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I
Campher.

A. Historisches.

Campher nennt man im Allgemeinen eine Anzahl bei ge-
wohnlicher Temperatur meist fester, sauerstoffhaltiger Verbindun-
gen, welche als Derivate von aromatischen Kohlenwasserstoffen
angesehen werden, mit denen zusammen sie in verschiedenen
Pflanzen vorkommen. Man nennt auch den Campher im Allge-
meinen Stearopten, indem man darunter den in fester krystalli-
nischer Form sich in der Kilte aus den sauerstofthaltigen #the-
rischen Oelen abscheidenden Stoff versteht. — Aber unter
»Campher* im engeren Sinne wird der gemeine oder Laurineen-
Campher gemeint, der -eigentliche kiufliche Campher. — Es
giebt noch eine Reihe von Verhindungen, die mit dem Lauri-
neen-Campher chemisch verwandt sind, die aber verschiedenen
Pflanzenklassen angehoren, 7. B. Alantcampher aus der Radix
Helenii - (Compositae), Pfefferminzcampher aus Folia Menthae
Piperitae (Labiatae), Patchoulicampher aus Folia Patchouli (La-
biatae), Borneocampher (von Dryobalanops Camphora) und noch
andere, deren Eigenschaften theils noch nicht erforscht, theils
mit denen von Laurineen-Campher Aehnlichkeit besitzen, —
Der letztere wird nach seiner Heimath wohl auch Chinesischer
oder Japanischer Campher genannt.

Der Campher ist schon seit uralten Zeiten als ein wichti- ®
ges Arzneimittel erkannt und angewandt worden.

In der chinesischen Literatur lisst sich der Campherbaum,
yi chaung, schon seit dem Jahre 477 vor Chr. nachweisen.
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Der Name kommt eigentlich der heutigen Provinz Kiang si
zu, wo Cinamomum Camphora sehr haufig ist. So hoch ge-
schatzt dessen Holz schon in frither Zeit war, so wenig ist aber
damals die Rede vom Campher selbst ). Doch ist es anzuneh-
men, dass in einem Lande wie China, wo ein hoheres geistiges
Teben schon in sehr frither Zeit entfaltet war, auch eine Kennt-
uiss der Producte ihrer reichen orgamischen Natur nicht fehlte,
und im Besonderen die der einheimischen Arzneistotfe.  Unter
den letzteren muss der mit hervorstechenden dusseren Eigen-
schatten versehene Campher schon ldngst eine arzneiliche Ver-
werthung gefunden haben.

In Japan ist eine sehr alte Bekanntschaft mit Heilpflanzen
noch nicht nachgewiesen, doch wissen wir, dass die Japanesen
schon vor Jahrhunderten die chinesischen ,Pen t'sao* (Krauter-
biicher) in ihre Sprache iibertrugen und somit auch den Campher
kennen lernen kounten. — Nach Maki?) soll der Camgpher m
seinem Vaterlande schon in den frithesten Zeiten bekannt ge-
wesen sein und soll als Antiparasiticom und Sedativum eine
grosse Rolle gespielt haben.

Merkwirdig ist es, dass der in Asien populire Campher in
den alten indischen Schriften nicht vorkommt, obgleich man
seine arabische Benennung kafur* mit dem indischen . karpur*
(weiss) in Beziehung bringen will. Auch die arabischen Gelehr-
ten sprechen, wie wir unten sehen werden, von einem in Indien
wachsenden ,Campherbaume“. Honigberger 3), ein guter
Kenner Indiens, sagt ehenfalls, dass die Hakims daselbst den
Campher kennen und ihn gegen rheumatisches Fieber, Sodbren-
nen und, was sehr interessant ist, als Antidot gegen Opium an-
wenden.

Dagegen wissen wir absoluf nichts iber die Anwendung
des Camphers bei den alten Griechen und Romern und wir

1) ,Apotheker-Zeitung*, Berlin, 1893, Nr. 14 Ref. aus dem 2. Theile
des ,Botanican Sinicum“ von Bretschneider, Shanghai, 1893.
9) Riosehiro Maki, Ueber den Einfluss des Camphers,

und Alcohols auf das Herz. Strassburg, 1884, p. 9.
3)Honigherger, Friichte aus dem Morgenlande.

Coffeins

Wien. 1851.
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~miissen annehmen, dass der Campher dem classi
S P classischen Alterthum
.Wohl aber sehr frith scheint der Campher in Arabien und
Peilrsmnlbek_annt gewesen zu sein, denn er findet sich im Koran
schon als emme bekannte und zugleich hoch i !
erwahnt und heisst dort ,,Kafﬁbr“. senchilate Substans
. Von den arabischen Gelehrten soll nach Berendes 1)
'1'&} zes (850—923 n. Chr.) der erste gewesen, der die arz-
gel lche Verwendung des Uamphers eingefithrt hat. — Rhazes?)
d-etrac}.ltet den Qampher als kalt und fiichtig; er sagt, er setze
le Hltze des Gehirns und des tibrigen Korpers herab. Wird
Er' ]'Il grosser Menge genommen, so verursacht er Sechlaflosig-
eit; er verursacht ein Gefiihl von Kalte in den Nieren und
der“ Ha‘rnblas.,.e. Er coagulirt den Samen und verursacht ein
Geefithl von Kalte al den an und fir sich kithleren Korpertheilen.
" Rha ze8 berlcht.et auch tiber die Meinungen von Misib
es 3&4 rgu bll ur;d hIf 1masul beziglich der Campherwirkung
1s1b empfiehlt den Campher im All i .
thologische Ausfliisse. I e g b
Mesarguil erzihlt, dass einer sei
| It, seiner Bekannten 6
Dfdchmen Campher pro dosi einnahm, hekam darauf Verdauungs-
storungen und wurde impotent.
figt ]}3.1masdui Cempﬁehlt ihn ebenfalls gegen Ausflisse und
't hinzu, der C: y in  vorzeiti
o r Campher verursache ein vorzeitiges Ergrauen
Ein anderer arabischer Autor, M
1 anderer ar , Meseab, empfiehlt d
Campher bei Epistaxis zum Kauen mit Rosinen. l "

1) Barendes, Dj 'maci i
\801. BL I p 181, ¢ Pharmacie bei den alten Culturvilkern, Halle,

2) Die folgenden historische

2 _ 1 Angaben iiber die Anwendung s C

phL’jﬁ_bel den ‘_"I‘ﬂb.lh'chen Gelehrton entlehnte ich dem fiir di:;1 (1}111,,’ (.195 o
Medicin sehr wichtigen Werke: ,The seven Books o fp Fiarpdieg
n eta,‘ translated from the Greek. With a comment;zry e}n?)ul}ls
plete view of the knowledge possessed by the Greeks R(’)m and Ars ans
on all subjects connected with medecine and surgery B, F mots Adame
3 Vol. London, 1844. Appendix, p. 427. Y

Aegi-

rancis Adams,
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Mesarugie, en anderer Autor, sagt, der Campher
verursache in grossen Dosen Verdauungsstorungen und verhin-
dere die Samenbildung.

Wieder ein anderer arabischer Autor, Ibn Mesu ail,
sagt, der Campher wirke auf den Darm adstringirend, verursache
ein frithzeitiges Ergrauen der Haare und sei nitzlich bei heissen
Greschwitren.

Ihn Amram sagt, der Campher werde mit Nutzen an
entzindeten Stellen applicirt und starke den Korper und die
Gefithle; er sei nitzlich bei der Cholera im Verein mit anderen
adstringirenden Mitteln. ~Derselbe Autor citirt die ,Medicina
Antiqua“, um die adstringirende Wirkung des Camphers
auf den Darm und die ergrauende auf die Haare zu heweisen.

Der berithmte arabische Arzt Ali-ben-Abbas empfiehlt
den Campher in seinem Werke, aber wir haben in der barbari-
schen TUebersetzung seiner ,Materia Medica®, fugt
Francis Adams hinzu, unmoglich Genaueres ither den
Campher herauslesen konnen.

Ibn Serafian (Serapion) ist der alte Auntor, der
ausfithrlich dher den Campher spricht. Er glaubt, der Campher
finde sich in Indien und China vor und werde in der Jahreszeit
L wann es am meisten donnert* dort producirt.

Isnac-hen-Amran, ein hervorragender arabischer
Gelehrter, liefert uns die beste Beschreibung verschiedener Cam-
pherarten, mit einer kurzen Mittheilung iber die Reinigungs-
methode des Camphers mittels Sublimation. Der Campher, sagt
dieser Auter, werde angewandt gegen Entzimdung, Vertigo und
Cholera, in Form von Riucherungen mit Myrrh, Rosen-Oel und
Sandelholz. Der Campher ist nach diesem Autor ein Antiaph-

rodisiacum und verursacht auch ein vorzeitiges Ergrauen der
Haare. Mit Lattich gekaut hebt er den JHitzezustand
des Gehirns* (the hot intemperament of the brain, F. Adams)
auf und verursacht Schlaf; er verhindert Nasenbluten and uber-
haupt jeglichen Ausfluss; der Campher ist ein integrirender
Bestandtheil aller Raueherungen und Salben.

Die Abhandlung iber den Campher von lbn- Sina
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(‘A.vwennaj) »dem Arzt der Aerzte,“ ist noch genauer. Ibn-
Sina beschrgibt eiige Arten desselben; er sagt, der Campher
stamme von einem grossen Baume her, welcher als Obdach einer
Menge von Thieren dienen kann; er erzihlt weiter, er habe
das betrgffende Holz gesehen: es sei weiss, sprode. l’eieht und
enthalte In seinen Poren Reste von Ca;mphei'. Er einpﬂehlt den
Camlfhel' n denselben Fillen wie Ibn Serafian und zwar bei
Entztndungen, Epistaxis, Vertigo und hei acuter Ophthalmie:
hetrachtet, gleich demselben, den Campher als Andia;phrodisiacum’
und als Mittel gegen Ausflisse.
. GrI ;)ln Mesuai empfielt eine Art ., Camphertrochiscen®
uf:lld hz:)cfir;f}?:g, Fljiz;)ier\n und Leberleiden, Gelhsucht, bei Phthisis
I'bn-el-Beitar giebt nihere Auskinfte iiber den Cam-
pherbaum an, sagt ebenfalls, der Campher werde am meisten in
der ,,I?onner-Zeit“ producirt; er empfiehlt ihn gegen Kopfschmerzen.
An einer anderen Stelle sagt er, der Campher sei ein Antia-
phrodisiacum, verursache Schlaflosigkeit, setze den Tonus des
Magens herab. Der Campher wird nach diesem Autor auch zu
A}lgenwa.ssern heigemengt und besonders benutzt, um in eariose
Zihne hineingestopft zu werden. |
' Slmon Seth ist nach Francis Adams der einzige
griechische Autor, welcher iber Campher schreibt. Er sagt
der Camphgr bilde die Thriinen eines in Indien wachsendeg
Baumes; dieser Baum ist so gross und miichtig, dass hundert
I\'Iens_chen von seinem Schatten geschiitzt werden konnen; er
%ziei;he 'a‘uf Gebirgen in der Nihe der See; das Holz dieses
Camp}?ZrlSE leicht unc.l durchlochert. Dieser Autor empfiehlt den
Entmndumesonders in acuten fieberhaften Krankheiten und hei
i lowdon a(;f;’i‘th'er ‘Campl'ler, sagt er weit.er, verursacht ein
congult das ];lut.m den Nieren und den Vasis spermaticis und
Il‘l Persien ist der Campher, wie schon oben bemerkt wurde
sehr h'i‘lb bekannt gewesen. Es ist anzunehmen. dass di(:
Perser die Kenntniss des Camphers wie vieler ande’ren J_‘&kryne"
stoffe den Arabern zu verdanken haben. Das bekannte Wellk
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des berithmten persischen Pharmakologen des 10-ten Jahrhun-
derts (n. Chr.), Abu-Mansur-Muwaffak-bin-Ali-
Hirawi, — welches zum ersten Mal vor Kurzem in Usber-
setzung und mit Commentarien versehen erschienen ist'), —
tragt das Geprage des arabischen Einflusses. Die genaue
Kenntniss der arzneilichen Verwendung des Camphers, die Abu -
Mansur an den Tag legt, erweist sich bei niiherer Betrachtung
als eine Summe der schon frither aus den arabischen Werken
bekannten Thatsachen und legt somit einen Beweis fiir die grosse
Belesenheit des persischen Gelehrten ab, der, wie es hier be-
merkt zu werden verdient, sehr hiufig in seinem Werke den
Rhazes citirt.

Der Campher, sagt Abu-Mansur, stilit das Nasenbluten,
wenn man etwas davon mit dem Saft der trockemen Datteln zer-
reibt und in die Nase hineinbringt. Bei Kopfschmerzen und
acuten Krankheiten des Kopfes und des Korpers leistet er gute
Dienste, wenn man ihn zum Riechen benutzt oder auch in die
Nase einzieht; er starkt das Herz, welches 1n
Folge von Hitze abgeschwacht ist. Auch als
Umschlag auf den erhitzten Magen und die Lebergegend ange-
wendet, ist er von Nutzen; mit Wachssalbe gemischt und auf
das erhitzte Herz gelegt, bietet er gute Dienste. DBeim inner-
lichen Gebrauch vermindert er den Samen und unterdrickt die
Lust zum Beisechlaf, kithlt die Nieren und die Blase und ruft
schlechte Krankheiten hervor. Das anhaltende Riechen daran
verursacht Schlaflosigkeit; mit anderen Arzneimitteln gemischt
als Trochiscus eingenommen, niitzt er gegen heisse Hieber, be-
sonders bei acuten Krankheiten und bei Febris continua. Mif
Augenmitteln gemischt angewendet, stirkt er die Augen und
entfernt Krankheiten von ihnen.

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

1) Abu-Mansur, Liber fundamentorum pharmakologiae, nach dem
Urtext itbersetzt und mit Erklirungen versehen von Abdul Achundow
in Band III der ,Historischen Studien® aus dem pharmakologischen Instit. zu
Dorpat. Herausgegeben von Prof. R. Kobert, Halle, 1893.
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seine stimulirende Wirkung auf das Herz richtiz erkannt zu
haben, — wihrend in der europaischen Medicin der Campher
erst seit dem 17. Jahrhunderte als Excitans bei Herzschwiche
in Anwendung kam.

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

In folgenden Jahrhunderten fehlte nie der Campher 1m
Arzneischatze der Aerzte und wie schon oben bemerkt, spielt er
seit dem 17. Jahrh. bis auf unsere Tage als Exeitans beim
Collapsus eine der wichtigsten Rollen. Einen eclatanten Beweis
fir den hohen therapeutischen Werth des Camphers liefert uns
die {iber ihn seit dem Jahre 1660 vorhandene iberaus reiche
Literatur, beziiglich der ich auf das veraltete, aber noch heute
geschiitzte Buch von Strum pf') verwaise.

Hier gerade im ,Historischen Theile* scheint es mir am
passendsten eines Mannes zn gedenken, der in der Geschichte
des Camphers eine gewisse ,Berihmtheit* erlangte. Es ist
Raspail, welcher in der Mitte dieses Jahrhunderts in dem
Campher ein Universalheilmittel gefunden zu haben glaubte.
Er hat Campher-Cigaretten und Campher-Dosen erfunden und
dachte, die Menschen von all’ ihren Leiden zu befreien,

indem er sie in ,Campher-Raucher¢ und »Campher-Schnupfer*
verwandeln wollte,

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

Die Heimgth dieses also seit Alters her und so vielfach
angewandten Mittels ist, wie schon bemerkt wurde, China und
Japan und zwar die sidlichen Provinzen Japans — T osa, Hiu ga

1) Strumpf, Systematisches Handbuch der Armeimittollehre, ¢ Bde
Berlin, 1848, p. 702. ’ ’



and Satusma. In den letzten sind dichte Wilder vorhanden,
die ausschliesslich aus Biumen der Klasse Liauraceae be-
stehen; Liaurus Camphora heisst der Baum, aus welchem
der Campher gewonnen wird. Dieser lange lebende, immergriine
Baum, dessen simmtliche Theile, hesonders die Wurzel nach
Campher riechen nnd schmecken, ist gross und michtig. Es
giebt in der Nihe von Nagasaki solche, die 10—12 Fuss im
Durchmesser messen. In manchen Stellen in Kiu Shiu sollen
Campher-Biume vorhanden sein, die bis 20 Fuss im Durch-
mosser besitzen. Der Stamm des Baumes ist gewohnlich von
90—30 Fuss hoch. Der in allen Richtungen mit seinen Ziwei-
gen proportional sich aushreitende grosse Baum mit geschichte-
ten eiformigen zugespitzten Blattern, kleinen weissen Blithen
nnd dunkelrothen erbsengrossen Beeren hildet eine sehr schone
Erscheinung !). Sein hartes, weisses, roth geidertes Holz wird in
China und Japan als feines Mobelholz und beim Schiffshau be-
nutzt und auch fir Insectensammlungen nach Kuropa gebracht,
da es den Campbergeruch dauernd bewahrt.

Der Campher wird aus allen Theilen des Baumes bereitet,
besonders aus dem Holz. Die bei den Kingeborenen iibliche
Methode der Campherproduction ist sehr primitiv und - besteht
aus folgendem?):

Der Baum wird gefallt, in kleine Sticke zerschnitten, die
in einen Holzhelm gelegt werden; derselbe ist mit einem durch-
locherten Boden versehen (zum Durchlassen der sich unten hil-
denden Wasserdimpfe) und an das obere Fnde eines theilweise
mit Wasser gefiillten eisernen Topfes angebracht. Der Topf wird
auf einen langsam brennenden Holzherd gestellf. Vom oberen
Ende des Holzhelms, welcher mit einem dampfdichten Deckel
versehen ist, fithrt eine Bambusrohre zu einem anderen Helme,
welcher seinerseits mittels einer Bambusrihre mit einem dritten
Helme verbunden ist. Dieser dritte Helm ist durch eine durch-
licherte Zwischenwand in eine ohere und untere Abtheilung ge-

1) Pharmacentical Journal and transactions, London, 1892, p. 482.
9) Pharmaceut. Journal and transactions, 1. ¢.
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the'ilt. Die durchlocherte Zwischenwand ist in der oheren Ab-
theilung mit Stroh bedeckt. Bei dem mittels dieser Vorrich-
tung vorgenommenen Destillationsprocess wird ein Theil des
i‘subhmn'enden Campherols zum Rohcampher abgekihlt und bleibt
in der oberen Abtheilung des letzten Helmes aLf dem Strohlager
liegen, wihrend der iibrige Theil des sublimirenden Campherb()]s
und. der zu Wasser verdichtete Wasserdampf in die untere Ab-
thellu‘pg aussickern, so dass das Campherol allein dort bleibt.
— Eine weitere Reinigung erfihrt der auf diese Weise gewon-
n‘ene' Rohcampher durch Pressen und schliesslich wird er durch
Sublimation in Glaskolhen (,Bombolas“) raffinirt. — Der naclh
Europa aus China kommende Rohcampher ist in mit Blei aus-
g‘eschlagenen Kisten verpackt; aus Japan kommi er zu uns in
Eé‘mss.chen, sogenannten ,Tubs* an'). -— Die Raffinade der eu-
ropéischen Fabriken hat von den ,Bombolas die Form von in
dgr Mitte durchlocherten Kuchen, welche 4—6 Kgr. wiegen
Dle amerikanischen Fabriken pressen den sublimirten Oam;hel-‘
i flache Scheiben von 40 Ctm. Durchmesser, wodurch er dichter
und wel_liger flichtig wird?). In diesem Jahre hat sich in
Jgparn eine amerikanische Gesellschaft gebildet, welche die Raffi-
Iill‘ung‘ des Camphers an Ort und Stelle betreibt. Der raffinirte
(Jamph.er stellt eine weisse, fettig glinzende krystallinische Masse
von eigenthiimlichem Gernch und Geschmack dar. Auf dem
Wasser) sichwimmt der Campher mit kreisenden Bewegungen. —
Der officinelle Campher stellt ecine krystaJlini.s‘ch—k(’»riiﬂ'e v.'oll-
kommﬂen farblose, durchsichtige, fettglinzende und etwoa,s, fettig
anzufithlende Masse dar, welche briichig ist, aber erst naci
Befeu.chtung mit Alcohol (oder einem anderen Losungsmittel) sich
Al felnepl Pulver verarbeiten lisst. Er verdampft schon béi
gewfﬁhnhcher Temperatur; die an den Wanden des Aufhewah-
rungsgefisses sich ansetzenden Krystalle gehoren dem hexagona-
len Systeme an; er ist daher doppelbrechend, schmilzf bei
1759 C. entziindet sich leicht und verbrennt vollstandig mit

1 Tub of Camphor enthiilt 28—40 Kilo Campher.
2) Moeller. Lehrbuch der Pharmeognosie, Wien 188y



russender Flamme. In Wasser ist er wenig (in 3000 Th. von
20¢ C.), leicht in Alcohol, Aether, Chloroform, Schwefelkohlen-
stoff, fetten und &therischen Oelen loslich. In concentrirter
Losung dreht er die Polarisationsebene stark nach rechts.

Der Verbrauch des Camphers zu medicinischen Zwecken ist
m der letzten Zeit in colossalen Proportionen gestiegen, so dass
die Production mit demselben kaum noch Schritt halten kann
und der Campherbaum soll in Japan gerade zu ausgerottet
werden. Diese Thatsache wirde sehr betriilbenden Characters
sein, wenn sie durch Consulatsherichte nicht widerlegt worden
wire; es sollen mnach den letzteren in Japan Wilder in einer
Ausdehnung vorhanden sein, die jede Besorgniss ausschliesst.
Andererseits ist aber nicht zu verkennen, dass die Production
von Campher dem Welthedarf gegeniiber entschieden zu klein
ist, nachdem sowohl in der Celluloid-Industrie als auch in der
Fabrication von rauchlosem Pulver zwei Consumenten von unge-
heuerer Bedeutung erstanden sind. Es ist daher dringend zu
wiinschen, dass die Anpflanzung des Campherbaumes in Japan
moglichst weiter ausgedehnt werde, und dass man auch in ande-
ren Landern wmit geeignetem Klima Culturversuche unternehmen
moge.

Diese Culturversuche sind desto mehr wimschenswerth als
nach Rein’) der Campherbaum in Ober- und Mittel-Italien,
wahrscheinlich auch in vielen tropischen und subtropischen Liin-
dern sehr gut gedeihen wiirde.

Als Nebenproduct bei der Rohcampher-Production ist oben
schon das Campheroel erwihnt worden. Wird der Destillations-
process bei der Roheampher-Production fractionirt ausgefihrt, so
bildet die erste Fraction das sogenannte leichte Campheroel von
spec. Gew. 0,920, — in der letsten Fraction wird ein schweres
Campheroel von spec. Gew. 0,970 welches bei 2400—3009¢
siedet, erhalten. — Das leichte Campheroel, welches bei 175 bis
1800 C. siedet, findet in Japan selbst grossere Verwendung und
zwar ausser fir Seifen auch zur Leder-Verarbeitung, als Schutz-

1) Rein, dapan, nach Reisen und Studien.
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mittel gegen Motten und sonstigen Verderh. Auch als Brennol
wird es in Japan benutzt. Ausser in Japan findet es auch in
anderen Landern zu verschiedensten Zwecken Verwendung ).
Viel mehr verbreitet ist das schwere Campher-Oel, welches bei
240 bis 2700C. siedet. — Dasselbe ist von blassgriiner Farbe
und obwohl von oliger Consistenz, doch flichtig. Es ist durch-
aus unschadlich, sehr schwer entzindlich und wirkt stark anti-
septisch.  Die Fihigkeit, Harze allor Art, selbst Gummi elasti-
cum zu losen, ist ihm in hohem Grade eigen, dabei macht es
Lacke, ohne das Trocknen wesentlich zu beeintrichtigen, ge-
schmeidiger, weicher. (lanz hesonders bewihrt hat es sich als
Zusatz zu  dem gewohnlichen Colophonium-Lack. Das schwere
Camphersl eignet sich forner ausgezeichnet zur Verdeckung des
strengen Geruches der Mineral-Oele, Wagenfetie etec. und zwar
ohme die Schmierfahigkeit derartiger Producte irgendwie zu be-
eintrichtigen. Ebenso gute Dienste leistet es in der Seifen-
fabrication zur Beseitigung des iblen Talggeruches oder des
penetranten Geruches anderer mit Benzin oder Schwefelkohlen-
stoff .ausgezogener Fett- und Oelsorten, Klauenfett, Knochen-
Oel etc. — Ganz besonders wird es empfohlen zum Parfiimiren
ordindrer Schmier- und Fass-Seifen.

C. Chemisches.

Auch in Bezug auf seine chemischen Bestandtheile unter-
scheidet sich das leichte Campher-Oel wesentlich vom schweren.
Das leichte Camphor-Oel enthilt ausser kleinen Mengen eines
gegen 16090 C. siedenden Terpens: €, Hye (Pinen) auch ein
mit dem Dipenten identisches Terpen : Cyo Hyg, sowie geringe
Menge von Phellandren: C,oH,q. Die hoher siedenden An-
theile des Campher-Ocls, das sogenannte schwere Campher-Oel
enthilt Sesquiterpen C;5 Hyy, Safrol: o H,q 0, Eugenol :
Cyo Hia 0, Cineol : C;o Hg O (Eucalyptol) wahrscheinlich auch Ter-

1) Berichte der Fabrik aetherischer Oele von Schimm el et Co.,
Leipzig, 1890—2.
2
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pineol : C;o Hys + H, O und endlich Campher : C;o H;( 0. Der
gich hier im Verein mit verschiedenen Korpern vorfindende
Campher ist entweder fliussig oder fest, — und zwar enthalten
die alteren Baume den Campher meist im festen, krystallinischen
Zustande, wahrend die jingeren Biume den Campher flissig
nebst dem Campher-Oel in ihren Zweigen und Blittern hergen.
Dieser verschiedenartige Zustand des Camphers, der vom Alter
des Baumes abhiingt, lisst die Vermuthung aussprechen, dass
der Campher sich allmahlig durch Oxydation der Terpene ge-
bildet hat. Die Verwandtschaft des Camphers mit den Terpenen
ist auch aus ihrer chemischen Structur ersichtlich. Wie die Unter-
suchungen von Riban?), Gladstone?, Wallach3),
Tilden4), Kachler? und Briahl®) bewiesen haben,
stehen die Terpene Cyo H;; in naher Beziehung zu Para-Cymol :
Cyo Hy, in welches sie simmtlich durch Entziehung zweier Atome
Wasserstoff verwandelt werden konnen. Diese Verwandtschaft
der Terpene mit den Verbindungen der aromatischen Gruppe
findet mach den oben gemannten Autoren ihre Bestitigung auch
in dem Umstande, dass die Terpene durch Oxydation (mit ver-
dinnter Salpetersiure) neben anderen Sauren auch Toluylsiure
und Terephtalsiure liefern. Schliesslich ist die Zugehorigkeit
der Terpene zu den aromatischen Korpern dadurch bewiesen,
dass es kirzlich gelungen ist, von dem Citren (einem Terpen)
zu einem Benzolderivat, nimlich dem Carvol resp. Carvacrol zu
gelangen. Man kann also auf Grund der oben genannten Argu-
mente die Terpene als Dihydrire des Para-Cymol annehmen.

(CH, T
06 H4 103 H7 (J(i Hﬁ lCa H7

Para-Cymol. Terpen.

1) Ann. chim. phys. [5] 6, 417 (1875).

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

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

4) Journ. Chem. Soc. 31, 247 (1878); 32, 286 (1879); Berichte d. deutsch.
chem. Ges. XII, 1132 (1879.)

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

6) Berichte d. deutsch, chem. Ges. XXI, 145 und 457 (1888).

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

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

C; H;

|
CH

CH,

y Briahl') nimmt auf Grund des chemisch-physicalischen
erhaltens de§ Qamphers statt emner Aethylen- eine Parabindung
an und modificirt deswegen die K ek ulé 'sche Constitutions-
formel des Camphers folgendermassen :

C; Hy

\()//
C H,4
' Diese von manchen Chemikern noch bestrittene Gegenwart
einer Propylgruppe im Campher wurde neuerdings von Caze-
neuve?) im positiven Sinne bewiesen, indem er vom Campher
ausgehend zu einem neuen Propylamidophenol gelangte. pDie

Constitution dieses Korpers nimmt Verf. auf Grund der von ihm
ausgefilhrten Reactionen folgendermassen an :

Hle
2) Compt. rend. T. 115, 1892 p. 825.



Verf. schliesst daraus, dass der Campher doch ein Paracy-
molderivat ist. Bekanntlich ist es bis jetzt noch nicht gelungen,
umgekehrt das Para-Cymol in ein Terpen resp. Campher umzu-
wandeln, welcher Umstand Veranlassung gegeben hat zur An-
nahme einer von manchen Forschern in Abrede gestellten chemi-
schen Verwandtschaft zwischen den oben genannten Korpern?).
Allein gegen die Unhaltharkeit solcher Annahme lasst sich aut
Grund vieler chemischen Thatsachen auch Vieles einwenden.

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

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

1) 0 ddo. Gaz. chim. XXl 2, 567--569.

2) Liebigs Ann. der Chemie Bd. 269 p. 326, 1892 Bd. 259 p. 324, 1890;
Bd. 263, p. 129, 1891. Siehe auch dariiber Ber. d. deutsch. chem. Ges. Jahrg.
XXIV p. 1553, 1891,
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neocampher mit Salpetersiure; durch Einwirkung  von unter-
chloriger Séure auf Borneocampher oder Borneolchlorid: C, H,. €l0;
durch Oxydation von rechts drehendem Camphen mittelst Platin-
mohr und Chromsiure, durch Behandlung von rechtsdrehendem
Terpentinol mit Kalinmhypermanganat. — Neuerdings ist der
Campher noch auf folgende Weise kiinstlich dargestellt worden:
durch das aus dem Rohterpentin destillirte, in fliissigem Zu-
stande befindliche Terebinthen lisst man Chlorwasserstoffgas
streichen, so dass eine Chlorwasserstoffverhindung entsteht. Die
letztere wird in bekannter Weise von ihrer fliissigen Isomere
getrennt und gereinigt und hierauf mit einem Alcalicarbonat
in einem Destillationsapparat bis auf ungefahr 1200 C. erhitat,
damit sich Campher bildet. Der letatere wird dabei in hin-
reichend reinem Zustande' gewonnen, um in Dampfform der Ein-
wirkung von Ozon oder ozonisirter Luft unterworfen werden zu
konnen, so dass das Camphen C, H, in Campher C, H O
umgewandelt wird. Der so gebildete Campher wird dann in
passende Formen comprimirt oder geschmolzen oder der gewohn-
lichen Sublimation unterworfen 1).

D. Therapeutische Anwendung des

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

seine arzneilichen Eigenschaften durch Jahrhunderte zum Heil
der leidenden Menschheit gedient. Die neue experimentelle Me-
dicin vermochte beinahe nichts aus den alten Erfahrungen zu
streichen, aber leider auch 'nicht alle aufzukliren und so bleibt
der Campher noch bis heute unaufgeklirt in allen seinen Wir-
kungen — allein eines steht fest: seine grosse heilbringende
Kraft. Schon tber ein Jahrtausend und in seinem Vaterlande
wahrscheinlich noch linger, wird der Campher als Sedativum
und Antiaphrodisiacum angewandt, worauf auch der alte apho-

1) Chemiker-Zeitung, 1832, Nr. 88.
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ristische Satz hinweist: Camphora per nares castrat odore mares,
Diese Eigenschaft des Camphers hat man seiner lihmenden
Wirkung auf das Riickenmark zuschreiben wollen. Man findet
allerdings in der dlteren Literatur auch entgegengesetste Mei-
nungen ausgesprochen, d. h. dass der Campher die Geschlechts-
werkzeuge in einen erregten Zustand versetzt!). Auf experi-
mentelle Angaben sich stiitzend hat die neue Medicin doch als
Antaphrodisiacum den Campher beibehalten und die lihmende
Wirkung des Camphers als bewiesen betrachtet, denselben sogar
als Andidot hei Strychninvergiftungen empfohlen. Man wendet
den Campher uberhaupt in allen Fillen an, wo es sich ver-
muthlich um eine abnorme Erregharkeit des Riickenmarks
handelt — besonders auf dem Gebiete des Harn- nnd Ge-
schlechtsapparates. Der Campher wird daher verordnet bei
sexueller Erregung infolge von Riickenmarksleiden, hei Sper-
matorrhoe, Chorda und Priapismus, bei Blasenkrampf, chronischem
Blasencatarrh, bei Onanie u. s. w. Dieser uralten Anwendung
des Camphers gegeniiber steht die neueste Erfahrung auf dem
Gebiete der experimentellen Pharmakologie, von welcher unten
die Rede sein wird.

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

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

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

1) Soulez, Bullet. géner. de thérapeut. 1878.p. 18,
9) Bradbury, Brit. medic. Journ. 1874, p. 514,
3) Rovighi, Zeitschr. £ physiolog. Chemie 1892.
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1) Beim Hunde verursachen hohe Gaben von Terpentingl,
Campher und Menthol eine betrichtliche Verminderung der Faul-
nissprocesse im Darmcanal und zwar bewirken 10 g Campher
pro die eine Verminderung der im Urin ausgeschiedenen Aether-
schwefelsiuren um 7/, 1),

2) Die desinficirende Eigenschaft des Camphers und Ter-
pentinols iherdauert beim Hunde otwa 3 Tage die letzte Dar-
reichung jener Substanzen.

3) Beim gesunden Menschen hat der an drei auf einander
folgenden Tagen wiederholte Gebrauch von 3 g Campher eine
Verminderung der Aetherschwefelsiureausscheidung um  etwa
/4 der Norm zur Folge.

4) Bei einem Kranken mit schwerer chronischer Entero-
peritonitis zeigte Campher per os gereicht keinen ersichtlichen
Einfluss anf die intensive Darmfiulniss, wihrend ein geringer
Einfluss von der Anwendung eines Darmeinlanfes mit 20 g
Terpentinol und 2 g Campher sich beobachten liess.

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

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

2) Zeitschrift fir kKlin. Med. Bd. 16, 1889 p. 311.
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geringem Grade. Es ist an dieser Stelle zu erwihnen, dass die
Anwendung der atherischen Qele resp. des Terpentinols als
Darmdesinficiens Dbesonders in England einen therapeutischen
Boden gefasst hat und viele Aerzte verordnen dasselbe bhei
Typhus und septikimischen Puerperalfiebern. Aber auch in
vielen Krauenkliniken hat sich der Gebrauch von Terpentin-
klystieren nach Laparotomien behufs Reinigung des Darms und
Verhiitung von Meteorismus mit Vortheil bewéahrt.

Auch der Camphersiure wird eine microbicide Wirkung
zugeschrieben. Kirzlich hat Fiarbringer Kklinische und experi-
mentelle Untersuchungen iiber die Wirkung der, Camphersiure
angestellt und beobachtet, dass ihre Darreichung durch den
Mund eine Verminderung der lebenden Schizomyceten in den
Stuhlgingen zur Folge hat.

Wir sehen also, dass die von den alteren Aerzten
geibte Anwendung des Camphers bei Dysenterie, Typhus
und Cholera eine rationelle Grundlage besitat. Es ist aber
andererseits nicht zu verleugnen, dass die von den alten
Aerzten mit dem Campher erzielten giinstigen Resultate mehr
seiner ,das Blutleben erhohenden Kraft“, als der antiseptischen
Eigenschaft zugeschriehen wurden, — was auch mit ihren ana-
tomisch-pathologischen Anschauungen iber den Character dieser
Krankheiten iibereinstimmte : der Campher sollte die bei den
Infectionskrankheiten entstehende quantitative und qualitative
Verinderung des Blutes verhiiten. — Die Wichtigkeit der stimu-
lirenden Eigenschaft bei Infectionskrankheiten wurde richtiger
Weise gleichfalls hochgeschitzt. In einer 1858 in Petershurg
erschienenen Disgertation schreibt der Verf. 1) folgendes: . ich
heobachtete o Cholera-Epidemien in den Jahren 1847, 1848,
1853 und 1856 und nachdem ich viele Mittel, wie einfache
aromatische Bader und aromatische Dampfbiden Einwickeln in mit
concentrirter Chlornatriumlosung getrankte Laken, Reiben mit
Eis und Alcoholicis, Emetica aus Ipecacuanha, grosse Opium-

1) Askotschensky, Ueber Campher, Diss. Petersburg, 1853
(Russisch).
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dosen, b’a]miakgeist, Tinet. Moschi, Calomel und noch andere
Mittel angewandt hatte, fand ich, dass kein Mittel so prompt
und sicher die Zersetzung des Blutes der Cholera-Kranken hin-
derte uud ebenso gut Reizung des gesammten Nervensystems
verursachte, wie eine alcoholische Campherlosung.« Eine recht-
zeitig  und regelrecht angewandte Campher-Behandlung, bei
welcher die Temp. des Zimmers unbedingt von 20—220 R,
haben muss, soll nach demselben Autor, den Uebergang der Cholera
in das typhose Stadium verhiiten. Heisse aromatische Bider sol-
len als gutes Unterstitzungsmittel bei dieser Cholera-Kur dienen.

Selbstverstindlich, figt Verf. hinzu, wirkt der Campher
nicht in allen Fallen heilbringend, denn der Erfolg der Therapie
hangt viel vom Character der Epidemie, vom Korperbau und
der Paedisposition der Kranken ab. Wenn die Kranken zum
Beginn der Epidemie, als die Cholera besonders bosartig 1st,
binnen 24 Stunden sterben, so hleiht doch, meint derselbe Vert.,
nichts ibrig als die Worte Galeni zu wiederholen : natura repu-
gnante’ medicina nil proficit. — Und doch haben die alten
Aerzte mit den wenigen Waffen ihres arzneilichen Arsenals viel-
fach mit der Natur gekampft und nicht ohne Erfolg. So wurde
bei verschiedenen Formen von Geschwiren, der trockenen und
feuchten Gangran der Campher angewandt, um den necrotischen
Processen Schranken zu setzen und die darniederliegende Circu-
lation in den erkrankten Parthieen wieder herzustellen. Bei
manchen Krankheiten wurde diese antiputride Eigenschaft des
Camphers neben seiner stimulirenden Wirkung in Anspruch ge-
nommen z. B. beim Scorbut. Sehr interessante Angaben iiher
die Anwendung des Camphers bei dieser Krankheit berichtet der
oben citirte Autor Askotschensky. — Ende 1848 und
Anfang des Jahres 1849, schreibt Verf., wiithete in einem der
sidrussischen Gouwernements eine grosse Scorbut-Epidemie. Die
im Sommer 1848 daselbst herrschende Cholera, die Missernte
desselben Jahres fir alle Arten Getreide, der davauf folgende
langdauernde Winter ') — all’ diese Momente beginstigten die

1) Ein Bild socialen Flends, welches dem gegenwirtigon Zustande in
manchen Gegenden Russlands vollstindig #hnelt.

Bosartigkeit dieser Krankheit. Der Verf., der zur Beki’mmpfjung
der Epidemie berufen wurde, berichtet weiter, dass in denjenigen
Kreisen, wo den Kranken beim Erscheinen der ersten Symptome
der Seuche Campherspiritus innerlich verordnet wurde, der Scor-
but niemals zu voller Entwickelung gelangte, wihrend in ande-
ren Kreisen wo kein (‘ampher gegeben wurde, der Scorbut einen
sehr bosartigen Character annahm.

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

Nachdem wir hier der #lteren Literatur Erwihnung gethan
haben, missen wir der Vollstandigkeit wegen hinzufigen, dass
in derselben von zahlreichen Nervenleiden berichtet wird, welche
theils durch Campher allein, theils durch ihn im Verein mit
anderen Mitteln geheilt worden sind, so z B. Epilepsie, Chorea,
Trigeminus-Neuralgien, Delirium tremens, Hysterie und viele
anderen Nerven- und Geisteskrankheiten. Auch neuerdings
wurde der Campher von Wittich als Hypnoticum bei Psycho-
pathien empfohlen. Als Antipyreticum und Antiphlogisticum
wurde der Campher ebenfalls noch von den alteren Aerzten an-
gewandt, die ihn ,den Loscher der Entziindung“ nannten. Die
antipyretische Wirkung des Camphers wird von K y11') bei
Erysipel gerihmt und von einem Beobachter und Forscher wie
Pirogoff?) bei septischen Kiebern und hauptsiichlich auch
beim Erysipel als Antipyreticun angewandt. In der letzten
Zeit 18t die Temperatur herabsetzende Wirkung des Camphers
von Binz und anderen auch auf experimentellem Wege nach-
gewiesen worden 3).

Wir haben bis jetst gesehen, dass der Campher in fritheren
Zeiten sowohl als innerliches, als auch &dusserliches Arznei-
mittel eine grosse Rolle gespielt hatte; weitaus haufiger aber ist
in der Neuzeit seine externe Anwendung. Schon auf die iussere
Haut gebracht, iibt der Campher, wahrscheinlich infolge seiner

1) Ky!l, De effectu, yuem habet camphora in erysipelate. Diss. Bonn

1866.
2) Pirogoft. klin. Chirurgie 1854, Heft 3.

3) Siehe unten.
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Flichtigkeit, eine irritirende Wirkung auf die Applicationsstelle
aus; es entsteht eine Rothe, es tritt ein Gefithl von ‘Wirme
auf, — bei lingerer Einwirkuug sogar Schmerz, Rothe, selbst
exsudative Entzindung. Daher wird aueh der Campher als
ableitendes Mittel vielfach angewandt, z. B. bei Rheumatismus,
Gicht, Zahnschmerzen, Neuralgien und hei mehreren anderen
Krankheiten, in welchen es eine local irritirende Wirkung aus-
zuithen berufen ist, wie z. B. in verschiedenen Lahmungen und
odematosen Anschwellungen. Daher lisst man auch bei Bron-
chialcatarrhen Campherdimpfe inhaliren, um den in den Luftwegen
angesammelten Schleim durch den ausgeiibten Reiz herauszu-
befordern.

