu Stande kam in
Folge eines Mangels der Coordination in den Bewegungen ;
ungefdhr eine Stunde fpiter war er ftupide und {chlafrig, es
war ihn als ob ein grofses Gewicht an den Augenlidern
hinge, die er mit grofser Miihe &6ffnen konnte. Puls 60.
Weiter beftand ein Gefiihl des Schwimmens im Kopf und
bald darauf war das Verlangen nach Schlaf unwiderftehlich,
aber der Schlaf, welcher eintrat war nur leicht und voller
Traume, etwas fpiter trat deutliches Gefiihl von Suffocation
ein mit Schmerz in der Stirn, noch fpiter, als der Dr. wieder
im Stande war iiber fich felbft Rechenfchaft zu geben, fagte
er Folgendes aus: »Mein' Kopf fing mir an zu fchmerzen,
als ob ein feftes Band um die Stirn gefchmiedet wire, die
Athmung war zwar nicht erfchwert, befreite mich aber nicht
von einem Gefiihl der Suffocation, welches mich zwang von
Zeit zu Zeit einen tiefen Athemzug zu machen.« Er war
unbefinnlich, konnte auf Fragen nicht Antwort geben und
wankte miihfam ins Bett wo er fofort einfchlief. Der Schlaf
dauerte einige Stunden an, war durch unruhige Triume ge-
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ftort, darauf erwachte er, fiiblte Unbehagen, warf fich im
Bette umher; befonders beliftigte ihn das Gefiihl, als ob eine
Laft”auf ihm lige. Er brachte den Reft der Nacht unruhig
zu. Am Morgen war er wohl, nur hatte er Kopffchmerz und
ein unbehagliches Gefiihl.

Auf den Puls des gefunden Menfchen fcheint das
Hyoscin, wie fchon oben erwihnt, keine conftante Wirkung
zu haben. Die Pulscurven blieben fich, wie ich mich iiber-
zeugt habe, an Hoéhe und Regelmifsigkeit gleich.

Il. Wirkung des Hyoscin's auf Geisteskranke.

Schon lingft hat fich in der Pfychiatrie das Bediirfnifs
ein ficheres Schlaf- und Beruhigungsmittel fiir aufgeregte
und tobfiichtige Patienten ausfindig zu mactien, geltend ge-
macht. Chloral, Acetol, Paraldehyd, Hypnon, Urethan,
Bromkali und die Opiumalcaloide wirken ifi fehr vielen
Fillen garnicht, das Morphium mufs mit Vorficht ange-
wandt werden, da es leicht Collapfe erzeugt, auch wirkt es
nicht prompt.

" In neuerer Zeit wurde von Lawfon?) das Hyoscya-
min als Hypnoticum empfohlen. Die Anwendung diefes
Mittels in der Pfychiatrie und Nervenpatholdgie ift nicht
neu, da fchon im vorigen Jahrhundert Stdrck in Wien die
Mutterpflanze als vortreffliches Sedativum bei Manie und
verfchiedenen Neurofen empfohlen hat. Spiter folgten mit
dhnlichem Erfolge Fothergill und Michea. Doch ge-
rieth diefes Mittel in Vergeffenheit und wurde erft 1875 von
Lawfon in Form des Alkaloid’s wieder in die pfychiatrifche

Praxis eingefiihrt. Im Jahre 1879 wurde das kryftallifirte

1) West Riding Asylum Reports. 1875 1876,
. .
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Hyoscyamin von Mendel?) bei Zereifsungsfiichtigen mit
gutem Erfolg angewandt; das Mittel wurde fubcutan ge-
geben und betrug die héchfte Gabe 3 Mal tigl, 1 Ctgr.
Mendel fand, dafs der Kranke, fo lange er unter dem Ein-
flufs des Mittels fteht, nicht zerreifst; er glaubt die Wirkung
auf Lihmung der motorifchen Centren zuriickzufiihren.

In den Jahren 1879—1882 liegen von englifch-amerikan,
Seite fehr viele Berichte iiber die Wirkung des Hyoscyamin's
vor. Es geht aus allem hervor, dafs das Hyoscyamin
beruhigend wirkt,doch wird durch das amorphe
Priparat die Wirkung prompter und beffer er-
zielt als durch das kryftallinifche.

Im Januar 1880 wurde der therapeutifchen Gefellfchaft
in New-York von einer Commiffion eine eingehende Mit-
‘theilung iiber den Gebrauch des Hyoscyamin's gemacht,
wonach daffelbe befonders bei acuter Tobfucht Anwendung
verdient. E. L. Seguin®) ftellte als Indication fiir An-
wendung des Hyoscyamin’s alle Aufregungszuftiinde, Chorea,
Paralyfis agitans, Hyfteroepilepfie auf. Die fchlafmachende
Wirkung fei ftirker als beim Chloral, die Dauer der epi-
leptifchen Anfille werde ftets abgekiirzt.

Nach Sepilli®) verdient das Mittel héchftens bei
der periodifchen Manie Empfehlung. Als gemeine Indication

gelten: Schlatlofigkeit, Verfolgungswahn und Zerftorungs-

fucht. Als Antifpasmodicum wird es bei Paralyfis agi-
tons, Epilepfie, Chorea, Tabes dorsalis mit fedativer aber
kaum heilender Wirkung gebraucht,

C. Reinhard*) priifte das amorphe Alkaloid an Epi-

1) Allg. Zeitschrift fiir Psychiatrie XXXVI 2 u. 3 p. 366. 1879.
2 Archiv of Medic. V 2 1880 pag. 280,

8) Revs. di frepatria e di med. leg. VII p. 62. 1881.

4) Arch. fiir Psychiatrie u. 8. w. XI p. 891, 1880,
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leptikern und Geifteskranken, denen er es in Dofen bis zu
2 Mal tigl. 2 Mgr. fubcutan gab, Das Mittel wirkte in
manchen Fillen von Manie und Tobfucht beruhigend und
abkiirzend auf den Verlauf. Bei Epileptikern wurde zuweilen
die Zaﬁl und Intenfitit der Anfille vermindert. Gefifs-,
Iungen- und Herzkrankheiten bildeten Contraindicationen.

Schiile ) fprach fich in der 15. Verfammlung der fiid-
weft-deutfchen Irrenirzte gegen den Gebrauch des Hyos-
cyamin’s aus, indem er angab, das Mittel habe aufser Trocken-
heit im Munde und Rachen, Accomodations- und Coordina-
tionsftorungen, noch andere fehr liftige Nebenwirkungen,
von welchen er folgende nennt:

1) Schlingkrampf und Schlundtrockenheit, fo dafs fefte
Speifen nicht mehr gefchluckt werden konnen.

2) Sinnestdufchungen.

3) Senforielle oder directe pfychifche Stérungen, Hallu-
cinationen des Gehdrs. Schreckhafte Triume.

4) Furchtbare Muskelfchmerzen in den Beinen.

5) Herabgehen der Ernahrung und des Kérpergewichts.

Wenn man die ganze Litteratur iiber das Hyoscyamin
unbefangen iiberblickt, fo fcheint es als ob diefes in kleineren
Dofen und felten gegeben in vielen Fillen, doch nicht immer
beruhigend und fchlafmachend auf tobfiichtige Patienten
wirkt. doch treten dabei Trockenheit im Halfe Coordination
und Accomodationsﬂérungen auf. Die von Schiiler ange-
gebenen weiteren Erfcheinungen find Folge von zu grofsen
Dofen und langem Gebrauch, Am beften wirkt aber das
amorphe Hyoscyamin.