Um einigermassen vollstindig in der Beschreibung des
Camphers als Arzneimittel zu sein, missen wir auch der neuesten
Errungenschaften unserer Therapie Erwihnung thun. So kam
Alexander'), der nach einer Behandlungsmethode des End-
stadiums der Phthise suchte, schlieslich auf die Idee, den Cam-
pher dazu in Form von Injectionen zu verwenden. Als theore-
tische Unterstiitzungsmomente dienten ihm die von Rokitansky
und spater anch Ben ek e nachgewiesene Thatsache, dass Klein-
heit und Atrophie des Herzens neben abnorm grossem Lungen-
organ bei Lungenschwindsichtigen in auffallend grosser Zahl
von Fallen zu finden sei. Weiterhin die Behauptung Klem-
perer’s auf Grund von eigenen Untersuchungen, dass die
Dyspepsie bei Phthisikern im Initialstadium in einer motorischen
Schwiche besteht. Diesen beiden Momenten, dachte sich Alex -
ander, wirde der Campher abhelfen, da er die Musculatur
im Allgemeinen und die des Herzens im Besonderen zu starken
im Stande sei. Auch dievon Binz und Scharrenbroich
nachgewiesene Kigenschaft des Camphers die amoboiden Bewe-
gungen der weissen Blutkorperchen zu lahmen und somit die
Eiterung zu hemmen, zog Verf. bei seinen theoretischen Voraus-
setzungen in Erwigung. Dieses alles hat die Praxis bestatigt,
indem Verf, nach seiner Behandlung mit Campherinjectionen stets

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

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

Indem wir uns am Ende der Uebersicht @ber die thera-
peutische Anwendung des Camphers befinden, mochten wir auch
zweier Campherderivate in kurzen Worten gedenken und zwar
des Monobromcamphers und der Camphersiure. Der Monobrom-
campher wurde als Substitutionsproduct des Camphers zum ersten

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

Die Camphersiure wurde 1675 von Lemery im Campher
entdeckt und erst im Jahre 1785 von Kosegarten niher
untersucht. Die zwel basische Camphersiure, deren Formel CgH,,
(CO.0H), ist, besitzt 5 Jsomerien; therapeutische Anwendung
findet aber nur eine Art derselben und zwar die, welche das
Polarisationslicht nach rechts dreht. Die ersten experimentellen
Untersuchungen stammen von Sormani und Brugnatelli®)
her, nach welchen die Camphersdure antiseptisch wirkt und in
dieser Beziehung identisch ist mit der Milchsiure. Ein Gemisch
von Camphersiure und Milchsiure verhindert nach diesen Autoren
zweitellos die Infectiositit des tuberculosen Sputums, Reicher t5)
bestiitigte die gute antiseptische Eigenschaft der Camphersiure.

1) Ann. d. Chem. u. Pharm. Suppl. 1. IV, 124,

2) The Practitioner 1874. p. 324.

3) Archives générales de Médicine publ. p. Laséque et D yplay
1874. p. 324,

4) Peters, Experimentello Beitriige zur Pharmakodynamik des Mono-
bromeamphers. Diss. Dorpat 1880.

5) Sormaniund Brugnatelli, Richerche sperimentali sui neutra-
lizzanti del bacillo tuberculare a scopo profilattico e terapeutico. Annali uni-
versali di medic. e chirurg. Vol. 271. Fasc. 812. Febr. 1885,

6) Reiehurt, Ueber die locale Anwendung der Camphersiéure. ---
Deutsche med. Wochenschrift 1888 Nr. 36 und 37.
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Firbringer?) untersuchte ferner den Einfluss der
Camphersiure auf die im Darminhalt bei Typhosen vorkommen-
den Spaltpilze und fand, dass die letsteren bedeutend an Zahl
abnahmen. ~ Auf Grund der experimentellen Untersuchungen
von Sormani und Brugnatelli versuchte Niesel?)
die Camphersiure klinisch bei Tuberculosen anzuwenden. Ks
stellte sich dabei heraus, dass der tuberculose Process selbst von
der Camphersiiure nicht beeinflusst wurde, — wohl aber kam
eine andere werthvolle Eigenschaft derselben zum Verschein :
die Nachtschweisse der Phthisiker nahmen ab resp. schwanden
vollstindig. Nach Veroffentlichung dieser Beobachtung wurde
die Camphersiure noch vielfach auf ihre antihidrotische Eigen-
schaft untersucht und von vielen Beobachtern wie Firbrin -
gerd, Hartleib?), Leud), Schultze®), Drees-
mann?, Combenal8), Afanasjeff9, Wood19)
w. a. vollstindig bhestitigt. Auch beziiglich der Dosis herrseht
bei oben genannten Beobachtern nahezu Uebereinstimmung uud
zwar wird von allen 1,0—2,0 ¢ am Abend gegeben empfohlen.
Der Vorzug der Camphersiure vor anderen antihidrotischen Mit-
teln, wie Agaricin und Atropin soll in der Abwesenheit von
Jeglichen unangenehmen Nebenwirkungen bestehen.

Die Art und Weise der Camphersiure-Wirkung ist noch
nicht festgestellt worden und bietet insofern eine interessante
Erscheinung, als der Campher selbst bekanntlich diaphoretisch

) Firbringer, Deutsche medic. Wochenschr. 1887, NNr. 11—13.

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

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

4) Hartleib, Beitrige zur therapeutischen Verwerthung der Campher-
siaure. Diss. Greifswald, 1889.

5) Leu, Centralblatt f. klinische Medicin, 1890,

6) Schultze, Therapeutische Monatshefte, Juli 1890, Heft g,

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

8) Combenale, Bulletin général de thérapeutigue, 1891, Nr. 2.

9) Afanasjeff, Zur Frage iber die Wirkung der Camphersiiure auf
die Schweisse der Phthisiker. Diss. Petersburg. 1891, (Russisch)

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

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

E. Experimentelle Untersuchungen
uber die Wirkung des Camphers.

Es giebt kaum in der modernen Therapie ein Arzneimittel,
wolches trotz seines grauen Alters eine fiir uns so rithselhafte
Natur besisse wie der Campher. — Einerseits, wie Wir oben
gesehen haben, als ein gutes Sedativuin hetrachtet, wurde der
Campher andererseits als ein hoch geschatztes Stimulans ange-
wandt. Ks entstand somit ein Streit zwischen den Anhingern
der ,sedierenden“ und der ,stimulierenden* Wirkung des Cam-
phers, ein Streit, der in der ersten Halfte unseres Jahrhunderts
Veranlassung zur Entstehung zweler Schulen — einer italieni-
schen und einer deutsch-franzosischen gab. Die Vertreter der
italienischen Schule gehorten zu den ,Anti-stimulanten, wiih-
rend die deutsch-franzosische Schule dem Campher vorziglich

1) Marmé, Nachrichten der Gottinger Gesellschaft der Wissenschaft,
1878. Nr 3.

2) The value of Camphor. The Therapeutic. Gazette, 1892, p. 817,
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stimulierende Eigenschaften zuschrieb. Es mangelte nicht na-
tirlich auch an Anhingern der .goldnen Mitte*, die den Cam-
pher nicht nur als sedierendes und stimulirendes, sondern auch
als narcotisches Mittel ansahen.

Um endlich iberhaupt nicht als ,Anhéinger* von irgend
Etwas zu fungieren, sondern vielmehr als ,selbststandig zu
erscheinen, wollten manche Aerzte. auch nicht die geringsien
arzneilichen Eigenschaften dem Campher zusprechen.  Aber
auch die neue experimentelle Pharmakologie vermochte diesen
Streit leider nicht endgilti zu losen, und so bleibt die Campher-
frage noch bis heute nicht vollstindig aufgeklirt.

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

Behufs niherer Ermittelung der Campherwirkung haben im
vorigen Jahrhundert mehrere Forscher mit Selbstopferung den
Campher eingenommen. Am meisten bekannt geworden sind die
Selbstversuche des englischen Arztes Alexander?). Der-
selbe giebt an, dass der Campher eine hitzende Kraft besitze
und dass die Kalte, die man oft nach Campher beobachtet, in-
direct zu Stande komme. Weiterhin giebt der Versuchende an,
dass sich der Puls unmittelbar nach Aufnahme von 1,3 g
verlangsame. Die Pulszahl fiel bei ihm von 68 p. M. auf 65,
stieg wieder bis 77, und nachdem wieder 1,3 g Campher ge-
nommen waren, sank die Pulsfrequenz von 77 auf 67 und die
Kraft des Herzschlages war bedeutend vermindert. Eine kurze
Zeit nach Einnahme des Camphers begann Alexander ein
(terausch in den Ohren zu empfinden, er klagte tuber ein starkes
Hitzegefiihl, bat man solle ihm das Gesicht und die Hiinde mit
Wasser hesprengen; sein Gesicht sah roth und odematos aus,

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

Weiterhin sind bekannt die Selbstversuche von Purkinjé 1).
Ueber diese, die mir im Original nicht zur Hand waren, las ich
im encyklopadischen Worterbuch 2) folgende Beschreibung :
~Purkinjé beobachtete an sich selbst in llolge einer Gabe
von 1—6 gr. Campher gelindes Magenbrennen, welches sich bis
zum Schlunde hinaufzog; hei 12 gr. erhohte Hautthitigkeit
mit duftender Wirme, allgemeine behagliche Nervenaufregung,
und eine eigenthiimliche Excitation des Sensoriums und der
sensoriellen Verrichtungen, welche sich dem Zustande der Be-
rauschung niherte; als er bis zu 2 Serupel genommen, empfand
er ein dringendes Bewegungsgefithl in den Muskeln, wobei alle
Bewegungen ungemein leicht von Statten gingen, und die
Schenkel sich iber dic Maassen hoben; die Empfindlichkeit schien
etwas verringert, die psychische Thitigkeit iither Maass erregt,
so dass bei einer verworrenen und dicht gedrungenen Fluth von
Gedanken und Vorstellungen, einer wahren Ideenjagd, nichts mit
Stetigkeit festgehalten werden konnte, und selbst das Bewusst-
sein der Personlichkeit unterging. Nach Entfernung des Cam-
phers durch kimstlich erregtes Erbrechen, kehrte zwar theilweise
Besinnung zuriick, aber Vergesslichkeit und Gedankenfluth hielten
an, bis das Bewusstsein schwand und der Versuchende mit ge-
rothetem Gesicht und einigen convulsivischen Bewegungen in
Betiubung verfiel, worin er eine halbe Stunde lang mit lang-
samem Athem lag und beim Erwachen erst spat zu vollem Be-
wusstsein gelangte.«

1) N. Bresl. Sammlung aus dem Gehiete der Heilkunde 1829. Bd. I. 8. 428.
2) Encyklopidisches Worterbueh der medicinischen Wissenschaften, Bd.
21, Berlin 1839.
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Es sind noch andere Selbstversuche in der Literatur vor-
handen, z. B. die von Eichhorn (Arzt aus New-Orleans),
Scudery!) und anderen, die gleichfalls dafiir sprechen, dass
der Campher sowohl das Centralnervensystem als auch den Cir-
culationsapparat reize.

Jorg? hat in den zwanziger Jahren Versuche an ge-
sunden Menschen angestellt und gefunden, dass der Campher die
allgemeine Temperatur des Korpers erhohe und dadurch Schweiss
veranlasse, dass er weiterhin den Kreislauf beschleunige, die
Thitigkeit der Nieren quantitativ und noch ofter qualitativ ver-
indere und dass er endlich die (Greschlechtswerkzeuge in einen
anfgeregten Zustand versetze.

Wihrend Jorg mit grosseren Dosen experimentierte,
fanden Trousseau und Pidoux3), dass kleine Campher-
gaben bei Menschen im Gegentheil Pulsverlangsamung und Re-
tardation der Athmung hervorrufen; mit grossen Campherdosen
aber erzielten sie dieselben Resultate wie Jorg. Hochst inte-
ressante Angaben iiber die Wirkung des Camphers beim kranken
Menschen finden wir bei Pirogoff4). Derselbe bespricht
die gebrauchlichsten Heilmethoden hbeim Wunderysipel und
sagt dann: ,Spiter, nachdem ich mich von der specifischen
Wirkung des Camphers auf die Circulation und Hautabsonderung
iiberzeugt hatte, blieb ich bei diesem Mittel stehen. Seine
Wirkung ist bewunderungswiirdig. Stinde Jemand zum ersten
Male am Krankenbette eines an Erysipel des Kopfes Leidenden,
so wirde er gewiss fest davon iberzeugt sein, dass es keine
Krankheit geben konne, die eine Blutentziehung gebieterischer
verlangte, als die vorliegende. Und in der That, wie sollte er
an der unumgiinglichen Nothwendigkeit eines Aderlasses zweifeln,
wenn er das rothe, angeschwollene Gesicht des Kranken und
den heftigen Blutdrang zum Kopfe wahrnimmt, wenn er das

1) Annali univ. di Med. XXXVL pag. 106. Ging. 1829 Vergl. Buchner's
Repetitorium S. 103 ff. 1830. )

2) Materialien zu eciner kiinftigen Heilmittellehre, Jena 1827, Vergl.
Frank Magazin. Bd. [V. 8. 482,

3) Traité de thérap. et de mat. méd. Tome II, p. 211, 1847.

4) 1. c.

3*



36

beschleunigte und erschwerte Athemholen hort, wenn er den
vollen und harten himmernden Puls fiihlt und die heisse und
trockne Haut. Und nun moge er den Kranken nach 6 oder 7
Dosen von Gr. ij. Campher wiedersehen; welch eine erstaunliche
Aenderung wird er finden; der Puls ist klein geworden, ge-
sunken, die Haut kithl, weich und mit Schweiss bedeckt, die
Extremititen sind kithl, der Athem frei* So wirken verhalt-
nissmissig grosse Campherdosen, was auch spéter K yl1') in
seiner Dissertation ausfithrlich beschrieb.

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

Hoffmann3), der an Katzen und Hunden mit Dosen
yon 0,6 — 4,5 g Campher experimentirte, fand bei seinen
Versuchsthieren zuniichst ein Sinken des Pulses und der Respi-
ration, — withrend die Temperatur anfangs fiel, spéter aber
eine Tendenz zum Steigen zeigte. Das vom Autor so gut be-
obachtete und genmau beschriebene Verhalten der Versuchsthiere
nach der Camphereinverleibung spricht fir eine exquisit erregende
Wirkung des Camphers auf das Nervensystem der Warmbliter.
Beispielshalber ecitire ich einen seiner Versuche: Ein Kater er-
hielt 0,9 g Campher. Nach '/, Stunde wird das Thier sehr
aufgeregt, rast wild umher und einzelne heftige Zuckungen
durchfabren den Korper. Nach '/, Stunde treten heftige clo-
nische Krampfe auf, die 8 Minuten andauern, Opisthotonus. Nach
denselben keucht der Kater, die Respiration ist &usserst be-
schleunigt, die Pupillen etwas erweitert. Bei Berithrung mit
der Hand Zusammenfahren. Er geht taumelnd umher, schwankt
und scheint Hallucinationen zu haben, ‘indem er in die Luft
stiert, mit den Pfoten nach irgend etwas greift, dann knurrend

HKyll, L e

2) Foissac, Those pour le doctorat en médecine. Paris, 1866.

3) Hoffmann, Beitrige zur Kenntniss der physiologischen Wirkungen
der Carbolséure und des Camphers. Diss. Dorpat, 1866.
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riickw&rts geht, wie wenn er angegriffen wird, oder wild auf
einen vermeintlichen Gegenstand losfihrt und sich iiberhaupt
auf die sonderbarste Weise geberdet. Die Sensibilitat scheint
nicht wesentlich alterirt zu sein. Nach einer Stunde ist noch
grosse Mattigkeit, Taumel, keuchende Respiration und einzelne
Zuckungen vorhanden. Nach 2 Stunden bekam der Kater einen
zweitgn dem ersten ganz ahnlichen Anfall. Der dritte Anfall
trat ein nach 3 Stunden. Am Abend waren nur noch einzelne
Zuckungen vorhanden, die dann und wann auftraten. Binnen
24 Stunden hat sich der Kater vollstindig erholt. Ebenso hat
Baum’) auf Grund seiner Versuche gefunden, dass solche
Camphergaben, die noch keine Krampfe hervorrufen, einen deut-
lichen Temperaturabfall bei gesunden Thieren und ebenso bei
ﬁebgrnden, hei denen das Fieber kimstlich erzeugt worden ist,
bewirken. Dieser Temperaturabfall soll nach B aum nicht von
der schwichenden Wirkung des Camphers auf das Herz abhiingen,
sondern im Gogentheil soll das Herz der nur mit méssigen
Camphergaben behandelten Thiere eine stirkere und linger an-
dauernde Action zeigen, als das der Controllthiere.
Heubner? war der erste, der die Wirkung des Cam-
phers auf das Froschherz untersuchte und er fand, dass die
Contractionen des blossgelegten Froschherzens unter dem Cam-
phereinfluss energischer, die Pausen zwischen den einzelnen Con-
tractionen aber grosser werden und dass der Herzmuskel vom
Campher direct erregt wird. |
4 Harnack und Witkowski®) haben Versuche an
Froschen mit Muscarin und Campher angestellt und beobachtet,
dass bei completem diastolischen Stillstand des Froschherzens
pﬁe'wh. der Injection einiger Tropfen Muscarinlosung unter der
J:Janlrkung von Campher der Ventrikel wieder zu pulsiren an-
fing; aus diesen Beobachtungen schlossen sie, dass der Campher
den Muscarinstillstand dadurch aufhebe, dass er einen Reiz auf
das Herz ausiibt und zwar auf die Musculatur desselben.

1) Centl‘glb}att fiir die medicinische Wissenschaft, 1870.
2) Schn_ndts dJahrb. CLVIII, 2 8. 1872.
3} Archiv f. exp. Path. u. Pharm. 1876 Bd. V, p. 427
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Wiedemann?') bestatigt das Vorkommen von Convul-
sionen, die Hoffmann bei Siugethieren nach Campherein-
verleibung beobachtete, vollstindig und schreibt dieselben der
Reizung der Med. obl. zu. Dagegen soll das Rickenmark von
Campher direct nicht beeintlusst werden. — Die sowohl an Men-
schen, wie an Thieren beobachtete Alteration der psychischen
Functionen, wie Ideenflucht, Trrereden, Hallucinationen diverser
Art, ferner die verschiedemen subjectiven Empfindungen, wie
Ameisenkriechen, Schwindel, endlich die Erscheinung unzweck-
missiger Bewegungen, — bezieht Verf. auf cerebrale Reizung.
— Ganz anders verhalten sich dem Campher gegeniiber die
Kaltbliter. Das hervorstechendste Symptom der Saugethiere
Convulsionen entstehen niemals beim Frosch. Bei Winterfroschen
heobachtete Wiedemann eine Unruhe, die allmiihlich in Paralyse
iiberging. Nur Sommerfrosche reagirten auf mechanische Reize
vor Eintritt der Paralyse mit einer Art Streckung der Extremi-
taten, die Convulsionen ahnlich waren. Wiedemann sah ausser-
dem bei seinen Campherfroschen eine gesteigerte Reflexerrogbar-
keit, die nur mit der eintretenden Paralyse schwand. — Indem
Verf. die Ursachen der Paralyse der Frosche niher studierte,
fand er, dass dieselben einerseits in der Lihmung der Endigun-
gen der motorischen Nerven zu suchen sind und andererseits 1n
der Aufhebung der Langs- und Querleitung des Riickenmarks.
Die Med. obl. soll entgegengesetzt wie hei Siugethieren, stets
vom Campher verschont bleiben. Ausserdem bestitigte Verf.
auf Grund vielfacher Versuche den von Harnack und Wit-
kowski gemachten Schluss, dass der Campher als directes
Reizmittel auf den Herzmuskel des Frosches wirke. Was die
Wirkung des Camphers auf den Circulationsapparat der Sauge-
thiere anbetrifft, so konnte Wiedemann bei seinen Versuchen
eine periodische Blutdrucksteigerung constatiren, welche aber in
eine continuirliche Abnahme fiberging, sobald die Med. obl. vom
Riickenmark abgetrennt oder beide Vagi durchschuitten wurden.

1) Wiedemann, Ueber die Wirkung des Camphers auf den Thier-
organismus und seine Ausscheidung aus demselben. Diss. Dorpat, 1877.
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Eine directe Wirkung des Camphers auf das Herz der Siuge-
thiere hat Verf. nicht nachweisen konnen. — Wiedemann
war auch der erste, der auf Grund derjenigen Thatsache, dass
man zuweilen Hunde tagelang mit grossen Campherdosen fiittern
kann, ohne irgendwelche Symptome dabei nachweisen zu konnen
und auf Grund dessen, dass die Camphersymptome iberhaupt
eine kwrz dauernde Nachwirkung haben, die Vermuthung ausge-
sprochen, der Campher miisse im Organismus in ein unschidliches
Product umgewandelt werden und dass das gebildete Umwand-
lungsproduct im Harn zu suchen sei. Durch vielfache chemische
Processe gelang es in der That dem Verf eine krystallinische
Masse aus dem Harn der mit Campher gefitterten Thiere dar-
zustellen, deren nihere chemische Natur aber er nicht festzu-
stellen im Stande war. Manche Umstinde sprachen aber fir
die Identitit dieser Masse mit Zucker. — Mit der die Tempera-
tur herabsetzenden Wirkung des Camphers heschiftigte sich auch
Binz1), welcher die schou frither von seinem Schiiler B a u m 2)
gefundenen Resultate In dieser Richtung bestitigte und zwar,
dass der Campher die Temperatur der durch Injection von Jauche
in fiebernden Zustand versetzten Thiere bhedeutend herabselze,
die Temp. gesunder Thiere dagegen wenig beeinflusse.

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

1) Arch. f exp. Path. w. Pharm. Bd. V p, 109. 1878

2) B aum, Beitrdge zur Kenntniss der Campherwirkung. Diss. Bonn, 1892.

3) Maki, L e

4 Umfenbach, Ueber den Einfluss einiger fliichtiger Stoffe auf das
Herz. Diss. Erfurt. 1881
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Ausgehend vom Standpunkte, dass die fritheren Forscher
bei ihren Versuchen an sich selbst (Alexander, Purkinjé
u. and.) oder an anderen gesunden Menschen (Jorg) sich gros-
ser Dosen Campher bedient hatten. welehe stets zu cinem schwer
analysirharen Symptomencomplex fithren, versuchte Stein?)
durch eine iiber mehrere Wochen hinaus ausgedehute tigliche
Aufnahme von kleinen Mengen Campher, eine Art von chroni-
scher Camphervergiftung hervorzurufen, bei welcher die einzelnen
Symptome auf einen grossen Zeitraum ausgedehnt, deutlicher
zum Ausdruck gelangen und daher niher studiert wiirden.
Stein experimentierte an sich selber und anderen 4 gesunden
jungen Leuten und fand, dass geringe Dosen Campher, welche
im Laufe von 4 Wochen tiglich eingenommen wurden und in
Summa 0,63 g ausmachten, bei' einem jeden Experimentirenden
ein Gefithl von geistiger Abspannung, Mattigkeit und Hinfallig-
keit des Korpers hervorriefen. Der Puls war bei allen 5 wih-
rend der ganzen Versuchszeit ein wenig erhoht. Ausserdem
beobachtete Stein bei 2 Experimentierenden ausgesprochene An-
falle von Angina pectoris und zwar bei einem in der 2-ten
Versuchswoche, nachdem schon 0,11 grm. eingenommen waren
und beim zweiten in der 4-ten Versuchswoche nach 0,54 grm.
Campher. J org?) thut eines analogen Falles Erwahnung.

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

Die von Wiedemann?3) beobachtete und zugleich un-
erklirt gelassene Erscheinung, dass der Campher keine Blut-
drucksteigerung hervorruft, falls die N.N. Vagi vor der Einver-
leibung desselben durchschnitten worden sind, fand ihre Wider-
legung in den zahlreichen Versuchen Wagener’'s4), welcher

1) Stein, Ueber die Wirkung fortgesetszter kleiner Dosen vonu Campher
beim gesunden Menschen. Diss. Greifswald 1887.

2ydJorg, L c

3) Wiedemann, L c.

4) Wagener, Untersuchungen iiber die Wirkung des Camphers und
der Camphersdure, Diss. Marburg, 1889.
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hehauptet, dass grosse Campherdosen jedesmal typische Blutdruck-
steigerungen hervorrufen, sehr deutlich bei Katzen, weniger hei
Kaninchen, ganz einerlei, ob die NN. Vagi erhalten, oder ob sie
vor oder nach der Campherinjection durchschnitten worden sind.
Derselbe Verf. prifte die Angaben von Hoffmann') und
B aum ?) beziglich der Abnahme der Temperatur nach Campher-
emverleibung und fand keine Temperaturabnahme bei gesunden
Versuchsthieren, wohl aher vermochte der Campher die Tempe-
ratur fiebernder Thiere herabzusetzen. Verf. meint daker, der
Campher verhalte sich wie andere fieberwidrige Arzneimittel,
welche die normale Kérpertemperatur nicht wesentlich beeinflus-
sen, In gewissen fieberhaften Erkrankungen dagegen antipyretisch
wirken.

Dass der Campher das Herz der Warmbliiter ebenso wie das
der Kaltbliiter direct beeinflusst, hat schon Maki3) auf Grund
seiner Versuche behaupten kénnen.

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

Die curareartige Wirkung des Camphers auf Kaltbliter, die
von Wiedemann festgestellt und von allen anderen For-
schern bis jetzt bestitigt wurde, will H. Meyer5) auf Grund
seiner Beobachtungen in Abrede stellen. Er sagt: bringt man
einem Frosch Campherol in den Magen, so beginnt die Wirkung
mit typischer Narkose des Hirns und der Med. obl. (Apathie,
Ertragen der Riickenlage etc.), welcher erst nach lingerer Zeit
die Lahmung des Riickenmarks und noch viel spiter die der

1) Hoffmann, I c

2) Baum, L ¢

3) Maki, L ¢

4) Al Lewin, Archiv fiir exp. Path. und Pharmak., Bd. 27. pag. 226.
1890.

5) H. M ey er, Arch. f. exp. Path. u. Pharm., Bd. 29, p. 396. Leipzig. 1862.
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motorischen Nervenendigungen folgt. Auch nach Application
von Campherdimpfen oder von Camphersl auf das blosgelegte
Hirn und verlingerte Mark des Frosches konnte keine Spur mo-
torischer Reizung beobachtet werden. Auch Camphersl und
Monobromeampher sollen am Frosch nur Narkose und Abnahme
der Reflexerregharkeit ohne motorische Liahmung hervorrufen.

Grundverschieden ist aber, wie wir schon oben gesehen
haben, die Wirkung des Camphers auf das Nervensystem beider
Thierklassen: Lahmungserscheinungen beim Frosch und Krimpfe
beim Warmbliter. Trotz dieser ausgesprochenen Krampte wurde
dem Campher in der alten Zeit von vielen, in der neuen noch
von manchem Forscher') eine lihmende Wirkung auf das Riicken-
mark der Warmbliter zugeschrieben; allein es fehlt fir diese
Meinung ein jeglicher experimenteller Beweis. Auch wider-
spricht so ecine Anmahme allgemeinen physiologischen Gesichts-
punkten, nach denen es unmoglich erscheinen muss, dass ein
auf die Med. obl. exquisit reizend wirkender Korper, das Riicken-
mark ldhmen soll.

G ottlieh?) scheint durch seine Versuche an Warmbliitern,
denen er das Rickenmark durchschnitt und somit den Einfluss
des  Grosshirns und der Med. obl. auf den isolirten Korpertheil
ausschloss, diesen Streitpunkt der Campherwirkung gelost zu
haben.

Er sah namlich am isolirten Riickenmark von Siugethieren
nach Camplereinverleibung gesteigerte Reflexerregharkeit und
bei Vogeln sogar Krimpfe entstehen. Somit hat Gottlieb
das letzte Glied an der rithselhaften Campherkette angebracht
und dieselbe zeitweilig geschlossen; als vollkommen und auf die
Dauer geschlossen kann sie erst dann betrachtet werden, wenn
die Verschiedenheit des Verhaltens der Kalt- nnd Warmbliter
vollstandig aufgeklart sein wird.

1) Vergl. Harnack, Lehrbuch der Arzneimittellehre, 1883 p. 517 und
Binz Vorlesungen iiber Pharmakologie, 1886, p. 406. ‘

2) Gottlieb, Archiv fiir exp. Path und Pharmakol, Bd. 80, p. 81,
1892,
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Fassen wir nun das Gesammtergebniss all' dieser Versuche
susammen, so ergiebt sich folgende Wirkung des Camphers:

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

2) Lihmung der peripheren KEndigungen der motorischen
Nerven resp. curareartige Wirkung bei Kaltblitern;

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

4) Verlangsamung der Herzaction mit gleichzeitiger Zu-
nahme der Energie derselben entstanden ebenfalls durch directe
Reizung des Herzmuskels hei Kaltbliutern und

5) Temperatur herahsetzende Wirkung bei fiehernden Thieren.

Das sind also die Wirkungen des Camphers, welche die
experimentelie Pharmakologic seit dem vorigen Jahrhundert bis
aufl wmsere Tage zu finden hestrebt war, die aber zu benutzen
die Menschen aus ihrer Erfahrung schon seit Jahrhunderten ge-
lernt haben.

Wir haben bis jetzt in diesem Capitel diejenigen Verin-
derungen kennen gelernt, die der Campher im thierischen und
menschlichen Organismus hervorruft; der Campher selbst erleidet
aber 1m Organismus ebenfalls eine Verinderung. Schon Wie -
demann sprach von einer Veréinderung des Camphers im thieri-
schen Organismus und suchte richtiger Weise den umgewandelten
Campher im Harne. Es gelang ihm auch in demselben einen
sdureartigen Korper mit Eigenschaften des Zuckers nachzuweisen.
Wiedemann hat somit den Grundstein zu weiteren Unter-
suchungen fiber diese wichtige ¥rage, gelegt, die spiter von
Schmiedeberg und Hans Meyer vollkommen gelist
wurde. In die Fusstapfen Wiedemann’'s tretend kamen
Schmiedeberg und Meyer') auf dem Wege der chemi-
schen Analyse weiter als jener und vermochten im Harne der

1) Sehmiedeberg und Meyer, Zeitschrift fiir physiol. Chemie,
Bd. 3. 1879.



wit Campher gefitterten Thiere 3 siureartige Korper nach-
zuweisen: 1) eine gut krystallisirende N-freie Saure a-Campho-
glycuronsiure von ihnen benannt, 2) eine amorphe N-freie Séure
j3-Camphoglycuronsiure und 3) eine amorphe N-haltige Siure —
wahrscheinlich — Uramidocamphoglycuronsiure. Was sind denn
diese eigenthiumlichen Séuren ?

Auch auf diese Frage antworten heide Forscher. Zerselst
man die wisserige Liosung der Camphoglycuronséure mit H, SO,
oder HCI so erhalt man Glycuronsiure, wohei auch ein Korper
von der Zusammensetzung Co Hyg O,, von den Forsechern Cam-
pherol genannt, entsteht. Uramidocamphoglycuronséure giebt
bei ihrer Zersetzung auch NH; und daher der Name ., Amidsiure.*

Die so gewonnene Glycuronsiure, die Kupferoxyd zu redu-
ciren vermag und die die Ebene des polarisirten Lichtes nach
rechts dreht, wurde von den Entdeckern richtiger Weise als ein
Derivat der Dextrose angesehen. Das Campherol bildet eben
das schon von Wiedemann gesuchte Umwandlungsproduct
des Camphers; der Campher CyoH,c0 oxydirt sich im thierischen
Organismus und sein Oxydationsproduct ist CyoH;0» Campherol.
Diese Synthese zweier Korper zu einem (Camphoglycuronsiure)
veranlasste beide Forscher interessante und wichtige Schliisse
iiber die Entstehung im thierischen Organismus der gepaarten
Glycuronsiuren und deren Bedeutung fir die Zuckerverbrennung
in demselben zu zehen. Denn, sagen beide Forscher, die
Glycuronsiure, augenscheinlich ein Derivat der Dextrose, wahr-
scheinlich das erste Verbrennungsproduct des Zuckers, vereinigt sich
mit dem im Organismus zu Campherol umgewandelten Campher zu
einem stabilen Korper (Camphoglycuronsiure) und entgeht auf diese
Weise ihrer sonst weiter folgenden Verbrennung und Zersetzung.

Wir sind am Ende unserer Beschreibung der Campherei-
genschaften und -Wirkungen angelangt und wollen der Vollstan-
digkeit halber iber die Resultate der mit einigen Campherderi-
vaten ausgefihrten pharmakologischen Versuche kurz erwihnen,
um zuletzt auf Grund anderer und eigener Untersuchungen eine
Charakteristik der ganzen Camphergruppe in pharmakologischer
Beziehung geben zu konnen.
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‘ Bereits Harnack und Witkowskit) haben nachge-
wiesen, dass der Monobromcampher (C,;oH,;Br0) den Muscarin-
stillstand des Froschherzens gleich dem gemeinen Campher auf-
hebt, indem er direct auf den Herzmuskel wirkt. Peters2)
zeigte , dass der Monobromcampher auch beziglich seiner Wir-
kung auf das Centralnervensystem des Frosches mit dem Campher
identisch ist, und dass die Wirkung des Monobromcamphers aufs
Herz und Nervensystem der Siugethiere sich in nichts tiberhaupt
von der des Camphers unterscheide.

Pellacanid), der die Versuche mit Monobromecampher
wiederholte, hestitigte auch die Resultate seiner Vorginger voll-
stindig.

' Die Camphersiiure (C;oH,0,4), die auf ihren therapeutischen
Werth vielfach untersucht worden ist, wurde im pharmakologi-
schen Sinne leider noch wenig studiert. Wagener4) fand,
dass sie ebenso wie der Campher hei Siugethieren Kriampfe und
Blutdrucksteigerung verursacht. Kins der Spaltungsproducte der
Campherglycuronsiiure ist bekanntlich das von Schmiede-
berg und MeyerS®) dargestellte Campherol (CyoH,0,). Das-
selbe, eine schneeweisse krystallinische Substanz (in Wasser
ziemlich gut loslich), wurde von Pel lacani®) auf seine
phzmrma,kologischen Eigenschaften untersucht. Pellacani fand,
dass das Campherol in allen seinen Wirkungen sowohl auf die
Kalt- wie auf die Warmbliter mit denen des gemeinen Cam-
phers vollstindig iibereinstimmt wnd sogar intensiver als der
letztere wirkt. Endlich untersuchte Al. Lewin?) das in
Wasser losliche salzsaure Salz  zweier Basen: Bornylamins

/ CH, .
CSHH\ und Amidocamphers [CyoH, (NH;)(HO)]
CH NH,

1) Harnack und Witkowski, | ¢

2) Peters, I c

3) Pellacani, Archiv fiir exp. Path. und Pharm., Bd. 17, p. 385. 1883
4) Wagener, L c. o
5) Schmiedeborg und Meyer, I ¢

6) Pellacani, | c

AL Lewin, L ¢
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und fand, dass diesen beiden Campherderivaten und ganz beson-
ders dem Bornylamin alle charakteristischen Wirkungen des

Camphers eigen sind.

Wirkung des Camphers auf Pflanzen und Pflanzensamen.

Wenn ich im Vorgehenden die Wirkung des Camphers und
mancher seiner Abkommlinge nur auf den thierischen Organis-
mus, soweit dieselbe anf empirischem Wege und mittelst experi-
menteller Untersuchungen erforscht worden ist, darzustellen ver-
sucht, so mochte ich, um cinigermassen die Literatur meines
(tegenstandes erschopft zu haben, zum Schluss derjenigen .Ver-
suche Erwahnung thun, deren Urheber die nutzlichen Eigen-
schaften des Camphers auch dem Pflanzenreiche zukommen lassen
wollten.

Bereits viele Forscher beschiiftigten sich mit der Frage
iiber den Kinfluss des Camphers auf den Keimprocess der Samen.
Es ist mir aber an dieser Stelle moglich nur einige Resultate
der in dieser Richtung gemachten Untersuchungen zu beriick-
sichtigen und muss ich beziiglich der niheren Literatur auf die
Arbeit von Burgermeister?) verweisen.

Im Jahre 1873 erschien eine Publication von Vogel?)
»iber das Verhiltniss der Camphergruppe zum Pflanzenleben®,
die ihrer hochst interessanten Angaben wegen die Aufmerksam-
keit vieler Forscher auf sich lenkte und die, wie wir unten
sehen werden, auch von Charles Darwin citirt wird. — Verf.
untersuchte den Einfluss des Camphers auf verschiedene Samen-
arten. Beispielshalber citire ich einen seiner chamkteristischgn
Versuche : Samen von Pisum sativam und Cucumis sativa, die
ihr keimfihiges Alter bereits iiberschritten hatten, zeigten unter

1) Burgermeister, Verhandl. der K. K. Zoolog. botan. Gesellsch.
in Wien, Jahrg. 1884.

2) Vogel, Sitzungsber. & math. naturw. Cl. d. Bayer. Akad. der Wis-

senschaften III, Miinchen 1873, cit. n. Burgermeister.
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Behandlung mit Campherwasser schon nach 40 Stunden alle
Erscheinungen des Keimvorganges, withrend 7 B. von demselben
Gurkensamen bei gewohnlichem Anbau in fruchtbarer Gartenerde
auch nach lingerer Zeit kein einziger Kern auch nur die leiseste
Keimbewegung wahrnehmen liess. Dieses Beispiel, sagt Vogel,
ist somit ein besonders sprechender Beweis fir die eigenthiim-
liche Wirkung des Camphers auf die Belebung und Wiederbele-
bung der Keimkraft ciniger Samengattungen. —— Auch bei einer
grosseren Anzahl ilterer Blumensamen, theilt Verf. weiter mit,
war nicht nur eine bedeutende Einwirkung des Camphers anf
Keimkraft und Keimzeit unverkennbar, sondern auch auf die
spatere Entwickelung, denn die jungen Pflanzen seichneten sich
durch eine besondere Lebenskriltigkeit und Frische, sowie durch
ein dunkleres Grin vor den anderen aus.

Zu einem gerade entgegengesetztem Resultate gelangte
Wilhelm’). Derselbe liess diverse Samen verschiedenen
Alters durch 24 Stunden im Campherwasser resp. Brunnenwasser
quellen und legte sie dann zwischen nasses, durch Braonnen-
wasser feucht erhaltenes Lioschpapier. — Das Ergebniss seiner
Versuche geht dahin, dass der Campherlosung der von Vogel
gerithmte ginstige Einfluss auf die Keimkraft der Samen, auf
die Beschleunigung der Keimung und avf die Wiederhelebung
der bereits erloschenen Keimkraft alter Samnen keineswegs zu-
kommt, dass vielmehr in den meisten Fillen eine anfingliche
Verzogerung des Keimens, sowie eine schwache Entwickelung der
Keimlinge im Vergleich zu Samen, welche in reinem Wasser
eingeweicht sind, sich nachweisen lisst.

Im wesentlichen zu demselben Ergebniss, wie Wilhelm ,
gelangte unabhingig von letaterem auch Nobb e 2).

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

2) Nobbe Handbuch der Samenkunde. Berlin, 1876 p. 286 Cit. n.
Burgermeister.

3) Burgermeister. Dle landwirthschaftlichen Versuchs-Stationen
Bd. XXXV. Berlin, 1888 p. 1.
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In Anbetracht der Verschiedenheit der von den Autoren
gewonnenen Resultate unterzog Burgerme isterd) dieselbe
Frage einer eingehenderen Untersuchung. Aus seinen Versuchen,
su denen er ca. 16000 Samen verschiedemen Alters und ver-
schiedener Pflanzen anwandte und deren nitheres Verfahren ich
hier nicht anfihren will, geht Folgendes hervor:

1) Die Aufnahme von Campherwasser hat bei keimfihigen
Samen einen Kinfluss auf den Keimprocess. Dieser Einfluss
héingt in hohem Grade von der Dauer der Aufnahme des Cam-

pherwassers ab.

9) Eine 24stindige Quellung im Campherwasser ibt (ge-
geniiber destillirtem Wasser) sowohl auf frische, gut keimfihige,
als aueh auf alte, schlecht keimfihige Samen eine nachtheilige
Wirkung aus. Dieselbe besteht a) in der Verzogerung des
Keimprocesses : b) in der Hemmung des Lingenwachsthums des
Keimlings withrend der ersten Entwickelangsperiode.

3) Auch schon durch eme 12 stimdige Aufnahme von
Campherwasser wird die Keimkraft in der Regel geschwiicht.

4) Kine 1—6 stindige Quelldauer wirkt verschieden. Bei
97 Keimproben veranlasste das Campherwasser in 8 Fillen eine
Acceleration, in 9 Fallen eine Retardation der Keimung: in 10
Fallen waren die Unterschiede zwischen dem mit destilliertem
Wasser und jenem mit Campherwasser behandelten Samen 0
gering, dass die erhaltenen Zahlen auf die vorliegende Krage
iiber den Einfluss des Camphers eine positive Antwort nicht zu
geben im Stande sind.

5) Keimten die mit Campherwasser behandelten Samen
rascher als jene des destillierten Wassers, so waren in der Regel
auch die aus ersterem hervorgegangenen Keimlinge in der Ent-
wickelung den Keimlingen des destillirten Wassers voraus und
umgekehrt. Dieser Unterschied gilt jedoch nur fir junge 8—14
Tage alte Keimpflanzen. Das weitere Wachsthum wurde nicht
verfolgt, doch dirften sich wihrend desselben die anfinglichen
Grossenunterschiede ausgleichen.

.

6) Kine besondere Lebenskraft und Frische, sowie ein

dunkleres Grin der Pflanzen infolge der Campherbehandlung

wie es Vogel angi ' i ”
g el angiebt, war niemals zu bemerken.

7) Ebenso konnte Verf. (itbereinstimmend mit Nobbe und
Wilhelm) eine Wiederbelebung der Keimkraft durch den
Campher, welche Vo gel angeblich erzielt hat, in keinem Falle
und auf keine Weise constatiren.

8) Nach alledem, schliesst Burgermeister, kann man
(19111 von Vogel allgemein ausgesprochenen S:Ltzé: dass die
El.nrelhung des Camphers in die Classe der sogenannten Samen-
beizmittel als berechtigt erscheint, — nicht beipflichten.

‘ Unter den zahlreichen chemischen Substanzen deren Ein-
wirkung auf die Tentakeln, so wie auf die Blattscheiben der
Qrosera rotundifolia (Sonnenthau) Charles Darwin') stu-
dierte, befindet sich auch der Campher. Seine weltberihmten
Ve.rsuche, die uns klar gemacht haben, wie verschieden die
Wirkung gewisser Substanzen auf die Gesundheit oder das Leben
von Thieren und z. B. der Drosera ist, haben beziiglich des
Camphers keinen besonderen Unterschied beweisen konnen, viel-
mehr erwies sich derselbe auch hier als Reizmittel. Ungern
verzichte ich auf die Beschreibung der D arwin ’schen %’er-
suche und beschrinke mich, den #usseren Anforderungen Rech-
nung tragend, auf seine Schlussbemerkung: ,Die Wirkung von
in Wasser aufgelostem Campher ist merkwiirdig, denn er ver-
anlasst nicht bloss bald Einbiegung der Tentakeln, sondern macht
auch allem Anscheine nach die Drisen dusserst empfindlich fir
mechanische Reizung; denn wenn sie nach einem Eintauchen in
die L.osung ) fir kurze Zeit mit einem weichen Pinsel bestrichen
werden, so fangen die Tentakeln in ungefihr zwei Minuten an
sich zu biegen. Es konnte indessen sein, dass das Bepinseln,

1) Charles Darwin, Insectenfressende Pflanzen ii
, , aus d. E -
setzt von Vietor Carus, Stuttgart, 1876, p. 188. 3 d fingl. Uher

2) Eine blos nach Cmnpher riechende und schmeck Wi i
® on s8I -
herlos . de wiisser 1ge Cam

4
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obschon an und fir sich kein hinreichender Reiz, doch eine Be-
egen strebt, dass es die directe Wirkung
des Camphers verstirkt, Campherdampfe wirken andererseits

narcotisch (auf die Blitter der Drosera).“ Darwin citirt an
Orte seines Buches die Angabe des oben erwihnten
ner eigenen Versuche

der Campher sei ein

wegung dadurch zu err

diesem
Autors, Vogel, und kann auf Grund sel

mit der Drosera der Meinung V ogel’s,
Reizmittel fur Pflanzen in gewissem Grade beistimmen.

II.

Camphocarbonsiure und ihr
Natriumsalz.
I. Chemisches.

1868D\l§n %Hzpl?%ci&rrbznéagre )wgrde zum ersten Mal im Jahre
brefichen 3ol g 'y in Iarls' dargestellt, welcher in einer
. sche'l ‘i:;g n (.161' »Zettschrift fir Chemiev ') Folgen-
o Ca.mp.hers ;relii d ,,belm Behandf}ln der Natriumverbindungen

‘ 5 und es Borneols) mit Kohlensiture hei 90—1000
;{;tStl?illlge{ﬁln;L'l]i glﬂ ‘M{Lgma, welches ich mit Wasser behandelte
Vi shic ‘
L e :]Oa dh §chmhten, von denen die obere aus einer
Losung ’ mpher und Borneol in dem als Losungsmittel
angewandten Kohlenwasserstoff hestand. Die unter " 'e
Lfisung .gaub mit Salzsiure einen welssen, In Aetherlzndvlv fj:iérilgfl?
lf?lcht,' in Wasser wenig loslichen Niederschlag, welcher CZir?
Zgﬁl)gzlgﬁhpd’u I;fwh' der Formel C;,H,40, zusam?n,engesetzte ung
o )her enzct emfache“ Anla.gerung-v von Kohlensiure an den
: I standene Siure ist. Diese Siure, welche ich
Camphocarbonsiure nenne, ist in der Iiii,lte sehr be-

stindig. Sle schmilzt bei 118—119°, aber schon bei dieser

Temperatur giebt si ‘ i ho
v ﬂp e 8 h sie .etwas CO, ab, bei hoherer Hitze wud heim
ersuch sie zu destilliren , spaltet sie sich vollstindie i
pher und Kohlensiure. Die e S
bl ure.  Die emmal geschmolzene Siure schmilzt
ei erneutem KErhitzen weit niedriger und ich habe mich durch
rc

1) Baubigny, Ztschr. f. Chemie, h S
und Hitbner. Bd. 1V 1865, p. 451 » herausgegeben von Beilstein, Fittig

4+
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einen directen Versuch iiberzeugt, dass ein Gemenge der reinen
Siure mit Campher schon unter 1000 flissig wird. Das Blei-
salz, welches zur Bestimmung des Moleculargewichts und der
Basicitit diente, ist in Wasser und Essigsiure unloslich.

Dieses chemische Verfahren dient nicht nur zur Darstellung
eines kohlensauren Derivates des Camphers, sondern wurde schon
von Baubigny selbst des sich dabei bildenden Borneols wegen
als Ausgangspunkt einer neuen Darstellungsmethode des letzteren
aus dem Campher beschrieben. Wir lesen iber diese neue Dar-
stellungsmethode des Borneols in einer zweiten brieflichen Mit-
theiling Baubigny's in derselben Zeitschrift’) Folgendes :
.Leitet man in das Gtemenge von Natrium-Borneol, welches man
durch Einwirkung von Natrium auf eine Campherlosung erhilt,
einen Strom Kohlensiinre bis zur Sittigung und behandelt dar-
auf die Masse mit Wasser, so geht das Natriumsalz der vom
Campher  sich  ableitenden Camphocarhonsiure in  Losung.
Trennt man die wisserige Losung gleich nachher durch Decan-
tation von dem Kohlenwasserstoff, so triibt sie sich bald und es
entsteht mach und nach darin ein reichlicher Niederschlag von
Borneol. Das Borneol bildet nimlich beim Behandeln mit Na-
triwm und Kohlensiure, ahnlich wie der Campher, ein borneol-
kohlensaures Salz, aber dieses ist sehr unbestindig und wird
schon durch Wasser zersetzt. Nach 4-stindigem Stehen ist die
Zersetzung beendigt. Filtrirt man jetzt ab, so bleibt die Lo-
sung klar und aus derselben wird durch Salzsiure oder Schwe-
folsaure Camphocarbonsiure gefillt. Essigsiure fillt diese Lio-
sung nicht, figt man aber gleich nach der Trennung von dem
Kohlenwasserstoff Tssigsiure zu der wisserigen Losung, so ent-
steht ein reichlicher Niederschlag von Borneol, withrend die
Camphocarhonsiture gelost bleibt.  Dieses Verhalten ergiebt eine
rasche und einfache Darstellungsweise des Borneols 2)

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

YBaubigny, L e p. 647.
)

1
2) Siehe unten bei _Borneol“.
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nebender Borneolkohlensiurein Form ihres
Natriumsalzes bildet, wenn eine Campher-
losung mit Natrium und Kohlensdure behan-
delt wird. Als Losungsmittel des Camphers wandte dabei
Baubigny, wie aus seiner spiteren Abhandlung ') ersichtlich
ist, das Toluol an. Die beschriebene Reaction findet nach
diesem Autor ihren Ausdruck in folgender Gleichung:

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

Natriumcampher Natriumborneolat

b)C, H, NaO-+C, H, Na0-+200,=C, H, (CO,Na)0+C, H(,,C0,Na)0

Camphocarbonsaures Na Borneocarbonsaures
Na.

Baubigny stellte auch die iibrigen Alcalilsalze der Campho-
carbonsiure, sowie das Silber- und Bleisalz dar. Auf Grund
der Analyse des letzteren wurde von ihm die Formel der Cam-
phocarbonsiure als C_H, 0; bestimmt und als eine einbasische
Saure betrachtet.

Eingehendere Studien iber den chemischen Charakter der
Camphocarbonsiure und ihrer Salze machten spiter Kachler
und Spitzer?). Sie stellten die Siure nach dem Bau-
higny schen Verfahren dar, betrachteten aber die auf diese
Weise gewonnene Siure als nicht vollstindig rein und fithrten
daher eine Reinigungsmethode derselben ein. Die von diesen
Forschern dargestellte Camphocarbonsiiure krystallisirt aus einer
warmen concentrirten wisserigen Losung in langen, weissen
seidenglianzenden Nadeln ; ist die Losung verdinnt, so hilden sich,
wie auch aus Alcohol und Aether, grossere, farblose, durch-
sichtige Krystalle, von Zepharovich als vier- oder sechs-
seitige orthodiagonal gestreckte Siulchen angesehen. Diese Kry-
stalle schmelzen hei 123 bis 124 ° C., sie sind in Aether, Al-
cohol, Chloroform leicht, im kalten Wasser schwer loslich.

1) Baubigny, Annales de Chim. et de Phys, tome XIX, 1870, p. 221.
92) Kachler und Spitzer, Sitzungsberichte der Wiener Akademie
der Wissensch. (Mathem.-Naturwissensch. Klasse), Bd. 83, (881, p. 716.
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Das Natriumsalz der Camphocarbonsiure, dessen quantitative
Analyse beiden Autoren zur Feststellung der Molecularformel der
Saure diente, wurde von ihnen auf folgende Weise dargestellt:
eine verdinnte Losung der Camphocarbonsiure in absolutem
neutralem Aether wird mit Natrium zusammengebracht: es tritt
dabei lebhafte Wasserstoffentwickelung ein, unter gleichzeitiger
Ausscheidung eines weissen Niederschlages. Die Reaction wird
durch Erwirmen am Wasserbade zu Ende gebracht und das
Salz nach dem Abkiihlen abfiltrirt, dabei auch das unverindert
gebliehene Natrium entfernt. Nach dem Waschen mit absolutem
Aether und Trockenen iher Schwefelsiure im Vacuum erscheint
die Natriumverbindung der Camphocarbonsiure als hlendend weisse,
lockere Masse, die aus feinen mikroskopischen Nadeln besteht.
Diese Masse ist in H,O loslich und reagirt sauer. Beim Lir-
hitzen zersetzt sich das Salz leicht; es sublimirt dabei Campher
und kohlensaures Natron hinterbleibt. Die quantitative Analyse
dieses camphocarbousauren Natriums ergieht Zahlen, auf die nur
die Formel: C,,Hgz NaQg passt.

Brithl') iinderte das alte Baubigny'sche Verfahren
der Darstellung von Camphocarbonsiure, indem er als Losungs-
mittel des Camphers nicht Toluol, sondern Aether oder
flichtiges Ligroin anwendet; ausserdem lisst er alle
3 Componenten: den gelosten Campher, das Na und die Co,
gleichzeitig auf einander einwirken, was heim fritheren Verfahren
nicht der Fall war. Briithl will mit seiner Modification, die
grosste Ausbeute sowohl an Camphocarbonsiure als auch an
Borneol erzielt haben. .

Kurz gefasst, verfahrt Brithl bet seiner Darstellungs-
methode der Camphocarbonsiure folgendermaassen: er setzt
haarfeinen Natriumdraht zu einer dtherischen Campherlosung
hinzu und leitet sofort in diese Mischung einen kraftigen Strom
von €O, ein. Die Reaction verlauft sehr lebhaft bei einer Temp.

von 300C. und als Reactionsproduct entsteht ein schneeweiser
Niederschlag. Der entstandene Niederschlag wird in Wasser

1) Briihi, Ber. d. deutsch. chem. Ges., Jahrg. 24, 1801, p. 3373.
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aufgelost und bei Zimmertemperatur stehen gelassen, wobei sich
allmihlich ein vollkommen farbloses in Tafeln krystallisirtes
Borneol ausscheidet (das Wasser zersetzt nimlich das sich im
Niederschlage befindende horneolkohlensaure Natrium in Borneol
und NaHCO,). Nach vollstindiger Ausfallung des Borneols
wird die Flussigkeit abfiltrirt und aus dem Filtrate die Campho-
carbonsiure durch Schwefelsiure oder Salzsiure aus ihrem Na-
triumsalze in Freiheit gesetzt. Die auf diese Weise dargestellte
Saure ist in kaltem Wasser schwer, in warmem leicht loslich,
wobei sie beim Erkalten in farblosen, schonen mehrere Centi-
meter langen Nadeln krystallisirt, deren Schmelzpunkt bei 127
bis 1289 C. ist.

Das Natriumsalz der Camphocarbonsiure wird von Briih]
auf folgende Weise dargestellt: die krystallisirte Camphocarbon-
siure wird in H,O suspendirt und mit NaOH bis zur schwach
alkalischen Reaction versetst, dann Kohlensiure eingeleitet, im
Vacuum iiber H,SO, verdunstet, der Riickstand mit ahsolutem
Alcohol aufgenommen und wieder iber H,S0, zur Trockene ge-
bracht. Das so erhaltene Salz bildet ein krystallinisches Pulver,
sehr leicht loslich in Wasser, Weingeist, Methyl-
alcohol, Chloroform, — unléslich in Aceton, Aether, Schwefel-
kohlenstoff. — Durch Eindunsten der ‘wisserigen oder alcoholi-
schen \L()sung an der Luft werden ziemlich wohlgebildete Pris-.
men erhalten. Beim Kochen der wisserigen Losung erfolgt
allmithlich Zersetzung, anscheinend unter Bildung von Campher.
— Auf Grund der Natriumbestimmung im eamphocarbonsauren
Natrium schliesst Brihl, dass der Camphocarbonsiure die
Formel C,,H;,0, entspricht und nicht wie Kachler und
Spitzor angeben: C,,H,,0,. Verf. ist somit der Meinung, dass
das von den beiden Forschern dargestellte camphocarhonsaure

Natrium von der Formel :
¢, H, NaO,

2277731

kein necutrales Salz ist, sondern ein saures von der Formel :

C..H, Na0,4-C,, H,.0, .
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Brihl hat auch die ibrigen Alkalisalze (K, Li und
NH, Salz) der Camphocarbonsiure dargestellt und als leicht
loslich in Wasser gefunden.

Die Untersuchung des in Wasser sehr leicht loslichen Na-
triumsalzes der Camphocarbonsinre war das Ziel der von mit
angestellten und unten folgenden Versuche. Als Beweggrinde
gu derartigen Experimenten diente dieselbe Thatsache, die, unter
anderen, auch A1l Lewint) veranlasste, 2 Campherderivate
su untersuchen und die der letztere Autor sehr treffend folgen-
dermaassen auseinander setzt: ,Die schwere Loslichkeit des
Camphers in den wasserigen Fliissigkeiten und die damit ver-
bundene Schwierigkeit der Anwendung in einer fiir die Resorp-
tion ginstigen Form, ferner die Fliichtigkeit seiner Wirkung
und die Gefihrlichkeit grosserer Gaben, dies Alles lisst jeden
Versuch eine nach Art des Camphers wirkende, von diesen
Mangeln freie Substanz fur practische Zwecke aufzufinden, als
in hohem Maasse erwiinscht erscheinen*.

Das Natriumsalz stellte ich selbst aus der Camphocarbon-
siure dar. Die letztere stammte theils von Farbwer-
ke, vorm. Meister Liucius et Bruning, Hochst
am Main®, theils aus dem Lahoratorium des Herrn Prof.
J.W. Brihl (in Heidelberg), dem ich an dieser Stelle
meinen Dank fiir die Liebenswirdigkeit, mit der er das schone
Priparat zur Untersuchung iberliess, ausspreche.

Das Natriumsalz aus der Camphocarhonsiure der oben er- .

wihnten Farbwerke priiparirte ich nach der Methode von Ka c¢h-
ler und Spitzer. Das Natriumsalz aus der Br i h1'schen
Camphocarbonsiure stellte ich nach der Methode des letzteren
dar, habe aber die erforderliche Verdunstung der betreffenden
Losungen im Vacuum infolge &usserer Grimde nicht ausfithren
konnen, sondern liess die Verdunstung bei einer Temperatur von
309 auf dem Wasserhade vor sich gehen.

1) Al Lewin, L c.

a7

2. Eigene Versuche.

A. Wir.kung des camphocarbonsauren
Natriums auf das Nervensystem.

a. Kaltbliiter.

Versuch L FEinem 40 g schweren Frosche wird um
10 h. 0,01 g Camphoc. Na in Wasser golost sub-
cutan Iinjicirt ).
12 h. Keine Wirkung.
. 5 h. Der Frosch ist munter wi * der Injecti
T St munter wie vor der Injection.
Am 2-ten Tage 9 h. Status idem.

Versuch I Demselben Frosche wird 0,02 camphoe. Na
um 10 h. sube. injicirt.
11 h. Keine Wirkung.
4 h. 50 m. Status idem.
Auch in den folgenden Tagen wurden am Frosche keinerlei
pathologischen Erscheinungen wahrgenommen.

Versuch II.  Es wird einem 50 g schweren Frosche
0,03 g und cinem anderen von 60 g Korpergew. 0,04 g
. e a . E - ’ ’ °

camphoc. Na subc. injicirt. Die Frosche werden einige Tage

beobachtet und weisen in dieser Zeit nichts Pathologisches auf.

Versuch IV. Es werden 4 Frosche genommen: A wird
0,05 g, ‘ B —0,06, C— 0,07 und D — 0,08 g camphoe.
Na sub. injicirt.
‘ [m Laufg von 3tégiger Beobachtung konnte man an ihnen
keine pathologischen Symptome wahrnehmen.

Versuch V. Einem 50 g schweren Frosche wird um
10 h 0,.1 g (:,a{nphoc. Na sube. applicirt.  Auch dieser Frosch
verhielt sich einige Tage ganz wie ein normaler Frosch,

1). Das camphocarbonsaure Natrium wurde auch in allen folgenden Ver-
suchen in wissriger Losung angewandt.
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Ergebniss. Wahrend andere Campherderivate schon
bei einer Application von 0,02 g den Frosch todten, blieben
hier alle Injectionen von camphoc. Na bis auf 0,1 g wir-
kungslos.

b. Warmbliiter.

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

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

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

Versuch III. Einer Katze von 2500 g Korpergew.
wird 2,0 ¢ camphoc. Na in den Magen eingefiihrt.

Auch diese Katze vertrigt augenscheinlich das gereichte
Salz symptomlos.

Versuch IV. Derselben Katze wird 3,5 g campho-
carb. Na in den Magen applicirt.
Keine Wirkung wird auch jetzt wahrgenommen.

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

Eine lingere Beobachtung erweist die Wirkungslosigkeit
auch dieser grossen Quantitit des applicirten Salzes.

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

Nach der Entfesselung ist die Katze ganz munter und &n-
dert sich niecht auch in den nichsten Tagen, vertrigt vielmehr

symptomlos die wiederum in die Vene injicirte Menge von 0,5 g
camphoe. Na.

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

Ergebniss. Es wirkt augenscheinlich die
Camphocarbonsdure und ihr Natriumsalz weder
auf das Nervensystem der Kalt- noch Warmbliter
in irgend welcher Weise eln.

B. Wirkung des camphocarbonsauren
Natriums auf die Kreislaufsorgane.

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

1. P. Q Bemerkungen.
I0h. 45 m. 34 30 Der Apparat ist mit 50 ccm. der nor-
47 , 33 30 malen Blutmischung gefiillt (60 Th.
5 . 33 30 Blut - 40 Th. phys. Kochsalzlgsung).
5 , 33 30

54 , 34 30
57Y) , 33 30 1) Zusatz von 0,025 camphoc. Na-Lo-

I1h, — m. 33 30 sung.

2, 33 30

4, 34 30

6 , 34 30

8§ , 34 30

10 , 34 35

12 ., 34 35

14 , 33 30

16 , 34 30

18 , 34 30

20 . 34 30 2) Zusatz von 0,025 camphoc. Na-
922 o4 3,0 Losung.
24 ., 34 30

26 ., 33 30

30 , 34 35

32 , 3¢ 30

34 , 3¢ 30

36 . 34 30

40 . 34 30

42 , 3¢ 30
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T. P. Q. Bemerkungen
11 h. 45%), 34 30 3) Zusatz von 0,025 camphoc. Na-
47 , 33 3,0 Lésung.
49 , 33 30
51 , 33 35
53 , 33 30
5 , 33 30
57 , 33 30
12h — , 34 30
2, 34 3,0
4 , 34 30
7, 34 35
10 , 34 356
13y, 35 3,0 4) Zusatz von 0,05 camphoc. Na-Losung.
15 , 36 35
17 . 34 30
20 34 3,0 5) Abbruch des Versuches.

b. Blutdruckversuch,

Eine Katze von 3200 g wird aufgebunden, rechts die
Art. carotis blossgelegt, in welche eine Caniile eingefithrt wird,
die mit einem Manometer in Verbindung steht, links die Vena
jug. freigelegt und mit einer Injectionscaniile versehen.

! ‘l \ l

Zeit. !Blutdruck.g Pﬁliiu}%;? i Bemerkungen
I
|

r

10h. 40 m., 140—180 | 156

41 | 140-180| 156
42 ‘ 140—150 | 156

43 ., 140-160 | 156

44 | 140—160 | 156 |
45 .| 140—160 | 156 |
48 | 140—160 156 Injection von 0,2 g camphoe.
50 ,!140--160 156 Na-Losung in die Vena jug.
52 , 140--160 | 156 |

55 ,, | 140--160 156
5% , | 140—160 156

11h, — , i 140—160 | 156 | o

TTT5, | 140—160 166 | Injection von 04 g camphoc.
10 140—160 156 Na-Losung in die Vena jug.

15 :[ 140—160 | 156
20 . | 140—160 | 156
95 | 140—160 | 156

Zeit. | Blutdruck. Pl\lflliiuﬁ? l Bemerkungen.
30 | 140—160 156 Injection von 0,4 g camphoc.
32 | 140—160 156 Na-Losung in die Vena jug.

35 , 1 140—160 156

38 | 140—160 156

140160 156 |
4H | 140—160 156 Injection von 0,8 g camphoc.
47 | 140—160 156 Na-Losung in die Vena jug.
50 . { 130—150 180
55 .1 130—150 180

12h. — | 140—160 180
2, 130—140 180
4, 130—140 180

» | 130—140 180 |

8 . | 130—140 180 | Abbruch des Versuches.

Ergebniss. Ein Blick auf die tabellarische Darstellung
dieser 2 Versuche zeigt uns, dass sowohl das Froschherz, als
auch der Circulationsapparat der Siugethiere von camphocarbon-
saurem Natrium auch nicht im mindesten heeinflusst werden.
Ieh glaube also auf Grund meiner beschrie-
henen Versuche und theils hier nicht er-
wihnten Beobachtungen (weil ebenfalls mit
negativen Resultaten) behaupten zu dirfen,
dass der Camphocarhonsiure nnd ihrem Na-
triumsalze keinerlei pharmakologischen
Eigenschaften zukommen.

Der experimentelle Theil der vorliegenden Arbeit war schon
laingst abgeschlossen, als ich zu meiner Genugthuung zufilliger
Weise die Abhandlung von Nencki und Boutmy ') zu lesen
bekam. Indem ich bezfiglich der Ausfiihrlichkeiten dieser Arbeit
auf das Orginal verweise, mochte ich mir doch nicht versagen
einige interessante Angaben derselben hier wiederzugeben.

Das Leben der Zellen beruht auf den gleichzeitig vor sich

1) L'influence du groupe carboxyle sur les effets toxiques des combinai-
sons aromatiques. Par M. M. Nencki et Boutmy. Archives des Sciences
Biologiques publiées par 1 Institnt Tmpérial de Médecine Bxpérimental a St
Pétersbourg. Tome [, 1892, p. 60 (russisch und franzésiseh).
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gehenden Processen der Reduction und der Oxydation. Nach
H. Schultz sind besonders digjenigen Substanzen fir die le-
benden Zellen giftig, welche reducirend wirken und somit ihnen
den atomistischen Sauerstoff entziehen. Daher ist z. B. die arse-
nige Siure mehr giftig als die Arsensiure. Ausserdem gesellt
sich im Organismus zu der Giftigkeit der reducirenden Substanzen
auch diejenige der neu entstandenen Oxydationsproducte hinzu.
So wirken phosphorige, salpetrige und arsenige Siure sehr
giftig, indem sie die Zellen durch Entziehung des atomistischen
Sauerstoffes zerstoren, wobei sie sich in Phosphor-, Salpeter- und
Arsensiture  verwandeln. Werden aber die letzteren dem thieri-
schen Organismus einverleibt, so heobachtet man Folgendes:
die Phosphorsiure wird nicht weiter reducirt, die Salpetersiure
dagegen wird unter hesonders ungimstigen Bedingungen zum
Nitrit reducirt und wirkt dann giftig, wihrend die Arsensiure
bald zur arsenigen reducirt wird und dahér dem Organismus
stets schadlich ist.

Die Carboxylgruppe CO, H, welche bekanntlich mit Sauer-
stoff gesittigt ist und im Organismus nicht mehr redueirt wird,
bietet also ein ihnliches Verhalten wie die erwihnte Phosphor-
siure. Verfasser stellten sich daher zur Aufgabe auf Grund
der schon theils vorhandenen, theils von ihnen neu gefundenen
Thatsachen zu heweisen, dass die Kinfihrung des Carboxyl-
Radicals in das Molekiil vieler giftigen aromatischen Verbindungen
eine Abschwichung resp. eine Aufhebung der Giftigkeit der
letzteren zur Folge hat. Verf. fithren weiter eine ganze Reihe
von chemischen Substanzen an, die zu Gunsten ihrer Meinung
sprechen, so z B. wirken verschieden: Benzol und seine Car-
bonsiure (Benzoesiure), desgleichen Phenol und Salicylsdure u. s. w.
So geht das im Organismus reducirend wirkende Benzol in Phenol
iiber, welches seinerseits einer weiteren Hydroxylirung unterliegen
kann und somit sich in Hydrochinon und Brenzcatechin ver-
wandelt, — welch’ alle giftig sind. Diese hydroxylirten Deri-
vate verlassen den Korper in Form von Aether-Schwefelsiuren
oder gepaarten Glykuronsiuren. Dagegen werden die aromatischen
Carbonsiuren in den Geweben nicht oxydirt und verlassen den

s

Organismus entweder unverdndert oder in Vereinigung mit Gly-
cocoll.  Aber der Einfluss des Carboxyls auf die Abschwichung
der Giftigkeit giebt sich kund nicht nur in den aromatischen
Kohlenwasserstoffen, in ihren Amin- und Phenolverbindungen,
sondern dussert sich auch in den sehr complicirt zusammenge-
setzten aromatischen Verbindungen, z B. in der Phenacetin-
Carbonsiure und anderen ihnlichen Siuren.

Die beschriebene Eigenschaft des Carboxyls ist nach den
Verf. auch von practischer Bedeutung, da man durch Ein-
fithrung desselben in das Molekill wenig giftiger Substanzen, die
giftige Wirkung der letzteren vollstindig aufheben kann und
andererseits bel sehr giftigen Korpern die Giftigkeit abzuschwichen
im Stande 1st; es wiirde somit gelingen dank dieser Eigenschaft
des Carboxylradicals sonst ungeeignete Substanzen fir die The-
rapie verwendbar zu machen.

Kehren wir jetzt zu der von uns untersuchten Siure und
ihrem loslichen Natriumsalze zuriick. Was sehen wir hier?
Der an Wasserstoffatomen reiche und im Organismus redu-
cirend wirkende aromatische Korper, Campher, (C,, H,. 0) ruft
schon in Dosen von 0,14 g pro Kilo Thier berechnet die
stérkste Erregung und clonische Krimpfe beim selben hervor,
wihrend der durch eine Verbindung des Camphers mit dem
Carboxy! entstehende und somit mit Sauerstoff gesittigte Korper:

/ (GIO H15 0)7
0= C\ Camphocarbonsiiure resp. ihr Natriumsalz
OH

auch in Dosen von 2,0 g pro Kilo Thier keine Wirkung auf
dagselbe ausibt ‘).

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

1) Ich habe mit Riicksicht auf die geringe Menge meines Priparates
keine grosseren Dosen gehen Kkonnen, die aber ohne Zweifel ebenfalls wir-
kungslos wiirden geblieben sein.
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ronsiure im Harne des Thieres erscheint. Dagegen michte ich
auf Grund der von mir vorgenommenen Untersuchung des Har-
nes der mit camphocarhonsaurem Natrium gefiitterten Thiere
behaupten, dass dieses resp. die Siure unveriindert den thierischen
Korper verlisst.

Es bildet somit das gegenseitige Ver-
halten des Camphers und der Camphercar-
bonsédure ein typisches Paradigma fir die
Theorie der obenerwihnten Autoren und
kann die Camphercarhonsiure znr Kategorie
der vonm ihnen angefithrten ungiftigen Car-
bonséuren bequem hinzugezahlt werden.

I11.
Borneocampher (Borneol).

1. Chemisches.

Verschieden in Bezug auf Abstammung und chemische
Constitution vom officinellen Laurineen-Campher ist der soge-
nannte.  Borneo-Sumatra-Baros-Campher. Er
kommt als das einzige iitherische Oel, welches von der Natur
unmittelbar als Rohstoff geboten ist, in krystallinischen Massen
in Spaltriumen des Holzes &lterer Stimme von Dryobala-
nops aromatica Gartn. einem an der Nordwestkiste Su-
matras und im nordlichen Borneo wachsenden Baume aus der
Familie der Dipterocarpeen vor und wird mithsam aus dem zer-
spaltenen Holze durch Ausschaben gesammelt und vorziglich in
Baros einer nur unvollkommenen Reinigung unterworfen. In den
jungeren Stammen findet sich neben festem Borneocampher resp.
Borneol ein Oel, das natiliche Campherol, weiches aus einem
Gemische von Borneol, Borneen: C,H,,, einem Sesquiterpen
C,;H,, und vielleicht anderen Korpern besteht.

Vollkommen rein stellt das Borneol eine weisse leicht zer-
reibliche Krystallmasse dar von einem eigenthiumlichen nicht
angenehmen, garnicht an gewdhnlichen Campher, eher an
Patchouly erinnernden Geruch und campherahnlichen Geschmack.
Es schmilzt bei 1999 C. und siedet bei 2129 C.  Seine alcoholi-
sche Losung lenkt den polarisirten Lichtstrahl nach rechts ab.
Das Borneol ist leichter als Wasser. Salpetersiure verwandelt
den Borneocampher zuniichst in Laurineencampher, bei weiterer

5



Einwirkung in Camphersiure und Campholsiure. Durch Phos-
phorpentachlorid oder auch starke Salzsiure geht das Borneol
in das krystallisirbare, bei 1559 C. schmelzende campherartig
riechende Bornylchlorid : C,,H,,Cl iber. Auch mit Brom- od.
Jodwasserstoff verbindet sich der Borneocampher zn unbestindi-
gen Verbindungen. Beim Erhitzen mit Phosphorsiureanhydrid
zerfallt der Borneocampher in Wasser und fliissiges Borneen :
CioH,s, welches mit dem in dem natiirlichen Borneo-Campherol
vorkommenden Kohlenwasserstoffe identisch zu sein scheint.
Wird Borneol mit organischen Sauren erhitzt, so Werden unter
Abhspaltung von Wasser zusammengesetste Aether —gehildet.
Solche Aether, wie wir unten sehen werden, ‘kommen in manchen
atherischen Oelen vor. — Nach seinem chemischen Verhalten
scheint das Borneol zu dem Laurineen-Campher in dem Verhilt-
nisse zu stehen, wie ein secundirer Alcohol zu einem Keton.
Es wirde somit der Laurineencampher die Gruppe CO, der
Borneo-Campher die Gruppe CH.OH enthalten :

€O ~CH,0H
CSHI/V\\CHH CBHN\\\ CH2
Laurineen-Campher. Borneo-Campher.

Der Borneocampher gelangt als regelmissiger Handelsartikel
nach Kuropa nicht, wird dagegen am Produnctionsorte und in
China als Raucher- nnd Conservirungsmittel angewandt. Bei dem
auf Sumatra und Borneo lebenden Stamme ,.Battac wird das
Borneol zur Einbalsamirung seiner Hauptlinge (R adja) ange-
wandt.

Der Borneo-Campher kommt ferner vor in #therischen Oe-
len von Aristolochia serpentaria, sowie anscheinend auch im Ros-
marinol, Lavendelol und anderen itherischen Oelen. Dem Borneo-
Campher sehr dhnlich ist der sogenannte Bernstein-Campher,
welcher in geringer Menge hei der trockemen Destillation des
Bernsteins auftritt *).

1) Schmidt, pharmaceut. Chem.. Bd. fI, 188090, p. 1024,

In China wird in der Tuschfabrication vielfach eine Campher-
art ,Ngai-Campher*, verwendet. Derselbe wird in Kanton
aus Blumea balsamifera (Ngai der Chinesen)
einer krautartigen im tropischen Asien gemeinen Composite ge-
wonnen, ist dem Borneo-Campher heinahe vollstindig ihnlich,
hat dieselbe chemische Constitution C_ H,, O und die gleiche
Krystallform (im reguliren System); dreht aber in alcoholischer
Liosung die Polarisationsebene nach links. — Diesem Campher
sehr dhnlich, Vielleicht sogar mit ihm identisch ist der ebenfalls
linksdrehende Krapp-Campher, welcher im Fuselole des durch
Géhraug des Krappwurzelzuckers erhaltenen Aethylalcohols ent-
halten ist.

« Der Borneocampher ist auch auf kiinstlichem Wege auf
Grund seiner chemischen Verwandtschaft mit dem Laurineen-
Campher aus dem letzteren mittelst vieler Methoden dargestellt
worden. Eine von diesen ist oben bei der ,Camphocarbonsiure*
heschrieben. Ich will hier nur hinzufigen, dass das kimstlich
dargestellte Borneol beziiglich der Polarisationsebene inactiv ist.

Im vorigen Jahre ist vom Mag. Ed. Hirschsohn in
Petersburg ein mit dem Ngai-Campher identisches links
drehendes Borneol in den atherischen Oelen der Abies
sibirica nmud Abies pectinata entdeckt worden, welches
der Entdecker in liebenswirdiger Weise dem hiesigen Pharma-
kologischen Institute zur Untersuchung wbergab. Die experi-
mentellen Untersuchungen mit diesem Links-Borneol und seinem
essigsauren Ester wurden eben von mir ausgefihrt!) und werde
ich meine Versuche unten folgen lassen. An dieser Stelle aber
lasse ich die Darstellungsmethode des Bormeols und seines Iis-
ters, wie sie Hirschsohn selbst heschreibt 2), folgen.

Bei der Destillation der Oele der Abies sibirica und Abies
pectinata mit Wasserdampf erhiilt man Fractionen, die sich schon
in einem 707% Alcohol losen und ergab ein im grosseren

1) Ieh kann es nicht unterlassen an dieser Stelle Herrn Mag. Hirsc b-
sohn fir seine Liebenswiirdigkeit meinen herzlichen Dank auszusprechen.
2) Hirschsohn, Pharm. Zeitschr. f. Russl. 1892 Nr. 38.

5#
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Maassstabe ausgefiihrter Versuch mit dem Oele von Abies sibi-
rica in 2 Fractionen — circa 259% -~— ein Oel, welches sich
m 3,6 Vol. 70% Alcohol hei 17° C. loste. Das specif.
Gewicht dieser Fractionen betrug hei 200 C. 0,979, die Ver-
seifungszahl war 267,5. Die ganze Oelmenge siedete zwischen
210—220" C. Um die noch etwa vorhandenen Spuren noch
von Wasser zu entfernen, wurde das Oel mit entwissertem Na-
triumsulfat geschiittelt und filtrirt. Das Filtrat fing nach kur-
zer Zeit, obgleich die Temperatur im Laboratorium 13° C. be-
trug, zu krystallisiren an. Die ausgeschiedenen Krystalle wurden
von dem noch fliissigen Antheil durch Abfliessenlassen soviel wie
moglich getrennt und durch Tiosen in der 4-fachen Menge
70% Alcohols wnd Krystallisiren in der Kilte gereinigt.
Auf diesem Wege wurden bis 15 Centimeter lange tafelformige
Krystalle erhalten, die iiber Aetzkalk getrocknet einen charac-
teristischen Geruch besitzen.  Ausser von Alcohol werden die
Krystalle anch von Aether, Chloroform, Benzol, Sehwefelkohlen-
stoff, Petrolither und Eisessig leicht gelost. Der Schmelzpunkt
derselben lag zwischen 27 und- 28° C. und der Siedepunkt bei
210° C. In alcoholischer Liosung wurde die Polarisationsebene
nach links gedreht.

Eine Partie der Krystalle wurde auf dem Wasserbade mit
alcoholischer Kalilosung verseift, wobei der Geruch sich iinderte
und ein campherartiger. entstand, beim Versefzen der Losung
mit viel Wasser schied sich heim Stehen eine krystallinische
Masse ab, diese wurde mit Wasser gewaschen und nachdem sie
getrocknet worden war, in Petrolither gelost.  Aus der Petrol-
dtherlosung wurden prachtvolle sechsseitige Tafeln erhalten, die
einen Geruch nach Campher und Patchouly hatten.

Der Schmelzpunkt dieses Kirpers lag hei 207 ¢ C. und
wurde in alcoholischer Liosung der Polarisationsebene naeh links
abgelenkt.

Aus dem Schmelzpunkt und dom Geruch geht hervor, dass
der abgeschiedene Korper Borneol, und zwar in der linksdre-
henden Modification ist.

Die von dem Bormeol getrennte alcalische Flussigkeit wurde
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auf dem Wasserbade auf ein kleines Volumen gebracht, mit ver-
dimnter Phosphorsiure bis zur stark sauren Reaction versetzt
und der Destillation unterworfen.

Das crhaltene stark saure Destillat gab alle Reactionen
der Dissigsiure und komnten andere Siuren uicht nachgewiesen
werden.

Aus dem Vorstehenden geht hervor, dass der aus dem OL
Abiet. Sibirie. crhaltene krystallinische Korper der Essigsiure-
oster des Links-Borneol ist. Da, so weit meine Untersuchung
des Oeles os bis jetzt ergicbt, in dem Ol Abiet. Sib. kein
anderer Bster sich befindet, so ist dasselbe das beste Material
zur Gewinnune von Links-Borneol, denn aus der Verseifungszahl
des Oels lasst sich ein Gehalt von cireca 30 % Essigsiureester
herechnen.

Die grosse Aelmlichkeii des Oels von Abies pectinata mit
dem Oele der Abies Sibirica machte es wahrscheinlich, dass auch
in diesem sich Borneolester befindet.

Ein daraufhin mit einem kleinen Muster schon zum Theil
verharsten Oels ausgefithrter Versuch ergab, dass auch im Ol
Abiet. pectinat. sich der Essigsiureester des Borneols bhefindet.

2. Experimentelle Untersuchungen iiber die
Wirkung des Borneols.

Es sind Angaben in der Literatur vorhanden, auf Grund
derer wir unter dem urspriinglich in Ost- nacher in West-Asien
und zuletzt auch in ganz Buropa als Arzneimittel bekanmten
LCampher* den Borneo-Campher verstehen diwrfen.

So soll nach Fluckiger das Borneol noch vor dem
Laurineen-Campher in China bekannt gewesen sein und soll nach
Europa nur diese Campher-Art zuerst eingefithrt worden sein.

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

1) Moller, Lehrbuch der Pharmacognosie, Wien, 1889, p. 382,
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der Borneocampher gewesen sei; der Laurineencampher wurde
nach diesem Autor erst in der Mitte des 17. Jahrh. durch die
Hollinder nach Europa gebracht und verdringte durch seine
Wohlfeilheit den ersteren vollstindig.

Se¢hlimmer 1), der Professor der Medicin in Teheran
war, figt in seiner werthvollen franzosisch-persischen medici-
nischen Terminologie zum Worte ,Camypher* folgende fir uns
wichtige Bemerkung hinzu; ,les au teurs indigénes
recommandent celui de Bormeo comme le
meilleur.«

Was die chinesischen Quellen selbst anbetrifft, so habe ich
trotz des mir zur Hand gewesenen seltenen und hochst inte-
ressanten und lehrreichen Buches von Bretschneider?)
leider sehr wenig iber die Anwendung ies Borneo-Camphers
erfahren komnnen. In der berithmtesten chinesischen Materia
Medica ,Pen-ts‘ao Kang mu,* welche 26 Jahre (1552
bis 1578 unserer Zeitrechnung) von ihrem bekannten Autor Iii
Shi ¢hen geschriehen wurde und welche bald nach threm Er-
scheinen auch ins Japanesische unter dem Titel ,Hon zo ko
mo ku* von Ina Nobuyoski ubersetzt worden ist, befindet
sich im Capitel ,Hiang mu“ (aromatische Biawume) nehen dem
Laurus Camphora auch der Borneo-Campher erwihnt. Wenn man
aber bedenkt, dass Lii Sih chen sein ,Pen-ts'ao*3?),
wie Bretschneider sagt, mit Benutzung mehr als 2000
alter und neuer chinesischer Biicher, unter demen auch viele
altere Pen-ts‘ao“ sich befanden, geschrieben hat, so muss
auch zugegeben werden, dass der Borneo-Campher schon in der
alten chinesischen Literatur erwihnt gewesen war.

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

1) Schlimmer, Terminologie meédico-pharmaceutique et anthropolo-
gique frangaise-persane. Fol. Lithogr., Teheran, 1874, p. 369.
9) Bretschuneider, Botanicon Sinicum. Notes on chinese botany

from native and Western sources. [ondon, 1882.
8) Mit diesem Namen bezeichnet dieser chinesiche Gelehrte ein jedes

Pflanzen- resp. Drogeubuch.
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Laurineen-Campher bloss seiner ,Wohlfeilheit* wegen ersetzt
worden ist, auch mit dem letsteren identische Eiéenschaften
haben muss. Thatsichlich soll das Borneol noch heutzutage in
China als ein Stimulaus und ein  Aphrodisiacum angewandt
werden. Auch der Ngai-Campher findet daselbst medicinische
Verwendung ‘).

Merkwiirdig ist es, dass seitdem in Eﬁropa der Laurineen-
Campher das Borneol verdringt hatte, dass letstere nicht nur
seine practische Verwendung einbiisste, sondern, wie es scheint,
auch kein wissenschaftliches Interesse den Forschern bot, denn
nicht anders kamn ich mir die verschwindend kleine Literatur
des Borneols im Vergleich mit der des Laurineen - Camphers
erkldren.

Es sind, soweit mir bekannt ist, nur 2 Arbeiten iber das
Borneol in der Literatur vorhanden, die von Pellacani?
upd Stockman3). TUnd doch ist diese knappe Literatur
nicht einig besiiglich der physiologischen Eigenschaften des
Borneols.