Die Thatfache, dafs das amorphe Hyoscyamin, welches
doch ein unreines Priparat ift, fich in vielen Fillen von Gei-

1) Allg. Zeitschr. fiir Psychiatr. XL. p. 276 1882.
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fteskrankheiten als ein beruhigendes fchlafmachendes Mittel
erwiefen hat, legte den Gedanken nahe, dafs das aus ihm
gewonnene reine Alcaloid — das Hyoescin — diefelbe Wir-
kung vielleicht im hoheren Grade ohne liftige Nebenerfchei-
nungen haben kénne,

Die erften Verfuche dariiber wurden von Gnauck?)
angeftellt. Die Dofis betrug 1—2 Mgr. fubcutan, das Mittel
wirkte beruhigend fchlafmachend, doch nicht fchmerzftillend.
Der Effect trat gewdhnlich nach 12 Minuten ein. Neben-
erfcheinungen: Trockenheit im Halfe, Pupillenerweiterung,
tavmelnder Gang, Gefuihl von Benommenheit und Druck im
Kopf, dann wurde zuweilen Zittern, Hitzegefiihl, Uebelkeit,
erfchwertes Athmen und Delirien beobachtet. Der -Schlaf
~ war ruhig und feft am nichften Tage war hiufig noch Ein-
genommenfein des Kopfes und Schwindel zu bemerken.

Auch Wood hat in 8 Fillen von Geifteskrankheiten
Hyoscin angewandt und immer Schlaf erzeugen kénnen.

Ich habe im Juli, Auguft und September diefes
Jahres an 10 Patienten der hiefigen piychiatrifchen Klinik
101 Injectionen von Hyoscin hydrochlor.
in Gaben von '4—1 Mgr. gemacht und jedesmal
Schlaf erzeugen kénnen, ohne jemals bedrohliche
Nebenerfcheinungen zu bemerken, Der Schlaf trat
gewdhnlich 10—12 Min. nach der Injection ein, fo dafs die
Trockenheit im Halfe und die iibrigen Erfcheinungen, den
Patienten nicht lange beliftigt haben. Der Schlaf dauert
5- 8 Stunden und klagten die Patienten héochftens am nich-
ften Morgen iiber Benommenheit des Kopfes, wihrend in
vielen Fillen gar keine Nachwirkungen gefpiirt wurden,
Das Hyoscin wurde nur in folchen Fillen gegeben wo die

Charite Annalen VII p. 498. 1882,
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anderen beruhigenden Mittel wie Chloral, Bromkali, Paral-

dehyd und Urethan ~— nicht halfen,
Ich gebe hier die Krankengefchichte in extenfo wieder:

Fall I. Emilie J. 41 a n. Diagnofe: Dementia nach
Puerperalmanie, Héufig Aufregungszuftinde mit ftarker mo-
torifcher Unruhe. Schwatzhattigkeit, Gewaltthatigkeit gegen
das Warteperfonal. Wihrend der Menfes hiufig vollftindig
tobfiichtig und zerftérend. Hier ift frilher Hyoscyamin in
Gaben bis zu 1 Ctgrm. verfucht worden, doch ohne Reful-
tat. 6 Injectionen von Hyoscin. hydrochlor. zu /e Mgr.
Schlaf nach 15 Min. Dauer des Schlafes 4—5 Stunden.

10 Injectionen von 1 Mgr. jedesmal nach 10 —12 Minuten

Schlaf, Dauer des Schlafes 6—7 Stunden. In einer Woche

wurden 4 Injectionen zu je 1 Mgr. gemacht, ohne dafs das

Korpergewicht herabging.

Fall II. Jenny B. 25 a. n. Diagnofe: Dementia nach
primirer Verriicktheit. Hiufige Aufregungszuftinde mit
fchlaflofen Nichten. Pat, liuft in diefer Periode Tag und
Nacht hin und her und f{chreit. 14 Injectionen zu 1 Mgr.
Schlaf nach 10— 12 Minuten, Dauer des Schlafes 7-—8
Stunden. o

1. M. v. D a. n. Diagnofe: Periodifche
ManieI.‘:a })ie Intermifﬁonen34<;1auerten friiher Wochen ja Mo-
nate, jetzt nur einige Tage. Wihrend der Menles lﬁgrk
aufgeregt, in diefer Zeit werden auch die Nichte fchla ?s.
Frither Hyoscyamin verfucht worden in Gaben bis zu
1 Ctgrm,, jedoch ohne Erfolg. 15 Injectionen von Hyos(c;m.
hydrochlor. zu je 1 Mgr. Schlaf nach 12 Min, Dauer des
Schlafes 6—7 Stunden. '

Fall IV. AnnaL 34 a.n. Diagnofe: Paranoia. Hin
und wieder Aufregungszuftinde, befonders in der Nacht
Pat. glaubt fie werde iiberfallen und fehlaft gar nichr. 8 In-
jectionen zu je 1 Mgrm. Schlaf nach 10 Minuten. Dauer
des Schlafes 8—9 Stunden.

Fall V. Elife U. 25 a. n. Diagnofe: Melancholie.
Patient verbringt hiufig die Nichte fchlaflos, wimmert und
weint, Keins von den inuerlichen_beruhlgenden Mitteln
wird genommen. 6 Injectionen von je I Mgr. Schlaf nach
t2 Minuten. Dauer des Schlafes 5—6 Stunden.

Fall VI. Lena Th. 22 a. n. Diagnofe: Puerperale
Manie. Grofse Schwatzhaftigkeit und motorifche Unruhe.
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Hiufig fchlaflofe Nichte. 8 Injectionen zu je 1 Mgr. Schlaf
nach 12 Minuten. Dauer des Schlafes 6—7 Stunden.

Fall VII. Anna S, 30a. n, Diagnofe: Paranoia hallucina-
tion. 7 Injectionen von je 1 Mgrm. bei Aufregungszuftin-
den. Schlaf nach 10 Minuten,

Fall VIII. Marri K. 55 a. n. Diagnofe: Melancholie.
Hiufige Angft und Aufregungszuftinde, dabei kein Schlaf,
9 Injectionen von je 1 Mgr. Schlaf nach 12 Minuten,
Dauer 6—7 Stunden,

Fall IX. Jirri W. 30 a. n. Diagnofe: Paralyfis progre-
dicus. Pat. wurde Anfang Auguft tobfiichtig alle 2 Tage
eine Injection von 1 Mgr. Hyoscin. hydrochlor. Mitte Auguft
bekam er plotzlich eine Phlegmone, am Arm, die allmiahlig
zum Aufbruch kam. Pat. rieb den Arm am Tage am
Gitter feiner Zelle herum und fchmierte verfchiedenes auf
die. Wunde, fo dafs in grofser Ausdehnung die Haut gan-
grinds wurde. Pat. rifs jeden Verband ab bis ein gefen-
fterter Gypsverband angelegt wurde, doch auch jetzt fithrte
er noch immer Bewegungen mit dem Arm aus, fo dafs die-
fer nicht abfchwellen wollte. Pat, erhielt jetzt tiglich 2 Mal
Hyoscin was ihm die Méglichkeit nahm den Arm zu bewe-
gen, in Folge deffen fchwoll der Arm bald ab und die
Wunde reinigte fich. Am Tage erzeugte das Hyoscin nur
Ruhe, wihrend es am Abend Schlaf fchaffte. Im Ganzen
18 Injectionen,

Fall X. Jahn R. 75': a. n, Dementia. fecundaria.
Hin und wieder Aufregungszuftinde, 5 Injectionen von je
/e Mgr, regelmifsig Schlaf von §—6 Stunden,

E's ift mir wie aus vorigem erfichtlich ge-
lungen, faft bei allen Krankheitsformen die mit
Aufregungszuftindeneinhergehendurch Hyoscin
Schlafoder:Wenigftens Ruhe zu fchaffen, felbft
wenh die”¥Hdeft hidrher gehorigen Mittel gar
nlqh{tgewljrkﬁl}xqﬁ( T e T st

Mgines Erachténs: verdient dgs.Hyopcin,hei, allen Pfy-
chofen 'die * mit: Aufrégunigdeiftitided Hnd oFobfliekt eidher-
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bisher bekannten Beruhigungsmittel wirken hier unficher oder
garnicht, wihrend das Hyoscin prompt Schlaf oder Ruhe
erzeugt ;_diefes mufs natiirlich giinftig auf die Ernéihrung des
Kérpers und Gehirns wirken, wodurch moglicherweife die
Pfychofe einen fchnelleren Verlauf zur Heilung nimmt.

Bei Patienten mit Verfolgungswahn habe ich hiufig
die Erfahrung gemacht, dafs fie bei Darreichung innerlicher
Mittel zu effen aufhéren, weil fie glauben, man habe ihnen
Gift gegeben, auch hier ift das Hyoscin am Platz und wird
dadurch den Calamititen einer kiinftlichen Erndhrung
vorgebeugt. A

Befonders find es aber die chirurgifchen Krankheiten,
welche Ruhe zur Heilung erheifchen; und bietet das Hyos-
cin hier fehr gute Dientte.

Bei fomatifchen Krankheiten mit Schlaflofigkeit, ift
meiner Ueberzeugung nach das Hyoscin vol!_ftéindig un-
néthig, da wir hier eine Menge guter Beruhigungs- und

Schlafmittel befitzen.

. Wirkung des Hyoscin’s auf andere Kranke.

Eine weitere therapeutifche Verwendung des Hyoscin's
kann nach Edleffen und Illing') ftattfinden:

1) Bei Keuchhuften der Kinder. Es wurde in 6
Fillen gebraucht; 3 mal mit ent{chieden giinftiger Wirkung,
3 mal hatte es einen zweifelhaften Erfolg (Dofis 0,025 der
Bafe : 100 1—2 mal tigl. 1 Theeldffel in Form des Hyos-
cin, hydrochlor).

2) Bei Afthma. In 5 Fillen wurde der Anfall ab-
gekiirzt oder bedeutend gemildert; in 1 Fall trat nach un-
gewshnlich grofser Dofis vollftdndige Coupirung des An-
falls und bedeutende Verlingerung der Paufe zwifchen 2 An-

1) Med. Centralbl. XIX 23. 1881.
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fillen ein. (Dofis 0,03 der Bafe : 100 1—2 mal tidgl, ein
Theeloffel in Form des Hyoscin. hydrojod. und hydrochlor.).

3) Bei Enteralgie. Es trat rafche vollf’cﬁndige Be-
feitigung der Schmerzen ein, In 2 Fillen in Gaben wie
beim Afthma angewandt,

4) Epilepfie (Abends 1, 2Mgr, in Form des Hyosc.
hydrojod.). In einem Falle zeigte fich eine Verminderung
der Zahl der Anfille.

Auch Clauffen!?) hat yute Erfolge mit dem Hyoscin
bei Afthma erzielt, in 1 Fall konnte er die Anfille coupiren
und die Intervalle zwifchen je 2 Anfillen verlingern, im
2'¢n Fall trat Befferung nach Darreichung des Hyoscins ein,

In 2 Fillen von Enteralgie angewandt, befeitigte das
Hyoscin rafch die Schmerzen, wihrend in einem Fall von
Trigeminus-Neuralgie eine augenfcheinliche Befferung eintrat.

Die Schweifsfecretion bei Phtifikern foll
nach Claufsen durch Hyoscin vermindert werden, und em-
pfiehlt er es daher bei profufen Nachtfchweifsen der
Phtifiker.

Nach Abfchlufs meiner Arbeit ift noch eine Abhand-
lung %) iiber das bromwafferftofffaure Hyoscin als Hypnoti-
cum in der Privatpraxis von Francis L. und John R,
Haynes in Philadelphia erfchienen. Verfaffer haben 338
Dofen bei 57 Patienten gegeben. Es handelte fich faft nur
um Schlaflofigkeit bei fomatifchen Krankheiten, fo wurde es
z. B. auch bei Schlaflofigkeit nach Hiihneraugen (1) und
Zahnfchmerzen gegeben. Dann bei acuten fieberhaften
Krankheiten (l) wie Pneumonie, Typhus etc.

~ Im Ganzen Grofsen haben Verft. folgende 7 Wirkungen
wahrgenommen,

1) Diss. Kiel, 1883.
2) Therapentie Gazette. 15 Sept. 1886. p. 594.
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1. Muffitirende Delirien und Gefichtshallucinationen bei
13 Perfonen.

2. Schlaf, manchmal wie natiirlich, manchmal geftsrt.

3. Intenfive Rothung des ganzen Gefichtes mit Em-
pfindung von Hitze am ganzen Kérper. Im Gegenfatz zu
den fonftigen Belladonnaalcaloiden hat es auf die Refpiration

keinen Einflufs.
Bleichheit des Gefichtes wurde viel hiufiger wahrge-

nommen als Réthung (?) _

4. Muskelfchwiche, bisweilen recht hochgradig.

5. Kopfichmerzen, bisweilen des ganzen Craniums, bis-
weilen befchrinkte er fich auf die Interparietalfuttur (?)

oder Stirn. - \
6. Trockenheit der Kehle und des Mundes.

7. Erweiterung der Pupillen und Sehftrungen.

-
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D. Toxicologifcher Theil.

Todtlich fcheint das Hyoscin auf Thiere
nicht zu wirken, denn eine Katze von 1250 Grm. blieb
fogar nach Application von 600 Mgr. noch am Leben. Ein
kleines Kaninchen, welches 200 Mgr. Hyoscin. hydochlor, erhal-
ten hatte, blieb nicht nur am Leben, fondern zeigte keine
Vergiftungsericheinungen. Nur ein kleiner junger Hund ftarb
mir, doch war das Thier erft eben von der Mutterbruft ent-
wohnt, und kénnte diefes vielleicht die Urfache gewefen fein.

Aufdie Circulation wirkt das Hyoscin fehr wenig
ein, es lihmt den Hemmungsapparat, wodurch die Herzaction
nur kriftiger werden kann. Bei Kaninchen fcheint es auch
in diefer Hinficht gar keine Wirkung zu entfalten,

Die Refpiration wird bei Kaninchen und Katzen
nicht beeinflufst, bei Hunden tritt nach febr grofsen Dofen
Dyspnoe ein.

Als Vergiftungserfcheinungen find beim
Thiere zu verzeichnen, Erweiterung der Pupillen und
Trockenheit im Halfe.

An zwei Katzen habe ich Krimpfe beobachtet.
Die Thiere waren circa 5 Stunden aufgebunden und glaube
ich die Krimpfe auf die unbequeme Lage zu beziehen, da,
wie bei Hunden bewiefen, die Reizbarkeit des Hirns durch
Hyoscin nicht verindert wird.