Pellacani, der unter anderen Campherderivaten, auch
das Borneol untersuchte, fand, dass dasselbe eine curareartige
Wirkung anf Kaltbliter ausibt. Auf Saugethiere wirke das
Borneol lihmend auf das Nervensystem und die motorischen
Nervenendigungen. Der Circulationsapparat beider Thierklassen
wird nach Pellacani durch das Bornéol in gleicher Weise
b'eeinﬂusst und zwar gelihmt: beim Frosche soll schon nach ge-
ringen Dosen das Herz still stehen, wihrend beim Saugethiere
ein allméhliches Sinken des Blutdrucks und Abnahme der Puls-
frequenz als Symptome der Lihmenden Wirkung des Borneols
wahrgenommen werden. Derselbe Autor fand nach dem Vor-
gange von Wiedemann, Schmiedeberg und Meyer
im Harne der mit Borneol gefiitterten Thiere als Umwandlungs-
preduct des letzteren eine krystallinische Siure, die sich nach

1) Siehe bei Stockmann.

2) Pellacani, Arhiv £ exp. Path. u. Pharm. Bd. 17, 1883 p. 369.

3) Stoekmann, The physiologieal action of Borneol. From the Jour-
nal of I'hysiologie. Vol IX. Nox 2 u. 3.
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Analogie mit dem Campher als Borneolglykuronsiure heraus-
stellte.

Zu entgegengesetzten Resultaten wie Pellacani, ge-
langte der zweite Forscher Stockmanmn, welcher sich em-
gehender mit dem Borneol heschaftigte. Auch Stockmann
fand, dass Borneol, gleich dem Campher, auf Kaltbluter curare-
artig wirkt, aber beziiglich aller iibrigen Wirkungen des Borneols
differiren seine Angaben von denen Pellacanis vollstandig.

So fand Stockmann, dass die Wirkung des Borneols
auf Warmbliter fast mit der des Camphers ubereinstimmt, nur
seien die Vergiftungssymptome des Borneols weniger intensiv,
als beim Campher ausgesprochen. Das Dorneol bewirkt also
nach Stockmann einen Symptomencomplex, welcher nach
geringen Dosen von der absteigenden Reizung des Centralnerven-
systems abhiingt, bei grossen Dosen aber der nachtriiglichen
Lahmung des Nervensystems zuzuschreiben sei. Kine Ausnahme
hiervon bieten die Hunde, welche sehr grosse Dosen Borneols
hiufie symptomlos vertragen, dagegen sind Katzen dem Borneol
gegenitber sehr empfindlich, wihrend Kaninchen in dieser Hin-
sicht die Mitte zwischen beiden einnehmen.

Ganz ebenso wie der Campher wirkt Borneol auf das
Froschherz und Verf. konnte stets cine Abnahme der Frequenz
der Herzschlage mit gleichzeitiger Zunahme der Energie der-
selben bei seinen zahlreichen Willia m 'schen Versuchen, nach-
weisen. Freilich, fiigt Verf. hinzu, fihrten sehr grosse Dosen
Borneols zum Stillstand des Herzens. Was die Wirkung des
Borneols auf den Circulationsapparat der Siugethiere anbetrifft,
so bekam Stockmann keine constanten Resultate: zuweilen
war ein allmihliches Sinken des Blutdrucks vorhanden, manch-
mal aber ging dem Abfall eine Steigerung des Blutdrucks voraus.

Ich werde unten auf Grund meiner eigenen Versuche zu
beweisen versuchen, dass diese Inconstanz der Stockmann-
schen Resultate mit der unbedeutenden Variirung seiner Ver-
suchsdosen in Zusammenhang zu bringen ist.

Die Gefisse werden durch Borneol, wie Verf. an isolirten
Organen beobachtete, erweitert.
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Die Angaben von Binz, nach welchen der Campher schon
in geringen Dosen (0,09—0,2) die Temperatur der Versuchs-
thiere herabsetste, hat Stockmann nicht bestitigen konnen;
geringe Dosen von Campher und Borneol hleiben stets resultal-
los, wihrend grossere Dosen (2,0) nur zuweilen die Temperatur
herabsetzen. Im Allgemeinen beobachtete Stoekmann bei
den Thieren eine Abnahme der Temperatur im Stadium der
Depression und in den Fiillen, in welchen Symptome von Collaps
vorhanden waren. Beziiglich der Details der Stoekmanu-
schen Arbeit muss ich anf das Original verweisen.

Ieh halte es nichit fir unnothig zuletst hinzuznfiigen, dass
Stockmann mit allen 8 oben erwihnten Borneo-Arten ex-
perimentirte und zwar mit dem eigentlichen Borneo-Campher,
Ngai-Campher und einem kiinstlich dargestellten Borneol, —
withrend Pellacani zu seinen Versuchen ausschliesslich das
von R. Sehiff kimstlich dargestellte Borneol benutzte.

Ich glaube daher vermuthen zu diirfen, dass der schroffe
Unterschied der von beiden Autoren gewonnensn Resultate im
gewissen Grade den verschiedenen Untersuchungssubstanzen zu-
zuschreiben sei. Diese Vermuthung scheint mir um so mehr
zuldssig zu sein, als schon Stockmann beobachtete, dass in
Bezug auf das isolirte Froschherz das kimstlich dargestellte
Borneol sich am meisten giftig erwies, wohei Stockmann
richtig bemerkt, er wisse nicht, ob er diesen Uunterschied in der
Wirkung der Unreinheit des kiinstlichen Priparates oder der
stirkeren Wirkung desselben als Herzgift zuschreiben soll.

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

a. Kaltbliiter.

Versuch [. Kinem 60 g schweren Frosche wird um
11 b. 40 m. 0,005 emuls. Borneols subeut. injicirt.
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12 h. 50 m. der Frosch bewegt sich trige.
4 h. 35> m. der Frosch bewegt sich langsam und
fallt hiaufig bei den Springversuchen um.
Am 2. Tage 11 h. 15. m. der Frosch bewegt sieh mit
Schwierigkeit.
Am 3. Tage 5 h. 50 m. der Frosch bewegt sich lebhafter.
Am 4. Tage 4 h. 40 m. die Bewegungen des Frosches
sind ganz frei.
Epikrise: 0,005 Borneol verursachten in diesem Versuche
eine vorithergehende Parese des Frosches.

Versuch II. Einem 55 g schweren Frosche wird um
12 h. — m. 0,01 emuls. Borneols sube. injicirt.
12 h. 55 m: der Frosch bewegt sich sehr trige, die
Riickenlage wird dauvernd ertragen.
4 h. 35. m. Status idem.
Am 2. Tage 11 h. 20 m. Status idem.
Am 3. Tage 5 h. 5 m. die Bewegungen des Frosches sind
freier, die Riickenlage wird nicht lange ertragen.
Am 4. Tage 5 h. — m. Die Bewegungen des Frosches
sind sehr lebhaft.
Epikrise: 0,01 Borneol hewirkten beim Frosche eine nur
3 Tage andauernde und in Genesung ibergehende Parese der
Extremitaten.

Versuch III. Einem 60 g schweren Frosche wird um
11 h. 25 m. 0,01 emuls. Borneols subc. injic.
12 h. 15 m. Der Frosch ist paretisch, ertriigt dauernd
die Rickenlage.

Am 2, Tage 12. — m. Status idem.

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

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

Epikrise: In diesem Versuche verursachten 0,01 Borneol
dieselben Symptome wie im vorigen.

)

Versuch IV. Einem 60 g schweren Frosche wird um
6 h. 30 m. 0,02 emuls. Borneols sube. injic.
7 h. 15 m. Der Frosch bewegt sich sehr trage.
Am 2. Tage 9 h. 30 m. Der Krosch ist todt.
Section: Ein negativer Befund.

Epikrise: 0,02 Borneol bewirkten anfangs eine Parese
des Frosches, welche aber nicht hat weiter beobachtet werden
kinnen: der Frosch wurde todt gefunden. Es wird noch ein
Versuch mit derselben Dosis gemacht.

Versuch V. Emem 40 g schweren Frosche wird um

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

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

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

4 h. 50 m. Wird der Frosch todt gefunden.

Epikrise: Dieser Versuch zeigte, dass 0,02 Borneol
den Frosch in cinem paralytischen Zustand versetzen, der zum
Tode des Frosches fiihrt.

Versuch VL. Einem 40 g schweren Frosche wird um
6 bh. — m. 0,03 emuls. Borneols subc. injic.
6 h. 25 m. Der Froschist parctisch, fillt bei den
Springversuchen auf den Ricken um.
7 h. — m. Der Frosch ist matt, bewegt sich mit
grosster Schwierigkeit.
7 h. 30 m. Der Frosch liegt platt auf dem Bauche,
reagirt nicht auf starke mechanische
Reize ; Das Riickenmark und Muskeln
reagiren dagegen lebhaft auf elektrische
Reize, auch der blossgelegte N. ischia-
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dicus reagirt anfangs auf elektrische
Reize, wird aber kurze Zeit darauf
unempfindlich, wihrend das Riickenmark
und die Muskeln immer noch eine leb-
hafte Reaction aufweisen.
Am 2. Tage um 10 h. — m. Der Frosch wird todt ge-
funden.
Section: Keine patholog. Erscheinungen wahrzunehmen.
Episrise: 0,03 Borneol bewirkten eine zum Tode fith-
rende Paralyse des Frosches. Der im paralytischen Zustande
des Frosches blossgelegte N. ischiadicus reagirte mnicht auf elek-
trische Reize, wohl aber das Riickenmark und die Muskeln.

Versuech VII. Einem 40 g schweren I'rosche wird um

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

6 h. 30 m. der Frosch ist paretisch, fallf bei den
Springversuchen auf den Ricken, in
welcher Lage er lange verbleibt, ohne
sich iéindern zu konnen.

¢ h. 55 m. der Frosch liegt ausgestreckt auf dem
Bauche, reagirt nicht auch auf die
starksten mechanischen Reize, wohl aber
lebhaft auf elektrische. Der blossge-
legte und elektrisch gereizte N. ischi-
adicus hort bald auf zu reagiren, wih-
rend die Muskeln und das Rickenmark
ihre Reflexerregbarkeit noch dauernd
bewahren.

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

Section: Nichts Pathologisches wahrnehmbar.

Epikrise: 0,04 Borneol erzeugten beim Frosche Symyp-
tome gleich demen im vorigen Versuche, die aber noch rascher
zur Entwickelung gelangten.

Versueh VIIL Einem 50 g schweren Frosche wird
0,03 emuls. Borneols subc. injicirt. Anderthalb Stunden nach

.

g

d. Inj. ist der Frosch vollstindig gelihmt und verhalt sich
me(.:hanischen und chemisehen Reizen gegeniiber vollstandiz re-
actionslos ; dagegen ergiebt sich, dass die Muskeln und das
Riickemmark stark auf elekirische Reize reagiren und ihre Re-
fiexerregbarkeit auch ziemlich lange Zeit bewalren, wihrend der
blossgelegte N. ischiadicus nur beim ersten Anlegen der Elek-
trod.e mit einer leichten Zuckung der betreffenden Extremitiit
reagirt und gleich darauf ganz unempfindlich gegen fortge-
setzte elektrische Reize wird. "

Versuch IX. Einem 50 g schweren Frosche wird 0,046
emuls. Borneols sube. injicirt und einem zweiten 55 g schweren
— 0,05 B. 40 Minuten nach d. Inj. ist der erste Frosch
vo]lstm'ldig' gelihmt, wihrend der andere schon 25 Minuten nach
d.er Inj. platt auf dem Bauche liegt. Beide Frosche erweisen
sich ganz reactionslos auch gegen die stirksten mechanischen
und chemischen Reize, dagegen hewirken auf das Ritckenmark
und die Muskeln sehion missige elektrische Reize Zuckungen der
Frosche. Diese letstere Refloxerregbarkeit halt lange Zeit an,
wogegen der blossgelegte N. ischiadicus, der ebenfalls beim or-
sten Anlegen der Elekirode mit einer Zuckung der betreffenden
Extremitat reagirt, hald daranf ganz unempfindlich gegen fol-
gende Reize wird.

Versuch X. Um fir den Charakter der durch das Bor-
negl hervorgernfenen Liahmung der Frosche itherzeugende Be-
weise zu gewinmen, unternalim ich den bhekannten Cl. Bernard-
scht.an Versuch. Derselbe besteht in der Isolirung einer Ex-
tremitit durch Blutabschluss resp. dureh Unterbindung der
betreffenden A. iliaca. Allerdings sollen nach Kolliker beim
Frosche 2 hinter den Ohren hervorkommende kleine Hautarte-
rien mit denen der hinteren Extremititen durch Anastomosen in
Verbindung stehen und Blut in die isolirte Extremitat mit der
Zeit fithren konnen?).

1) Poulsson, Areh. f. exp. Path. u. Pharm. Bd. 26, 1890 p. 31.
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FEinem grossen Frosche wird die rvechte A. iliaca unterbun-
den und darauf 0,05 emuls. Borneols sube. injicirt. Nach einer
1/, Stunde ist der Frosch paralysirt. Jetzt wird die Erregbar-
keit der Nervi ischiadici geprift und es erweist sich, dass der
N. ischiadicus der operirten (rechten) Seite schon hei 120 mm.
Rollenabstand mit heftigen Zuckungen der betreffenden Extremi-
tat reagirt, dagegen ist der N. ischiadicus der gesunden (linken)
Seite nur bei 100 mm. Rollenabstand erregbhar. Eine Stunde
spiter ist die Erregharkeit des linken N. ischiadic. schon ginz-
lich erlosehen, withrend die des rechten noch vollstandig erhalten.

Dieser Versuch wurde einige Mal mit gleichen Resultaten
wiederholt.

Ergebniss. Fassen wir jetzt die durch Borneol an
Froschen erzeugten Erscheinungen zusammen, so ergiebt sich
folgendes Symptomenbild der Wirkung des Borneols auf Kalt-
bliter. Schon mnach ciner mit 0,005 Borneol erfolgten Injection
macht sich hinnen 1 Stunde eine Alteration der spontanen Be-
wegungen des Frosches bemerkbar: dieselben werden langsamer,
triger, der Frosch wird ungeschickter und fallt hiufig bei sei-
nen Springversuchen auf den Riicken, nimmt aber bald wieder
die Bauchlage ein. Dieser Zustand dauert 2 Tage an und schon
am 3. Tage macht sich eine Besserung geltend, indem der Frosch
sich deutlich freier, rascher bewegt und am 4. Tage hat sich
der Frosch vollstindig erholt und ist in Nichts von einem nor-
malen zu unterscheiden. — Auch 0,01 Borneol bewirken die-
selhen Symptome einer voriilbergehenden Parese.

Aber schon nach einer Imjection von 0,02 Borneol tritt
eing grossere Intensitit der beschriebenen Vergiftungssymptome
zu Tage: die wihrend der ersten Stunde entstehende Pause
verwandelt sich schon 1n der niichsten in eine ausgesprochene
Paralyse; der Frosch liegt bewegungslos auf dem Bauche aus-
gestrekt, ohne auf mechanische und chemische Reize zu reagiren,
dagegen sehr lebhaft auf elektrische. Auf den Riicken gelegt,
verharrt der Frosch auch in dieser Lage hewegungslos. Dieser
einige Stunden andauernde Zustand endet schliesslich mit dem
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Tode des Frosches. Werden grossere Borneoldosen genommen,
so wiederholt sich derselbe Symptomencomplex, welcher mit einer
der Dosis entsprechenden Schnellickeit zur Entwickelung ge-
langt und stets zum Tode fihrt. Die Dosis 0,02 Borneol iiber-
leben also die Frosche niemals.

Das  hervorstechendste Symptom der Borneolwirkung an
Froschen ist somit die allgemeine Paralyse derselben und es
fragt sich nnr, wodurch dieselbe bewirkt wird? Es ist schon
oben ein Unterschied im Verhalten der gelihmten Frosche
dusseren Reizen gegeniiber betont worden. Wir sahen, dass
starke mechanische und chemische Reize reactionslos von den-
selben vertragen werden, wihrend schon ein missiger elektrischer
Strom heftige Reflexbewegungen der Frosche bewirkt.

Betrachten wir jetzt nither die oben heschriebenen Beobach-
tungen, so fillt uns noch mehr der verschiedene Einfluss des
elektrischen Stromes auf das Rickenmark wnd die Muskeln
cinerseits und den blossgelegten N. ischiadicus des Frosches
andererseits auf. Wihrend der blossgelegte N. ischiadicus des
paralysirten Frosches hei der ersten Application des elektrischen
Stromes eine Zuckung der betreffenden Extremitiit hervorruft,
erweist sich derselbe bei wiederholter Einwirkung von elektrischen
Reizen bald als vollstindig unerregbar. Anders aber verhalten
sich die Muskeln derselben Extremitit, die bei jedem Contact
auch mit leichten elektrischen Stromen eine gesteigerte Reflex-
erregharkeit aufweisen. Dasselbe Verhalten hietet das Riicken-
mark. Diese Reflexerregharkeit seitens der Muskeln und des
Riickenmarks halt ziemlich lange Zeit an und erlischt schliesslich
ebenfalls vollstindig,

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

Der zu wiederholten Malen angestellte C1. Bernard’ sche
Versuch legt diese Krscheinung noch klarer an den Tag: der
N. ischiadieus der aus der Blutcirculation ausgeschalteten Extre-
mitit, welcher somit auch von der Borneoleinwirkung verschont
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hleibt, bewahrt seine Reflexerregharkeit vollstindig, wihrend das
untere KEnde des durchschnittenen N. ischiad. der der Borneol-
wirkung ausgesetzten Extremitit sich elektrischen Stromen ge-
geniiber ganzlich unerreghar erweist. Dieses erste Be-
troffenwerden der Endigungen der motori-
schen Nerven vom Borneol mit anfanglicher
Erhaltung der Reflexerreghbarkeit der Mus-
keln und Rickenmarks ist vollstindig mit
der Curarewirkung der Frosche analog.

b. Warmbliiter.

Versuch I Kiner Katze von 3000 g Korpergewicht
wird um 11 h. 45 m. 1,5 emuls. Borneols vermittelst der Schlund-
sonde in den Magen eingebracht.

12 h. 20 m. Die Katze ist aufgeregt, geht unsicher,
wackelt auch beim Sitzen, ab und zu sind Znckungen wahrzu-
nehmen.  Pupillen gross. )

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

4 h. 30 m. Die Katze ist im hochsten Grade aufgeregt,
rast, knurrt herausfordernd und filrt bei jedem in der Nihe
des Behilters verursachten Geriiusche zusammen. Fortwihrende
klonische Zuckungen. besonders des Kopfes.  Pupillen gross.

Am 2. Tage 10 h. — m. Die Katze scheint sehr er-
mattet und mitgenommen zu sein, schreit mit hohler Stimme,
faumelt beim Gehen und hilt die Hinterploten gespreizt , der
Schwanz ist in die Hohe gerichtet. Sensibilitit kaum alterict.
die Reflexerregharkeit ist gesteigert. Frisst Nichts.

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

Am 4. Tage 10 h. — m. Status idem.

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

Am 8. Tage hat sich die Katze vollstindig erholt und
sind keine von den frither beobachteten Erscheinungen zu De-
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merken, indem die Katze sich ganz wie eine normale
verhiilt.

Epikrise: 0,5 Borneol pro Kilo Thier berechnet bewi.rkten
oin Excitationsstadium , klonische Zuckungen und gesteigerte
'R-eﬂexm'regbarkeit. Das Excitationsstadium . welehes Stunden
Jang anhielt. ging in einen Depressionszustand iiber . welcher
semerseits mit totaler Erholung des Thieres endete.

Versneh II. Finem Hunde von 4400 g K(")rperge',\\'.
wird um 5 h. 35 m. 3,0 emuls. Borneols in den Magen ein-
gefithrt. . '

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

Am 2. Tage 11 h. 30 m. Der Hund hat sich erholt:
die gewesene Unsicherheit des Ganges ist nicht mehr vorhanden.

Epikrise: 0,68 Borneol pro Kilo Thier verursachten heim
Hunde nur eine Unsicherheit des Ganges, die schon am niichsten
Tage verschwunden war und der Hund erbolte sich vollkommen.

Versucl IIT.  Einer Katze von 2500 g Korpergewicht
wird um 5 h. 55 m. 2,0 emuls. Borneols in den Magen ge-
bracht. o

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

Am 2. Tage 10 h. 15 m. Die Katze liegt besinungs-
und bewegungslos; von Zeit zu Zeit treten aber spontan. An-
falle auf, wihrend welcher die Katze zusammenfihrt, wobel d(?r
Kopf stark nach hinten zuriickgebeugt wird (Oplgthotonus), die
Hinterpfoten in klonische Krimpfe verfallen und die Vorderpfote_n
Gehbewegungen machen. Ein derartiger Anfavlvl da.uer.t nur ein
Paar Minuten an und darauf tritt eine lingere Pause ein. ‘Sp.n-
ter wiederholen sich die Anfille wieder. Die Herzthi"htlgkelt ist
sehr schwach (40 Schlige in der Minute), die Respiration er-
schwert. Eine Alteration der Sensibilitit ist nicht wahrzuneh-

men, dagegen ist die Reflexerregbarkeit bedeutend (;gesteigert:
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beim Berithren einer Pfote oder Zudriicken des Schwanzes fahrt
die Katze zusammen.

4 h. 10 m. Die Katze legt wie vorher besinnungs- und
bewegungslos. Die Anfille, welche einen ausgesprochenen epi-
leptiformen Charakter haben, wiederholen sich ziemlich hiufig.
Die Sensibilitat ist nicht alterirt, die Reflexerregbarkeit im Ge-
gentheil eminent gesteigert: schon das geringste Gerdusch, ge-
schweige denn ein leises Anrithren der Katze ruft einen Anfall
hervor: Zusammenfahren, Opisthotonus, klonische Zuckungen der
Hinter- und Gehbewegungen der Vorderpfoten. Herzthitigkeit
und Respiration schwach.

7 h. 15 m. Status idem. Die Herzschwiche nimmt 7u,
auch Atropin bleibt wirkungslos (wahrscheinlich infolge einer
Lihmung der excitomotorischen Herzganglien).

Am 3. Tage 10 h. — m. Status idem, auch Abnahme
der his jetzt erhaltenen Sensibilitit, die Reflexerregbarkeit ist
noch zwar -erhoht, doch viel weniger als frither.

5 h. — m. Die Katze ist todt.

Section: Einzelne gerothete Stellen in der Darmschleim-
haut, Ecchymosen in den Lungen und Herzen, sonst nichts Ab-
normes.

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

Versuch IV. Einer Katze von 25560 g Korpergewicht
wird um 11 h. 5 m. 2,8 emuls. Borneols in den Magen ge-
bracht.

11 h. 25 m. Die Katze ist eher deprimirt als aufgeregt,
blickt angstlich um sich her, geht unsicher, taumelnd und haufig
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auf die Seite umfallend, zieht daher das Liegen vor. Einzelne
Zuckungen des Kopfes. .

1 h. 40 m. Auch bei der grossten Anstrengung kann die
Katze die Seitenlage nicht verlassen, beim Versuch den Kopf
aufzurichten, fillt derselbe sofort zuriick. klonische Krimpfe aller
Muskeln, besonders leidet der Kopf. der geradezu hin- und her-
geschleudert wird. Sensibilitit nicht alterirt, Reflexerregbarkeit
gesteigert.

4 h. 45> m. Fortwihrende klonische Krimpfe des ganzen
Korpers, die von Zeit zu Zeit durch epileptiforme Anffbll.e unter-
brochen worden, Pupillen gross, Reflexerregbarkeit gesteigert.

Am 2. Tage 12 h. — m. Die Katze liegt bewegungs- und
besinnungslos, von Zeit zu Zeit durchfahren einze]n.e Zuckungen
den ganzen Korper. Reflexerregbarkeit sehr gestelgert.

5 h. 10 m. Sensibilitit und Reflexervegharkeit bedeutend
ahgenommen, Herzthitigkeit sehr schwach, sonst status idem.

6 h. 50 m. Die Katze ist todt.

Section: Dieselbe ergab ausser einigen Kechymosen n
den Lungen und Herzen (infolge der Kriimpfe) nichts Patho-

logisches.

Epikrise: Ohne ein Excitationsstadium zu erzeugen,
hewirkten 1,09 Borneol pro Kilo von vorn herein eine Depres-
sion des Thieres, die spiter in Coma iberging. 34 Stunden
lebte das Thier und von diesen waren es 24, wihrend welcher
die Katze ununterbrochen an klonischen Krimpfen lLitt.

Versuech V. Emer Katze von 1400 g Korpergewicht
wird in der Chloroform-Aether Narkose um 11 h. das Riicken-
mark in der Gegend des ersten Brustwirbels durchschnitten.

12 h. 30 m. Die Katze liegt ruhig, scheint mnach der
durchgemachten Operation sich nicht besonders schlecht zu fi'lhlen,
die Reflexerregharkeit des Hinterthieres ist stirker als die des

Yorderthieres. .
4 h. — m. Der Katze wird 3,0 emuls. Borneols in den

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

5 h. — m. Klonische Zuckungen des Kopfes, Gehbe-
wegungen der Vorderpfoten mit abwechselnden epileptiformen
Anfillen, wahrend derer der Kopf weit zuriickgebeugt wird
(Opisthotonus) das Hinterthier nach wie vor hewegungslos, seine
Reflexerregharkeit gesteigert. Pupillen weit.

5 h. 20 m. Die Katze ist todt.

Section: Dieselbe bestitigt die Vollstindigkeit der
Durchschneidung des Riickenmarks; an den inneren Organen ist
nichts Pathologisches wahrzunehmen.

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

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

Fragen wir nach den iibrigen Bestandtheilen dieses Com-
plexes, so ist zundchst der unsichere taumelnde Gang zu ver-
zeichnen, dann die gesteigerte Reflexerregharkeit und schliesslich
die Aufregung und Depression resp. comatoser Zustand des
Thieres. Die Convulsionen, das in erster Linie stehende und
jede Borneolvergiftung hegleitende Symptom, sind meistens kloni-
schen Charakters, zuweilen auch tonischen und entsprechen, was
Intensitdt und Hiufigkeit ihres Auftretens anbetrifft, der Quan-
titat des einverleibten Borneols. So bestehen sie im Versuch I
in einzelnen den gesammten Korper, ganz besonders den Kopf,
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durchfahrenden Zuckungen, withrend fir den Versuch IIT aus-
gesprochene, von Intervallen vollstindiger Ruhe unterbrochene
epileptiforme Anfille eigenthiimlich sind. Die Versuche IV und
V zeigen dagegen ein abwechselndes Auftreten beider Krampf-
arten, an welchen im Versuche V nur das Vorderthier be-
theiligt ist.

Die Unsicherheit und das Taumeln heim Gehen, das Wackeln
sogar beim Sitzen, welche die Thiere anfangs cine Stitze zur
Erhaltung ihres (leichgewichtes aufsusuchen, spiiter aber die-
selben vollig zum Liegen zwingen, sind ehenfalls allen gemachten
Beobachtungen eigen. Ebenso legen alle und besonders die 3
letzten Versuche einen Beweis fir die hochst gesteigerte Reflex-
erregbarkeit ab. Anders verhilt es sich mit der Aufregung der
Thiere, welche besonders im Versuch I, weniger im Versuche ILI
zum Vorschein trat, in allen iibrigen Versuchen dagegen nichi
vorhanden war.

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

Der Reizung der Hirnrinde sind wir cben geneigt die epi-
lepiformen Anfdlle und die gesteigerte Reflexerregbarkeit zuzu-
schreiben. Ob nun auch das Rickenmark von Borneol gereizt
wird, hat der zur Losung dieser Frage angestellte Versuch V
leider nicht entscheiden konnen. ‘

Das Excitationsstadium in den Versuchen I und III wirde
ebenfalls mit der Annahme einer Reizung der Hirnrinde conve-
niren, indem dic Depression einer nachtraglich eintretenden
Lihmung dersetben zuzuschreiben sein wirde.  Eine weitere
Folgerung erhellt aus den Versuchen I und IIT wnd zwar. dass
die Dauer des Excitationsstadiums mit der Borneolmenge ab-
nimmt. So schen wir auch in den Versuchen IV und V, in
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denen grossere Dosen pro Kilo Thier angewandt wurden, von
vorn herein einen Depressions- resp. comatosen Zustand eintreten.
Yon der Quantitit des einverleibten Borneols hingt es selbst-
verstindlich ab, ob das Thier das Depressionsstadium iberlebt
oder wiihrend desselben zu Grunde geht. Fir Katzen ist nach
den oben gemachten Beobachtungen 0,8 Borneol pro Kilo eine
todtliche Dosis.

Ein abweichendes Verhalten von oben beschriebenem Ver-
giftungsbilde des Borneols bietet uns Versuch II, in welchem
0,68 Borneol pro Kilo Thier nur einen bald voriibergehenden
unsicheren Gang des Hundes verursachen, wahrend der Versuch
I mit 0,5 Borneol pro Kilo eiven Complex von Symptomen uns
aufweist. Es muss hier daher bemerkt werden, dass Hunde
viel weniger empfindlich sind gegen Borneol als Katzen, vielleicht
aus dem Grunde, weil sie es innerlich rasch in ein unschiadliches
Product zu verwandeln vermogen. '

B. Wirkung des Borneols auf die Kreis-
laufsorgane.

a. Versuche an Froschen mit Freilegung des Herzens durch
einen Fensterschnitt.

Diese Versuche wurden an Froschen ausgefithrt, die zuerst
durch subcutane Injectionen von 0,1 cem. ,Froscheurare™ in
cinen Liahmungszustand versetzt wurden. Das Herz wurde durch
einen Hautschnitt und Entfernung des Sternums freigelegt. Das
emulsionirte Borneol wurde in den Oberschenkel, theils in den
dorsalen Lymphsack injicirt.

Versuch [ 60 gr. schwerer Frosch.

T. P. Bemerkungen
5 h. 36 m. 65
3% , 65
40 , 65
50 ., 65 Subcutane Injection von 0,005 emulsionirten Bor-
52 , 65 neols.
6h — , 06
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T. P. Bemerkungen
6h. 2m. 56 Subcut. Inj. von 0,015 emuls. Borneols.
4, 52
6 , 48
8 , 42
11 ., 35
18 . 35
15, 33
18 , 32 Energische Contractionen des Herzens.
2t , 29
25 ., 29
30 , 28
3, 28
36 , 27
33, 27
40 , 27
42 , 25
4 , 24
46 , 22 Sehr energische Contractionen des Herzens sowohl
48 22 in der Systole als auch in der Diastole.
5 , 21
52 , 20
54 . 20 Der Versuch wird hier abgebrochen.

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

Versuch II. 65 g schwerer Frosch.

T. P. Bemerkungen.
4 h. 40 m. 68
42 , 66
4 , 68
46 , 66
52 , 66
56 , 62 Subcutane Injection von 0,005 emuls. Borneols.
5 h- — s 60
2 , 57
4 , H3
6 . 90
8 . 48
10 , 45
13 . 44
15, 44
7, 43

20 , 46 Subcatane Injection von 0,005 emuls. Borneols.
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T. P. Bemerkungen,
22, 42
25 ., 40
27 , 40
30 . 40
33 ., 38
35 ., 36
38 . 36 Sehr energische Herzcontractionen.
41 ., 36
4 | 37
Dh 46 m 37
48 , 37
5L . 36 Sehr cnergische Contractionen des Herzens in boi-
56 , 36 den Phasen.
6h. — ., 35
153 “ 1;2 Subcutane Injection von 0,005 emuls. Borneols.
35 .
40 . 33
50 . 33

- 5 333 Subcutane Injection von 0,005 emuls. Borneols.
1, —

3 . 30 Die Herzcontractionen werden schwicher (ober-
fldchlich).  Abbruch des Versuches.

Epik rise. In diesem Versuche bewirkten 0 ;02 g Bor-
neol eine geringere Abnahme der Pulsschlage, von 66 b1s auf
30 Schlige in der Minute, die einzelnen Contractionen des Her-
zens waren dennoch sehr kraftig und nur zum Schluss des Ver-
suches machte sich goringe Abnahme der Herzkraft geltend.

Versuch III. 60 g schwerer Frosch.

T. P Bemerkungen.
4 h 45 m. 64

47 , 62

50 ., 62

55 , 62 Subcutane Injection von 0,005 emuls. Borneols.
Sh. 3 , 37

6 ., b5

10 52

15, 49 Subeutane Injection von 0,01 emuls. Borneols,
20 , 47

25 , 44

30 . 39 Energische Contractionen des Herzens.

35 . 34

40 | 31

‘ég » gg Subcut. Injection von 0,01 emuls. Borneols,

95 , 28 Abbruch des Versuches.
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Epikrise. Auch in diesem Versuche bewirkten 0,035
emuls. Borneols eine deutliche Abnahme (bis zur Halfte) der
urspriinglichen Zaht der Pulsschlige, wobei im Laufe des Ver-
suchs eine deutlich verstirkte Herzthitigkeit wahrzunehmen war.

b. Durchstromungsversuche am ausgeschnittenen Froschherzen
mit dem Williams’schen Apparat.

Alle folgenden Versuche wurden am modificirten Willia ms-
schen Apparat, welcher von Prof. Kobert ') beschrieben wurde,
angestellt. Das normale Blutgemisch wurde aus 40 Theilen
physiologischer Kochsalzlosung und 60 Theilen Blut bereitet. —
In den nachstehenden Tabellen bedeutet T'. die Zeit, P. die An-
zahl der Pulse und Q. die Menge des gelieferten Blutes In
Cubikceentimetern pro Minute.

Versunch L

T. P. Q. Bemerkungen
10 h. 42 m. 50 3,5 Der Apparat ist mit 50 ccm. der normalen
45 , 50 3,5 Blutmischung gefiillt.
48 , 00 3,5
50 ,, 50 35
52 , 50 3,5
55 , 50 3,6 Zusatz von 0,005 emuls. Borneols.
8 , 50 40
11 h. — , 50 40
8, 50 45
12 , 48 45
16 .. 49 45 Zusatz von 0,005 emuls. Borneols.
20 , 48 50
23 , 49 50
25, 49 50
28 | 48 5,0
32 ., 48 50
3, 47 5,0
40 , 47 55
43 , 47 56
47 , 47 B5b
50 . 47 5,5 Sehr energische Contractionsn der Ventri-
53 , 47 55 kel und Vorhéfe.
57 , 48 55

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




T. P. Q. Bemerkungen
12h. — m. 45 55
4 , 46 B55
8 , 46 60
12 , 46 6,0
16 , 46 6,0 Zusatz von 0,005 emuls. Borneols.
20 , 46 6,0
28 , 456 60
2 , 45 60
30 , 45 60
3 , 45 60
45 , 45 60
53 , 44 60
55 . 44 65 Zusatz von 0,005 emuls, Borneol.
1h — , 44 65
5 , 44 65
12 , 43 65
20 , 43 656
25 , 43 65
35 . 43 6,5 Zusatz von 0,005 emuls. Borneol.
40 , 43 65
48 . 41 7,0 Die Pulsation des Herzens nimmt an
5% , 41 70 Stirke zu.
LL I 41 7,0
2h 5 ., 40 70
3, 1B, 35 854
20 . 35 85
25 , 34 85
33 , 33 85
3 ., 33 85
45 . 83 9,0 Zusatz von 0,005 emuls. Borneols.
5 . 33 90
4+h 10 ., 31 96
15 . 29 956
20 . 27T 95
25 . 27T 95
30 . 27 95 _
35 . 26 10,0 Hochst energische Contractionen sowohl
40 .. 23 10,0 der Ventrikel wie der Vorhofe,

Der Versuch muss dennoch infolge der Verstopfung der Caniile
unterbrochen werden.

Epikrise. Dieser 6 Stunden andauernde Versuch ge-
wihrte ein sehr prignantes Bild der Borneolwirkung auf das
Froschherz. Unter dem Einftuss von 0,03 emuls. Borneols nahm
die Zahl der Herzschlige genau um die Hilfte ab, withrend die
Intensitit der ursprimglichen Herzcontractionen progressiv  zu-
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nahm und zuletzt geradezu auffallend wurde. Die Quantitit der
in einer Minute durch das Herz durchstromenden Menge ver-
gifteten Blutes, welche zuletzt, trotz der verminderten Pulsschlige
fast 8 Mal so gross wurde als die des reinen Blutes, liefert
den besten Beweis fiir die bedeutend verstirkte Herzaction.

Versuch IL

T. P Q Bemerkungen
6 h. 4 m 42 7,0 Der Apparat ist mit 50 ccm. der norma-
6 , 42 70 len Blutmischung gefillt.
8 . 42 70
10 , 42 170
15 , 42 7,5 Zusatz von 0,005 emuls. Borneols.
18 , 41 75
23 m. 41 75
95 42 75
30 42 7.5 Zusatz von 0,005 emuls. Borneols
33 42 8,0
35 , 42 80
45 41 8,5 Sehr energische Contractionen des Herzens.
47 . 41 8H
49 40 9,0 Zusatz von 0,005 emuls. Borneols.
51 ., 39 90
55 30 90
7 h — ., 24 90
2 . 18 90
4 18 90,0 Abbruch des Versuches.

Epikrise. Auch in diesem Versuche nahm die Puls-
frequenz unter dem Kinflusse von 0,015 emuls. Borneols bedeu-
tend ab, withrend die in einer Minute das Herz durchstromende
Menge des vergifteten Blutes allmilig zunahm. Trotz der
ausgezeichneten Thitigkeit des Herzens musste auch diese Beoh-
achtung infolge der Verstopfung der Ausfiusscanile unterbrochen
werden.

Versuch IH.

T. P. Q. Bemerkungenun
5h. 15m 34 4 Der Apparat ist mit 50 cem. der normalen
18 , 34 4 Blutmischung gefiillt.
21 . 34 4
28 .. 30 5 Zusatz von 0,03 emuls. Borneol.
30 ., 30 5
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T. P. Q. Bemerkungen
5h. 383 m. 29 55
35 , 28 50
37 . 2T 45
39 ., 27 30
40 , 25 25  Plotslicher Stillstand d. Herzens in Diastole.

Epikrise. Das Verhalten des Herzens, welches nach
dem einmaligen Zusatz von 0,03 emuls. Borneols anfangs dem
in den fritheren Versuchen gleich schien, dnderte sich plotzlich,
indem die Herzkraft abzunehmen begann und nach wenigen
Minuten stand schon das Herz in Diastole still. Es reichte
somit die lieistungstihigkeit des Herzens unter dem Einflusse
von 0,03 Borneol nicht mehr als fir 12 Minuten aus.

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

In allen 3 Versuchen mit dem blossgelegten Froschherzen
ist eine deutliche Abnahme der normalen Pulsfrequenz unter
dem Einflusse von Borneol ecingotreten und zwar war die ur-
springliche Zahl der Herzschlige im Versuch I bis zu einem
Drittel und in den Versuchen IT und III bis zur Hilfte gesu-
ken. Dagegen war in allen 3 Versuchen eine deutlich ausge-
sprochene  gleichzeitige Zunahme der Hersthitigkeit wahrzu-
nehmen: die Herzcontractionen nahmen fort-
wahrend an Intensitat zu und wurden schliess-
lich im Vergleich mit denen vor den Borneol-
injectionen auffallend gross.

Die einzelnen Injectionen wurden in allen 8 Versuchen mit
0,005 g Borneol vorgenommen (nur im Versuch I wurde ein
Mal 0,01 Borneol cingespritat).

Ein sehr &huliches, aber noch viei prignanteres Bild dor
Borneolwirkung bieten die Williams’schen Versuche, da bei
ihnen die progressive Zunahme der Hersthitigkeit nieht nur mit
dem Auge beobachtet werden konnte, sondern in jeder Minute
auf Grund der in dieser Zeiteinheit durch das Hers durchstro-
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menden Blutmenge ganz genan bestimmt werden konnte. .So
zeigte der Versuch 1 eine dreifache und der Yersuch IT eine
zweifache Zunahme der ursprimglich durch das Herz durchstro-
menden Blutmenge.

Worin bestand aber die verstirkte Herzthiitigkeit? Keines-
wegs in einer Beschleunigung derselben, denn beide Versuche
I und II erweisen eine Abnahme der normalen Pulsfrequenz
bis zur Hillfte. Die verstiirkte Herzaction kongte
alsonurineiner grosseren Energie der ein-
zelnen Contractionen bestehen.

Es ergaben somit die William s’schen Versu(‘:he und
die mit blossgelegtem Froschherzen vollstindig ubereinstimmende
Resultate, welche sich folgendermassen deuten lassen: unter
dem Einfluss des Borneols nimmt die Frg-
quenz der Schlige des Froschherzens ab, die
Energie derselben aber zu.

Es ergiebt sich andererseits aus dem dritten William s-
schen Versuche, dass wenn die Dosis des Borneols
eine bestimmte Grenze iiberschritten hat,
das Frosehherz durch dasselbe paralysirt
wird. So dauerte die Thitigkeit des Herzens in diesem Ver-
suche unter dem Einfluss von einem einmaligen Zusatz von
0,03 g Borneol nur 12 Minuten an, worauf das Herz plotzlich
in Diastole still stehen blieb.

c. Biutdruckversuche.

Versuch L

Es wird ein Hund von 4400 g Gewicht aufgebunden, l'f),chts
die Carotis communis freigelegt, in welche etine Caniile elr'lge-
fiihrt wird, die wit einem Manometer n Verbl'ndl%ng steht, links
die Vena jug. blossgelegt und mit emer Injectionscaniile ver-
sehen. Das Thier wird tracheotomirt. curaresirt und nun wird

die kinstliche Athmung eingeleitet.
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‘ i
Zeit. Blutdruck.' FAs o Bemerkungen.
S
1Nh 5ml 70—90 ! 132
6.0 90—100| 144
7.0 90—100| 144 |
8, 90—100| 144
9, 90—100 144
10 .| 90.100] 150
15 ,f 100—110; 150 ‘ Binfithrung von 1,5 g emulsionir-
16 .| 110120 1 150 | ten Borneols in den Magen.
17 . 110—120 . 150 |
18 .1 110120 150 ‘
19 1110120 180 |
20 . 110—120 180
21 . 100—110 180
22 ., 90—100 | 160 !
23 . 90-—100. 160 |
24 . 90—100: 180
25,1 90—100. 180 |
26 .| 90--100 172
27 .1 90—100 172 3
28 ©1100—110| 172 |
29 | 1 100—110 180 |
30 . 100—110] 180 |
31 100110 150
32 71 901001 150 |
33 .| 100—110 150 |
34 .| 100—1101 150 ]
35 .1 100—1101 150
36 ’ 100 —-110 150 |
37 ,‘ 100110 150
38 .,* 100—110 150
39 .0 90—100 180
40 .1 90—100 180
41 .| 90—100 180
42 .| 90—110] 180
43 | 90—110 180
44 .| 90—110 180
45 .| 90—-110| 186
46 .| 90—110 180
47 .| 90—110; 180
48 .1 90--110| 180
49 ! 90—110 180
50 .| 90—110| 180
51 . 90—110] 180
55 .| 90—1101 180

Zieit. Blutdruck f
|

Bemerkungen

12h. —m.| 90—110 = 186
5.0 90—110 | 180

10 .| 90—110 |

15 1| 90110 | |

18 . 90_110f 186 |
| |

Einfithrung von 1,0 g emulsionir~
ten Borneols in den Magen.

21 | 90—110
24 .| 90—110 |
30 .1 90—110 192
33 .1 90—110 192
36 .1 90—110 , 180

Binfiihrung vor;ﬁ],() g emulsionir-
ten Borneols in den Magen.

39 .1 90—110 180
42 .1 90—110 186

|

45 | 90—110 | 192
|
|

50 .} 90110 186
55 .1 90—110 186
1Th — . 90—110 = 180
5.0 90110 . 180
10 ,; 90—110 186

15, 9-110 186 |
20 . 90—110 © 186 | Der Versuch wird ahgebrochen.
Epikrise. Es wurden also dem Hunde im Laufe von
21/, Stunden 3,5 g. Borneol, pro Kilo — 0.795 g Borneol in
den Magen eingefithrt, wobei eine, wenn auch nicht sehr bedeu-
tende. Blutdrucksteigerung wahrgenommen wurde.

Versueh IL

Es wird eine Katze von 3000 g Gewicht aufgebunden,
rechts die Carotis communis freigelegt, in welche eine Caniile
eingefilirt wird, die mit einem Manometer in Verbindung steht.

Zeit.

Puls pro v )
Minute.

i

Blutdruck; Bemerkungen.

0
|
1
|

12h. 5m. 140— 1601 170 |
6, 130150 170 |
7.,120—140 | 170
8 . 130—150 | 170
9 .| 130—150 | 170
10 . 140--160 ' 170
11 , | 140160 | 166
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o i BEET emerians
eit. | 111110.1‘ Minute. | emerkungen.
12h. 12m, 140160 | 170
13 ,,“ 140160 170
14 | 140—-160 170 o
20 ,, 1 140—160 ! 170 Einfilhrung von 1,0 g emulsionir-
25 .| 140—150 164 ten Borneols in den Magen.

9% .1 130—150 | 164
27 .1 140—160 | 164
28 . | 140—160 | 164
35 .| 180—150 | 176
36 ., | 130—150 | 176
37 | 180—150 | 176
38 .| 140—160 | 176
40 ., 130—150 | 172
43 ,1130—150 | 176
46 ,|120--140 | 172
50 . | 120—140 | 172
1h. — .| 100—120| 172
5.1 90—110| 172
8 .| 90—100| 168
10 ,| 90—100| 168
12 .| 90—100| 160

1h. 16 ,| 80—100 160 | FEinfihrung vou 1,0 g emulsio-
20 .| 70— 80 150 |  nirten Borneols in den Magen.
25 ., 70~ 80 150 Wegen der Verstopfung der in

, . die Carotis eingefithrten Ca-
E i nille wird der Versuch ahge-
| ; i hrochen.

Epikrise: Es wurden also der Katze im Laufe von
etwa 11/, Stunden 2,0 g Borneol, pro Kilo — 0,66 g Borneol
in den Magen eingefithrt, worauf sich ein bedeutender Abfall
des Blutdruckes von 170 bis auf 70 mm. Hg. geltend machte;
wahrend die Pulsfrequenz anfangs zwischen den Grenzen des Nor-
malen schwankte, zeigte sie spiter eine Tendenz zur Abnahme.

Die Tracheotomie wurde hier nicht ausgefiihrt, wie es auch
in folgenden Versuchen zuweilen der Fall sein wird, und zwar
dann, wenn es sich um ein ruhiges Versuchsthier handelte.

Versuech IIlL

Eine Katze von 2400 g. Gewicht wird aufgebunden, rechts
die Carotis communis freigelegt, in welche eine Canile einge-
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fithrt wird, die mit einem Manometer in Verbindung steht, links
die Vena jug. blossgelegt und mit einer Injectionscanile ver-
sehen. Das Thier wird tracheotomirt, curaresirt und darauf wird
die kiinstliche Athmung eingeleitet.

. Puls pro

Zeit. ;Blutdruck. Minute. Bemerkungen.
! I
10h. 33 m.' 160—-170 200 |
34, 160—170 | 200
35 1160170 | 200
36 .| 160—180 | 200
40 | 150—160 192 . Einfihrung von 0,2 emulsionirten
41, 160—180 | 192 = Borneols in den Magen.
42 || 150—170 | 170
43 .1 150—170 1 168
4 11501701 163
45 , 1 150160 . 168
46 .| 150—160 | 180 |

47 1150160 180 !
48 | 150—160 1 175
49 , | 150—160 . 160
50 ,, | 150—160 160
51 , | 150—160 160
52 1 150—160 160

10h. 58 , | 140—160 170 Einfithrung von 0,2 emulsionirten
11, — 1 140—160 170 Borneols in den Magen.

o 140150 | 170
» | 140—150 166
10 ,, | 120—140 166
13 .| 130—150 168

16 .1 120—140 176

20,1 120--130 170

23 .1 100—120 176 | Einfihrung von 0,2 emulsionirten
26 ., | 130—140 176 | Borneols in den Magen.

30 . 120140 | 176

35 ,.1120—140 . 180 Der rechte Vagus wird durch-
40 , | 110—130 180 schnitten.

45 ,1100—120 180

50 ,, 120130 200

55 .| 100—120 1 200
12h. — | 100—120 190 Der linke Vagus wird durch-

5, 160—170 224 schnitten.

10 | 120—140 216
130—150 220
100—120 220

20

»n
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Puls pro

Zeit. Blutdruck. | “yipute. Bemerkungen.

i

l

. Einfiihrung von 0,Z g emulsiouir-
ten Borneols in den Magen.

|
12h. 25m. 90—110| 216
30 .| 100—110 216
35,1 90—100 216 |
40 | 80— 90 216
wl 70— 80 216 | Infolge der Verstopfung der in
die Carotis eingefiihrten Canille wird der Versuch abgebrochen.
Epikrise: Es wurden der Katze im Laufe von
ca. 21, Stunden 0,8 g Borneol, pro Kilo—10,33 g Borneol
in den Magen eingefilhrt. Auvch in diesem Versuche ist ein
allmiliger. zugleich ein tiefer Abfall des Blutdruckes und eine
unbedeutende Abnahme der Pulsfrequenz wahrzunehmen, wobei
aber die Durchschneidung beider Vagi eine voriibergehende
Steigerung des Blutdruekes und Zunahme der Pulsfrequens he-

wirkte.

Versueh TV.

BEs wird eine Katze von 2500 g Gewicht aufgebunden,
rechts die Carotis communis freigelegt, in die eine Caniile einge-
fihrt wird, die mit einem Manometer in Verbindung steht.

Zeit. %Blutdruck. Pililisnuft);_o ‘ Bemerkungen

4 h. 10m. 1601801 216
11 . 170—190 | 216
12,1 140—180 216
13 . 140180 | 216
14 . 140—180 | 216
15 .| 140—180 | 216
20, 140—180 220
99 .1 140—170 | 220 |
24 .| 120—160 | 220
26 .| 140—180 | 220 |
98 .| 1T0—190 | 220 |
35 .| 140180 220 }
38 .1 140—180 | 220
40 .| 140170 | 220 |
42 ,1140—170 | 220 |
160—180 | 220 |

" Rinfahrung von O,U5 g emulsio-
nirten Borneols unter d. Haut.

i " Einfithrung von 0,1 g emulsionir-
ten Borneols unter die Haut.

44 .,
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‘\ e S g—
Teit, {Blutdruck.' Puls pro

Minute. Bemerkungen

| o
; ] !
4 h. 55 m.| 120—140 © 220 | Subcutane Injection von 0,05 g
; N emulsionirten Borpeols.
5ho — 7 120—140" 220 ' Der rechte Vagus wird durch-

10 13211-20 ; 940 | schnitten.

7;5 - 120140 240 | Subcutane Injection von 0,08 g
% Do '168—120 | 240 I emulsionirten Barneols.
35, 100120 240 f Der linke Vagus wird durch-

40 , 140180 250 i
&5 ‘ 130—150 | 530 schnitten.
“50 .| 140—160 | 250

55,1 120—I40 | 240 { Die in die Carotis eingefiibrte
m?d verstopfte Caniile hindert die weitere Beobachtung. Der Versuch
wird abgebrochen.
| Epikrise: Im Laufe von 1%, Stunden wurde der
Katze 0,28 g emuls. Borneols, pro Kilo = 0,112 ¢ Borneol
subcutan injicirt. Ahgesehen von einer kurzdavernden Steigerung
des Blutdruckes nach der Durchschneidung der Vagi, zeigt sons?
dfarselbe auch bel der subcutanen Application des Borneols eine
Neigung zum Abfall. — die Pulsfrequen dagegen blieb vor
der Durchschneidung der Vagi beinahe unveriindert.

Versuech V.

Katze von ?200 ¢ Gewicht. Die rechte Carotis steht mit
depl Manomefser in Verbindung, die Jugularis sin. ist mit einer
Injectionscanille  versehen. Tracheotomie. Curare. Kiinstliche
Athmung.

59 || 160—180 | 240 Fionsunterbrechy Respil

. ! 1 vons ng. KEs d

11 h. 9 n | 160—180 ?40 ¢ Jetzt kiinstliche Regspiration :Z;f;-
5, 140160 240 1 = der ecingeleitet,

_ ra | Puls pro |
Zeit. Blu'cdrucl\.i Miuate. | Bemerkungen.
0%, 55m)| 160180 | 240 I
56 .| 160—180 240
hT ., 4 o3 . .
% 165)2—?8-0 | gig | Das Maximum der Blutdruckstei-
i

gerung wihrend der Respira-

n B
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Zeit. | Blatdruck.| s BT

180—200 ! 240
9 .| 200—220 240 |
10 ,,| 180—20v 240
11 , | 220—240 240 |
12 1 1s0—200 240
13 , 1 240—260 240 Maximum der Blutdrucksteige-
14 | 180—200 240 rung.
15,1 150—170 204
18 | 140—160 204
20 1 180-—200 240
21 | 220—240 240
22,1 180—200 240
25,1 180—200 240
26 , ! 140—160 228
27 1 140—160: 228
33 1 160—120 228 | Einfihrung von 2,0 g emulsio-
36 ., 160—180 2i6 nirten Borneols in den Magen.
1 140—160 216 Das Thier zuckt, — Curate —-
46 ,, 160—-180 1 216 Einspritzung.
50 1 140—160 192
» | 140—160 216
5 .| 160—180 252
10 | 140—160 192
15 .| 140—160 192
20 i 140 -160 ‘! 192 . Eigﬁihrur}g ‘VOI(ll 1,5M g emulsionirten
25,1 140180 240 “linke Vagus wird durchschnitten
30 ”‘ 160—180 240 | Zlegkungery ?1%5 Thierus,u _c Clcn'are —
35 , | 160—180 240 |  Einspritzung.
Der Versuch wird hier abgebrochen.

Bemerkungen.

Einfiihrung von 2,0 g emulsio-
nirten Borneols in den Magen.

'S
H

Der rechte Vagus wird durch-
schnitten.

Epikrise: Es wurden also der Katze im Laufe von
ca. 13/, Stunden 5,5 g emuls. Borneols, pro Kilo = 1,71 g
Borneol in den Magen eingefithrt. Aus der tabellarischen Dar-
stellung des Versuches ist eine zemlich bedeutende Steigerung
des Blutdruckes nach der ersten Injection (2,0 g) wahrzunehmen,
wihrend in den bisherigen Versuchen fast stets ein Abfall zu
constatiren war. Es fallt aber auch andererseits der Unterschied
zwischen den ersten Injectionsdosen auf, welche in diesem Ver-
suche als die grosste zu bezeichnen ist. Nach der 2. Injection
macht sich schon ein Sinken des Blutdruckes bemerkbar mit
gleichzeitiger Abnahme der Pulsfrequenz, welche bis dahin un-
verandert blieb. Die in den letzten Versuchsreihen wahrzuneh-
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menden  Blutdrucksteigerungen sind auf * die Durchschneidung
der Vagi und die Zuckungen des Thieres zu beziehen.

Versueh VL

Hund von 10680 g Gewicht. Die rechte Carotis steht

¥mt dgm M‘anm.noter in Verbindung, die freigelegte linke Vena
jug. st mit einer Injectionscaniile versehen. Durchschneidung
des rechten Sympathicus und Vagus.

20 | 140—160

. Puls pro
Zeit. !Blutdruck.  Minut, Bemerkungen
11 h. :‘35 m.| 140--160 180 Die rechte Pupille ist viel enger
36 , | 140160 | 180 als die linke. )
38 .| 140160 | 180
40 .| 140 160 180
41 , | 140—160 180 =
42 .| 140—160 180 8 .
44 |1 140—160 | 180 ~ g
45 .| 140160 | 180 25
48 1 120—140 | 180 £
50 .| 120—140 192 0.5
54 | 120—140; 198 ElS
56 .1 120-140 , 198 B o
12h. — .| 120—140 | 203 Z5
2.,1120—140 1 210 2oy
4 ,]120-140 | 204 =
6 .!120--140 | 204 8o 7
8 .| 120—140 204 = ap
10 ,|120—140 | 204 L=
14 , 110140 | 216 <
25 ,1120—140 180 Einfiihrung von 2,0 g emulsionir-
30 | 120—160 180 ten Borneols in den Magen.
35 ,1120—160 | 180
40 . |120—140 | 180
45 . [120—140] 180
50 . ' 120—160 | 180
55 ,1120--150 | 204
57 , | 120—-160 | 204 |
Lh, — , | 190—160 | 204 |
5,0 120150 | 216
15 1T H0—160 7 216 | Einfihrung von 1,0 emuls. Bor-
18 | 140160 318 r neols ing den Magen. uls. Bor
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] ] Puls pro
Zeit. Blutdluck.| Minute.

] 1

1 h. 24m. 140—16) 216
26 ,, i 140—160 216
30 , i 140—160 216 Durchschneidung des linkenVagus.
40 , 1 160—180 240
44 | 150—160 210
46 1 140—150 210

» | 150—170 210

2 h. 30 , | 140—160 228
35 | 140—160 228
40 , | 140—160 228 Die rechte Pupille ist bedeutend
45 | 140—-160 228 enger als die linke.

Der Versuch wird hier abgebrochen.

Bemerkungen.

Epikrise: Es wurde allmilig, wie aus der Tabelle
ersichtlich ist, Chloralhydrat in die Jugularis injicirt his der
Blutdruck constant wurde und sodann mit der Einfithrung von
Borneol in den Magen begonnen. Der Hund bekam im Laufe
von etwa 2!/, Stunden 3,0 g emuls. Borneols, pro Kilo =0,28 g
Borneol. Es stellte sich darauf, besonders nach der 2. Injection
eine, wenn nicht sehr grosse, so doch fortschreitende Steigerung
des Blutdruckes mit gléichzeitiger Zunahme der Pulsfrequenz
ein. Der durchschnittenes rechte Sympathicus bewirkte, wie es
vorauszusetzen war, eine Verengerung der gleichseitigen Pupille,
die nach Kinverleibung von Borneol noch Kkleiner wurde.

d. Durchstromungsversuch an einem iiberlebenden Organe.

Dieser Vursuch wurde an einer Niere eines eben entbluteten
sehr grossen Hundes vorgenommen. Die Niere wurde mit den
nithigen Cautelen behandelt und der Durchstromungsversuch in
der von Prof. Kobert?’ und Thomson 2) beschriebenen
Weise ausgefithrt. T = Zeit ; Q = Quantitat des in einer Mi-
nute durchfliessenden Blutes.

1) Arch. f. exp. Path. und Pharm. Bd. 22, 1886, p. 77.
2) Thomson, Diss, Dorpat, 1886.

T. Q. Bemerkungen.
11h Om. 18 cem. Druck.
1 14
2 14 Normales Blut.
3 20
4 24
5 20
6 12
7 10
8 3 0,08 ¢ Borneol auf 200 cem. Blut =
9 6 1:2500.
10 10
1] 34 -
1288 Normales Blut.
13 8
14 8
15 4 -
77 0,08 g Borneol auf 200 ccm. Blut =
16 15 12 2500.
17 Y5 """ Norwales Blut.
18 8
19 7 -
_____ 770,01 ¢ Borneol auf 200 ccm. Blut
20 18 = 1 : 20,000
21 15 Normales Blut.
22 8
23 4 L o
TTTTes 8 0,01 ¢ Borneol auf 200 ccm. Blut
23 8 = 1 : 20,000.
26 10 o
TTor 6 Normales Blut.
28 6
29 8 e
T80 10 0,01 g Borneol auf 200 ccm. Blut
31 18 = 1 : 20,000.
32 24 —
Y. B U Normales Blut.
34 8
35 6
36 4
37 4 Der Versuch wird unterbrochen.

Aus der tabellarischen Darstellung dieses Versuches ergiebt
sich, dass nach einem Zusatz von verhiltnissmissig geringen
Mengen Borneols zum Blute eine Vermehrung der Ausflussge-
schwindigkeit entstand, was fir eine Erweiterung des Strom-
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hettes der Gefisse spricht. Ein Zusatz von 0,08 g Borneol pro
Mille Blut bewirkte, wie es der Versuch zeigt, eine vierfache
Ausflussmenge. Es muss hier bemerkt werden, dass das Borneol
in oliger Losung zum Blute hinzugesetzt wurde, welche Losung
leider nicht ganz rein war; dieser Umstand spricht aber noeh
mehr zu Gunsten der erweiternden Wirkung des Borneols auf
die Gefisse, denn die nicht ganz reine Borneollosung wiirde eher
im Stande sein, die Capillaren zu verstopfen und somit die Ans-
flussmenge zu vermindern.

Ergebniss. Eine Betrachtung der oben beschriehenen
Versuche ergiebt uns eine Abnahme des Blutdrucks in 3 von
diesen und zwar in den Versuchen II, III und IV, wihrend da-
cegen die Versuche I, V und VI eine Steigerung des Blutdrucks
aufweisen. Hs ist diese Erscheinung um so auffallender, als in
den Versuchen II und IV die Thiere nicht ecuraresirt wurden
und deswegen Zuckungen derselben zu erwarten waren, die eine
Erhohung des Blutdrucks hitten zur Folge haben miissen, und
trotzdem ist eine Abnahme zu constatiren. Dagegen war in den
Versuchen I und V, wo die Curaresirung vorgenommen wurde
und somit eine Ausschliessung jeglicher kramphaften Zustinde
der Versuchsthiere bewirkt wurde, eine Zunahme des Blutdrucks
doch zu beobachten und zwar eine so bedeutende, dass sie so-
gar die durch Unterbrechung der kiinstlichen Respiration er-
zeugte Blutdrucksteigerung iibertraf, wie das aus der Tabelle des
Versuches V leicht zu ersehen ist.

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

Eine Blutdruckabnahme kann durch drei Momente erzeugt
werden. Es kann vor allem das vasomotorische Centrum ge-
lihmt sein (centrale Ursache), es konmen weiter die Gefisse
selbst gelahmt sein (locale Ursache) und schliesslich kann die
Herzthitigkeit durch das betreffende Gift paralysirt sein.

Welche von diesen Ursachen liegt der durch das Borneol
bedingten Abnahme des Blutdrucks in den oben angezeigten :
Versuchen zu Grunde?
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Eine centrale Ursache, d. h. eine Lihmung des vasomoto-
rischen Centrums kaun hier nieht vor liegen, denn schon sehr
geringe Dosen Borneols — 0,5 g pro Kilo Thier gerechnet —
(siche Versuch I, Lit. A.) iben eine bedeutende Reizung auf
das Centralnervensystem aus, folglich auch auf die Med. obl.
und das vasomotorische Centrum. Als Illustration zu dieser
Thatsache kann auch der Blutdruckversuch VI angefithrt werden.
Fs wurde dor Katze namlich zu Beginn des Versuches der
rechte Sympathicus durchsehnitten, was eine Verengerung der
Pupille durch die compensatorische Wirkung des Oculomotorius
sur Folge hatte; als aber der Katze spiiter Borneol einverleibt
wurde, stellte sich eine viel bedeutendere Verengerung derselben
Pupille ein, was entschieden auf die durch das Borneol hervor-
gerufene Reizung des Grosshirns resp. des Oculomotorius zu be-

ziehen 1ist.

Es musste weiter untersucht werden, ob nicht die erlahmende
Thiitigkeit des Horzens die Ursache der Blutdruckabnahme sei.

Zu diesem Zwecke wurde der Versuch VI an einem tief
chloralisirten Hunde ausgefihrt. Das Chloralhydrat lahmt das
vasomotorische Centrum und nun muss der Blutdruck bloss durch
die Thatigkeit des Herzens unterhalten werden. Wirde das
Borneol, was wir zu erfahren streben, das Warmbliterherz lihmen,
so miusste jetzt der Blutdruck, durch keine Kraft unterstiitzt,
sofort bis anf 0 mm. Hg. herabsinken,

Es stellte sich aber in unserem Versuche heraus, dass nicht
nur eine Abnahme des Blutdrucks nicht vorhanden war, sondern
im (egentheil — es bewirkte das -einverleibte Borneol eine
Blutdrucksteigerung.  Diese letsztere kann in Anbetracht der
ausgeschalteten Function des vasomot. Centrums nur einer
directen Reizung des Borneols auf das Herz
des Versuchsthieres zugeschrieben werden.

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

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

Auf Grund unserer bisherigen Auseinandersetzungen sind
wir berechtigt zu sagen, dass eine Steigerung des Blutdrucks in
der 2. Reihe der Versuche, d. h. in I, V und VI deswegen
entstanden ist, weil die reizende Wirkung des Borneols auf die
Med. obl. resp. das vasomot. Centrum und auf das Herz die
Jahmende Wirkung desselben auf die Gefisse ibertraf, wihrend
in den Versuchen II, 1IT und IV das umgekehrte Verhéltniss
waltete.

Betrachten wir nun die, bis jetzt ausser Acht gelassenen, in
beiden Versuchsreihen angewandten Borneolmengen, so glauben
wir auf Grund dieser, die von uns oben aufgestellte Frage tber
das verschiedene Verhalten des Blutdruckes in unseren Versuchen
gelost zu haben.

In den Versuchen II, III und IV wurde eine Abnahme
des Blutdrucks schon bei Dosen von 0,33—0,16 und 0,11 g
Borneol pro Kilo Thier gerechnet, erreicht. Diese Borneol-
mengen waren zu gering, um eine bedeutende Reizung der Med.
obl. und des Herzens hervorzurufen, wohl aber vermochten sie,
eine Paralyse der Gefisse zu erzeugen, welche also in diesen
Fallen die Oberhand nahm und den Blutdruck erniedrigte. Da-
gegen waren in den Versuchen I, V und VI die ersten wir-
kenden Borneolmengen pro Kilo Thier gerechnet folgende:
0,625—0,28 und 0,34 g. Diese Mengen Borneols riefen augen-
scheinlich eine derartige Reizung des vasomot. Centrums und

1) Bs werden wahrscheinlich die Endigungen der vasomotorischen Nerven
gelihmt, denn das Borneol, gleich dem Campher, wirkt mit Vorliebe auf ner-
vOse Elemente ein.
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des Herzens hervor, welche die durch das Borneol zugleich be-
wirkte Paralyse der Gefisse nicht hat zur Geltung kommen
lassen. Wir sind also herechtigt zu sagen: geringe Mengen
Borneols bewirken eine Abnahme des Blut-
drucks, grossere dagegen erzeugen eine
Steigerung desselben.

Ich mochte hier darauf hinweisen, dass die Angaben
Wiedemann’s und anderer Forscher beziiglich des Camphers
und Stockman’s beziglich des Borneols, Hunde seien diesen
Substanzen gegeniiber viel weniger empfindlich als Katzen, auch
hier eine Bestitigung fanden, indem die Steigerung des Blut-
drucks in den Versuchen I und VI (Hund) weniger als im Ver-
such V (Katze) ausgesprochen war.



IV.
Borneolessigsiureester.

Eigene Versuche.

A. Wirkung des Borneolessigsaure-
esters auf das Nervensystem.

a. Kaltbliiter.

Versuch I. FEinem 3 g schweren Frosche wird um 9 h.
45 m. 0,07 Beest. subc. injicirt?).

1 h. — m. Keine Wirkung.

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

Am 3. Tage 10 h. — m. Status idem.

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

Am 5. und 6. Tage Status idem.

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

Epikrise: 0,07 Beest. hewirkten beim Frosche eine
zum Tode fithrende Parese.

Versuch II. Einem 63 g schweren Frosche wird um
12 h. 20 m. 0,08 g Beest. sube. injicirt.

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

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

1) In allen folgenden Versuchen wurde Borneolessigsiurcester {Beest.)
in ol. oliv. gelost angewandt.
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grosser Schwierigkeit, reagirt schwach auf mechanische und
chemische Reize, ,

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

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

Epikrise: 0,08 g Beest. verursachten eine curare-
artige Lahmung des Froches, die am 4. Tage nach der Injec-
tion zum Tode desselben fiihrte,

Versuch IIl.  Einem 65 g schweren Frosche wird um
12 h. 35 m. 0,1 g Beest. subc. jicirt.

4 h. — m.  Der Frosch bewegt sich sehr trige. Am 2.
Tage 9 L. 60 m. Der Frosch liegt platt auf dem Bauche,
reagirt gegen mechanische und chemisehe Reize sehr schwaeh,
sehr lebhaft dagegen gegen electrische.  Der blossgelegte N.
ischiadicus reagirt nur bei der ersten Application des electrischen
Stromes gegen den er sich bald als unempfindlich erweist.

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

Epikrise: 0,1 g Beest. erzeugten eine curareartige
Lihmung des Frosches, die mit dem Tode desselben endete.

Ergebniss. Die Erscheinungen der Wir-
kung des essigsauren Esters des Borneols
auf Frosche sind mit denen des letzteren voll-
kommen identisch. Eine absolut schwachere Wirkung
des Beest. macht sich allerdings geltend, indem alle von mir an
Froschen angewandten Dosen von 0,005--0,06 g incl. sich als
wirkungslos herausstellten, wahrend schon 0,005 g Borneol einen
Frosch paretisch und 0,02 g sogar paralytisch macht und
darauf ihn ausnahmslos zum Tode fiihrt.

b. Warmbliiter.

Versuch L Emer Katze von 2,500 ¢ Korpergewicht
wird um 4 h. 35 m. 1,5 Beest. in tliger Losung in den Magen
gebracht.
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6 h. 40. Die Katze ist unrubig, schreit, geht taumelnd.

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

Am 3. Tage 10 h. 15 m. Die Katze hat sich vollkommen
erholt.

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

Versuch II. Einer Katze von 2350 g Korpergewicht
wird um 4 h. 30 m. 2,0 g DBeest. in olig. Losung in den
Magen eingefiihrt.

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

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

11 h. 25 m. Der Katze wird eine zweite Gabe von 3,0 g
Beest. in den Magen gebracht.

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

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

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

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

Section: Dieselbe fiel vollstindig negativ aus.

Epikrise: Diese Beobachtung kann in 2 Phasen getheilt
werden : zur ersten gehoren die Erscheinungen, welche nach der

ur

Darreichung von 2,0 g Beest. entstanden; zur zweiten die Symp-
tome, welche nach der Application von 3,0 g Beest. wahrge-
nommen wurde. Nach Eingabe von 0,85 g Beest. pro Kilo ent-
standen in der ersten Phase heftige Aufregung, klonische Zuck-
ungen und unsicherer. schwankender Gang des Thieres; im
Vordergrunde des Vergiftungsbildes der zweiten Phase nach hin-
zugefiigten 1,27 ¢ Beest. pro Kilo standen Depression, klonische
von epileptiformen Anfillen unterbrochene Zuckungen, gesteigerte
Reflexerregbarkeit und schliesslich Coma. welches mit dem Tode
des Thieres endete.

Versuch 1L Einer Katze von 1900 g Korpergewicht
wird um 4 h. 50 m. 2,0 g Beest. in den Magen eingefiihrt.

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

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

Epikrise: 1,05 Beest. pro Kilo verursachten die an-
fainglichen Symptome des gewdhnlichen Vergiftungsbildes, unter
denen das Thier binnen kurzer Zeit zu Grunde ging.

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

11 h. 35 m. Die Katze ist deprimirt, sitat fortwihrend
und bewegt sich ungern.

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

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

1 h. 20 m. Status idem.

Am 3. Tage. 10 h. — Die Katze sitzt und zittert fort-
withrend, zum Gehen kann sie nur gezwungen werden, wobei
klonische Zuckungen der Hinterbeine wahrgenommen werden.
Herzthitigkeit und Respiration noch ziemlich gut.
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Am 4. Tage. 9 h. — m. Die Katze ist todt.
Epikrise: Nach dargereichten 1, 09 Beest. pro Kilo

wirden wihrend 48 Stunden nur Depression, unsicherer Gang,
Kklonische Zuckungen und gesteigerte Reflexerregbarkeit beobachtet,

worauf der Tod des Thieres eintrat.

Versuch V. Kinem sehr grossen Hunde von 10700 g
Korpergewicht wird von 11 h. 30 m. Beest. in den Magen ein-

gefuhrt.
1 h. 20 m. Der Hund ist munter wie vor der Appli-
cation.
Am 2. Tage. 9 h. — m. Der Hund ist vollstindig gesund.
4 h 5 m Demselben Hunde werden noch 15 g Beest.
gegeben.

5 h. 50 m. Keine Symptome einer Vergiftung wahrzu-

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

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

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

11 h. — m. Die Katze vertrug die Operation sehr guf
und liegt ruhig, die Reflexerregbarkeit des Hinterthieres ist
grosser als die des Vorderthieres.

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

gebracht.
2 h. — m. Die Reflexerregharkeit des Hinterthiers 1st

sehr gross und iberwiegt bedeutend die des Vorderthiers; das
letztere wird ab und zu von klonischen Zuckungen befallen.

3 1. 45 m. Der Katze wird noch 2,0 g Beest. darge-
reicht.

4 h. 20 m. Das Berithren irgend einer Stelle, auch am
Vorderthiere, ruft eine Bewegung des Schwanzes hervor.
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' 5 h.'30 m. Heftige Kklonische Zuckungen des Vorder-
thieres , dlf} von echten epileptiformen Anfillen unterbrochen
werden, .wahrend Welcher der Kopf weit nach hinten zuriickge-
beugt wird und' die Hinterpfoten Geh- resp. Laufbewegungen
machen. Das Hinterthier liegt wie vor hewegungslos. )

‘ 8 h — m. .Ausser den fritheren Symptomen am Vorder-
thiere sind auch einzelne klonische Zuckungen der Hinterpfoten
wahrnehmbar.
| 10 h. — m.  Alle Symptome am Vorderthiere haben an
[.ntensmt zugenommen, auch die Zuckungen der Hinterpfoten
sind relativ stirker.

- {Xm 2. Tagg. 8 h. — m. Das Thier liegt bewusst- und
Re\mgullgslos, die Herzthitigkeit ist kaum wahrnehmbar, die
espiration langsam und anschwellend (ihnli
: dhnlich dem Cheyne-
Ntockes's Athmen). ( A
9 h. — m. Die Katze ist todt.

Section: Dieselbe bestitigte die vollstindige Durch-
schneidung des Riickenmarks. Pathologische Veranderungen der
inneren Organe waren nicht vorhanden. Im Darmeanal wurdcn
viele lehende Spulwirmer gefunden  Auch bei den fritheren vor-
genommenen Sectionen der nach Borneol und Beest. gestorbenen
Thiere wurden hiufig lebende Wiirmer beobachtet. |

Epikrise: Un die Wirkung des Beest. auf das Riicken-
mark studiren zu konnen, wurde das letstere durchschnitten und
somit in seinen Functionen vom Kinflusse des Grosshirnes unab-
hingig gemacht.  Unmittelbar nach der auf diese Weise statt-
gefundenen Unterbrechung der grossen nervisen Leitungshahn
ﬁtellte sich im Hinterthiere eine grossere Reflexerregharkeit als
im Vorderthiere ein  Nach der jetst erfolgten Application von
2,5 Beest. pro Kilo nahm die Refloxerregbarkeit des Hinter-
thiecres auch an absoluter Starke zu und ibertraf die des Vor-
derthieres bei Weitem. Dagegen wurde das letztere bald vom
Gblichen Symptome der Vergiftung, den klonischen Zuckungen
beherrscht, wéhrend das Hinterthier bewegungslos lag. Dieses
Unbetheiligtsein des Hinterthieres am Vergiftungsbildz dauerte
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ziemlich lange an, aber schon 8 Stunden nach der Darreichung

des Giftes wurden Zuckungen auch an den Hinterpfoten wahr-
genommen. Kurz darauf zeigten schon beide, d. h. das Vorder-
und Hinterthier das charakteristische Bild der Beest.-Vergif-
tung : Zuckungen der Hinterpfoten, Gehbewegungen der Vorder-
pfoten und heftige epileptiforme Kriimpfe des Kopfes. Im coma-
tosen Zustande ging schliesslich das Thier, 21 Stunden nach
der Einverleibung des Beest., zu Grunde.

Ergebniss. Man konnte schon a priori sagen, dass
der essigsaure Ester des Borneols, welcher im thierischen Orga-
nismus hochst wahrscheinlich in Essigsiure und Borneol zersetzt
wird, gleich dem letzteren auch wirken miisse, wobei die Wir-
kung der abgespaltenen Essigsiure als eine minime betrachtet
werden kann. Diese theoretische Voraussetzung fand auch in
den angestellten Versuchen eine vollstiindige Bestiitigung. Es
wirde also nur eine Wiederholung des schon heim . Borneol*
genau heschriebenen Vergiftungshildes sein, wollte ich die mit
dem Borneolessigsinreester gemachten Beobachtungen hier eine
Revue passiren lassen; ich werde vielmehr diejenigen Erschei-
nunge'n hervorhehen, welche in den Borneolversuchen entweder
keine Erwihnung fanden oder aus manchen Griinden nicht he-
sprochen werden konnten.

So wurde im Theil III, dem Versuch V, welcher zur Ent-
scheidung der Frage iber die Wirkung des Borneols auf das
isolirte Riickenmark gemacht wurde, wenig Aunfmerksamkeit ge-
schenkt, da sein Resultat kein vollstindig befriedigendes war: es
wurde allerdings eine gesteigerte Reflexerregharkeit des Hinter-
thieres beobachtet, dieselbe war aber schon vor der Einverleibung
des Borneols unmittelbar nach der Durchschneidung des Riicken-
marks, wenn auch geringer ausgesprochen, vorhanden. Anderer-
seits moge vielleicht der jihe Tod des Thieres die Ursache ge-
wesen sein, dass die erwinschte Borneolwirkung dort nicht zur
Geltung kam. Dass Borneol aber reizend auch
auf das isolirte Rickenmark wirkt, hat der
mit dem Beest. angestellte Versuch VI zur
Genilige bewiesen, denn nicht nur hat die
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Reflexerregharkeit des Hinterthieres nach
der Application des Giftes bedeutend anIn-
tensitat zugenommen, sondern auchausge-
sprochene klonische Zuckungen waren zu-
letzt am selben wahrzanehmen. Dass diese Rei-
smmne des Rilckenmarks keine von der Med. obl. resp. der Qe-
hil‘l{(’, forteeleitete sein konnte, bewies die Section, welche emne
Voﬂstii‘ndi;"keit der Riickenmarksdurchschneidung ergeben und
somit die totale Isolirung desselben klargelegt hat. Dieser ge-
lungene Versuch berechtigt mns zum Schlusse, es wer den
durch das Borneol resp. seinen essigsauren
Ester nicht allein die Med obl und das Ge-
hirn gerceizt, sondern auech das Rﬁckenmgrk,
od. mit anderen Worten: das Borneol wirkt
reizend auf das gesammte Centralnerven-
system.

" Das schon oben erwihnte Verhalten der Hunde dem Borneol
cegeniiber erwies sich auch beim Ester, indem ein Hund 2,33 g
y;ro Kilo Beest. symptomlos vertragen hat, wihrend Katzen
schon nach 1,05 g pro Kilo starben.

Eine Thatsache moge mnoch hier eine Erwihnung finden.
Bei allen sowohl naeh Borneol wie anch seinem essigsauren
Ester verstorbenen und secirten Thieren wurden im Darmcanal
lebende Wirmer gefinden. welcher Umstand in Anbetrac.ht
der Grosse der gereichten Dosen gegen die antiparasi-
tire Eigenschaft dieser Substanzen zu spre-
chenim Stande ist.

BE. Wirkung des essigsauren Esters des
Borneols aul die Kreislaufsorgane.

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

Yersuch L

T r. Q. Bemerkungen
: . 52 2.0 Der Apparat ist mit 50 cem. der normalen
o b gg n?, 52 20 Blutmischung gefullt.
8*
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T. . Q. Bemerkungen
5h. 40m. 982 2,0
45 . 52 25 Zusatz von 0,015 Beest.
48 . bl 2H
5 , 52 25
53 52 2,50 TEnergische Herzeontractionen.
55 , b2 25
Gh — » D2 25 Zusatz von 0,015 Beest.
3 . 52 25
5, 52 25
8 .. 52 25
12 , 52 2,5 Zusatz von 0,03 Beest.
20 . 55 3,0 Haufige, aber schwache Herzcontractionen.
25 ., b6 3,0
28 ., H6 3,0
30 , 57 30
33 , 58 5,0 Abbruch des Versuches.

Epikrise: Dieser Versuch zeigte nach den 2 ersten
Yusitzen eine nicht sehr bedeutende Zunahme der Energie der
einzelnen Herzeontractionen , deren Zahl nach dem 8. Zusatze
einen auf Kosten ihrer Intensitéit entstandenen Zuwachs erfuhr.
Die Menge des durch das Herz in einer Minute durchstromenden
Blutes nahm sehr langsam, aber doch progressiv. zu.

Versuch IL

T. P. Q Bemerkungen
5h. 40 . 50 1,5 Der Apparat ist mit 50 cem. der norma-

43 . b0 1,6 len Blutmischung gefillt.

46 . 51 1H

48 ., DL 1D

5 . 5l 1,0 Zusatz von 0,02 Beest.

58 . bl 15

6 h. — . 50 1,5 Ziemlich kraftige Herzschlige.

2 . 51 15

4 , 51 15

8 , Bl 15

12 ., 51 15

15 . 51 15

i7 , 51 15

25 ., 51 1,5 Zusatz von 0,01 Beest.

33 , 51 20

40 , b5l 20

45 . 50 20 Kriftige Herzschlige.

48 . 51 15

5, , 51 20

N7
T. P. . B
e a1 2(,20 emerkungen.
2, 51 20
4 , 51 20 Abbruch des Versuches.

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

Versuch IIL
T. P. Q. Bemerkungen

11 h. 15 m. 35 1,5 Der Apparat ist mit 50 ccm. der norma-
18 . 35 15  len Blutmi illt.
A Y ischung gefiillt.
24 0 3 10
30 ., 39 4,0 Zusatz von 0,06 Beest.
3 , 46 30
i(.)) ,, ig 3:8 Beginnende Erlahmung der Herzthiatigkeit
50 40 2,0 Abbruch des Versuches.

Epikrise: Die grosse Menge des hinzugesetzten Beest.
regte augenscheinlich den Herzmuskel zu einer iberméssigen
Thatigkeit an, welche daher alsbald zu erlahmen begann.

Ergebniss. Schon oben machte sich die verhiltniss-
missig schwichere Wirkung des essigsauren Esters des Borneols
auf das Nervensystem der Frosche bemerkbar und auch hier
steht der KEster beziglich seiner Wirkung auf das Froschherz
dem Borneol selbst nach. Und wenn auch die Energie der
einzelnen Herzcontractionen zunimmt, so finden wir doch die
Zahl der Pulsschlige in der Minute nach Zusatz von Beest.
fast unverindert und anch die Menge des in einer Minute
durch das Herz durchstromenden vergifteten Blutes sehr wenig
vergrossert.  Im Grossen und Ganzen stimmt
doch seine Wirkung mit der des Borneols voll-
kommen iithberein, wie es auch aus den letzten
Williams'sehen Versuchen mit dem Borneol
(Vers. IlI) und seinem Ester (Vers. III) leicht
zu ersehen ist.



b. Blutdruckversuche.
Versueh L

Es wird eine Katze von 2900 g Korpergew. aufgebunden,
rechts die Carotis communis freigelegt, in welche eine (faniile
eingefithrt wird, die mit einem Manometer in Verbindung steht.

— ‘ | o
o \ . | Puls pro
Zeit. Blutdruck. | pinute.

| ‘.
10 h. 46m.| 140160 | 192
48 .| 140—160 1 192
50 , | 140—160 192
52 .1 140—160 192
5 .| 140—150 192 Einfuhrung von 1,0 g Beest. in
57 | 130—140 192 den Magen.
11 h. — . 130—140 192
5 .1 130—140 192
10 .| 120—140 | 192
15 ,, | 120—140 192
20 , | 120—140 192
95 , 1 120—140 192
35 . 120—140 | 192 | Einfuhrung von 2,0 g Beest. in
40 | 100—120| 192 den Magen.
45 | 100—120 l 192

Bemerkuungen.

50 | 100—120 | 192
55 . 100—120 | 192 |
12h. — .| 100—120 | 192 |
5 01100—120 | 192 |
|

10 ] 100—120 | 192
15 | 100—120 | 192

20 ,|100—120 | 192 | Abbruch des Versuches.

Epikrise: Die erste Application von 1,0 & Beest., pro
Kilo = 0,34 g bewirkte einen Abfall des Blutdruckes von 140
bis auf 120 mm. Hg; auch die folgenden in den Magen einge-
filhrten 2,0 g vermochten nicht den Blutdruck in die Hohe zu
bringen und derselbe fiel weiter bis auf 100 mm. Hg. herab.

Versuch IL

Eine Katze von 3000 g Korpergew. wird aufgebunden,
rechts die Carotis communis ({reigelegt, in welche eine Canile
eingefithrt wird, die mit einem Manometer in Verbindung steht,
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links die Vena jug. blossgelegt und mit einer Injectionseaniile
‘ N e e . .

ve',rsehe'n. Das Thier wird tracheotomirt, curaresirt und darauf

wird die kiinstliche Athmung eingeleitet.

| ' Puls pro |
Zeit. i’Blutdruck. Minute, Bemerkungen.