Das Hyoscin ift ein Antagonift des Pilocar-
pin’s (Muscarin's und Nicotin's). In Verfuch XVII, wo bei
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einem Hunde nach Injection von 2 Ctgr. Pilocarpin alle fiir
diefes Gift characteriftiichen Erfcheinungen wie Erbrechen,
Speichelflufs, Durchfall auftraten, konnten alle Erfcheinungen
durch Hyoscin fofort aufgehoben werden,

An Menfchen habe ich aufser Coordinationsftérung, Er-
weiterung der Pupillen, Benommenheit des Kopfes und
Trockenheit im Halfe, bei Injection von 1 Mgr. keine wei-
teren Vergiftungserfcheinungen conftatiren konnen,

Doch haben andere Autoren Sinnestiufchungen, De-
lirien, Uebelkeit, Zittern, Suffocationserfcheinungen bei Dar-
reichung derfelben Dofis beobachtet.

Bis jetzt wurde nur Hyoscin. hydrojod. und hydrobrom.
verwandt, wihrend ich das falzfaure Préparat brauchte, und
{cheint diefes milder zu wirken als die andern beiden Salze,

In neuefter Zeit find in einem Falle, bei Darreichung
von 2 Mgr. Hyoscin, hydrobrom. per os, von Root')
ftarke Vergiftungserfcheinungen gefehen worden.”

Eine Dame, die an Schlaflofigkeit litt, erhielt per os
2 Mgr. Hyoscin. hydrobrom. Bald darauf verfiel Pat. in
einen tiefen Stupor. Rerfpiration flach. 30 pro Min, Puls
96 voll. Zunge und Mund trocken. Pupillen ftark erweitert.
Gefichtsfarbe bliulich. Convulfive Bewegungen der unteren
Extremititen,  Schluckbefchwerden, zuletzt vollftindiges
Séhluckunvermégen. Der Zuftand dauerte 2 Stunden, wo-
rauf es moglich war Pat, zu erwecken, alsdann verfiel fi¢ in
einen fanften Schlummer,

Bei der Section getodteter Thiere finden fich nie
nach Hyoscininjectionen irgend welche pathologifche
Verdnderungen,

1) P. 8. Root. Note tiber das bromwasserstoffsaure Hyoscin.
Therapeutric Gazette vom 15. Sept 18886,
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"E. Refumé

1) Das Hyoscin lihmt den Hemmungsapparat des
Herzens und hebt die Vaguserregbarkeit auf.

2) Das Hyoscin erweitert an ifolirten Organen die
Gefifse,

3) Das vafomotorifche Centrum wird vom Hyoscin‘

nicht beeinflufst.

4) Der Puls wird bei Thieren befchleunigt, doch weni-
ger als !durch Atropin. Beim Menfchen hat das Hyoscin
fo gut, wie keinen Einflufs auf die Pulsfrequenz.

5) Die Respiration wird bei Katzen und Kaninchen
durch das Hyoscin nicht beeinflufst. Bei Hunden tritt erft
bei grofseren Dofen Dyfpnoe auf.

Beim Menfchen wirkt das Hyoscin auf die Refpiration
gar nicht ein,

6) Die Speichelfecretion wird durch Hyoscin aufge-
hoben. .

7) Die Darmbewegung wird durch Hyoscin aufgeho-
ben, wo fie durch Nervenreize geﬁeigert ift. Die Darm-
muskulatur bleibt intact.

8) Die Pupillen werden durch Hyoscin erweitert.

9) Das Riickenmark wird durch Hyoscin nicht beein-
flufst; bei Frofchen fehlt der fpite Tetanus, es unterfcheidet
fich alfo hierin vom Atropin. '
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10) Die electrifche Erregbarkeit des Gehirns bleibt bei
Hyoscindarreichung normal, wihrend fie bei Atropin fteigt.

11) Auf gefunde Menfchen wirkt das Hyoscin gew&hn.
lich narcotifch.

12) Auf aufgeregte und tobfiichtige Geifteskranke wirkt
das Hyoscin in jedem Fall {chlafmachend und beruhigend.

13) Das Hyoscin wird zum grofsten Theil durch die
Nieren ausgefchieden.
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F. Verfuchsprotocolle.

Versuch L

2 Frofchen wird das Herz freigelegt. Dem Frofch A
werden 2 Tropfen einer Muscarinléfung in der Nihe des
Herzens beigebracht, ebenfo dem Frofche B. Frofch 4:
nach einigen Minuten Herzftillftand in der Diaftole. Frofch
B: hier tritt der Herzftillitand erft nach Inftillation eines
weiteren Tropfens der Muscarinloéfung ein.

10 Minuten nach der Muscarininftillation wird dem
Frofche 4 1 Tropfen einer Lofung von 0,01:10 Hyoscin.
hydrochlor, = 0,06 Mgr. Hyoscin. hydrochlor. = 0,04 Mgr.
Hyoscin. pur. auf’s Herz gebracht, worauf nach einigen Se-
cunden hin und wieder Contractionen auftreten; nach 2 Min,
fchldgt das Herz ganz normal. Das Controllherz des Frofches
B verharrt in diaftolifchem Stillftande,

Versuch 1l

Die Herzen zweier Frofche werden wiederum durch
je 2 Tropfen einer Muscarinldfung in Stillftand verfetzt. Da-
rauf dem Frofche 4 1 Tropfen von der vierfach verdiinnten
vorigen Lofung von Hyoscin. hydrochlor, aufs Herz ge-
bracht, Nach einigen Secunden treten Contractionen auf,
nach einigen Minuten normaler Herzfchlag. Das Controll-
herz des Frofches B verharrt im diaftolifchen Stillftand,
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Versuch L

Die H};oscinlb‘fung wird noch auf die Hilfte verdiinnt.
Davon wird 1 Tropfen auf das Herz eines mit Muscarin ver-
gifteten Frofches gebracht, es treten einige Contractionen
auf, doch will das Herz nicht normal fchlagen; darauf wird
ein weiterer Tropfen derfelben Lofung auf's Herz applicirt,
wonach das Herz normal zu {chlagen beginnt, Das Mus-
carinherz des Controllfrofches befindet fich im diaftolifchen
Stillftand.

Versuch IV.

2 Frofchen wird das Herz freigelegt, das Herzbindchen
durchfchnitten, darauf die Medulla oblongata frei priparirt.
Bei faradifcher Reizung der Medulla, wie auch des Herz-
sinus erfolgt ein diaftolifcher Stilltand des Herzens. Dem
Frofch A werden darauf 0,06 Mgr. Hyoscin, hydochlor. auf’s
Herz applicirt, dem Frofch B dagegen 0,015 Mgt. Hyoscin.
hydochlor, Jetzt kann weder beim Frofche A noch beim
Frofche B, felbft bei Anwendung der ftirkften Strome, ein
Herzftillftand  erzeugt werden, Ein Controllverfuch ergiebt
daffelbe Refultat,

Durchftromungsverfuche
A. an Frofchen,

Versuch V.
Normalfliffigkeit.
I Minute. . . . . . .. 21/s Cem,
2 Minute. . . . . . . . 1% Cem,
3 Minute. . . . . . .. 1'/a Cem, -
4 Minute., . . . . . . . 1 Ccm.
5 Minute. . . . . LT Ccm,
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Hyoscin, hydrochlor. 0,002 : 40.

1 Minute, , . . . . . . 2Y Cem.

2 Minute . . ., . . . .. 7 Ccm,
Normalfliiffigkeit.
1 Minute, ., . . . ... 6 Ccm
2 Minute, . . .. ... 5 Cem,
3 Minute, . . . . . .. 5 Ccm.
4 Minute, ., . . . . .. 42 Cem.
5§ Minute, . . . .. .. 4 Cem,
6 Minute, . . . . . .. 4 Cecm.