12 h. 15m. 120—130 192
17 .1 120—130 | 192
20 .| 180 —140 192

24 .| 130—i40 192
26, 130—--140 192
B 30 » | 130—140 192
84 TT40-I507( 204 Einfahrung 2,5 g Beest. in
12h. 36 .1 140—150 | 204 “don Magen. “h g Dostin
40 . 140 —160 | 204 '
45 .| 160—170 ! 240 | Der rechte Vagus wi :
48 .| 140—160 240 schnitte:. sgus wird durel-
52 | 140—159 240
BT, 140—150 | 210
1h. —) 1 150—160 240
2 1 160—180 240 Der linke V. ir rch-
5 . 140160 240 schnitte;l. ogus wird durch
8 .1 140—-150 240
12, | 14u—150 240
s ;
15 | 140150 240 | Abbruch des Versuches.
Epik l“]'.‘SOZ Die einmalige Darreichung von 2,5 g
Beest., pro Kilo = 0,83 g rief eine missige Steigerung

des Bvlutdruckes hervor, wihrend die Pulsfrequenz wie im vori-
gen Versuche fast unverindert blieb. ‘

Versueh IIL

. E'me Katze von 3600 g Korpergewicht. Es wird ebenso
wie bel dem vorhergehenden Versuche verfahren.

T ’T " Ty s ;
_— » ! . Puls pro | ,
Zeit. !Blutdmck.E Minute. ’ Bemerkungen.

| ! 1
5 h 30m. 120—140] 192
32, 140—150 | 392
84 . 140—150 1 102
36, 140—150 1 192
38 . 140—150 | 192



| o Puls pro | - N

Zeit, ;Blutdruck.! Minute, | Bemerkungen

140--150 | 192 Einfihrung von 3,0 g Beest. in

5 h. 40
42 || 140—160 204
45 | 140—160 | 204 don Magen.
47 1 140—160 204
50 | 140—160 204
23 140—160 204
25,1 140—160 2 Jurareinjecti
58 | 15010 1% Curareinjection.
6 h. — | 140—150 180
2, ] 140—160 192
4 1 160—170 204
g " l1(633(())—170 204
Y —-180 204 injecti
10 21190 140 o Curareinjection.
12 | 120—140 168
15,1 140—160 192
18 1 140—160 | 192
20 .| 140—160 192
25 .| 140 -160 192
gg N }38-160 192
30 —140 168 ‘einjecti
33 " 120149 1o Curareinjection.
38 .1 140—160 192
40 | 140—160 192
45 | 160—180 204
50 | 140—160 192
55 | 140160 192
7 h. 160—180 192

_, |
5,1 140—160 192 |
|

10 | 140160 192 Abbruch des Versuches.

Epikrise: Die in diesem Versuche angewandte Quanti-
t@t von 3,0 g Boest., welche pro Kilo herechnet dieselbe Dosis
wie im vorigen Versuche 0,83 g ausmacht, hrachte nahezu eine
identische Steigerung dos Blutdruckes zu Stande.

. . .
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. E. k ebniss: .Dle schon olJ.en ausgesprochene Meinung,

der essigsaure Kster wirke ebenso wie das Borneol selbst, findet

lnlde.n 3 beschrichenen Blutdruckversuchen eine weltere heweis-
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wovon uns ein Blick auf die tabellarische Darstellung zur Ge-
niige iiberzeugt. So wurde im Versuche I anfangs 1,0 g Beest.
der Katze einverleibt, pro Kilo =— 0,34 g, wihrend in den Ver-
suchen IT und IIT die Application 2,5 und 3,0 g betrug, pro
Kilo = 0,83 g. Die im Versuch I erfolgte 2. Darreichung von
2,0 g Beest. war augenscheinlich nicht im Stande die auf Grund
der hervorgerufenen Lihmung der Gefisse entstandene Blut-
druckabnahme wieder auszugleichen.

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

Nachdem ich oben die Resultate meiner eigenen Experi-
mente mit Borneol und seinem essigsauren Ester mitgetheilt
und sie mit Erliuterungen versehen habe, erscheint mir das Ge-
sammtresultat derselben und ihr Verhiltniss zu der tber die
Wirkung des Borneols vorhandenen Literatur anzugeben, als in
hohem Grade erwinscht. Es fragt sich also, inwiefern meine
Beobachtungen mit denen von Pellacani und Stockman
(der einzigen Autoren in dieser Frage) iibereinstimmen resp.
sich von diesen unterscheiden ? Meine Untersuchungen ergaben
Resultate, die sich ganz an die Seite der Stockman’schen
stellen konnen und die fast bis in die Details mit ihnen iden-
tisch sind. Die Inconstanz der Stock m an’schen Angaben
beziiglich der Witkung des Borneols anf den Blutdruck bei
Siugethieren erklire ich durch die geringe Variirang der von
ihm angewandten Borneolmengen. Stockman beobachtete
ein Sinken des Blutdruckes, dem zuweilen eine Steigerung vor-
ausging. Auch meme Untersuchungen deuten dahin; ich habe
aber an diesem Verhalten dank den von mir mit verschiedenen
Borneoldosen zu wiederholten Malen angestellten Blutdruckver-
suchen, einc bestimmte Regelmissigkeit beobachten konnnen,
welche ich oben folgendermassen resumirte: geringe Dosen
Borneols bewirken einSinken des Blutdruckes,
grossere dagegen —eine Steigerunyg desseol-

ben. Ich komme alse, ibereinstimmend mit Stockman,
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auf Grund aller meiner Beobachtungen zum Schlusse: der
Borneocampher wirkt auf Kalt- und Warm-
bliuter fast ebenso wie der Laurineencampher,
nur sind seine Vergiftungssymtome weniger
intensiv als bei diesem ausgesprochen Es
gelang mir ebenfalls diereizende Wirkung
des Borneols auf das isolirte Rickenmark
der Sdugethiere, was Gottliebh inder aller-
letzten Zeit mit dem Campher erzielte, nach-
zuweisen. Wir missen also das Borneol,
gleich dem Campher, als Stimulans fir das
gesammte Centralnervensystem betrachten
und die alten Angaben fiher die lihmende
Wirkung des Camphers auf das Rickenmark
als dahingestellt sein lassen Es wirde also die
Meinung Flickiger’s und anderer: der Borneocampher
wére noch vor dem Laurineen-Campher hekannt und auch zu
denselben medicinischen Zwecken wie der letztere angewandt,
keineswegs im Widerspruch mit den experimentellen Unter-
suchungen stehen, vielmehr in diesen eine Unterstitzung finden.
Als vollstindig rationell erscheint uns auch somit die Anwendung,
welche das Borneol als Stimulans noch heutzutage in China
findet und auch die Angabe Schlimmer’s verstindlich, nach
welcher die Eingeborenen in Persien dem Borneol den Vorzug
vor dem Laurineen-Campher geben.

Zu ganz entgegengesetzten Resultaten, die weder mit den
Stoeckman’schen, noch mit meinen Untersuchungen iberein-
stimmen und die auch mit den historischien Angaben im Wider-
spruche stehen, gelangte Pellacani, welcher dem Borneol
¢ine lahmende Wirkung auf das Nervensystem und das Herz
der Kalt- und Warmbliiter zuschreibt.

Ich bin geneigt die Ursache der widersprechenden Angaben
Pellacani's in der grosseren Giftigkeit des
vonihmangewandten kiinstlichen und somit
vielleicht nicht ganz reinen Bormeols zu
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suchen, — im anderen Falle wiren seine Resultate einer
ungeniigenden Auzahl von Versuchen zuzuschreiben.
fAlles oben vom Borneol gesagte betrifft
auf Grund der von mir gemachten Beobach-
tunge’n a'uch sernen essigsauren Ester, wel-
cher ja im thierischen Organismus sich in
Taa oo e -
B'orne'olund Essigsiure zersetzen und somit
die Wirkung des Borneols entfalten muss.



V.
Menthol.

1. Chemisches.

Im Oel von Mentha piperita, Pfeffermiinzol, ist neben einem
flissigen Antheile, welcher aus einem Gemische von Terpenen
besteht, auch ein krystallisirbarer Antheil, Menthacampher oder
Menthol genannt, vorhanden. Gleich dem gemeinen Campher,
welcher das Stearopten des Campherdles ist, bildet also das Men-
thol das Stearopten des #therischen Pfeffermiinzoles. Die Kry-
stalle des Menthols, dessen empirische Zusammensetzung der For-
mel C,,H,,0 entspricht, scheiden sich hisweilen in der Kiilte aus
dem Oele, noch leichter aus den hoher siedenden Bestandtheilen
desselben ab. Diese Krystalle werden durch Abpressen vom an-
hiingenden flissigen Oele befreit und durch Destillation gereinigt.
Der fliissige Antheil des Pfeffermiinzoles besteht, wie gesagt, aus
einem Gemische von Terpenen der Formel C,,H,; bei 165 bis
1700 C. und het 173 bis 1769 C. siedend und aus einem Ter-
pen C5Hy, bei 253 his 2609 C. siedend. — Die verschiedenen
Sorten des Pfefferminzoles (deutsches, englisches, amerikanisches,
japanisches und chinesisches) enthalten das Menthol gleichfalls
in verschiedener Menge. — Die Darstellung desselben geschieht
aus dem amorikanischen, vorwiegend aber aus dem chinesischen
und japanischen Oele'). Letatere beiden stellen fast reines Men-
thol dar, welchem nur geringere Mengen fussigen Oeles anhaf-
ten, sind dann schon bei gewohnlicher Temperatur fest und kry-

1) Po-ho ist der chinesische Name fiir Mentha, das atherische Oel
derselben heisst Po-ho-yu.  Der japanische Name fur die Pflanze ist H a-
kuka, fir das Oel Hakukayu.
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stallinisch.  Das amerikanische Pip-Menthol ist nichts an-
deres als sehr reines Menthol. Die grossen Differenzen in dem
Gehalte der verschiedenen Oele an Menthol sind bedingt durch
Abstammung von verschiedenen Mentha-Arten : so soll die Mutter-
pflanze des chinesischen Oeles die Mentha arvensis L. var. gla-
brata und die des japanischen Oeles die Mentha arvensis L. var.
piperascens sein. — Rein dargestellt, bildet das Menthol bis
mehrere Centimeter lange, farblose, nadelformige oder prismatische,
dem hexagonalen Systeme angehorende Krystalle von starkem
Pfefferminzolgeruch wnd  gewirzhaft brennendem, nachtriiglich
auffallend kithlendem Geschmack, bei 439 schmelzend. bei 2120
siedend, sehr reichlich in Alcohol. Aether, Aceton, Chloroform,
Schwefelkohlenstoff, fetten und iitherischen Oelen loslich.  Wasser
und wisserige Liosungen nehimen das Menthol nicht auf; es er-
theilt ihnen aber, damit geschiittelt, seinen Geruch und Gesehmack.
Die alcoholische Menthollosung dreht den polarisirten T.ichtstrahl
nach links.  Auf dem Wasserbade muss das Menthol zu einer
farblosen, klaren Flissigkeit schmelzen und allmihlich vollstin-
dig ohne Rickstand verdunsten. In einer Mischung von 1 cem.
Essigsiture mit 3 Tropfen Schwefelsiure und 1 Tropfen Salpe-
tersiure darf es keine Firbung (Verunreinung mit Thymol) her-
vorrufen.  Seiner chemischen Natur nach ist das Menthol ein
secundiirer Alcohol, welecher sich mit sauerstoffhalticen Siuren
zu zusammengesetzien Aethern verbindet. )

Als  Oxydationsproduct des Menthols erhielt Moriyva?®)
durch  Einwirkang von Chromsiure das  Menthon Cyo Hig O.
Dieser Korper verhalt sich zam Menthol, €,y Hao O, genau so
wie Campher, Cyo Hy 0, zu Borneol, €,y H,g 0. Ebenso wie die
letateren Korper in einander abergefiihrt werden konnen, so ver-
mogen es auch die ersteren und zwar durch dieselben Reagentien.
Man kann daher das Menthon als Keton des Menthols auffassen.
Die Halogenverbindungen des Phosphors ebenso dio Halogen-
wasserstoffsiiuren fithren das Menthol in die Verbindungen €, 5 H, 4 Cl,
CioHyg Brund C,oH,y J uber. Mit Phosphorsiureanhydrid

1) Moriya, Journ. Chem. Soc. 40, 77 (1881).



oder Chlorzink destillirt geht das Menthol in linksdrehendes, bei
1650 (. siedendes Menthen iber : C;o Hyg. Letutere Verhindung
liefert hei der Behandlung mit Brom ein Di- und ein Tetra-
bromid : C,o H;q Br, wnd C;o H;g Bry, welche beim Erhitzen
Bromwasserstoff und ein Terpen Cyo Hyq, resp. Cymol: Cyo Hig
liefern. Auch auf dem Wege der trockenen Oxydation gelang
es. das Menthol in Cymol umzuwandeln. wobei als Oxydations-
mittel das wasserfreie Kupfersulfat angewandt wurde. Als Aus-
druck dieses Oxydationsprocesses kanu die Gleichung.

010 H?.O 0+ 02 — CIO H14 + 3 Hz O dienen.
Menthol. Cymol.

Dieses zweifache Umwandlungsvermogen des Menthols in Cy-
mol weist zur Geniige auf die chemische Verwandschaft beider Kor-
per hin, was wir oben auch heim Campher gesehen haben. Das
Menthol wiirde somit als ein hydroxylirtes Hexahydrocymol zu

betrachten sein ).

2. Therapeutische Anwendung des Menthols.

Wiihrend die iberall wachsende Pfefferminze und ihr leicht
darstellbares Oel schon seit den iltesten Zeiten als Arzneimittel
gebraucht wird, so bezieht sich urspringlich die medicinische
Verwendung des Menthols als solchen auf seine nihere Heimat:
China und Japan. Bis ins graue Alterthum geht daselbst
der Ruf des Menthols als Analgeticum und wird von den Chi-
nesen und Japanern noch his heute bei nervosen und rheuma-
tischen Cephalalgien, sowie bei cariosen Zihnen angewandt.

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

1) Ber. d. deutsch. chem. Gesell. Jahrg. 21, 1881, p. 457 und Jahrg.
XXIV, 1891, p. 3374 (Briihl).
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lange her, und muss dasselbe hald nach seinem Bekanntwerden
m Vergessenheit gerathen sein. FErst im Jahre 1870 theilte
Wri gl.lt..der die Verwendung des Menthols in China kennen
]e.rnte‘. in_einer kurzen Notiz') seine eigenen giinstigen Erfolge
mit jhm mit. Nach Wright war Delioux de Sa vi-
gnac? eimer der ersten., der den Pfefferminzcampher als
schmerzstillendes und  anisthetisches Mittel hei Neuraleien em-
pfahl.  Einige Jahre spiter wurde das Menthol unter dem Na-
men Po-ho in Kleinen wit chinesischen Characteren versehenen
Flaschen \'gl’ka‘uft ind als  Mittel gegen Migrine angepriesen,
Ende der siebziger und Anfang der achtziger Jahre war schon
df‘is Mittel so populir, dass jede Dame . welehe Anspruch anf
ein modernes, civilisirtes Nervensystem machte, sich fiir scliweres
(Geld einen Mentholstift anschaffte. | V

Dicses  Modemittel wurde gliicklicher Weise alshald auch
von den Aersten in Angriff genommen wid Ma ¢donald %)
war der erste, der experimentell and Kklinisch die antiseptische
und analgesirende Wirkung des Menthols feststellte. Er fand
dass wenn Menthol, sei es in Form des Migriinestiftes. sei es il;
alcoholischer Losung oder in Salben auf die unversehrte Haut
gebracht wird, sich alshald Kaltegefihl an der betreffenden
Stelle einstellt, welches 10—15 Minuten anhiilt wnd eixle}n
leichten Brennen Platz macht. Bestehendo newralgische Schmer-
zen schwinden nach wenigen Minuten, um nach Verlauf von ca.
/¢ Stunde zuriickzukehren. Die Wirkung ist am ansgesprochen-
sten bei  Neuralgien des Kopfes und (esichtes: tiefer sitzende
Neuralgien werden nicht durch solche Einreibungen beeinflusst.
W(?hl aber gichtische und rhenmatische Schmerzen. Diese gin-
stlg(lan Beobachtungen Macdonalds sind vielfach bestitigt
worden.

1) Wright, Oil of peppermint as a local anaesthotic
S tie. I n

19 Nov. 8. 726. Cit. n. Langgaard. wancet.  1810.

2) L'essence de Menthe et ses propriétés antaleiqu
Paris. Cit. na. Pellacani. glanes. - Gaz. méd. deo

3) Macdonald, On a new antiseptic and antine i

g J aral in-

burgh. med. Journ. 1880. 8. 121. Cit. n. Langgaard. Hie seent, Bdin




Steward ') sah sehr gute Resultate bei der iusserlichen
Application von Menthol bei Trigeminus-Neuralgien.

A. Rosenberg?) wandte mit gutem Erfolge bei Reflex-
neurosen, welche von der Nase ausgelost werden, kleine Glycerin-
Gelatinestibchen an, welche 0,01 Menthol enthielten. Derselbe
Autor empfahl gleichfalls in manchen Fillen behufs Erzielung
localer Anisthesie in Nase und Pharynx das Menthol statt
Cocain zu gebrauchen.

Diese Empfehlung fand allerdings wenig Anklang, da die
local anisthesirende Wirkung des Menthols sich schwicher, als
die analgesirende erwies.

Conomann?) preist eben die letstere Wirkung des
Menthols und Dehauptet, dass eine mehrmalige Einreibung der
erkrankten Stellen mit einer alcoholischen Menthollisung die
neuralgischen Schmerzen dauernd zum Sehwinden bringt.

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

So preist besonders Russel4) die antiphlogistischen Ki-
genschaften des Menthols und sagt, dass bei localer Anwendung
desselben Schmerzen, Jucken, Hitze und Schwellung nachlassen.
CGutter?®) berichtet tiber giinstige Erfolge mit Mentholinhalatio-
nen bei epidemischer Influenza.

Diese Verwendung des Menthols wurde besonders in Eng-
land geitht und Christy in London schreibt dariber in der
Chemikerzeitung ©) folgendes : ,, Wir haben die Influenza-Epidemie
bei uns und gefunden, dass sobald der Anfall anfingt, der

I) Steward, Menthol and Chlor-Anodyne for Relieving the pain of
Neuralgia. Therap. Gazette. 1883. S. 4.

2) A, Rosenberg, Berl. klin. Wochenschr., 1885, NN. 98, u, 48.

3) Canoman, New-York. Med.-Record 1888, citirt n. Wladimirs ki

4) Russel, The antiphlogistic-Action of Menthol. Med. Record. 1885
Mov. 21 und Therap. Gazette 1886. 8. 50. Nach Lan ggaard.

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

6) Chemiker-Zeitung, 1890, Nr. 5.
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Kranke sofort in ein Zimmer zu gehen hat, wo er Dampfe von
Menthol einathmet. Das Menthol wird in Wasser gethan und
mit einer Spiritus- oder Gasflamme erhitzt. Die Kur erfordert
nur wenige Stunden und der Patient ist gewshnlich am anderen
Morgen vollstindig gesund.

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

Beehag? wandte das Menthol ebenfalls in Nasen- und
Rachenkrankheiten und zwar in Form von Inhalationen an.
Jones?3) benutzte Menthol mit bestem Erfolg in 20% Spirit.-
Losung zum Inhaliren gegen asthmatische Beschwerden. Die
Wirkung trat fast augenblicklich ein und erwies sich als dau-
ernd.  Auch Krankheiten des Mittelohres behandelte der oben-
genannte Autor Beeha g mit Menthol.

Statt des Menthols bediente sich Pietkowsk; 4) bei der
Behandlung der eitrigen Mittelohrentziindung des Ol Menth. pip.
anglic.

Cholewa?®) wendet das Menthol sowohl bei der Ofitis
media acuta purulenta als auch bei der otitis externa furuncu-
losa an. Auf Grund seiner Beobachtungen an 90 Fallen von
Ohrfurunculose empfiehlt Cholewsa die Mentholbehandlung fiir
dieses Leiden.

Nach Einfiihrung vop Wattewicken, die mit einem 10%
Mentholol getriinkt wurden, beobachtete er stets noch am selben
Tage Aufhoren der Schmerzen und binnen 24 Stunden Ab-
schwellen des Gehorganges. Zur Vermeidung von Recidiven
empfiehlt er diese Behandlung durch acht Tage fortzusetzen und
dabei immer dickere Wattewicken einzufihren. Diese Methode

1) ,Medical-Press*, 1890.

2) Beehag. Menthol in laryngeal und pulmonary phthisis and in
other diseases. [Ldinburgh. med. Journal. Jan. 1888,

3) Jones, Deutsche Apotheker-Zeitung, 1890, . 143,

4) Pietkowski, Przeglad Lekarski, 1890, Nr. 37.

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

9
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findet Cholewa auch als empfehlenswerth bei den entzind-
lichen Schwellungen des Gehorganges, wie sie im Gefolge von
Paukenhohlenentziindungen auftreten; er sah in solchen Fillen
rasche und bleibende Erweiterung des Gehorganges, nebst dem
eine gimstige Beeinflussung des Paukenhohlenprocesses. — Die
acute Paukenhohlenentzindung behandelt Cholewa, indem er
nach der Parncentese und Durchspiilung der Paukenhohle etliche
Tropten des 10 % Menthololes in die Paukenhohle bringt und
den Gehorgang mit Menthol-Glycerinwatte verschliesst.

Die antiseptische Wirkung des Menthols ferner in Anspruch
nehmend, haben manche Aerzte bei abnormen Zersetzungen im
Magen und Darm dasselbe empfohlen.  Ferner auch bei Zahn-
schmerzen in Folge von Caries wird das Menthol empfohlen und
gwar wird ein kleiner Krystall in die Zahnholung gebracht oder
Wattepfropfchen, getrinkt mit einem (temisch von Menthol und
Chloralhydrat, werden in den hohlen Zahn eingefithrt.  Auch
zum Reinigen der Zihne wird das Menthol angewandt in Form
von Menthol-Créme.

Wir wiirden viele Fille noch aufzihlen konnen, in welchen
dio Aerzte die antiseptische und antiphlogistische Eigenschaft des
Menthols ausnutzen zu konnen glaubten. Wir wollen uns nur
auf 2 Indicationen beschrinken und zwar die bei Diphtheritis
und Heufieber.

H. Wolff?1) berichtet, auf zweijihrige Erfahrung gestitat,
sehr gute Erfolge mit Menthol bei Diphtherie gehabt zu haben.

Wainwright? behauptet, dass Menthol gemischt mit
Ammonium carbonicum und als Riech-Salz benutzt, das wirk-
qamste aller bisher empfohlenen Mittel gegen das Heu-Fieber
sei. Sofort nach dem Gebrauch des Mittels soll die Reizbarkeit
authoren und in den meisten Fallen auch kein Rickfall eintreten.

Das Vorhandensein von vielen geschitzten arzneilichen Kigen-

schaften im Menthol gab stets Veranlassung zum Auffinden neuer

Indicationen fir die Anwendung desselben. So versuchte A.

1) W o 1ff, Therapeutische Monatshefte, Sept. 1891
2) Wainwright, Britiseh Medical-Journal, Jaly 1881, p. 124.
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Rosenberg') zum ersten Mal die Larynx-Tuberculose, mit
10—20 % Mentholol zu hehandeln und rihmt sehr seine 7a}nti-
phlogistische und analgetische Wirkung, wobei er zu gleicher Zeit
die Fihigkeit des Menthols hervorhebt. welche das Hineindringen
desselben in tiefer liegende Regionen bmrunfqtigt. Besondbefs
gute Resultate beobachtete Rosenb erg bei tuberculosen La-
;ynx-&esclmuren, schon mnach den ersten Emtraufelungen des
Menthol-Oeles beginnt der Boden derselben sich zu reinigen
bald entsteht eine giinstige Granulation und schliesslich ::rer:
narben die Geschwiire vollstindig.  Weniger unterhiegen der
Mf}nﬂml-Wilﬁklﬂlg die Infilirationen. Rosenber g beiandelte
seine Patienten, indem er ihnen mittelst einer dayju geeigneten
Spritze 1—2 Mal tiglich 1 bis 2 g pro dosi seines 10 bis
20 % Mentholols in den Larynx eintriufelte.

Beehag?) behandelte seine Patienten nach der Methode
von R'o senberg und konnte ebenfalls ginstige Resultate
constatiren: die Larynx-Geschwiire reinigten sich und verheilten.

Hyndmann gebrauchte dagegen zum selben Zwecke mit
Erfolg einen Spray aus einer 5—20 % alcoholischen Menthol-
losung.

' Knight?) betrachtet das Menthol als ein schatzenswerthes
Mittel bei der Behandlung von Larynx-Tuberculose, indem er
nach Einspritzungen und einem Spray aus Kosmolin-Menthollosung
sehr giinstige Resullate auch in schweren Fiillen beobachtet hat.

Andere Autoren wie Reichert4, Brunn?5), Potter5),
Sedzmk"') und Ossendowski8) wandten das Menthol

1) A Rosenberg, Berl. klin. Wochenschr.,, 1887, Nr. 26. Therap.
Monatsh. 1837, Nr. 5 und 1888, NNr. 7. 8 und 9. Cit. n. Ossendowski.
%) Beehag, Il c
3) Knight, Journal of Laryngolo i
s L cology and Rhinology, 1889, X, p.
Cit. n. Wladimirski = P
4) Reichert, Deutsch. Arch. f. klin. Medicin, T. XXXV 5
465 -496. cit. n. Wladimirski ’ th 1556, .
5) Brunn, Deutsch. med. Wochensehr. 1887, Nr, 19.
6) Potter, The New-Jork. Med. Record, July, 1889,
7) Sedziak, Kronika Lekarska, 1889, Nr. 4, p. 259. Cit. n. O s
dowski. hTeRen
8) Ossendowski Zur Frage iiber die Behandl
k ung der Hals-
Lungenschwindsucht mittels Menthol, Diss. Petersburg, 1890 (}g.usgisgl? T

9!'
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sowohl innerlich (Pillen) als auch in Form von Eintriufelungen,
Einspritzungen und Inhaltionen von Menthollosungen mit gutem
Erfolge an. Alle -obengenannten Autoren stimmen darin iiberein,
eie Erleichterung der Schmerzen und eine Tendenz zur Heilung
der tuberculosen Larynx-Geschwiire nach einer jeglichen Menthol-
Behandlung beobachtet zu haben.

Es ist leicht begreiflich, dass das Menthol mit seinem Com-
plex von arzeneilichen Eigenschaften nicht hat ausser Acht bleiben
konnen im hartnickigen Kampfe der Medicin gegen ihren
schlimmsten Feind — die Lungenschwindsucht. — So hat schon
Reichert') Einspritzungen mit verdimnten Menthollosungen
durch den Larynx in die erkrankten Lungen gemacht und behauptet,
ginstige Resultate erhalten zu haben: es hesserte sich vor allem
das allgemeine Befinden der Patienten, der Husten wurde sel-
tener, es horte auf das Erbrechen, es besserten sich
Appetit und Schlaf, es nahm ab das Fieber, wobei die Patienten
an Gewicht zunahmen.

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

Die klinischen Erfahrungen iber die Wirkung des Menthols
bei Lungenschwindsucht von Koster3), Beehag4 Brad-
don?® und Ossendowski®) bestitigen vollstindig die An-
gaben der fritheren Autoren; die meisten Beobachter heben die
Zunahme des Appetites der Phthisiker nach Mentholbehandlung
hervor.

1) Reichert, 1. ¢

2) 8. Rosenberg, Therap. Monatsh., 1887, Nr. 3

3) Koster, Schmidt's Jahrb., T. 219, 1888 p. 248 Cit. n. W ladi-
mirski.

4) Beehag, I c

5) Braddon, The Tlancet, 17 a. 24 March 1888, Cit. n. Ossen-
dowski.

6) Ossendows ki, I. ¢

Diese letatere Beobachtung sowie die von Schmitz 1Y)
gelibte Behandlung von Appetitlosigkeit und Verdauungsstorungen
mittels Menthols veranlasste Wladimirski?, eine Unter-
suchung tber den Kinfluss des Methols auf die Function des
Magens gesunder Menschen anzustellen. Dieser Autor kommt
auf Grund seiner Beobachtungen zu folgenden Schliissen: 1) das
in den Magen zusammen mit den Speisen eingefithrte Menthol
(in Dosen von 0,83—2,0) verursachte eine Abnahme der Magen-
salzsdure; 2) die Salzsiure-Abnahme geht Hand in Hand mit
der Zunahme von Milchsaure; 8) das Menthol setzt die Ver-
dauungskraft des Magens herab; 4) der Uebergang der Eiweisse
in Peptone ist erschwert, dementsprechend die Menge der Pro-
peptone gross.  Dieses Verhalten des Magens berechtigt den
Autor zur Meinung, das Menthol wirke auf den Magen gesunder
Menschen ungiinstig, um so mehr auf den kranker Individuen.

Eine neue wichtige Indication fir die Verwendung des
Menthols entstand im Jahre 1889, neu allerdings fir uns, aber
keineswegs fiir die Geschichte unserer Wissenschaft, denn schon
18 Jahrhunderte zuriick sagte Dioscorides, die Mentha
verhindert das Erbrechen, wolche Worte augen-
scheinlich in Vergessenheit geriathen.

Gottschalk?3) war also der erste und nach ihm
Weiss4), die tber die eclatante Wirkung des Menthols in
mehreren Fiéllen von Vomitus gravidarum perniciosus berichteten.
Darauf wendete es Liahnstein® gegen das Erbrechen in
emem FKalle von Peritonitis traumatica an. Spiter erschienen

1) Schmitz, Centralbl. f klin. Medicin, 1835, Nr. 32. Cit. n. Wia-
dimirski

2) Wladimirski, Zur Frage iiber die Wirkung des Menthols auf
die Functionen des Magens gesunder Menschen. Dissert. Petershurg, 1891.
(Russisch).

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

4) Weiss, Menthol gegen Erbrechen Schwangerer. Therap. Monatsh.
8. 56, Jan. 1890. Cit. n. Weil.

5 Lahnstein, Menthol gegen Erbrechen. Therap. Monatsh. S. 263,
Mai 1890.




andere Mittheilungen von Drews?), Kaltenbach?, Lo-
mer3), Keil4 und Weil?%), die sich im Grossen und Ganzen
giinstig tber die antemetische Wirkung des Menthols aussprechen.
besonders bei Hyperemesis gravidarum. Die Verordnungsweise
des Menthols machte Bedenken all’ den genannten Autoren und
ist bis heute noch nicht ganz festgestellt; die meisten verord-
neten das Menthol innerlich als Emulsion (Menthol, spirit. vini
und syr. sacchar.), wihrend Weil sich improvisirter Menthol-
pillen bediente. Die Art und Weise der Mentholwirkung bei
Hyperemesis erklirten sich die genannten Autoren durch die
analgesirende, aniisthesirende und hauptsichlich durch die die
Reflexerregbarkeit herabsetzende Wirkung dieses Mittels.

Dank den letztgenannten Kigenschaften und der kithlenden
Wirkung wurde das Menthol in die dermatologische Therapie
eingefithrt. Ein den meisten Hautkrankheiten eigenthiimliches
und sehr hiufig den Kranken am meisten belistigendes Symptom
ist bekanntlich das Jucken, welches durch die kithlende Wirkung
des Menthols erleichtert wird. Das letztere wird in Form von
spirituosen oder oligen Losungen, Streupulvern, Linimenten,
Salben, iiberfetteten Seifen oder in der Sprayform angewandt.

So empfiehlt Max Joseph 6 gegen das listize Jucken
heim Eczema scroti, Waschungen mit iiberfetteten Mentholseifen
vorzunehmen ; bei Urticaria lisst derselhe Autor die erkrankten
Stellen mit einer spiritudsen Menthollosung betupfen oder dieselbe
Flussigkeit mittels eines Sprayapparates auf der Haut zerstduben,
da wie bekannt, die Quaddeln unter dem Einfluss der Kilie
verschwinden. Die Kaltewirkung des Menthols ist nach demsel-

1) Drews, Menthol gegen hartnickiges Hrhrechen Schwangerer.
Therap. Monatsh. 8. 375, Juli 1890.

2) Kaltenbach, Ueber Hyperemesis gravidarum. Miinchener med.
Wochenschr. Nr. 43, 1890.

3) Lomer, Ueber Hyperemesis gravidarum. Centralbl. fir Gynik. Nr.
43, 1891.

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

5) Weil, Zur Anwendung des Menthols gegen Hyperemesis gravid-
arum. Centralbl. f. d. ges. Therap. Heft VIII, 1892.

6) Max Joseph, Lehrbuch der Hautkrankheiten, Leipzig, 1892.
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ben Autor auch dem an Pruritus leidenden und verzweifelnden
Patienten sehr angenehm.

Duke') und Colombini?) wenden das Menthol zum
cleichen Zwecke an. Der letztere Autor, der sich eingehender
damit beschaftigt hat, giebt an, sehr Dbefriedigende Resultate
mit der Menthol-Therapie stets gehabt zu haben. Die Nach-
theile dieser Therapie bestehen nach Colombini in einem
suwellen auftretenden Gefithl von Brennen oder Kiilte, das sich
bei ausgebreiteten Applicationen allerdings bis sur Unertriiglich-
keit steigern kann, besonders bei Verwendung spirituoser Liosun-
gen, olige Vehikel werden dagegen besser vertragen. Besonders
niedrig muss infolge dessen die Concentration des Menthols heim
Vorhandensein von Excoriationen sein.

So viel fber die gegenwirtigen Indicationen und Verwen-
dungsweise des Menthols.

3. Experimentelle Untersuchungen iiber die
Wirkung des Menthols.

Macdonald, welcher das Menthol als Antineuralgicum
in die Therapie einfibrte, fand zugleich, dass dasselbe m 0,1 %
alcoholischer Losung Im Stande ist, die Bacterienentwickelung
ebenso energisch zu  verhindern, wie Carbolsiure in 0,2 9%
Losung.

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

Dagegen fand Villemin ?), welcher den Einfluss ver-
schiedener chemischen Agentien auf Reinculturen von Tuberkel-
bacillen studierte, dass das Menthol das Wachsthum der letzte-
ven in hohem Grade verhindert.

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

9) Colombini, Monatsh, f. prakt. Dermat. 1892, Bd. XV, Nr. 3.

1) Langgaard, Therap. Monatsh. Mérz, 1887.

9) Villomin, Ltude expérimentale de I' action de quelques agents
chimiques sur le développement du bacille de ia tuberculose. Paris 1888, Cit.
n. Ossendowski
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Aehnliche Versuche stellte Chole wa ') mit Reinculturen
von Staphylococcus pyogenes aureus an und fand dass 0,001
Menthol das Wachsthum derselben géinzlich aufhebt. Dieser Um-
stand gab dem Autor Veranlassung, hei Furunculose des dusse-
ren Ohres, welche nach den neuesten Untersuchungendurch den
Staphylococcus pyogenes bewirkt wird, das Menthol anzuwenden.
Diese richtig gedachte therapeutische Verwendung des Menthols
wurde auch von anderen Autoren bestitigt 2).

Die anisthesirende Wirkung des Menthols, welche sich kli-
nisch vielfach hewahrt hat, wurde auch experimentell untersucht.
Schmitz3) beobachtete die letztere an Hunden, Katzen. Ka-
ninchen und aunch am Menschen und fand, dass bei Warmblii-
tern eine 10% alcoholische Menthollosung mit der Cornea in Be-
rihrung gebracht, denselben Grad von Anisthesie hervorzurufen
vermag, wic eine 1 % Cocainlosung. Die Menthol-Anisthesie ist
sogar andauernder, aber zugleich auch mit grosseren Reizerschei-
nungen, als die Cocain-Anisthesie verbunden; Menthol-Oel reizt
zwar weniger als eine alcoholische oder atherische Menthollosung,
besitzt aber eine langsamere Wirkung. Beim Menschen gelung
es zwar demselben Autor, eine Aniisthesie der Cornea zu erzeu-
gen, aber er heobachtete zugleich auch starke Reizerscheinungen,
wie schmerzhaftes Brennen, Lichtschen, Thranentriufeln und meh-
rere Stunden andauernde Injection der Conjunctiva, — Symp-
tome, die das Menthol fiir die Augenheilkunde ungeeignet machen.
— Auf Grund seiner Untersuchungen an Froschen, schreibt der-
selbe Autor die durch Menthol erzeugte locale Anisthesie der
Einwirkung desselben auf die Nervenendigungen zu.

Das bekannte Gefithi von Kilte, welches nach Einreibung
von Menthol empfunden wird und welches in vielen Fillen dem
Kranken so wohlthuend ist, hat zu der Vorstellung Veranlassung
gegeben, dass diese Wirkung Folge einer durch Verdunstung des
Mittels erzeugten Abkithlung sei.

1) Cholewa, Therap. Monatsh. 1889, Nr. 6
2) Siehe oben.
3) Schmitz I ¢
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Goldscheider') hat jedoch unzweifelhaft bewiesen,
dass die durch Menthol erzeugte Kilteempfindung eine Folge
ist der directen chemischen Reizung der Kiltenerven, nicht aber
der Versdunstung, wic man frither glaubte. Denn wenn bei
ausserlicher Application des Menthols die Verdunstung desselhen
anf irgend eine Weise verhindert wird, so bleibt dennoch das
Kiltegefiihl nicht aus. Aber nicht blos auf den Kilte- sondern
auch auf den Wirmesinn wirkt das Menthol reizend, denn man
erhilt eine auffallende Hitzeempfindung, wenn man das Mittel
an einer Hautstelle applicirt, an welcher physiologisch die Wiirme-
empfindlichkeit iber die Kalteempfindlichkeit vorwiegt. Wenn
aber wie an der Stirn, durch Menthol nur Kilteempfindung zu
Stande kommt, so liegt dies nach Goldscheider lediglich
darin, dass hier die Kiltenerven ganz hesonders privalieren.

Was die entfernte Wirkung des Menthols anbetriftt, so
rihren die ersten Untersuchungen in dieser Richtung von
Pellacani her. Nach demselben wirkt das Menthol auf das
Cerebrospinal-Nervensystem sowohl der Kalt- als Warmbliter
lihmend cin, vermindert und hebt in grossen Dosen durch Lih-
mung der nervisen Endausbreitungen die Sensibilitit und Re-
flexerregharkeit auf; die Athmung nimmt dabei an Frequen
und Tiefe ab.

Ganz entgegengesetzt fand Pellacani die Wirkung des
Menthols auf die Circulationsorgane und zwar ihnlich in beiden
Thierklassen. 1In kleinen Dosen soll Menthol das Froschherz
reizen, in grosseren aber lihmen, — wihrend es auf den Cireu-
lationsapparat der Siugethiere gleich dem gemeinen Campher
wirkt : periodische Blutdruckerhohungen wechseln mit Intervallen
normaler Druckhohe ab. Der obengenannten Eigenschaft wegen,
wiirde sich das Menthol, nach diesem Autor, als ein Sedativum
und Antispasmodicum anwenden lassen.

1) Goldscheider, Ueber die specifische Wirkung des Menthols auf
die Temperatur-Nerven. Verhandiung d. physiolog. Gesellsch. z. Berlin, 1885—6,

NNr. 10. u. 11.
1) Pellacani, Arch. f. oxp. Path. u. Pharm. Bd. 17, 1883, p, 369.
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Nach Analogie mit dem Verhalten des Camphers hat
Pellacani im Harne der mit Menthol gefiitterten Thiere eine
gepaarte Siure Menthol-Glycuronsédure nachweisen
konnen. .
Stockmann’) studierte gleichfalls die entfernte Wirkung
des Menthols und zwar auf das Nervensystem und den Circulations-
apparat der Siugethiere und fand Resultate, welche mit denen
von Pellacani nicht iibereinstimmten. Schon 2—3 g Menthol,
sagt Stockmann, versetzen die Katzen in ein Excitations-
stadium, welches allmiihlich in einen Stupor ubergeht; das Thier
kann spitter ganz bewusstlos 2—3 Tage liegen und schliesslich
sich vollstindig erholen, oder in bewusstlosem Zustande sterben.
Ausgesprochene Convulsionen nach Menthol sah Stockmann
niemals, nur selten ein schwaches Zittern der Glieder. Aut
Hunde wirkt das Menthol im allgemeinen ebenso, nur gelangen
sammtliche Vergiftungssymptome langsamer zur Entwickelung ;
allerdings vertragen Hunde das Menthol, gleich anderen Cam-
pherderivaten, zuweilen ganz symptomlos. Der Puls war nach
Menthol in allen Fillen in den ersten Stunden beschleunigt,
spater aber merklich verlangsamt. Das ganze Vergiftungsbild
ist nach demselben Autor im allgemeinen dem bei Alcoholin-
toxication #&hnlich.

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

1) Stockmann, siehe ,Borneol.®

4. Eigene Versuche.

A. Wirkung des Menthols auf das
Nervensystem.

a. Kaitbliiter.

Versuch L

Einem 40 g schweren Frosche wird um
4 h. 15 m. 0,01 g Menthol subeutan injicirt ).
6 h. — m. Der Frosch bewegt sich trige, vertrigt
einige Zeit die Rickenlage.
7 h. 15 m. Status idem.
Am 2. Tage 11 h. — m. Status idem.
6 h. — m. Status idem.
Am 3. Tage9h. 10 m. Der Frosch bewegt sich sehr lebhaft.
5 h, — m. Statos idem.
Am 4. Tage 10 h. — m. Der Frosch hat sich vollstandig
erholt.
Epikrise: 0,01 g Menthol bewirkten eine voriibergehende
Triigheit und Ungeschicktheit der Bewegungen des KFrosches.

Versuch IL
Einem 50 g schweren Frosche wird 0,02 g Menthol um

4 h. 25 m. sube. injicirt.

5 h. — m. Die Bewegungen des Frosches sind trige,
bei seinen Springversuchen fillt er hiu-
fig auf die Seite.

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

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

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

Epikrise: 0,02 g Menthol verursachten ecine voriiber-
gehende Bewegungslosigkeit des Frosches und einen zeitweiligen
und nur theilweisen Verlust der Sensibilitit und der Reflexerreg-
barkeit.

Versuch IIL

Einem 35 g schweren Frosche wird um

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

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

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

Section: Dieselbe fillt negativ aus.

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

Versueh IV. (Nach CL Bernard).

Kinem 50 g schweren Frosche wird die rechte Art. iliaca
unterbunden und darauf um

1 h. — m. 0,085 g Menthol sube. injicirt.

1 h. 45 m. Der Frosch liegt bewegungslos und platt
auf dem Bauche, reagirt fast garnicht auf mechanische Reize,
wohl aber auf chemische und elektrische sowohl seitens des
Riickenmarks und der Muskeln, als auch seitens beider N.
ischiadici.

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

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

6 h. — m. Der Frosch ist todt.

Epikrise. Dieser Versuch zeigt, dass die Ursache der
durch das Menthol bewirkten Bewegungslosigkeit des Frosches
weder in einer Lahmung der Endigungen der motorischen Ner-
ven, noch des Riickenmarks besteht, dass dieselbe vielmehr an-
derswo zu suchen ist.

Versuch V.

Einem 40 g schweren Frosche wird um
4 h. 25 m. 4,0 g Menthol subcutan injicirt.
5 h. 40 m. Der Frosch bewegt sich trige.

Am 2. Tage 10 — m. Der Frosch bewegt sich mit der
griossten Anstrengung, reagirt nicht auf mechanische Reize, nur
gegen chemische und elektrische.

4 h. 15 m. Der Frosch ist todt.

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

Versuch VI (Nach CL Bernard).

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

5 h. 20 m. 0,05 g Menthol. sube. injicirt.

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

7 h. — m. Der Frosch ist todt.

Epikrise: Dieser Versuch bestitigte die Richtigkeit
der fritheren Beobachtung (IV) vollkommen.
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Ergebniss: Das auffallendste Symptom, welches das
Menthol an Froschen bewirkt, ist ohne Zweifel die Aufhebung
der willkiirlichen Bewegungen derselben und nichstdem der Ver-
lust der Empfindung fiir mechanische Reize. Is fragt sich nun,
warum werden denn dic Frosche hewegungsunfihig? Der eigen-
thiimliche bewegungslose Zustand der Frosche begleitet von
einer Aniisthesie derselben fiel mir schon insoferne auf, als ich
die diesem Zustande sonst zukommende Bezeichnung , Paralyse“
iiberall oben zu vermeiden suchte. Die weitere Beobachtung
hestitigte meine Voraussetzung, denn in allen Fillen erwiesen
gich die motorischen Nervenendigungen als intact, gleichfalls das
Riickenmark und die Muskeln, welche alle eine grosse Empfind;
lichkeit fiir chemische und elektrische Reize aufweisen konnten
su einer Zeit, wo die willkiirlichen Bewegungen des Frosches
schon lingst erloschen waren.

Es kann also die Ursache der Bewegungsunfihigkeit der
Frosche nur in einer Lahmung des Grosshirnes bestehen und
zwar, wie ich zu glauben geneigt bin, in einer Liahmung der
LFihl-Sphare*, nicht aber der motorischen Region des-
selben; mit anderen Worten, es liegt hier meiner Meinung nach
eine Narcose der Frosche vor, mit welcher auch die Anisthesie
und im weiteren Sinne auch die Bewegungslosigkeit derselben
im Zusammenhange steht. War die Narcose nicht sehr tief, so
erholten sich die Frosche wieder, wie z B. der im Versuch IL
schon ganz apathisch daliegende Frosch, betraf dagegen die
Mentholmenge 0,08 g oder nmoch mehr, so gingen die Frosche
ausnahmslos in der Narcose zu Grunde.

b. Warmbtiiter.

Versuch L

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

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

6 h. 30 m. Die Katze ist nicht so stark aufgeregt wie
vorher, die Sensibilitat ist ein wenig herabgesetzt.

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

Epikrise: 1,2 g Menthol, pro Kilo = 0,48 g erzeug-
ten eine sehr heftige, aber voriibergehende Aufregung des Thieres.

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

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

7 h. — m. Die Tobanfille wiederholen sich wie
vorher.

Am 2. Tage 10 h. 30 m. Die Katze ist matt, bewegt
sich ungern, wobei der Gang unsicher ist.

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

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

5 h. — m. Die Katze liegt bewegungslos und rea-
girt auf keinerlei Reize. Die Herzthitigkeit und die Respiration
sind wenig alterirt.

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

Section: Dieselbe ergab nichts Abnormes.

Epikrise: Die erste Mentholmenge von 2,0 g pro
Kilo = 0,52 g hewirkte eine séhr heftige, anfallsweise auftre-
tende, Aufregung des Thieres, nach welcher ein depressorischer
Zustand entstand, der nach der 2. Application von 3,5 g in
Coma iberging. Im letzteren waren Sensibilitit und Reflexer-
regharkeit des Thieres vollstindig herabgesetzt. Das Coma
endete mit dem Tode des Thieres.



Versuech IIL

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

1 h. — m. Die Katze ist aufgeregt, die Pupillen sind
erweitert.

1 h. 45 m. Die Katze ist noch unrvhig, schwankt beim
Gehen. Ks wird ihr 0,5 g Menthol in den Magen gebracht.

3 h. 30 m. DieKatze ist deprimirt, der Kopf ist fastvon unauf- -

horbaren Zitterbewegungen befallen, die Katze schwankt bei Gehen
und fillt hiofig auf die Seite. Die Sensihilitat ist herabgesetzt.

Am 2. Tage 10 h. — m. Status idem. ,

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

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

Section: Dieselbe ergab ausser einer unhbedeutenden
Aniéimie der inneren Organe nichts Abnormes.

Epikrise: 1,0 g Menthol, pro Kilo = 0,64 g bewirkten
eine anfingliche Erregung des Taieres, die spiter nach der
wiederholten Application von 0,5 g in eine Depression, verbunden
mit einer Unsicherheit des Ganges und einer Abnahme der Sen-
sibilitat, uberging.

Der depressorische Zustand des Thieres wechselte mit einem
comatosen, in welchem die Sensibilitit und Reflexerregbarkeit
des Thieres vollstindigz aufgehoben waren und welcher zum Tode
des letsteren zuletst fithrte. Das Herz scheint das ultimum
moriens , gewesen zu sein, denn es arbeitete wohl bis kurz vor
dem Tode des Thieres ziemlich gut.

Yersueh IV.

Einer Katze von 2800 g Korpergewicht wird um 5 h. 2,0 g
Menthol in den Magen gebracht.

5 h. 15> m. Die Katze ist unruhig, sehr #ngstlich, indem
sie bei jedem Gteriusch zusammenfihrt.

6 h. — m. Die Katze ist aufgeregt und rast wild umher,
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aber nur anfallsweise, verhilt sich dabei in den Zwischenpausen
ganz ruhig. Die Sensibilitat ist nicht alterirt.

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

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

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

Versueh V.

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

10 h. 45. Die Katze ist sehr aufgeregt, Liuft unruhig
und schreiend im Behilter herum, klettert an den Wiinden des-
selben empor, wobei sie mit den Vorderpfoten sich anklammernd
einige Zeit hingen bleibt, bis sie schliesslich herunterfallt.

11 h. 40 m. Die Katze rast wie vor wild umher, setst
das Klettern an den Winden fort, trotz ihres hiufigen Herunter-
fallens, klammert sich bald an die Leisten des Deckels ihres
Behalters mit den Vorderpfoten fest und bleibt ziemlich lange
mit dem Korper in der Luft hingen, um schliesslich herunter-
zufallen und dasselbe Spiel von Neuem zu beginnen. Die Sen-
sibilitat ist nicht alterirt.

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

4 h. — m. Status idem.

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

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

Epikrise: 1.5 g Menthol, pro Kilo = 0,53 g riefen
gine sehr bedeutende Erregung des Thieres hervor, die schliesslich
in vollige Genesung desselben aberging.

10



Versueh VL

Derselben Katze wird 2,0 g Menthol um 4 h. 50 m. in

den Magen gebracht.
6 h. — m. Die Katze liegt, macht aber hiufig vergeb-
liche Versuche fortzukriechen, trotzdem ihr Bewusstsein getribt ist.
Am 2. Tage 9 h. — m. Die Katze ist todt.

Section: Es wurden keinerlei pathologische Veranderungen
gefunden.

Epikrise: 2,0 ¢ Menthol, pro Kilo — 0,71 g, welche
eine. Woche vorher bei derselben Katze bloss eine voriiberge-
hende Erregung erzeugten, versetzen sie Jjetzt in einen sopo-
rosen Zustand, der bald mit dem Tode des Thieres endete.

Versuch VIL
Einer Katze von 4100 g Korpergew. wird um 11 h. 45 .
0,5 g Menthol in den Magen eingeflihrt. '
2 h. — m. Keinerlei Veranderung an der Katze wahr-
zunehmen.
6 h. 15 m. Status idem.
Am 2. und 3. Tage: status idem.

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

Versuech VIIL

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

12 h. — m. Die Katze ist vollstindig gesund.
2 h. 15 m. Status idem.
6 h. — m. Status idem.
Am 2. und 3. Tage: status idem.
Epikrise: Auch 0,24 & pro Kilo vertrug die Katze
reactionslos.
Versuneh IX.

Derselhen Katze wird um 11 h. 45 m. 1,5 ¢ Menthol in
den Magen applicirt.

e
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12 h. 30 m. Keine Wirkung.

4 h. — m. Keine Wirkung. ‘ .

Anch am 2. Tage wurde kein einziges Vergiftungssymptom
wahrgenommen. 3 . ‘

gF]pikrise: 0.36 ¢ Menthol pro Kilo Thier blieben
gleichfalls wirkungslos.

Versuch X. .
Derselben Katze wird wm 11 h. 45 m. 2,0 g Menthol in
den Magen gebracht. N o
1 h. = m. Die Katze ist deprimirt, geht unsicher. _
6 h. 30 m. Die Katze ist deprimirt wie vor, bewegt.smh
ungern, aber nicht mehr schwankend, ab und zu sind klonische

Zuckungen der Hinterpfoten wahrnehmbar. o .
Am 2. Tage 9 h. 40 m. Die Katze ist nicht sehr munter,
aber sonst ganz gesund. 5 .
Epikrise: 2,0 g Menthol, pro Kilo = 0,48 g, erzeug
ton beim Thiere eine mit unsicherem Gange verbundene und zur
venesung fithrende Depression.

Versuch XL

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

6. h. 10 m. Keine Wirkung. .

7 h. — m. Die Katze zeigt die ublichen Symptome
des depressorischen Zustandes : sitzt zusammengeka,.nert, bs\;'ig:
sich sehr ungern, wobei ihr Gang unsicher ist. Die Sensi 1}13
ist herabgesetzt. Klonische Zuckungen durchfahren zuweilen
einzelne Glieder. ‘

Am 2. Tage 10 h. — m. Status idem. _

Kpikrise: 2,5 g Menthol, pro Kilo=10,6 g rmfen
eine von unsicherem Gange hegleitete und anhaltende Depression
des Thieres hervor.

Versuch XIL
Derselben Katze wird um 11 h. 3,0 g Menthol in den

Magen gebracht. .
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Il h. 15 m. Die Katze befindet sich in einem sopo-
rosen Zustande, die Sensibilitit und Reflexerregbarkeit sind ginz-
lich aufgehoben: weder mechanische, noch elektrische Reize
rufen irgend eine Reaction seitens des Thieres hervor, das Herz
arbeitet sehr gut.

12 h. 30 m. Status idem.

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

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

Section: Beli derselben stelite sich heraus, dass das
Herz noch thitig war, obgleich es vor der Section absolut un-
moglich war einen Herzschlag oder irgend ein Zeichen des
Lebens wahrzunehmen; das Herz wurde ausgeschnitten und eroffnet,
wobei die Muskeln immer noch Contractionen zeigten, sonst war
das Herz sowie die iibrigen Organe aniéimisch.

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

Versuch XIIL

Es handelt sich um eine Katze von 2800 g Korpergew.,
die behufs eines Blutdruckversuches 2,8 g Menthol hekam und
die nach der Beendigung desselben weiter beobachtet wurde.

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

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

8 Stunden nach dem Blutdruckversuche liegt die Katze be-
wusst- und bewegungslos und reagirt nicht auch auf die starksten

mechanischen und elektrischen Reize, der Puls und die Respi-
ration sind aber sehr gut.

5 Stunden spiter starb die Katze.

Section: Mit Ausnahme einer unhedeutenden Animie
der inneren Organe war nichts Pathologisches vorzufinden.

Epikrise: 2,8 g¢ Menthol, pro Kilo = 1,0 g, hewirkten
die iiblichen Symptome des depressorischen Zustandes, in dem
das Thier nach kurzer Zeit zu Grunde ging.

Versuch XIV.
Einem grossen Hunde von 11000 g Korpergewicht wird

um 5 h. 5 m. 15,5 g Menthol in den Magen eingefiihrt.

6 h. 30 m. Keine Wirkung.

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

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

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

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

Ergebniss. Betrachten wir nun niher die 14 beschrie-
benen Beobachtungen, so ergiebt sich im Ganzen ein sehr ein-
heitliches Symptomenbild der Wirkung des Menthols auf das
Nervensystem der Siugethiere. In allen Fillen, in welchen die
Applicationsmenge des Menthols nicht weniger als 0,48 g pro
Kilo Thier betrug und die Grenzdose von 0,83 g (pro Kilo) nicht
iibersehritt, wurde eine, meistentheils anfallsweise auftretende
Erregung des Thieres heobachtet, der jedesmal eine Erholung
desselben folgte. Auffallenderweise wurden Krimpfe auch wiih-
rend der hochsten Aufregung des Thieres niemals wahrgenommen.

Wurde nun die oben erwithnte Grenzdose auch um ein
Minimum tberschritten, so konnte man einen allméhlichen Ueber-
gang der Excitation in eine Depression, begleitet von einer Un-
sicherheit des Ganges und einer Abnahme der Sensibilitit des
Thieres beobachten; auch in diesem depressorischen Zustande
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zeigte das Thier trotz seines stindigen Wackelns und Schwankens
doch niemals ausgesprochene krampfartige Bewegungen, wohl
aber zuweilen Zitterbewegungen einzelner Gliedern (Vers. III, X
und XI). Dieses Depressionsstadium iiberlebten dic Thicre selten
(Vers. X), indem sie gewdhnlich spaterhin in einen comatosen
Zustand geriethen, der binnen 2—3 Tagen mit dem exitus le-
talis endete. Grossere Dosen Menthols versetzten das Thier von
vornherein in einen depressorischen Zustand, dem keinerlei
Symptome einer Krregung vorausgingen und der spiter wiederum
mit einem zum Tode des Thieres fithrenden Sopor vesp. Coma
wechselte.

Indess muss hier auf 2 Symptome hingewiesen werden, die
stets als Begleiterscheinungen des soporosen resp. comatosen
Stadiums des Thieres beobachtet wurden und zwar die vollstindige
Aufhebung der Sensibilitit und Reflexerregbarkeit und die auf-
fallend spit eintretende Krlahmung der Herzthatigkeit.

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

B. Wirkung des Menthols auf die Kreis-
laufsorgane.

b. Durchstromungsversuche am ausgeschnittenen Froschherzen
mit dem Williams’schen Apparat.

Versueh L
T. P Q. Bemerkungen

5h — m 37 90 Der Apparat ist mit 50 cem. der normalen
2 , 38 90 Blutmischung gefiillt.
4 . 39 90
6 , 39 90 Zusatz von 0,004 Menthol.
0 ., 40 95
15 . 40 9%

2 . 39 90
298 . 42 90
3¢ . 41 90
36 . 41 90 Zusatz von 0,005 Menthol.
40 41 90

T. P. Q. Bemerkungen

45 ., 41 9,0
6 h — 40 9,0 Zusatz von 0,004 Menthol.
2, 42 90 »
4 40 9,0
6 ., 41 90
8 ., 40 90
12 ., 41 90
15 42 95
17 ., 42 9,0
20 .. 41 9,0 Zusatz von 0,01 Menthol.
25 , 42 90
30 42 90
34 . 42 90
36 , 42 85 Zusatz von 0,01 Menthol.
40 , 42 90
43 42 90
46 , 42 90
50 . 44 9,0 Zusatz von 0,01 Menthol.
54 , 44 85 Es sind Zitterbewegungen am Herzen wahr-
7h 58 . 44 8H nehmbar.

RS i

‘ \ \ ie Herzcontractionen nehmen i
6 s 89 b an Energie
8 ., 44 85 Zusatz von 0,02 Menthol.
12 , 43 80
15 . 44 80
18 , 4 80
22 , 44 80
25 . 43 8,0 Abbruch des Versuches.

Epikrise. Fast 2 Stunden bewahrte das Herz seine
normale Leistungsfiihigkeit trotz der immer neu hinzukommenden
Mentholmengen. Als die Zusitze 0,058 g Menthol betrugen
stellten sich allerdings zitternde Bewegungen der Herzmuskeln
und ein¢ verminderte Energie der einzelnen Herzcontractionen
ein, doch waren keine bedeutenden Erlahmungssymptome sogar
nach 0,078 g Menthol eingetreten.

Versuch IL

T. P. Q. Bemerkungen.
5h 45 m. 38 50 Der Apparat ist mit 50 com. der norma-
47 ., 399 5,0 len Blutmischung gefiillt.
50 , 39 50
54 ., 39 5',0 Zusatz von 0,01 Menthol.

56 , 39 60



T. P. Q. Bemerkungen
12h. —m. 40 60
4 . 40 50
8 . 42 50
15 ., 42 50
20 . 41 5,0 Zusatz von 0,01 Menthol.
30 . 43 5,0
3 . 4 50
40 ., 43 2,0 Plotelich beginnende Erlahmung der Herz-
42 , 40 20 tatigkeit.
44 35 1,0 Abbruch des Versuches.

Epikrise: Das Herz, welches seine normale Thitigkeit
anfangs unter dem Einflusse von Menthol nicht dnderte, begann
plotzlich zu erlahmen und wies alsbald kaum wahruchmbare Con-
tractionen auf. Diese Erscheinung ist um so auffallender, als
nur 0,02 g Menthol hier zugesetst wurden, withrend beim vori-
gen Versuche das Herz noch bei 0,078 g arbeitete.

Versuch III.

T. P. Q. Bemerkungen
4 h 45m. 37 3,0 Der Apparat ist mit 50 cem. der normalen

47 , 37 30 Blutmischung gefiillt.
52 , 39 30
55 , 39 3,0
5h — . 39 3,0 Zusatz von 9,01 Menthol.
5, 39 30
10 , 39 30
13 . 39 30
. 39 30
20 , 39 40
24 . 39 40
26 , 39 35
28 ., 39 356
30 38 4,0 Zusatz von 0,01 Menthol.
33 . 36 4,0 Die Herzcontractionen beginnen an Energie
36 ., 36 45 abzunehmen und werden alshald kaum
40 35 4,56 wahrnehmbar. Abbruch des Versuches.

Epikrise: Dieser Versuch, der behufs Entscheidung des
grossen Unterschiedes im Verhalten beider ersten Beobachtungen
angestellt wurde, fiel zu Gunsten der zweiten aus, da auch hier
das urspriinglich gut arbeitende Herz nach dem Gesammtzusatz
von 0,02 g Menthol plotzlich seine Leistungsfahigkeit einbisste.
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Versuch IV.

. Bemerkungen
10 h. 5 m. 43 4,0 Der Apparat ist mit 50 ccm. der normalen

7, 43 40 Blutmischung gefiillt.
10 . 42 40
14 ., 42 40
16 , 42 4,0 Zusatz von 0,015 Menthol.
20 . 42 70
25, 42 70
30 , 42 70
3 ., 42 70
40 . 41 6,0 Zusatz von 0,015 Menthol.
45 50 5,0 Das Herz arbeitet unregelmiissig.
a0 48 6,0
55 , 46 7,0 Das Herz schligt wieder regelmissig.
11 h. — . 46 70
O . 44 T
10 , 44 70
15 ., 44 70
2 , 4 70
25 ., 4 70
25, 4 70
33 , 46 7,0 Zusatz von 0,015 Menthol.
38 , 46 70
45 , 46 70
40 , 46 70
5 , 46 7,0
12 h. — , 46 7,0 Abbruch des Versuches.

Epikrise. Dieser Versuch zeigt ein abweichendes Ver-
halten von den 3 fritheren; schon nach einem Zusatze von
0,015 g Menthol nahm die normale Herzthitigkeit bedeutend
an Energie zu, was sich auch in einer stark vergrosserten,
durch das Herz durchstromenden vergifteten Blutmenge kund
gab. Die verstirkte Herzaction, die nur durch einige Minuten
andauernde Unregelmissigkeit unterbrochen wurde, hielt sonst
wihrend des ganzen Versuches an, ungeachtet der spiter noch
hinzugefiigten 0,03 Menthol.

Ergebniss. Trotzdem diese Beobachtungen nicht bis in
die Details einander gleich sind und die Versuche IT und IIT mit
den Versuchen I und IV sogar im anscheinend stroffen Gegen-
satze zu einander stehen, so ist doch eine sehr wichtige Lr-
scheinung, die allen gemein ist, keineswegs zu verkennen. Diese
letztere besteht in der grossen Resistenz des Herzens gegen ge-
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ringe Mentholmengen, welche im Stande sind eher eine stimu-
lirende Wirkung aul den Herzmuskel auszuiiben. Einen genii-
genden Beweis fiur diese stimulirende Eigenschaft Dhietet uns die
in den ersten 3 Versuchen wenig, im letzten aber sehr stark
zunehmende Menge des in einer Minute durch das Herz durch-
stromenden vergifteten Blutes. 1Dagegen weist diejenige Men-
tholdose, welche fir das Herz chen noch indifferent ist resp.
dasselbe noch reizen kann, cine schwankende Zahl auf, die sich
so auffallend in diesen Versuchen macht. So reichten schon
0,02 g Menthol aus, umn das Herz in den Versuchen II und III
paralytisch zu machen, wahrend dagegen im Versucke IV das
Herz noch bei 0,045 g vorziiglich arbeitete und im Versuche I
sogar bei 0,078 g die Herzaction noch eine ziemlich starke
war. Eine befriedigende Erklirung dieser sich widersprechenden
Thatsachen vermag ich auf Grund der geringen Zahl der ge-
machten Versuche nicht zu geben.

c. Blutdruckversuche.
Versuch L
Es wird eine Katze von 2400 g Korpergewicht aufgebun-
den, rechts die Carotis communis freigelegt, in welche eine Caniile
eingefithrt wird, die mit einem Manometer in Verbindung steht.

Zeit. Blutdruck. Pﬁ_lisnult)g_o | Bemerkungen

10h. 6m. 140—160 192
8 | 140—160 192
10 .| 140—160 | 192
15 .1 140—160 | 192
90 L 140—150 204 Einfithrang von 2,0 ¢ Menthol in
25 1 140—160 204 den Magen.
30 , | 140—16Y 204
35 | 140—150 204
40 , | 120—140 204
45 .| 120—T40 204
50 , 1120140 216
55 .1 120—140 | 916
12h. — m.! 120—-130 216
5 ,1110—120 1 216
8,1 100—120 | 216
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I .
Zeit. Blutdruck.J‘ Pﬁliiug.o Bemerkungen.

10,1 120130 ' 216 Einfiihrung von 1,0 g Menthol in

30 .| 100—120 , 216 den Magen.

35 .1 100120 1 192

50 , | 100—120 150

55 | 120—130 150
1h, — , | 120—130 150

5 .| 120-—130 150

10 , | 120—130 150 | Abbruch des Versuches.

Die Katze wird entfesselt und liegt sodann bewusst- und
hewegungslos, die Sensibilitit wnd Reflexerregbarkeit sind voll-
standig aufgehoben, die Respiration ist frei, das Herz arbeitet
noch sehr gut. Wird die Katze angebalten auf dem Ricken zu
liegen, so gerathen die Hinterpfoten in fortwihrende klonische
Zuckungen, die auch dann entstehen, wenn man sonst auf irgend
einc Weise den hintersten Theil der Wirbelsiule einem Drucke
aussetzt; die Vorderpfoten verhalten sich dabei passiv, indem sie
nur ab und zu eine Mithewegung aufieisen.

5 h. 20 m. Status idem.

8 h. — m. Die Katze ist todt.

Epikrise: 38,0 g Menthol pro Kilo =— 1,25 g bewirk-
ten einen allmihlichen Abfall des Blutdrucks von 140—100 mm.
Hg., wobei die Pulsfrequenz im Gegentheil lange Zeit beschleu-
nigt war.

Versuech IL

Eine Katze von 2800 g. Korpergew. KEs wird ehenso wie
bei dem vorhergehenden Versuche verfahren.

Puls pro

Zeit. Blutdruck. Minute. Bemerkungen.

11 h. 5 m.| 120—140 132
56 | 120—140 132
120—140 152
L1 120—-140 132
120—140 13277 Eintihrung von 0,8 Menthol in
120—140 132 den Magen.
120—140 132
120—140 132
120—140 132
130—150 132

— [I>L ) ¢
NJCL@M-*-N” o=
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Zeit Bltd«]“Pau—lépmL Bemerkungen.
e1v. utaruck [ Minute. E
12h. 15m.| 120--140 | 132
20 , 120140 | 144
25 21120140 @ 144 | .
30 ,,1 120—140 156 Einfihrung von 2,0 g Menthol
35 ,:120—140 . 156 in den Magen.

40 .,‘ 120—140 ' 156

45 . 1 120—140 - 168

50 , | 120—140 168

55 ,1110—130 ! 168
lh. — .| 110—130 | 180

5. 110—130{ 180

10 . | 100—110 180

15 .| 100110 | 180 | Abbruch des Versuchs.

Nach der Entfesselung zeigt die Katze ein trithes Bewusst-
sein, schwankt beim Sitzen und Gehen.

4 h. — m. Status idem.

4 h. 30 m. Die Katze liegt bewegungs- und bewusstlos,
reagirt weder auf mechanische, noch auf elektrlsche Reize.
Puls und Respiration gut.

9 h. — m. Die Katze ist todt.

Section: Dieselbe ergab wie im vorigen Versuche
ausser einigen gerotheten Stellen in der Magen- und Diinndarm-
schleimhaut nichts Abnormes.

Epikrise: Dieser Versuch ist fir die Wirkung des
Menthols auf den Blutdruck sehr charakteristisch und im allge-
meinen sehr instructiv. Ks sind hier fast dieselben 2 Dosen
wie im vorigen Versuche, nur in umgekehrter Reihenfolge appli-
cirt worden und nun stellte sich auch ein umgekehrtes Verhalten
des Blutdrucks ein : hier anfangs eine Constanz des Blutdrucks
und nachher ein allméihliches Sinken desselben, im vorigen Ver-
suche das entgegengesetzte Verhaltniss.

Versuch III.

Es wird eine Katze von 4600 g Korpergewicht aufgebun-
den, rechts die Carotis communis freigelegt, in welche eine Caniile
eingefithrt wird, die mit einem Manometer in Verbindung steht,
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links die Vena jug. Dlossgelegt und mit einer Injectionscaniile
versehen.

sttt e T———

7 Puls prd |

Zeit. Blutdruek. | Minute. Bemerkungen

i
1lh 40m|140-180 | 192 |
42 .| 140—160 | 192
41 5160180 | 192 |

46 ,. | 140—150 192 InJectlon von 01 VIentholollo-
50 ., | 140—160 192 sung in die Vena jug.
54 | 160—180 192
56 .| 150—170 | 192
12h. -~ .| 150—170 192
2 ,1160—180 204
5 ., | 160—180 204
8 .1160—180 204
T 10m. 150—170 ¢ 204 Injection von 0,05 g Mentholdl-
12, 140—160 . 192 losung in die Vena jug.
15 , | 140-—-160 204
20 ,, | 140—160 204
25,1 140—160 204
30 , | 140— 160 204
33 .1 130—150 | 204 ! Injection von 0,05 g Mentholdl-
40 | 140-160 204 lésung in die Vena jug.
45 | 140—160 204
50 ,, | 140—160 204
55 .| 140 ~160 204 !
1h. — | 140—160| 204 | Abbruch des Versuchs.

Epikris e: 0,2 g Menthol in oliger Iosung, pro
Kilo = 0,043 g direct ins Blut gespritzt erzeugten anfangs eine
geringe Stelgerung des Blutdrucks, der sich spiter bis zum Ab-
bruche des Versuches, unverinderlich auf seiner urspriinglichen
Hohe (wie vor den Injectionen) hielt.

Versuch IV.
Eine Katze von 2700 g Korpergewicht. Es wird ebenso
wie im vorhergehenden Versuche verfahren.

Zeit. Blutdruck.lt PMu%iug:_O Bemerkungen.

11h, —m.| 100—120 | 120
2 .| 9-110| 12
4| 90—110] 120
6 .| 90—110]| 120
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L | Puls prcr)m : )
Zeit, Blutdruck.[ Minute. Bemerkungen.
8, 1100—120 138 Injection von 0,05 g Mentholdl-
9 .| 100—110 138 losung in die Vena jug.

12 ,1100--110 138
15 1 100—110 138
17 , 1 100—110 138
10h. 18 m.! 90—110 138 Injection von 0,05 g Mentholdl-
22 1 100—120 138 losung in die Vena jug.
100—120 138
28 ., 100--120 138
30 1 100—120 138
33 .1 100—120 138
36 1 100—120 ! 138
o 90100 E 138 | [Injection von 0,05 g Mentholil-
44 ,!100—1101 138 |  losung in die Vena jug.
46 , | 100—120 138

oo
v¢

50 ,1100—-110 | 1‘%87 - B ‘
55 .0 90—100 | 150 | Injection von 0,05 g Mentholil-
11h. — .| 100—110 | 144 losung in die Vena jug.

5., 90--100 | 138
10 ,| 90100 138

12 1 40—60 ! 120 Injection von 0,1 g Mentholdl-
15 .| 50—60 108 losung in die Vena jug.
20 ,, 1 50—60 108 Die Katze ist fast unempfindlich,
25,1 50—60 108 tiefe Nadelstiche rufen keine
30 .1 50—60 108 Reaction hervor.
35 1 50—60 108
40 , | 50—60 120
45 | 50—-60 120
50 .| 50—60 120
56 ,1 50—60 120
12h. — | H0--60 120 Abbruch des Versuches.

Die Katze wird entfesselt; sie liegt bewegungs- und be-
sinnungslos, die Sensibilitit ist vollig herabgesetzt.

12 h. 10 m. Status idem.

12 h. 25 m. Die Katze kommt znm Bewusstsein,
bewegt langsam den Kopf und macht sogar Versuche sich auf-
surichten, was ihr misslingt; auch die Sensibilitiit restituirt sich,
da die Katze auf mechanische Reize zu reagiren beginnt.

12. h. 45 m. Die Katze scheint aufgeregt zu sein,
schreit fortwihrend, versucht hiufig aufzuspringen, fillt aber
hald auf die Seite und kriecht dann riickwirts im Zimmer herum.

1 h. 10 m. Die Katze ist noch aufgeregt. kann schon
sitzen, aber nicht gehen; doch gelingt es ihr zuweilen aufzu-
springen, sie fallt aber dabei auf die Seite. Die Katze ist
gegen mechanische Reize empfindlich.

8 h. — m. Die Katze ist todt.

Section: Die Magenschleimhaut ist an manchen Stellen
stark gerothet, in der Schleimhaut des Dinn- und Dickdarmes
sind reichliche Ecchymosen vorhanden. Im Pericardium ein reich-
liches Transsudat, die Lungen normal. Die ganze Oberfliche der
Lieber weist linsengrosse Haemorrhagien auf, die Nieren sind
gleichfalls hiémorrhagisch.

Epikrise. Diese Beobachtung stimmt vollstindig mit
den Resultaten fritherer Versuche iiberein: so lange geringe
Mentholmengen ins Blut gespritzt wurden, stieg sogar der nor-
male Blutdrack ein wenig in die Hohe; sobald aber die appli-
cirte Mentholmenge von 0,074 g, pro Kilo berechnet, durch eine
neue Injection von 0,1 ¢ Menthol uberschritien wurde, fiel der
Blutdruck plotzlich bedeutend herab.

Ergebniss. Die Art und Weise der Mentholwirkung
anf den Blutdruck ist aus den ibereinstimmenden Resultaten der
vier nach dieser Richtung hin gemachien Versuche ganz unver-
kennbar und zwar blieb derselbe nach geringen Mentholdosen
nicht nar unverindert, sondern wies iiberall eine Tendenz zum
Steigen auf; dagegen wurde eine gewisse Gabe des Menthols iiber-
schritten, so gab sich ein allmihliches Sinken des Blutdrucks
kund. Es dringt sich nun die berechtigte Frage auf, wodurch
wird eben dieses Verhalten des Blutdrucks resp. sein Steigen und
Abfall bedingt? Die Erorterung allgemeiner Gesichtspunkte ither
die Ursachen der Blutdrucksteigerung und Sinkens, welche schon
heim .Borneol* Platz fand, erscheint somit hier iberfliissig. Es
kann an dieser Stelle nur darauf hingewiesen werden, dass es
vor allem unbedingt das vasomotorische Centrum sein miisse,
dessen Reizung und nachtrigliche Lahmung das verschiedene
Verhalten des Blutdrucks bedingt. Die mit dem letzteren, wie
wir schon oben gesehen haben (Versuche lLit. A., b.), Hand in
Hand gehende Respiration. deren Charakter ebenfalls von dem
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Zustande cines in der Med. obl. liegenden Centrums abhingig
ist, spricht zur Geniige fir die Richtigkeit unserer Annahme.
Ob das Herz auch direct vom Menthol heeinflusst wird, dafir
fehlen uns leider entsprechende Versuche, aber an Anhaltspunk-
ten fiir eine derartige Behauptung mangelt es dagegen nicht.
Wenn wir auch von einer Analogie mit dem Verhalten des Frosch-
herzens am Williams'schen Apparate absehen wollten, so
hliebe uns doch noch ein Paar beweiskriftiger Thatsachen, die
fiir eine giinstige Wirkung des Menthols auf das Herz sprechen,
iibrig.  So weisen alle Beobachtungen eine lange Zeit anhaltende
gesteigerte Pulsfrequenz nach der Einverleibung des Menthols
auf, welche erst heim Sinken des Blutdrucks und auch dann ver-
hiilltnissmiissig wenig in Abnahme begriffen zn sein schien. Zwei-
tens, einen zufilligen, aber nicht minder eclatanten Beweis lie-
fert uns der Versuch XII (A., b.) wo das Herz sich hbei der
Section einer Katze als lebend erwies und sogar im ausgeschnit-
tenen und zerschnittenen Zustande Contractionen der Muskelfa-
sern zeigte. Bei einem ,sectionsfertigen* Thiere ist es doch wohl
gestattet so ein Herz als ein ultimum moriens zu bezeichnen.

Zusammenfassung der Ergebnisse.

Wir haben im Vorhergehenden die gemachten Beobachtungen
sowohl einzeln, wie auch in Gruppen zu schildern gesucht und
wollen nun jetzt ein Gtesammtbild derselben entwerfen. Vor
allem ist der Unterschied zwischen Menthol und Borneol hervor-
zuheben. Wihrend das letztere grundverschieden auf das Ner-
vensystem der Kalt- und Warmbliter (ihnlich dem Campher)
und fast egal auf die Circulationsorgane derselben wirkt, ubt
dagegen das Menthol einen nahezu identischen Einfluss auf beide
Thierklassen aus. Dass das Menthol in geringen
Mengen vreizend auf das vasomotorische
Centrum und das Herz, in grosseren aber
lahmend auf dieselben einwirkt, ist schon
oben zur Genige betont worden; dagegen ist
eine weitere Aneinandersetzung der durch das Menthol er-

zeugten Symptome seitens des Nervensystems, besonders der
Siuger nothwendig. Der nach geringeren Mentholmengen ent-
stehende Erregungszustand der Thiere und die nach grosseren
Dosen folgende Depression der letateren sind ja ohne Zweifel
einer Alteration der Gehirnrinde, hervorgernfen durch eme an-
fingliche Reizung und eine nachirigliche Lihmung derselben,
sumschreiben.  Bs entsteht nun die Frage, welehe Region der
Gehirnrinde von der Mentholwirkung befallen wird.  Die moto-
rischo scheint es nicht zu sein, da wir niemals ansgesprochene
Krimpfe an den Thieren heobachteten, was ja nach einer Relzung
dieser Region zu erwarten wire. Andererseits war der depres-
sorische Zustand der Thiere von ciner Anisthesie derselben be-
oleitet, welcher Umstand eher eine fir Alteration resp. Depres-
sion der psychischen Functionen des Gehirnes sprechen wiirde.
Behalten wir weiter im Auge die wichtige Thatsache der Mog-
lichkeit einer theilweisen Wicderkehr (unter Umstinden vielleicht
auch einer totalen) der willkirlichen Bewegungen der Thiere
nach einem Stadium vollstindiger Bewegungslosigkeit derselben
(Katze vom Blutdruckvers. IV), — so konnen wir die letztere kaum
als eine echte Paralyse annchmen. Bedenken wir schliesslich,
dass der bewegungslose Zustand der Thiere anch mit einer Be-
sinnungslosigkeit und totalen Aniisthesic  derselben  verbunden
war, weleh’ letztere sich allmdhlich mit der Wiederkehr der
willkirlichen Bewegungen des Thieres restituirte und die Be-
wusstlosigkeit schwand, so spricht dieser Umstand
gleichfalls mehr fiir eine nach grossen Men-
tholdosen entstehende Depression der
psychischen Gehirnfunctionen resp. far e.ine
Narcose der Thiere, als fiir eine Depression
der motorischen Gehirnregion resp. fiireine
motorische Paralyse der Thiere Alles oben ge-
sagte gilt auch fir Kaltbliter wie es uns deutlich die Frosch-
versuche lehren. Bei den Mentholfroschen haben wir ausserdem
eine curareartige Lihmung derselben ausschliessen kinnen, ein
Verhalten, welches sehr zu Gunsten einer hier vorliegenden
Narcose spricht. Es geht also aus unseren Be-
11
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obachtungen hervor, dass das Menthol so-
wohl Kalt- wie Warmbliater zu narcotisiren
vermag und dass es lediglch von der Grosse
der Mentholdose abhangt, ob die Thiere aus
der Narcose erwachen, oder in derselben zu
Grunde gehen.

Anhang.

Um die antemetische* Wirkung des Menthols, die auf seiner
reflexherabsetzenden Eigenschaft basirt, zu prifen, stellte ich
einige Versuche an Thieren mit Darreichung von Brechmitteln
und nachtraglicher Application von Menthol an. Das Brech-
mittel, dessen ich mich bediente, war ein Infus. Narcissi poeticl.
Dasselbe wirkt prompt und zwar tritt das Erbrechen bel einem
Infus. ex 0,5 Narc. poet. binnen 20—30 Min. sicher ein.
Diese Versuche ergaben, dass das Erbrechen, das nach dem Nare.
poet. nie ausblieb, durch das Menthol in méssigen Dosen auf-
gehoben wurde. Diese Wirkung des Menthols konnte ich auch
dank gliicklichen Zufillen an Menschen priifen und ergaben diese
meine Versuche, die ich in zwel Fillen (einem Falle von chron.
Magencatarrh mit Erbrechen und Durchfail und emem Falle von
acutem Brechdurchfall) anzustellen Gelegenheit hatte, ein durch-
aus ginstiges Resultat. Ich kann daher nicht umhin den pract.
Aerzten die Anwendung resp. die Prifung dieses Mittels zu
empfehlen, da die Wirkung eine schnelle und dauvernde ist und
bin berzeugt, dass dasselbe in vielen Fillen wirken wird, wo
die augenblicklich gebriuchlichen Antemetica im Stich lassen.
Die Anwendung erwies sich nach folgender Vorschrift als rationell:

Rp. Menthol. 0,05
Ol oliv. 0,2
Solve. d. in capsulis gelatinosis,

von denen ich 2—3 taglich nehmen liess. Is wirkt das Men-
thol amch zugleich gegen den bestehenden Durchfall, da die des-
inficirende Wirkung desselben im Darm zur Geltung gebracht
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werden kann. Das erreicht man am besten, wenn man das
Menthol in keratinisirten oder mit Schellak und Colophonium
iberzogenen Kapseln giebt (obducantur lacca e tabulis et colo-
phonio), die im Magen nicht aufgelost werden. Ich will noch
hervorheben, dass bei keinem meiner Patienten nach Darreichung
von Menthol in dieser Form sich unangenehme Sensationen etwa
im Rachen oder in der Magengegend bemerkbar machten und
dass dasselbe sehr gut vertragen wurde, wihrend bei der Ordi-
nation des Menthols in Pillenform Schmerzen in der Magenge-
gend auftraten. Ich fihre das darauf surick, dass bei An-
wendung von Pillen sehr leicht sich die Wirkung des Menthols
auf eme Stelle des Magens concentrirte, wahrend das Oel sich
leichter vertheilt und somit milder wirkt.

11*




VI
Plefferminzol (0l Menth. pip.).

1. Historisches.

Das getrocknete Kraut von Mentha piperita L. liefert bei
der Destillation mit Wasserdiimpfen ein #therisches Oel, das so-
genannte Ol. Menthae piperitae aethereum, dessen Qualitit und
Quantitit von der Art der Mentha und ihrer Form abhingt.
So liefert die am meisten in England wild wachsende Pflanze
ein sehr wenig geschiitates Pfefferminzol, wihrend das beste Oel
aus den cultivirten Mentha-Arten gewonnen wird. — Die behufs
der Oelgewinnung in Deutschland, Frankreich, Russland und
Nordamerika cultivirten Pfefferminzarten sind einander sehr &hn-
lich und obwohl mit eigenen Namen versehen, sind sie doch
nur Abarten von Mentha silvestris L., Mentha aquatica L. und
Mentha arvensis L. Die durch besonders kriftigen Geschmack
ausgezeichneten chinesischen und japanischen Minzen sollen nur
Varietiten einer am meisten unserer M. arvensis #hnlichen Art
sein. — Eine botanisch genau bestimmte Art piperita giebt es
demnach nicht, denn der fiir sie characteristische, kiihlende
Pfefferminzgeschmack und nicht minder eigenthimliche Geruch
kann sich unter Umstdnden auch in anderen Arten und Formen
entwickeln (z. B. bei Mentha Pulegium).