I Minute. . . . . ., . . 5 Ccm.
2 Minute . . . . . . .. 5'/e Ccm,
3Minute. . . . . ... 7% Ccm/.

Normalfliiffigkeit,
1 Minute. . . . . . .. 5 Cem.
2 Minute. . . . . . . 4% Cem,
3 Minute. . . . . . . . 4a Com,
4 Minute . . . . . . .. 4 Ccm,
5 Minute . . . . . . . 3 Ccom.
6 Minute. . . . . . . . 3 Cem,
7 Minute . . .. . . 3 Cem.

Hyoscin. 0,002 : 40.

1 Minute . 4 Ccm,
2 Minute . 4 Ccm,
3 Minute . 4 Ccem,
5 Minute . . . . . . . . 5 Cem.
6 Minute. . . . . .'. . 4% Ccm,

Versuch VI.

- Frofch,
Normalfliiffigkeit.
1 Minute . . . . . . . . 12 Cem,
2 Minute =~ . . . . . . 10 Cem,
3 Minute . . . . . . .. 12 Cem.
4 Minute . . . . . . . . 12 Com.
5 Minute . . . . . . . . 12 Cem.
Hyoscin. hydrochlor. 0,002 : 40.
1 Minute . . . .. ... 23 Cem,
2 Minute . . . . .. .. 22 Cem,
3 Minute . . . . . ... 23 Cem.
Normalfliiffigkeit,
1 Minute . .. . . ... 15 Ccm,
2 Minute . . . . .. .. 15 Cem.
3 Minute . . . .. ... 12Ccm,
4 Minute . , . . . . .. 12 Cem,
Hyoscin. hydrochlor. 0,002 : 40
r Minute . . . . . . .. 25 Cem.
2 Minute . . . . . ., ., . 25 Cem,
3 Minute . . . ., .. .. 23 Cem.
Normalfliiffigkeit.
I Minute . . . . .. .. 16 Ccm,
2 Minute . . . ..., . 15 Ccm,
3 Minute . . . . .. .. 13 Ccm,

Versuch Vil.
‘Frofch.
Normalfliiffigkeit.
I Minute . ., , . .. .. 10 Cem,
2 Minute , , . . . . .. 8 Ccm,



3 Minute . . . . . ., .. 5 Ccm,
4 Minute . . . . . .. . 5 Ccm,
Hyoscin. 0,001 : 40.

1 Minute . . . ., . ... 6 Ccem
2 Minute . . . . . . ., 9 Cem.
3 Minute . . . .. ... 9'/2 Cem
Normalfliffigkeit, -

1 Minute . . . . . ... 7 Cem
2 Minute . . . . . .. 5 Ccm

3 Minute . . . .. ... 5 Cem
4 Minute . ., . . . . ., . 4 Ccm
Hyoscin. 0,001 : 40,
1 Minute . . . . . . .. 6 Cem,
2 Minute . . . . . ... 7Y/e Cecm
3 Minute . . . . .. .. 7 Cem
Normalfliiffigkeit.
I Minute. . , . . .. .. 5 Cem
2 Minute. . , . . . . .. 4 Cem

Durchftromungsverfuche an ijberl.ebenden

Organen von Warmbliitern.

Versuch VIIL

Schafsniere eines im Laboratorium gefchlach-

teten Thieres.

Druck 120 Mm.

Normales Blut.

I Minute. . . . .. ... 30 Cem
2 Minute. . . .. .. .. 35 Cem
3 Minute . . . . ... .. 30 Ccm
4 Minute . , . . . . .. 20 Cem
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5 Minute. . . 15 Cem,

6 Minute. . . . . . . . . 15 Cem.

7 Minute . . . . . . . ., 15 Cem,

8 Minute. . . . . . . . . 15 Cem,
Hoyscin. hydrochl. 1 Mgr. : 1200 Blut.
. 1 Minute. . . ., ..., . 15 Cem.

2 Minute, . . . . . . . . 25 Ccem.

‘ Normales Blut.

1 Minute . . . 20 Cem.

2 Minute. . . . . . ., . 20 Cem,

3 Minute. . . .. . . ., 18 Ccm.

4 Minute, . . . . . .+« . 17 Com.

5 Minute. . . . . . . ., . 18 Ccm,

6 Minute. . . ., . . . ., . 16 Ccm,

7 Minute . . 16 Cem-

8 Minute ... . 1§ Cem,

9 Minute. . , . ., . . . . 15 Cem.

10 Minute . . . . . . . . . 15 Cem.
Hyoscin. hydrochlor, 0,0005 120 Blut,

1 Minnte. . . . . . . . . 18 Cem,

2 Minute. . .. .. ... 22 Cem,

Normales Blut.

1 Minute. . . , . ., . 15 Cem.

2 Minute . . . . 15 Cem.

3 Minute . R 15 Cem.

4 Minute. . . . ., . . 13 Cem.
Hyoscin. hydrochlor. 0,00025 : 120 Blut.

1 Minute. . . . . .. . . 15 Cem,

2 Minute. . . . ... .. 15 Cem.

3 Minute., . . . . .. - . . 13 Cem,
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Normales Blut.

1 Minute, . . . . . .. 11 Cem
2 Minute, . . . .. ... 10 Ccm
3 Minute. . . . . ., ... 8 Cem
4 Minute. . . . ... .. 8 Cem

Hyoscin, hydrochlor. 0,00025 : 120 Blut,

1 Minute. . . . .. . .. 10 Ccm,
2 Minute. . . . . . ... 10 Cem,

1 Minute. . . . . . . .. "~ 8 Cem,
2Minute. . . . . . ... 7 Cem,
3 Minute. . . . .. ... 6 Cem.
4 Minute. . . . . . ., .. 5 Cem,
5 Minute. . . . . . . ., . 6 Ccm.
6 Minute. . . . . . . .. 5 Cem,

Versuch IX,

Schafsniere,

Normales Blut.

1 Minute . . . .., ... 20 Ccm,
2 Minute . . . .. .. 15 Ctm,
3 Minute . . . . . . ., © 13 Cem.
4 Minute . . ., . ., .. 10 Ccm,
5 Minute . . . . . ... 8 Cem.
6 Minute . . . . . . . . 8 Ccm.
7 Minute ., ., . . .. .. 8 Ccm.

Hyoscin, hydrochlor. 0,0005 : 120 Blut,

1 Minute . . . .. .. 10 Cem.
2 Minute . . . . . . .. 12 Cem,

Normales Blut.
1 Minute . . . . . . ..
2 Minute . . . . . . . .
3 Minute . . . . . . . .
4 Minute
§ Minute . . . . . . ..
6 Minute .....

Hyoscin. hydrochlor, o0,0005 :

I Minute . . . . .. .. :
2 Minute . . . . . ...
3 Minute . . . . .

I Minute. . . . . . . ..
2 Minute, . , . . . .. "
3 Minute, . . . . . ...
4 Minute, , ., . . .. ..

6 Minute . , ., . .. . . .
7 Minute, . . . .

Hyoscin, hydrochlor. o0,0005 :
1 Minute. . . . . . . .
2 Minute , ‘
3 Minute. . . . . .

Normales Blut.
I Minute. . . . ., . . ..
2 Minute. . . ... ...

Hyoscin. hydrochlor. 0,0005 :
I Minute., , . ., . ., . ..
2 Minute . . . . . . ..
3 Minute . . . . .. ...
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120 Blut.

120 Blut.
8 Cem,
8 Ctm.
8 Cem.

5 Cem,
4 Cem,

120 Blut,

5 Ccm
5 Ccm,
5 Cem,
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Versuch X.
Schafsniere.

Normales Blut,
I Minute ., . . ... ..
2 Minute . . . ... ..
3 Minute . . . . .. ..
4 Minute . . . . . . .
5 Minute . .

Hyoscin. hydrochl. 0,001
1 Minute .
2 Minute . . . .. . ..

I Minute . . . . . . ..
2 Minute , . . . .

3 Minute . . . . . . ..
4 Minute . . . . . . . .
5Minufe e e e e e
6 Minute . . . . . . ..

Hyoscin. ‘hydrochl. 0,001

1 Minute. . . . . . .
2 Minute, . , . . . . .

Normales Blut,
1 Minute
2 Minute . . . .. ...
3 Minute
4 Minute

Hyoscin, hydrochl. 0,001
1 Minute
2 Minute
3 Minute . . . . . .

120 Blut,
23 Cem.
25 Cem,

17 Cem.
15 Cem.
12 Cem.
11 Cem,
8 Cem,
8 Cem,

120 Blut,

9 Cem,
9 Cem,

5 Cem.
6 Ccm,
5 Com.
4 Cem,
120 Blut;
5 Cem, -
5 Cem,
4 Ccm.

Normales Blut,

1 Minute. . . . ... . . . 2 Cecm.
2 Minute . . . ... .. 2 Cecm,

Versuch Xl
Kalbsniere.
Normales Blut.

1t Minute. . . . . . ., . 20 Cem,
2 Minute . . . .. ... 5 Ccm.
3Minute . .. ... .. 5 Ccm
4 Minute . . . . ., .. 7 Cem.
§Minute . ... . ... 9Cecm
6 Minute . ... ... . 7 Cem
7 Minute .o+ ... 5 Cem.
8 Minute . . ., . . . 5 Cem.
Hyoscin, hydrochl, 0,005 : 120 Blut. _

I Minute. . . . . ... . 5 Cem.
2 Minute . . . . . . .. 6 Cem.
3Minute ... ..... gCcm.
4 Minute . . . . . . . . 9 Cem,

Normales Blut.

I Minute. . . . . . . ., . 7 Ctm.
2 Minute . .. ... .. 7 Cem
3 Minute . . . . . . . 8 Ccm.
Hyoscin, hydrochlor, 0,005 : 120 Blut.
-1 Minute . . . . . . . 10 Ccm.
2 Minute . . . . . . . 10 Cecm.

Normales Blut.

I Minute. . . . . . . .. 7 Cem.
2Minute ... ... .. 7 Cem.
3 Minute . . ... ... 8Cem.
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Hyoscin. hydrochlor. 0,005 :

1 Minute .
2 Minute . . .. . ...

Normales Blut.

1 Minute . . . . . .

2 Minute . . . .

3 Minute . . . . . . . .
4 Minute . . . . .

Hyoscin. hydrochlor, 0,005 :

I Minute . . . . . . ..
2 Minute . . ., . . . . .
3 Minute . . . . . . . .

Normales Blut,
1 Minute. . . . . . . . .
2 Minute . . ., . . . ..
3 Minute . . . . . . ..

Hyoscin. hydrochlor. 0,005 :

1 Minute. . . . . .

Normales Blut.
1 Minute
2 Minute . . . . .
3 Minute

Hyoscin. hydrochlor, 0,005 :

1 Minute. . . . . . . . .

1 Minute, . . . . . . ..

2 Minute

120 Blut.

10 Cem,
10 Cem.

10 Cem.
8 Ccm.
8 Cem,
8 Cem,

120 Blut.

120 Blut,

9 Cem.

7 Cem,
542 Ccm
6 Ccm,
120 Blut.

9 Ccm,
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Versuch XIL

Katze von 1270 Grm. Rechte Carotis mit dem Ma-
nometer verbunden, In der linken Jugularis ift die Venen-
caniile eingebunden, und wird in diefelbe das Hyoscin injicirt.

[ Menge des
injicirten
Zeit. yoscin. | Blutdruck. Bemerkungen.

hydrochlor.

in Mgr.
9* 53" 0 98—100
10 5 0,6 98—100 .
10 15 06 | 100—116 | Pupillen erweitern sich,
10 20 — 110—120
10 26 1,0 120125
10 28 — 110—120
10 30 -— 110-—-120
10 36 1,0 96—104
10 40 —_ 96 —104
10 45 1,5 100—120
11 5 2,0 90—100
11 16 2,0 90—100
1t 25 2,0 90—100 | Pupillen ad maximum erweitert.

Wihrend des Verfuches Puls und Refpiration gut.
Die Katze wird losgebunden, die Wunde verniht. Am
niachften Tage hat fich die Katze vollftindtg erholt, liuft
herum und frifst alle vorgelegte Speifen.

Versuch XIIL

Hund von 7300 Grm. Rechte Carotis mit dem Ma-
nometer verbunden In der linken vena jugularis die Venen-
caniile, Beide Vagi freigelegt.
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£8: 1 % 2 g
gedgl T8 =L
Zeit. ;’ﬁg% -55 Blutdruck. .55 Bemerkungen.
2 gs

10 17| 0 80 | 140--180] 30

10 40 0 81 | 140—180| 32

10 45 0 81 | 150—180| 32

10 47 0 84 | 150—1701 383

10 50 0 84 | 150—170| 32

— Rei des linken V.

10 55 0 84 | 150—170| 32 %:?ngsoess;ilr :lgn Bﬂs
stand, Starkes Absinken
des Blutdruckes.

10 58 0 86 | 150—180! 32

10 59 | 05 93 | 150-—180| 33

11 2 — | 108 ! 150—180! 33

11 4 | — | — —_ — | Reizung des linken und
rechtenVagus bei demsel-
ben Spiralen - Abstande,
wie vorher, ergiebt kein
Absinken d. Blutdruckes.
Beim Abstande von 130
:'t;ulllkt d. lilil;ltdruck gleich-

11 5 | — 108 150—170| 40| M

11 7 05| 109 | 180—200| 35

11 11 | — | 110 | 180—190; 35 | Pupillen stark erweitert.

11 15 | — | 110} 180—190| 35 |Bei vollstindig iiberein-
ander%eschobenen Spira-
len, bei Vagusreizung,
léein l;&bsinken des Blut-

11 16 | 05 | — | 180—190| — | e

11 20 | — | 116 | 180—190| 45

11 25 — | 120 | 180—190| 45

11 30 2,0 | 128 | 180—190] 50

11 37 | 2,0 | 124 | 180—190; —

11 40 | 3,0 | 126 | 180—190| —

11 46 30| — — —

S g'é‘ . g 3 g.d
Zeit. %EE% A2 | Blutdruck. .E f Bemerkungen.
PETA 35 2
g:::‘,":l E ms
11 55 | — | 128 | 1566—170| 90
11 58 | 5,0 132 | 140—160| 150

12 0 [10,0 | 138 | 160—170 | 220 | Der Hund entleort Harn,

dieser wird behufs wei-
terer Untersuchung in
einer Schale aufgefangen.

12 5 [10,0 | 140 | 150—160| 280 | Starke Dyspnoe.
12 12 |15,0 142 | 130—150 | 298
1272 | — | — — | 300

12"® 25" wird der Hund losgebunden. Coloffale Dysp-
noe. Der Hund fitzt ruhig da, athmet wie ein Blafebalg.
Zahl der Refpiration iiber 300 in der Min. Um 4" Nach-"
mittags hat fich die Dyspnoe gelegt; der Hund liegt ruhig
da, scléft aber nicht. Puls 100, Refpir. 50, ~

Am nichften Tage Puls und Refpiration, wie vor dem
Verfuche. Der Hund ift munter, frifst.
etwas weit,

Die Pupillen

Eine kleine Portion des aufgefangenen Harns etwa
15 Ccm. werden mit Bleieffig ausgefillt und mit Schwefel-
wafferftoff entbleit. Das wafferklare Filtrat wird zur Ent-
fernung tberfliifligen Schwefelwafferftoffes auf dem Bade
erhitzt, bis es nicht mehr nach Schwefelwafferftoff riecht,
fodann mit kohlenfaurem Natron neutralifirt und etwa der
15. Theil davon einem Frofche mit ftillftehendem Muscarin-
herzen in den Schenkel subcutan injicirt, worauf das Herz
fehr bald ganz normal zu {chlagen anfingt. Der Reft der
gereinigten Harnfliiffigkeit wird nach Zufatz von noch etwas
Soda mit Effigither zwei Mal ausgefchiittelt. Der klar ab-
gegoffene Aether mit Waffer gewafchen und der Aether
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verdunftet, dabei reftiren kaum fichtbare Mengen einer farb-
lofen Maffe, welche in einigen Tropfen fchwachen falzfauren
Waffers geloft und in gleicher Weife wie oben an einem
Muskarinherzen verfucht werden. Das Herz fingt nach
2 Min. normal zu fchlagen an, wihrend das Controllherz
noch nach 25 Min, die Muscarinwirkung zeigt.

Versuch XIV.

Katze von 1200 Grm, wird tracheotomirt und die
Caniile mit einer Marfeyfchen Lufttrommel in Verbindung
gebracht. Die rechte Carotis ift mit dem Manometer ver-
‘bunden. In der linken vena jugularis ift die Venencaniile
eingebunden.

Egy 1 B S
Zeit. §f§§ -Efg Blutdruck. g% Bemerkuugen.
i o i
11 5”1 0 | 148 | 100—110! 120
11 53 | 10,0} 168 — 123 [Die Arteriencaniile ver-
stopft sich.
11 60 | 10,0] 176 — 110
12 10 | 40,0| 172 80
12.156 | 40,0} 164 — 80
12 26 | 40,0| 144 — 82
12° 40 | 40,0| 144 — 64
12 50 | 40,0| 151 — 62
12 65 | 40,0| 132 —_ 50
1 5 | 40,0' 112 — B0 | Es treten Krimpfe auf.
1 15 | 400 112 | 80—100| 46 |Die Arteriencanille wird
‘ gereinigt.
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Die Katze wird abgebunden und in Freiheit gefetzt,
die Krimpfe horen bald auf. Das Thier lebt noch 2 Tage
nach dem Verfuche, wird dann getodtet.

Die Section zeigt keine pathologifchén Verdnderun-
gen der inneren Organe,

Versuch XV.

Katze von 1250 Grm. tracheotomirt, In der linken
Carotis die Arteriencaniile in der rechten vena jugularis die
Venencaniile. Beide Vagi freigelegt.

D g
- Baas o8 &
s ]
Zsit. g : .Eé Blutdruck. °§§ Bemerkungen.
sk £
P i

10 55¢| 0 | 230 | 140—150
11 20 | 40,0| 240 | 160—170| 68 | Bei Reizang der Vagi kein
11 50 10,0 272 | 160170 80 Absinken d. Blutdruckes.
11 65 | 40,0/ 260 | 130—140| —
12 5 | 40,0] 240 | 140—142| 172
12 15 | 40,0/ 208 | 140—142| 76
12 45 | 40,0] 240 | 150—160] —

[=2]
(=]

1 7 | 40,0| 220 — 68 Di(e} A.rteriiencaniile durch
1 2 | 40,0 240 _ 79 erinnse! verstopft.
1 40 : 40,0] 230 | 150-- 160 76 | Die Caniile ist wieder in

Stand gesetzt.

5 | 40,0} 260 | 150—160| — |Es treten kin und wieder
30 | 40,0| 280 | 150—160| 76| PR

40,0| 220 | 1560—160| 76
45 | 40,0| 230 | 160--170| 75 |Starke klonische Krimpfe.
55 | 40,0 232 | 160—-160|
5 | 40,0 230 | 150—160| 76

C2 NN N N
(=)
[}
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Die Katze wird losgebunden. Nach einer Stunde horen
die Krimpfe auf. Die Katze wird getddtet. Die Section
zeigt keinerlei pathologifche Verianderungen der inneren
Organe.

Versuch XVI.

Hund von 7300 Grm. tracheotomirt. Die linke Carotis
fteht mit dem Manometer in Verbindung. Die Venencaniile
in die rechte vena jugular. eingebunden.

28: | B g 8
228 g 3.
Zeit. EEEE’ -Eé Blutdruck. %: - Bemerkungen.
3 3=
11 5| 0 | 180 140—160 108
11 30 | 20,0| 240 | 180—200| 118 Dt;ru lﬁgmd wird sehr un-
11 45 | 20,0{ 244 | 140—160| — |Nach der Injection Er-
brechen, welches bald
aufthirt.

12 5 ] 20,0] 200 | 180—200| 200
12 30 — | 188 | 180—200| 300 | Dyspnoe.

Physo-
stig- » Von jetzt ab wird Physo-
min in stigmin injicirt.
Mgr.
12 35 | 20,0| 140 220 30
12 40 — | 120 220 30
12 45 — 1120 — —
12 50 | 20,0| 112 210 20
1 2 ]200 124 160 24 | Krampfhafte Zuckungen.
1 5 (200 120 30 22 |Hund ganz steif.
1 10 | 20,00 64 — — | Darmbewegungen horbar.
Erbrechen. -
— — —_ — | Starke Physostigmin-
1 15 kiag] pfe.ysos igmin
1 26 —_—| - 150 —
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Versuch XVIL.

Hund von 770 Grm. Puls 160, Refp. 36. o* 324,
Injection von 2 Ctgr. Pilocarpin. — 9" 35“, Erbrechen {chau-
miger Maffen. Speichelflufs ziher Maffen, Durchfall, Dys-
pnoe. Thrinentriufeln. Puls 64,

9" 37”. Injection von 5 Mgr. Hyoscin, Alle Erfchei-
nungen fchwinden binnen wenigen Minuten, — g 45", Der
Hund ift wieder ganz gefund,

Versuch XVIII.

Junger Hund von 770 Grm. Puls 200. Refpiration
38 in der Minute. Um 9" 40”. Injectlon von g0 Mgr.
Hyoscin, hydrochlor. Der Hund legt fich bald darauf hin
wobei das Stehen ihm Miihe macht, indem er immer wie-
der in den Hinterbeinen zufammenfinkt. iy

9" 45“. Puls 190, Refpiration 40, Die Stimme wird
heifer.

10", Der Hund kann nicht mehr ftehen, fondern finkt
immer wieder zufammen,

10" 12, Injection von 10 Mgr, Hyoscin. hydrochlor.
Puls 204. Refpiration 33.

Am Nachmittage liegt der Hund ruhig auf der Stelle.
Grofser Durft. 1In der Narcofe blieb er bis zum Anbruch
der Nacht liegen; Puls wie zu Anfang, etwas fchwicher
Refpiration normal, Tod in der Nacht, Section am andern
Morgen. Nirgends anatomifche Verinderungen,

In der Blafe 20—25 Ccm. gelber klarer Harn, welcher
ebenfo behandelt wird, wie im Verfuch XIII. Der Aether
in einer Glasfchale verdunftet, hinterliefs eine geringe Menge
einer farblofen Maffe. Diefe wird in 4 Tropfen falzfauren



74

Waffers geloft, wovon 3 Tropfen in das Auge einer Katze
gebracht, deutlich 6 Stunden dauernde Mydriafis hervorbrachte.

Der letzte Tropfen auf ein Muscarinherz gebracht,
brachte das Herz binnen wenigen Minuten zum Schlagen,

Versuch XIX.

Katze von 860 Grm, wird tracheotomirt, eine Caniile
in die Vene eingebunden, und dann curarifirt. Kiinftliche
Refpiration. Sodann wird durch einen in der linea alba ge-
fihrten Schnitt ein gréfserer Theil des Darmes freigelegt
und das Thier in den.mit feuchten Dimpfen angefiillten
Wirmekaften gebracht, durch deffen Glasdeckel der Darm
beobachtet werden kann, er bewegt fich, wie ein normaler
Darm in unerdffnetem Thiere Jetzt wird etwas Muscarin,
welches zu diefem Behufe aus frifchen Fliegenpilzen darge-
ftellt, und von dem umgekehrt wirkenden atropinartigen
Alkaloid befreit worden war, in die Vene injicirt, worauf
der Darm fich lebhaft zu contrahiren beginnt. Sodann
wurden 5 Mgr. Hyoscin, hydrochl, in derfelben Weife injicirt
und dadurch die Bewegung des Darmes auf das Normale
zuriickgefiihrt. Eine zweite Injection von weiteren 10 Mgr.
dnderte an der Erfcheinung nichts mehr, fondern der Darm
contrahirte fich wie am Anfang.

Sodann werden auf gleiche Weife 5 Mgr, Phyfoftigmin
injicirt, worauf die Darmbewegungen faft unmittelbar wieder
an Intenfitdt zunehmen und krampfhaft werden. Durch In-
jection weiterer 10 Mgr, Phyfoftigmin nimmt die Darmbe-
wegung noch mehr zu.

Versuch XX.

Ein grofser Hund wird tracheotomirt, die Vene frei-
gelegt, eine Venencaniile eingebunden  Daraut wird der
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Schédel trepanirt, die regio cruciata freigelegt und die Dura
gefchlitzt.

Reizung der regio cruciata mit dem faradifchen Strom
bei Spiralenabftand von 85 bewirkt allgemeine epileptifche
Krimpfe von 2'/s Min. Dauver. Nach dem Anfall Erbrechen.

11" 45”. Injection von o,1 Hyoscin. hydrochlor.

11" 49”. Reizung der regio cruciata beim felben
Spiralenabftande. Allgemeine epileptifche Krdmpfe von 2
Min. Dauer.

11" 59", Injection von 0,1 Hyoscin. hydrochlor.

12" 4”. Reizung des regio cruciata beim vorigen
Spiralenabftande. Krimpfe von derfelben Stirke wie vor-
her. Dauer 2 Minuten.

12* 15, Injection von o,1 Hyoscin hydrochlor.

12" 20”. Beim Spiralenabftand von 170keine Krampfe.
Beim Spiralenabftand von 134 kein Anfall. Beim Spiralen-
abftand von 85 Anfall wie vorher. i

Versuch XXIL

Kleines Kaninchen, Subcutane Injection von 60 Mgr.
Hyoscin, hydrochlor. Bald nach der Injection Pupillenerwei-
terung, fonft keine pathologifchen Verinderungen. Das
Thier wurde eine Woche beobachtet, es war ebenfo munter,
wie vor der Injection, frafs gut und konnte nachher zu ande-
ren Verfuchen gebraucht werden, ’

Versuch XXIl.

Kleines Kaninchen. Subcutane Injection von 200 Mgr.
Hyoscin. hydrochlor, brachte aufser Pupillenerweiterung keine
Veridnderungen am Thiere hervor, Das Thier wurde 1
Woche lang beobachtet.
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Versuch XXIII

Grofser Hund, etwa 30 Kgr, ruhig an der Kette
liegend,

SR
Zeit. g%g’g.ﬁé Bemerkungen.
g3 24
=227 | &
122 04| 0 | 102
12 10 0 ;103
12 20 0 103
12 30 0 | 102
12 35 | 40,0 --
12 86 | — | 110
12 37 | — ;120 | Puls sehr kriftig.
12 38 — | 130
12 40 — | 135
12 45 — | 140 | Das Thier wird sehr unrubig. Pupillen werden
12 50 — | 148. sehr weit, der Mund trocken.
12 b5 — | 160
1 0 — | 148 | Stuhlentleerung und heftiges Erbrechen,
2 186 D ermater Tand nneru seblaten T
3 — | 117 | Stirkste Mydriasis.
4 0| — | 103
4 10 | — | 106
4 30 | — 95 | Puls kriftig, von Zeit zu Zeit aussetzend.
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4" 31" Subcutaninjection von 2 Mgr, Atropin,

Zcit Puﬁsiggtg'er Bemerkungen
4" 354 148
4 40 150
4 58 148
5 0 148
5 30 140 .
7 0 140 Puls sehr schwach, schwer zu zihlen.

Versuch XXIV.

Katze von 1740 Grm. Carotis mit dem Manometer in
Verbindung, in der Jugularis Venencaniile.

Menge des in- 5 5_;
Zeit, -‘mh;f:r‘;g{::"' 55 -Blutdruck. Bemerkungen.
in Mgr. E
11t 15”;5 0 160 110 ‘Vaguserregbarkeit normal,
11 40 | 10,0 164 110 Erregbarkeit des Vagus ge-
schwunden.
11 55 — 169 115
Atropin Von jetzt ab wird Atropin
sulfuric. injicirt.
in Mgr.
12 0 2 200 | 120—130 :
12 b - 200 | 110120 g
12 15 —_— 208 110 {
12 20 8 —_ 137
— —_— Bald darauf sinkt der Blut-
12 25 60 admcal.(rm;u;mo u;l;l &1“
Thier stirbt.
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Versuch XXV.

Je zwei Frofchen werden zu /g, 1, 3, 5, 20, 40 und
60 Mgr, Hyoscin. hydrochlor. in die Schenkel refp. Riicken-
haut injicirt. Bei allen Fréfchen wurde im Verlauf einer
Woche weder eine Stérung in den motorifchen Functionen,
noch in der Reflexerregbarkeit wahrgenommen. Tetanifche
Anfille kamen auch nicht vor.

Die Frofche wiegen durchfchnittlich 30—35 Grm.

I.

40

10.

II.
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Thefen.

. Hyoscin ift das befte Sedativum und Hypnoticum bei
aufgeregten und tobfiichtigen Geifteskranken.

. Bei Salivationen ift das Hyoscin dem Atropin vorzuziehen,
. Das Cannabinon verdient bei Melancholikern angewandt
zu werden,

. Die pathologifch-anatomifche Grundlage der poftfebrilen
Pfychofen ift eine parenchymatsfe Degeneration des
Gehirns,

. Die Trennung der Irrenheil- von Irrenpflegeanftalten ift
fowohl theoretifch wie practifch fal(ch.

. Jede Hyfterie birgt die Gefahr einer pfychifchen Dege-
neration in fich, ,

. Bei Infectionskrankheiten follte ein periodifcher Kranken-
zimmerwechfel nicht unterlaffen werden.
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