Nur dieser letztere Umstand und auch die dusserliche Aehn-
lichkeit der vielen vorhandenen Menthavarietiten kann die Ur-
sache gewesen sein, dass, trotzdem die Minzen zu den #ltesten
Culturpflanzen gehoren, die Pfefferminze im Mittelalter nicht ge-
kannt oder jedenfalls wenig von anderen Arten unterschieden

.

worden ist. — Heutzutage heissen dagegen im Volksmunde alle
durch ihren eigenartigen Geruch characterisirten Minzen ,Pfef-
ferminz«.

Nur durch die Errungenschaften der neuen Chemie sind
wir in den Stand gesetzt worden, die verschiedenen Mentha-
Arten nither praecisiren zu konnen. Die letzteren enthalten be-
kanntlich alle ein atherisches Oel, welches nach den neuesten
chemischen Untersuchungen aus sauerstofffreien und aus einem
sauerstoffhaltigen Kohlenwasserstoff besteht!). Dieser letztere
Sauerstoffantheil, anders Stearopten genannt, ist eben in ver-
schiedenen Mentha-Arten verschieden und dient somit als Unter-
scheidungsmerkmal zwischen denselben. So enthalt beispiels-
weise das atherische Oel der Mentha piperita ein Stearopten von
der Zusammensetzung C;o Hyg O, genannt Menthol, das ithe-
rische Oel der Mentha crispa dagegen ein Stearopten C,,H,, 0,
genannt Carvol, wiahrend das Stearopten des Oeles von Mentha
Pulegii, Pulegon genannt, von der Zusammensetzung Cio Hyg O ist.
-— Auf diese chemischen Angaben uns stitzend, bezeichnen wir
als Mentha pip. all' diejenigen Mentha-Formen, die Menthol
enthalten.

Die Pfefferminzblitter gehoren seit den altesten Zeiten zu
den populirsten Arzneimitteln.

Schon im Papyrus Ebers?, dessen Abfassung sein
Entdecker auf das 16. Jahrhundert vor Chr. bezieht, befindet
sich die Mentha als Bestandtheil vieler gegen ,, Kopfschwache*
empfohlenen Recepte.

Dank der weit fortgeschrittenen Erforschung dgyptischer
Alterthimer wissen wir auch thatsichlich, dass die Aegypter
diese Droge besassen. So entnahm Maspéro im Jahre 1887
aus emem Grabe in Abd-el-Quarnah (XX—XXVI
Dynastie, 1200—600 v. Chr.) einige vegetabilische Fragmente,
deren Identitit mit Mentha pulegium Schweinfurth auf

1) Siehe unten.
2) Papyros Ebers. Das ilteste Buch iiber Heilkunde, von Dr. J o-
achim, Berlin, 1890.
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Grund genauer makroskopischen und mikroskopischen Untersu-
chungen feststellen konnte 1).

In Japan und China, der Heimath der an Mentholgehalt
reichsten Pfefferminzen sind die dort so genannten Hakuka
und Po-ho?) schon im grauen Alterthume im grossen Rufe
als Analgeticum gewesen. — Aber nieht nur die Pfefferminze,
sondern auch die anderen Minzen, wurden von Aerzten und vom
Volke in fritheren Zeiten zu Heilzwecken angewandt.

So finden wir in der Pharmacopoea universalis von 1840
neun Mentha-Arten angezeigt von denen es dort heisst 3): ,alle
diese Pflanzen sind mehr oder weniger reizend, die wirksamste
unter allen ist die Pfefferminze.“

In seinem umfang- und inhaltsreichen systematischen Hand-
buche der Arzneimittellehre giebt Strump £4) 29 Formen von
Mentha an, sagt aber, indem er die Mentha piperita beschreibt,
Folgendes: ,eine nihere Bestimmung der von den Alten benutz-
ten Mentha-Arten ist aus den fragmentarischen Angaben ihrer
Werke misslich. Allgemein aber wurde eine Gartenminze ge-
sammelt, pwda, pidy, des Wohlgeruches wegen 7ddoapoc niher
bezeichnet oder fir sich 7dWoouey genannt.«  Allerdings lesen
wir beim selben Autor nur zwei Seiten weiter folgende Stelle iiber
Mentha crispa: ,der ausgezeichnete Geruch und das wilde Vor-
kommen dieser Pflanze im spartanischen Gebiete lisst auf ihre
vorzugsweise Benutzung hei den Alten schliessen, und die iiber-
lieferten Erfahrungen uber péda iberhaupt und %dboouoy ins-
besondere auf mentha crispa beziehen® ... Wir verzeihen die-
sem Autor seine sieh theilweise widersprechende Meinung, denn
er spricht doch von einer ,vorzugsweisen Benutzung® der Mentha
erispa, — um so mehr als eime andere Autoritit wnd zwar der

1) Woenig, Dic Pflanzen im alten Aegypten, Leipzig, 1886, p. 236.

2) Siehe ,Menthol“.

3) Pharmacopoea universalis, Weimar, 1840, Bd. 111, p. 185,

4) Strumpf, Systematisches Handbuch der Arzneimitteliohre, 184%,
Bd. 1, p. 623, ’

Uehersetzer des Paulus Aegineta, Francis Adams?')
in seinem Commentary zur Mittheilung von Paulus iiber dboorov,
folgendes sagt: ,wir zogern keinen Moment, diese Wort(.a (von
Paulus), gleich anderen Commentatoren, der Mentha sativa zu-
zuschreiben. *

Unsererseits zweifeln wir ebenfalls keine Minute, uns der
Meinung des hervorragenden Kenners dor Geschichte der Drogen,
Fliackiger, in dieser Frage anzuschliessen, der iiberhaupt
dahingestellt sein lassen will, welche Arten die alten Griechen
unter v &y, H0b0apoy, atadpfpeoy, die Romer unter
mentha verstanden haben?). — Wir werden daher in der folgen-
den historischen Uebersicht der therapeutischen Verwendung der
Minzen keine bestimmte Art derselben im Auge halten, vielmehr
diejenigen Indicationen anfiihren, in welchen die Alten »Mentha*
anwandten.

Da die pévda auch als Speise gebraucht wurde, so sagte
Hippokrates ibr hiufiger Genuss sollte den ménnlichen Samen
verdimnen, dass er ausfliesse, keine Krectionen mehr entstanden
und der Korper in Schwache verfiele.

Aristoteles schliesst sich der Meinung des Hippo-
krates an und berichtet zugleich, dass der Genuss der p&dy
in Kriegszeiten verboten war.

Celsus empfiehlt die Mentha bei Wassersucht, Schwind-
sucht, Krankheiten der Milz und des Uterus und auch bei Zahn-
schmerzen. ’

Dioscorides scheint die Mentha am besten gekannt
und auch den grossten Gebrauch aus ihr gemacht zu haben.
Er sagt, sie besitze erwirmende, adstringirende und trocknendo
Eigenschaflen und bringt daher mit Hssig getrunken Hamorrha-
gien zum Stehen, sie soll auch die runden Wirmer todten.

1) Franeis Adams, The xeven Books of Paulus Aegineta, transla-
od from the Greek. With a commentary, embracing a complet view of the
knowledge possesed by the Greks, Romans and Arabians on all subjects con-
neeted with medicine and sargey. 3 vol. (The Sydenham Society). TLondon
1844, Simples, p. 127

9) Rinne, Das vom pharmakologisehen Standpunkte aus Wesentlichste
aux Seribonii Largi ,Compositiones. Diss. Dorpat, 1892, p. 63.



168

Die Mentha rufe nach demselben Autor ein Wollustgefithl beim
Manne hervor, dagegen heht sie heim Weibe die Conception auf,
wenn sie mittelst emes Pessars vor dem Coitus in der Scheide
applicirt wird. Weiterhin soll nach Dioscorides die Mentha
das Schluchzen und Erbrechen hemmen, die Cholera ver-
hiiten, falls sie schluckweise mit Granatrindengerbsiure (Acid.
pomegranate, Adams) genommen wird. Dioseorides empfiehlt
auch die Mentha in dusserlicher Application in Fallen von Kopf-,
Brust- und anderen Schmerzen. Schliesslich, bemerkt dieser Au-
tor, dass Mileh, in welche man Minzblitter gelegt, nicht gerinne,
auch keinen Kise abscheide.

Plinius sagt vom Safte der Mentha: . illinitur et tem-
poribus in capitis dolore,* und Scribonius Largus kennt
ebenfalls ihre dusserliche Verwendung, da er bei nervosen Kopl-
schmerzen Umschlige von Acetum Menthae empfiehlt.

Galenus stimmt heziglich der blutstillenden Wirkuug
der Mentha mit Dioscorides iberein und sagt wie dieser,
sie sei ein gutes Anthelminticum und Aphrodisiacum.

A étius scheint die Absicht gehabt zu haben, die wider-
sprechenden Meinungen seiner grossen Vorginger (Hipypo-
crates und Aristoteles cinerseits, Dioscorides und
Galenus andererseits) beziiglich der Wirkung der Mentha
auf die Geschlechisfunctionen in Einklang zu bringen, indem er
sagt, .die Mentha erzeuge allerdings viel Samen, derselbe sel
aber von schwichlicher Natur.«

Paulus Aegineta sagt die Mentha bewirkt ein Wol-
lustgefithl, sie ist auch bitter und todtet daher Darmwirmer.

Die arabischen Gelehrten schlossen sich ganz

Anmerk Besondere Indicationen schreiben die Alten allerdings dem
7i%yws resp. pulegium zu (von pulex, denn sein Gebrauch sollte die Flihe
vertreiben). Diese Mentha pulegii (die ihrem Geruch und Geschmack nach
mit der Mentha pip. die grosste Achnlichkeit besitzt) soll nach Dioscorides
und P linius die dicken und zihen Feuchtigkeiten aus den Lungen durch Sputa
entfernen, die Menses fordern, die Lochien, selbst den Fotus austreiben, des-
halb die Geburt crleichtern, man bediene sich ihrer auch bei Ekel und Ma
genschmerzen, auch dusserlich bei Entziindungen und Pruritus.

.
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den Meinungen von Dioscorides und Galenus besiglich
der Wirkungen und der therapeutischen Anwendung der Mentha an.

Der grosse culturelle Kinfluss, den die Araber in Persien
ausgeiibt haben ist auch aus dem ,liber fundamentorum phar-
macologiae* des beriihmten persischen Gelehrten Abu-Mansur -
Muwaffak ersichtlich, dessen Ansichten tiber die Mentha mit
denen der arabischen Schule und somit auch mit denen von
Dioscorides und Galenus ibereinstimmt. Aber auch der
indische Einfluss, unter dem sich der Perser bekamntlich infolge
seiner wissenschaftlichen Reise nach Indien befand, macht sich
in seinem Werke geltend; Abu-Mansur scheint auch mit der
griechischen Literatur vertraut gewesen zu sein, denn in seiner
Beschreibung der Mentha citirt er auch die Meinung von Paulus
iiher dieselbe. Die vollstindige und erschopfende Beschreibung
vieler Drogen, die Abu-Mansur wie keiner vor ihm in seinem
Buche uns bietet, legt einen geniigenden Beweis fir seine grosse
und vielfache Belesenheit in verschiedenen Literaturen ab.

Die Minze, heisst es in seinem Werke, ist heiss und trocken.
Man unterscheidet drei Arten von Mentha: eine auf Bergen
wachsende, eine an Fliissen wachsende und eine Gartenpflanze.
Die auf Bergen wachsende Mentha heisst Fujanadsch-i
Dschabal, die an Flissen wachsende Hirazmai und die
Gartenptlanze nennt man Na -na. Trotz der Bestrebungen
Abu-Mansur’s die fremden Drogennamen ins Persische zu
{ibersetzen, sind doch manche unzweifelhaft semitische
Pflanzennamen unverindert geblieben. Der vom Perser
fir die Gartenzweige gebrauchte Namen na'-na findet sich
schon im jerusalem. Talmund (Schabb. VII, 10), wo er »>v>
= na na heisst, entstanden augenscheinlich durch Reduplicat.
des Verh. »2-4 ¥y>=mna + na’, welches bedeutet: sich be-
wegen, wackeln wie ein Trunkener (Gen. Cap. 4, 12 Jes. 24,
20) 1). Ein zweiter von Abu-Mansur erwihnter Name
padene (h) soll nach Schlimmer Mentha Pulegium be-

1) Steinberg, Hebriisches und chalddisches Warterbuch, Wilna, 1878
(Russisch).
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deuten, was ebenfalls ganz gut mit dem talmudischen >335
— ptdeneg = y A7y v ibereinstimmt 7).

Dieses Wort ist wahrscheinlich aus dem Verb. myo = puch
(anblasen, verdunsten) und 3>17 = doneg (Wachs, Harz) zu-
sammengesetzt und wiirde also verdunstendes, flichtiges Harz
(Oel) bedeuten, welches in der That in dieser Pflanze vorhanden
ist. Vielleicht stammt auch der erste Theil dieses Namens vom
Verb. pao= ptuk (schwanken, wackeln) ab und wiirde er dann
in Uebersetzung wackelndes resp. Wackeln verursachendes Harz
(Oel) heissen. Im Talmud werden noch andere Benennungen fir
die Minze erwihnt, was darauf hinweist, dass schon zu jener
Zeit verschiedene Minzen bekannt waren. So heisst die Krause-
minze ?) (Schebiit 7, 1) m>7>7=dan-dena, welches Wort
dureh Metathesis von 251> —=nad — nad entstanden ist, welches
seinerseits das reduplic. Verb. 7> +1>=mnad+ nad ist.
Das Verb. nad bedeutet ebenfalls: schwanken, wackeln, herum-
streichen (Gen. 4, 12. Jes. 24, 20). Die Minze wird im Tal-
mud (Ukzin I) auch »ny»wx=amitho genannt, welches
Wort sich vielleicht vom Verh. wy» = musch: sich rihren,
bewegen, ableiten lisst (demn das hebr. w = Sch in kann mit
dem chaldiischen n = Taw wechseln). Zusammen mit den
obenerwihnten Benennungen der Minze ,dan-dena“ und
,amitho* wird im Talmud (Schebiit 7, I) ein Pflanzenname
muywn 599 = lof-haschote angetroffen, der von den
Gelehrten und den jidischen Commentatoren des Talmuds ver-
schieden gedeutet wird. Immanucl Low bezweifelt die
Verwandtschaft dieser PHanze mit der ,Minze*, wihrend Levy
unter dicsem Namen eine Lauchart versteht und zwar ,den
nirrischen  Lauch 3), weil seine Blitter breit sind und sich
Ldahin und dorthin“ wenden. Diese letztere lLirklirung befrie-

D immanuel Low, Aramiische Pllanzennamen, Leipbig, 1881.

2) Levy, Neuhcbriizches und chalddisches Worterbueh,  Leipzig 1876
his 1889, 1V Binde.

3) Levy's Ucbersetzungen dox ,lof-haschote® durch ,nédrri-
ccher Lauch ist wortlich, denmn ,haschote heisst im hebriischen
N arre, bezeichnet alsv einen Menschen, dessen Verstand, Ideen ,,hin und
her gehen®, dessen Gedanken verriickt sind.
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digt nicht, denn ,dahin und dorthin“ sich bewegen kann eine
jede Pflanze; vielleicht aber ist hier die Bewegung der Pflanze
nicht im passiven, sondern im activen Sinmne zu verstehen
und somit unter dem Worte ,haschote“, welches vom Verb.
vyw =schot: hin und her gehen, herumstreichen stammt,
— einen ,dahin und dorthin“ bewegenden ,Lof* zu verstehen.

Den ,, Liof* selbst sind wir geneigt aus seiner Nachbar-
stellung im Talmud mit zwei unzweifelhatten Menthaarten
gleichfalls als eine ,Minze“ zu deuten. Wir erschen aus -
den hier angefithrten talmudischen Benennungen, von denen die
heiden ersten ,nana™ und ,dan-dena" unzweifelhaft Min-
zenarter zukommen, die zwei letzteren wahrscheinlich dieselben
Pflanzengattungen bezeichnen, dass diese Namen allesammt eine
»Bewegung* (im activen oder passiven Sinne) bedeuten.

Ein solches Zusammentreffen der Namen mit der factischen
Wirkung der Minzen kann unmoglich einem Zufall zugeschrieben
werden ; vielmehr muss angenommen werden dass die semitischen
Volker die Minzen und ihre Wirkung gut kannten.]

Die heste Bergpflanze, schreibt Abu Mansur weiter, ist wohl-
riechend, kleinblattrig, wirkt trocknend und stark verdiinnend und
niitzt gegen dicke und klebrige Sifte, welche sich in der Brust und den
Lungen ansammeln, indem sie dieselben mit Leichtigkeit herausbefor-
dert. Sie wirkt auch menstruationshefordernd ; Die an Flissen vor-
kommende Minze ist stark heiss und trocken: der Saft mit Honig
eingenommen, wirkt stark erwiirmend und diaphoretisch, nitst
gegen das b'ei periodischem Fieber vorkommende Gliederreissen,
wenn man ihn mit Wasser trinkt. Aeusserlich bei feuchtem
Korper stark eingerieben, beseitigt or das Frosteln; auch bei
ischiadischen Schmerzen ist er von Nutzen, wenn man ihn auf
dic Hafte appliciit, da er das tiefliegende Leiden nach aussen
zieht und‘ die Gelenke erwirmt, Kr befordert die ausgebliebene
Menstruation, wenn man ihp mit Wein trinkt, auch in die Scheide
eingefihrt, vermrsacht ¢r dieselbhe Wirkung. Die Mentha i
Wein gekocht und auf ¢ine leprose Korperstelle applicirt, brinet
grossen Nutzen, hesonders wenn sie frisch ist.  Der Saft treilb)t
die Spul- und Bandwiirmer ab, niitzt gegen Schwer- und Nurz-
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athmigkeit, und das Wasser in welchem sie gekocht wird, ist,
mit Honig getrunken, bei Gelbsucht von Nutzen, da sie die
Leberverstopfung offnet. Diese Eigenschaft ist bei Bergpflanzen
am meisten ausgesprochen. Paulus -sagt?), dass der Saft
ausserlich angewendet, die schwarzen Gesichtsflecke beseitig, den
Teint verschonere und gegen Bisse der giftigen Thicre wirke,
da er die Gifte aus Bisswunden herausziehe, ins Ohr getraufelt,
den hineingekrochenen Wurm tidte und innerlich eingenommen
oder in die Scheide eingefihrt, zur Fehlgeburt fiihre.

Die Pfofferminze, setzt Abu-Mansur fort seine eigene
Beschreibung, -— ist lieiss und trocken, besitzt aber ibermiissige
Feuchtigkeit, wodurch sie die Lust zum Coitus vermehrt, Mit
Essig gegessen heseitigt sie die Ushelkeit, Erbrechen und
Singultus, unterdriickt das Blutspeien und todtet die Wirmer.
Sie ist heiss und trocken am Ende des zweiten Grades, hesei-
tigt das Fieberfrosteln, schadet aber der Galle, indem sie ihre
Menge vermindert. Die beste Pfefferminze ist die frische, wo-
von die Dosis anderthalb Dram-san g (6 g) ist.

So genan und ausfihrlich schildert die medicinische Ver-
wendung der Mentha ein Mann der im 10 Jahrhunderte 1. Chr.
lebte. Die hei Abu-Mansur vor 9 Jahrhunderten ange-
zeigten Indicationen beginnen sich Balm zu brechen auch in der
neuesten Therapie trotz der unverdienten Gleichgiltigkeit, mit
der sich unsere Pharmakologie der alten gegeniber verhilt.

Wir mochten zum Schluss unserer historischen Uebersicht
nicht unerwihnt lassen die Worte eines hollindischen Gelehrten 2)
des vorigen Jahrhunderts, — die lauten »aquae salviae, menthae,
melissae, rorismarini, sanguinis colorem intense floridum, et sub-
stantiam ejus fluidiorem reddunt 3), «

1) Abu Mansur citivt hier den Paulus Aegineta.
2) Thoma Schwencke. Haematologia sive sanguinis historia.
Hagae, 1743, p. 188.

. 3) Niaheres iiber die #ltere Literatur der ,,Mentha“ siehe in d. oben ci-
tirten systematischen Arzneimittellehre von Strum pf
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2. Chemisches.

Die itherischen Oele gewinnt man bekm}nﬂich zume1§t duzd;
Destillation, seltener durch Extraction, Ix_1fus10n, Abs?rl?tlortl :Oz_
Pressen. Einige sind in den Pflanzen m.cht fer‘tlg gebilde y S .
dern entstehen erst nach Einwirkung eines .Iﬂ?rmentes ;ﬁ .
Senfol, Bittermandelol. — Was das Pfeﬁextmmzol. z?nbetrl ,ﬂsio
ist schon oben erwihnt worden, dags es die cultluwrte Ngen hzf
piperita ist, welche bei der Destillation mit Wasser('iz.m.mpfen durt‘; -
schnittlich 1 4 #therisches Oel liefert. Die Qualitit desMarae:a
stollten Oeles hiingt nicht nur von der Culturform der e?f
piperita ab, sondern auch von der Besch&ﬁ"enh(?lt des betrfa fen-
den Materiales und den benutzten Pﬁapzen'thellen.. So he](?rill
z. B. Blatter und die blithenden Z\velgspltzen ein wesgnt LC
feineres Oel, wenn vor der Destillation die Stengel und (?1?1;-
schidigten Blatter, sowie beigemengtes Unkraut davon 3015;1 altig
entfernt werden. Je nach dem Ursp.runge und der' dadure Zum
Theil bedingten verschiedenen Qualitit untersc.helde.t man 11(1;
Handel englisches, amerikanisches, deutsches, .,]apamsches m}l,
chinesisches Pfefterminzol. Von diesen Oe'len 1st. dfts englische
und zwar besonders das Mitchamol, d::Ls meolns}"ureol und Cam-
bridgeol seiner Feinheit wegen am meisten geschitzt. Das gﬂme;
rikanische Pfefferminzol ist viel reicher an Menthol. und elbtr}le1
sich besonders zur Grewinnung desselben. Am @elsten Menklo
enthalten das chinesische P o-ho-01 und Japaglschg H&klvl ‘1‘11
51. Das in hohem Preise stehende Pfeffermmqu wird zuw'el (:,1 :
mit einem billigen Surrogat, welches von ve'arschwd.enenﬂver\mlr:nd
ten Labiaten wie Mentha Pulegium, Pulegm'n{ Micran utlmWird

Hedeoma pulegioides abstammt und Polel-ol gel.lanisl t;
gemischt.  Dasselbe, welches entsprechend seiner Hem(llal 111 un (1
verschiedenen geographisochen Benennungen in den Han1 e : ;)m]r'n };
ist dem Pfefferminzol an Geruch und Ge.schmack sehr dhnlic

und wird daher auch als Verfilschungsmittel des letzteren .:Ln-
gewandt ; es unterscheidet sich nur das Poley von Pfefferminz-
ol, wie schon oben bemerkt, dadurch, dass es kein Menthol, son-
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dern ein dem Laurineen-Campher éhnliches Stearopten C,,H,0,
Pulegon enthalt®).

Es sind der Verfilschungen wegen auch verschiedene Me-
thoden zur Beurtheilung des Werthes eines Pfeffermiinzoles vor-
geschlagen worden. Indem wir auf die Lehrbicher der organi-
schen- Chemie beziglich der in dieser Richtung gemachten Vor-
schlage verweisen, mochten wir doch 2 neue Prifungsmethoden
nicht unerwithnt lassen. So hat Polenske nachgewiesen,
dass Pfefferminzol, welches lingere Zeit dem Sonnenlichte ausge-
setzt war, die Fahigkeit verliert, mit Siauren Farbenreactionen
zu liefern. Die Pharmacopoea Nederlandica III fordert daher
als Identitats-Reaction fir Pfefferminzol, dass ein Gemisch von
5 Tropfen desselben mit 20 Tropfen Eisessig allmihlich eine
dunkelblau kupferartig fluorescirende Fairbung annehmen soll.
Die rihmlichst bekannte Firma Schimmel et Co. in
Leipzig? machte dabei die interessante Beobachtung dass
die Bildung des Farbstoffes auf einem Oxydationsvorgang beruht,
und dass dieselbe bei Luftabschluss nicht eintritt. Fillt man
z. B. mit der Mischung von Pfeffermiinzol und Eisessig ein
kleines Flaschchen vollstindig an und verschliesst dasselbe mit
emem Kork, so farbt sich die Fliussigkeit kaum sichthar bliu-
lich. Die Intensitat der Farbung nimmt jedoch selbst bei tage-
langem Stehen nicht zu, 6ffnet man nun das Flischchen und lisst
so die Luft zutreten, so farbt sich das Gemenge allmihlich
dunkler und erscheint im auffallenden Licht schon kupferartig
fluorescirend.  Das Japanische Pfefferminzol soll auffallender
Weise der Farbenreaction wenig unterliegen.

Die #zweite Methode zur Bestimmung der Qualitit der im
Handel vorkommenden Pfefferminzol-Sorten ist die von Andres3).
Derselbe empfielt die Jodmenge zu hestimmen, welche nach
24 stindigem Stehen vom betreffenden Pfefferminzol gebunden
wird und zwar soll die Jodzahl um so niedriger auffallen, je
reicher das Oel an Menthol ist, oder was nach Andres gleich

1) Jahreshericht der Pharmacie, Gottingen, 1892, p. 458.
2) Bericht von Schimmel et Co. in Leipzig, October, 1590, p. 38.
3) Andres Pharmac. Ztschr. f. Russl. 1891, 4)7.

ist, je hoher die Qualitit des Oeles ist. Auf diese Weise soll
man Verfilschungen des Pfefferminzoles mit anderen nachweisen
konnen (selbstverstindlich wenn wir die von verschiedenen Pfef-
ferminzolen gebundene Jodmenge als bestimmt voraussetzen).

Das reine unverfilschte Pfefferminzol bildet ein farbloses
oder blass gelbliches oder blass grinliches diinnflissiges Liqui-
dum von durchdringendem eigenartigem Pfefferminzgeruche und
brennend-kampherartigem, gleichzeitiz das Gefiithl von Kalte auf
der Zunge verursachenden Geschmacke. Sein spec. Gewicht
schwankt bei 159 C. zwischen 0,900 und 0,905. Es lost sich
in einer gleichen Menge Alcohol von 90 %. Der polarisirte
Lichtstrahl wird durch das Pfefferminzol je nach der Handels-
Sorte in verschieden starkem Maasse nach links abgelenkt.” Der
Zusammensetzung nach gehort das Pfefferminzol zur Reihe der
sauerstoffhaltigen itherischen Oele und besteht somit aus einem
flissigen, verschiedene Terpene enthaltenden Antheile und aus ei-
nem sauerstoff haltigen campherartigen Korper, Menthol ¢y, H,;50 7).

Es ist durch Wallach’s Untersuchungen Kklargestellt
worden, dass die Terpene, welche haufig in sehr grosser, die
ibrigen Bestandtheile iherwiegenden Mengen in den &therischen
Oelen vorkommen, durchaus nicht, wie man frither annahm, die
Trager des eigentlichen riechenden Elementes der Oele sind, son-
dern dass die riechende Eigenschaft anderen in den #therischen
QOelen vorhandenen Korpern zukommt. Frither wurden aber die
atherischen Oele gerade um ihres Geruches wegen als Geruchs-
und Geschmackscorrigentia angewandt, sowohl in der Pharmacie
als auch in der Liqueurfabrication und Conditorei.

Den neuesten chemischen Untersuchungen zufolge stellte
sich die Firma Heinrich Hansel in Pirna zur Auf-
gabe die Terpene aus den aetherischen Oelen zu entfernen und
somit die letzteren beziiglich ihrer Geruchs- und Geschmacks-
eigenschaften noch concentrirter und intensiver au machen. Diese
terpenfreien atherischen Oele* (Olea aetherea sine terpeno) oder

1) Ueber die in #therischen Oelen vorhandenen Terpene und Campher
ciche : Ber. d. deutsch. chem. Gesell. Jahrg. XXI, p-p. 145 u. 457, 1888, dJahrg.
XX1V, p. 3373, 1891 (Brithl) und Jahrg. XXV, p. 1525, 1891 (Wallach).
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auch ,patentirte #therische Oele“ genannt, haben nicht nur einen
angenehmeren Geruch und Geschmack als die entsprechenden
terpenhaltigen Oele, sondern unterscheiden sich von diesen gleich-
falls durch ihr hoheres specifisches Gewicht und grossere Lios-
lichkeit in verdimntem Alcohol und Wasser. Das auf diese
Weise von der Firma H. Hinsel dargestellte Ol Menthae
pip. sine terpeno soll ein fliissiges Menthol sein, das sich in Be-
sug auf die Feinheit seines Geruches sehr von dem krystallisir-
ten japanischen unterscheidet 1).

3. Therapeutische Anwendung des Pfel-
ferminzoels.

Das Pfefferminzol nimmt in der modernen Therapie vor-
liufig einen sehr bescheidenen Platz ein; es unterliegt aber
keinem Zweifel, dass dasselbe wie die itbrigen itherischen Oele,
mit der niheren Kenntniss ihrer immer noch wenig erforschten
chemischen Natur und physiologischen Kigenschaften, auch eine
grossere therapeutische Verwendung finden wird.

Wie vor Jahrhunderten, vielleicht Jahrtausenden, so werden
auch noch heute seine schmerzstillenden, antispasmodischen und
antiseptischen Wirkungen ausgenutzt.

Als erster begeisterter Anhénger und Verkiinder der
grossartigen analgesirenden Wirkungen des Ol Menth. pip. war
Delioux de Savignac?, der das Oel sowohl innerlich
bei Cardialgien und Enteralgien, als auch &usserlich bei den
verschiedensten Neuralgien anwandte. Ebenso empfiehlt Brame?)
das Pfefferminzol als Verbandmittel hei Verbrennungen. Die
verbrannte Stelle wird in kaltes Wasser getaucht und darauf
mit Pfefferminzol bestrichen, der Schmerz soll momentan vergehen.

Auf Grund seiner experimentellen Untersuchungen zieht

1) Pharmaceutische Centralhalle, 1888, Nr. 25.

92) Delioux de Savignac. Artikel Menthe in Dictionnaire encyc-
loped des sciences méd. il, Serie 6. 5. 771--785. Cit. n. Langgaard.

8) The Lancet, Jan. 1885.
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Braddon') das Ol. Menth. pip. allen iibrigen hekannten anti-
septischen Mitteln bei Operationen an Menschen vor. Derselbe
Autor versuchte, das Pfefferminzol bei Phthisis pulmonum inha-
iiren zun lassen und giebt an, in einigen ilteren Fillen eme
symptomatische Besserung, in einem anderen frischen Falle von
Lungenschwindsucht segar ein Schwinden der Tuberkelbacillen
beobachtet zu haben. Im Allgemeinen gehort doch gegenwirtig
das Pfefferminzol eher der Volksmedicin, als dem Arzneischatze
des Arztes an.

4. Experimentelle Untersuchungen iiber die
Wirkung des Pfelferminzoles.

Das im Vergleich mit anderen atherischen Oelen beziiglich
seiner physiologischen Kigenschaften gut gekannte Pfefferminzol
lasst dennoch Vieles in dieser Richtung zu wiinschen iibrig und
sind weitere Unfersuchungen nothwendig. Die ersten experi-
mentellen Untersuchungen iber die pharmakologischen Wirkungen
der d#therischen QOele rithren von Bin z und seinen Schillern her.

So prifte H. Meyer2) auf Binz's Veranlassung die von
Hirt gefundene Thatsache, dass mehrere officinelle Priparate,
besonders die ein itherisches Oel enthalten, wie z. B. Myrrhentine-
tur, die Menge der im Blut kreisenden farblosen Zellen zihlbar ver-
mehren — und konnte die Hir t'schen Angaben fiir die meisten
Substanzen mit nur einer einzigen Ausnahme bestitigen. Diese
Ausnahme machte eben das Pfefferminzol, welches ein abweichendes
Verhalten von den von M ey er untersuchten Terpentinol, Cam-
pher, Campher-Cymol, Zimmtsl und Fenchelol zeigte — welch’
alle die Zahl der farblosen Blutzellen im Kreislaufe vermehren,
withrend das Pfefferminzol sie vermindert. Mey er erklirt sich
diesen Vorgang auf folgende Weise: ,man kann sich denken,
sagt er, dass die vom Magen verdunstenden Substanzen excitirend
in der kleinen Menge auf die weissen Zellen der Malpighi‘schen

1) The Lancet, 17 a. 24 March, 1888.
2) Binz, Arch. f. exp. Path. u. Pharm., Bd. V, 1876, p. 109.

12



Korperchen der Milz wirken. Diese wiirden sich dadurch eber von
threr Umgebung losreissen*. Einen anderen Grund der von ihm
beobachteten Erscheinung sucht Meyer in der gefisserweiternden
Wirkung der untersuchten fliichtigen Substanzen, indem er sagt:
»werden nun durch deren Diampfe in der Milz die Capillaren,
welche die Malpighischen Korperchen dicht umschliessen, erwei-
tert, so bieten ithre Wandungen den in den Blutkreislauf ein-
tretenden Zellen weniger Widerstand dar. Hiermit stimmt iber-
ein, dass das einzige atherische Oel, welches die Gefisse der
Mundschleimhaut verengert, das Ol. Menth. pip. nicht nur keine
Vermehrung der weissen Blutzellen darbietet, sondern deren
Zahl sogar etwas vermindert.* Dieser Erklirung stimmt Bin z
selbst auch bel.

Die Angaben von Binz und Meyer iber das abweichende
Verhalten des Pfefferminzoles anderen aetherischen Oelen gegen-
ither wurden von Marcuson') bestitigt, welcher gleichfalls fand,
dass Injectionen von Pfefferminzol in’s Gefisssystem die Zahl
der darin circulirenden farblosen Blutzellen vermindern; aller-
dings beobachtete M arcuson bei subcutanen Injectionen des
Oeles eine Vermehrung der weissen Blutkorperchen, was er auf
die durch die Injection selbst hervorgerufene locale Entzindung
zu beziehen geneigt ist. '

Entgegengesetzte Resultate erhielt P o h12), der nach inner-
licher Eingabe von Pfefferminzol, sowie von anderen #therischen
Oelen stets cine Leucocytenvermehrung im Blute seiner Ver-
suchsthiere nachweisen konnte.

Die nach subcutaner Injection von #therischen Oelen, wenn
auch ziemlich spit, eintretende Vermehrung von weissen Blutkor-
perchen, bringt dieser Autor, gleich Marcuson, mit den an
der Injectionsstelle sich bildenden Abscessen in Zusammenhang.

Was den Einfluss des Pfefferminzols auf den thierischen
Organismus anhetrifft, so zeigte Marcuson?), dass der Blutdruck
durch dasselbe anfangs ganz regelmissig erhoht, spater aber er-

1) Markuson, Das Pfefferminzil, Diss., Halle, 1877.
2) Pohl, Arch. f. exp. Path. u. Pharm., Bd. 25, 1889, p. 51.
3) Markuson, 1 c

niedrigt wird. Hand in Hand mit dieser Blutdruckverinderung
geht die Zunahme und Abnahme der Pulsfrequenz. Auch die
Respiration ist anfangs gesteigert. Diese Einwirkung des Oeles
auf Blutdrock, Puls und Respiration ist nach Marcuson als
ene rein centrale anzusehen. Der Tod der Thiere erfolgt also
i spiteren Stadium der Vergiftung durch Lihmung des vaso-
motorischen und Respirationscentrums. — Derselbe Autor stu-
dirte den Kinfluss des Pfefferminzoles auf die Reflexerregbarkeit
beider Thierclassen und fand, dass das inhalirte, subeutan appli-
cirte und milligrammweise ins Blutgefisssystem gespritate Pfeffer-
minzol sich dem Strychnin gegeniiber antidotarisch verhilt, dass
dagegen das in Centigrammen ins Gefisssystem gespritzte die
Strychninwirkung noch verstirkt. Was die Korpertemperatur
betrifft, so sagt dariber Marcuson Folgendes: ,das per os
genommene, subcutan applicirte und ins Gefisssystem injicirte
Pfefferminzol lasst die Temperatur des Korpers fast ganz un-
beeinflusst, wihrend das von der Lungenmucosa anfgenommene,
sobald das Stadium der Bewusst- und Reactionslosigkeit einge-
treten 1st, ein rasches Sinken derselben hervorruft.*

Die seit Alters her bekannte, aber nicht niher untersuchte
antibacterielle Wirkung des Pfefferminzoles wurde von R. Koch?)
bewiesen, indem er zeigte, dass das Pfefferminzol Cholerabacillen
noch in einer Verdinnung von 1:2000 todtet, wahrend Milz-
brandbacillen schon wunter dem Einfluss einer Pfefferminzlosung
von 1:3800,000 sich zu entwickeln aufhoren, und die Pfeffer-
minzoldampfe todten nicht nur die Milzbrandbacillen selbst, sondern
auch deren Sporen. 5

L. Braddon? kommt auf Grund seiner vielfachen ver-
gleichenden Versuche zum Schluss, dass das Pfefferminzol ein
besseres Antisepticum sei, als Sublimat, Carbolsiure, Jodoform
und Jod. :

Soviel ist heutzutage iber die Wirkungen des Pfefferminz-
oles in der Literatur bekannt.

1) Koch, Berl. klin. Wochensehrift 1834, Nr, 31.
2) Braddon, L c
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5. Eigene Versuche.

Wirkung des PlefTerminzdles aul das
Nervensystem.

Versuech L

Einer Katze von 2900 g Korpergewicht wird um 12 h.
0.5 cem. Pfefferminzol in den Magen eingefithrt ').

12 h. 40 m. Die Katze beginnt aufgeregt zu werden, sie
blickt wild wm sich her, liuft im Behilter rasend herum, klet-
tert an den Winden empor.

1 h. 20 m. Die Katze hat sich anscheinend beruhigt.

6 h. — m. Die Katze hat sich vollstindig erholt.

Epikrise. 0,134 cem. pro Kilo Pfefferminzol bewirkien
eine vorithergeliende Erregung des Thieres.

Versuch 1L

Derselben Katze wird um 10 h. 15 m. 1,5 ccm. Pfeffer-
minzol in den Magen gebracht.

10 h. 50 m. Die Katze rast wild umher, klettert fort-
wihrend an den Winden des Behilters empor, zeigt im Allge-
meinen unsichere Bewegungen.

10 h. 40 m. Die Katze rast wie vorher, setzt das Klet-
tern an den Winden fort, trotz ihres hiaufigen Herunterfallens,
ihre Bewegungen sind hochst unsicher, die Sensibilitit stark
herabgesetat. i

12 h. 10 m. Die Katze ist anfgeregt wie vorher.

12 h. 50 m. Die Katze versucht an den Wianden zu
Klettern, fillts alshald auf den Riicken herunter, verbleibt aber
in dieser Lage nicht lange, um ihre Tobversuche mit dem-
selben Misserfolge zu wiederholen. Die Sensibilitit ist bedeutend
herabgesetzt. Die Hersthitigkeit und Respiration sind gut.

1) In allen Versuchen wurde das Ol Menth. pip. Mitcham angewandt.
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4 h. 10 m. Die Katze liegt im soporisen Zustande, unaufhorli-
ches Zittern der Vorder- und Hinterpfoten, auch der Kopf macht fort-
withrende Bewegungen. Die Sensibilitiit ist vollstindig herabgesetzt.

5 h. 45 m. Status idem.

Am 2. Tage 9 h. — m. Die Katze ist wieder bei Be-
sinnung, sitzt, kann auch ein wenig gehen, empfindet schon
starke mechanische Reize, die Hersthitigkeit und Respiration
sind auffallend schlechter als gestorn.

12 h. — m. Die Katze ist ziemlich munter, geht mit
gespreizten Hinterpfoten, aber nicht taumelnd, die Sensibilitiit ist
herabgesetzt, Herzthitigkeit und Respiration schwach.

4 h. — m. Status idem.

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

Epikrise. 1,5 com., pro Kilo == 0,513 ccm. Pfeffer-
minzol riefen Symptome emer hochgradigen Erregung Deim
Thiere hervor.

Der Erregung folgte ein soporiser Zustand, verbunden mit
einer vollstindigen Aniisthesie, wobei aber die Hersthitigkeit und
Respiration der Katze unbeeinflusst bliehen und gut vor sich
gingen. Das Thier erwachte zwar aus dem Sopor, wurde ziem-
lich munter, empfindlich gegen starke mechanische Reize, aber
ging trotzdem spiiter zu Grunde.

Versuch IIL

Einer behufs eines anderen Versuches tracheotomirten und
sehr matten Katze von 3200 g Korpergewicht wird um 11 h.
35 m. 1,0 cem. Pfefferminzol in den Magen gebracht.

1 h. 30 m. Die Katze, die schon ein Paar Tage matt
liegt, beginnt sich zu bewegen und bietet Symptome einer ent-
stehenden Erregung. '

7 h. — m. Die Katze blickt wild um sich her und geht
aufgeregt durchs Zimmer.

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

Epikrise. 1,0 cem.,, pro Kilo = 0,312 cem. Pfeffor-
minzol versetzten eine schon krank und matt gewesene Katze
in einen erregten Zustand, dem der exitus letalis folgte.



Versuch IV.

Einer Katze von 3500 g Korpergewicht wird nm 12 L
5 m. 2,0 cem. Pfefferminzol in den Magen cingefiihrt.

12 h. 50 m. Die Katze scheint unruhig zu sein, sie geht
fortwithrend 1m Behilter herum, wobei der Gang nicht ganz
sicher 1st.

4 h. 15 m. Dic Katze ist aufgeregt, sic versucht zu
laufen, kann es aber nicht zu Stande bringen und fallt sofort
um. Beim Liegen weist dic Katze zitternde Bewegungen der
Vorder- und Hinterpfoten auf. Die Sensibilitat ist stark herab-
wesetzt : die Katze reagirt schwach sowohl auf mechanische, wie
auf elektrische Reize. Das Bewusstsein ist getriibt.

Am 2. Tage 10 h. — m. Dic Katze hat sich vollstindig
erholt, ihr Gang ist sicher, die Sensibilitat ist suriickgekehrt.

Am 3. und 4. Tage erwies sich die Katze giinzlich gesund.

Epikrise. Unter dem Einflusse von 2,0 cem., pro Kilo
== 0,571 cem. Pfefferminzol gerieth die Katze in einen von
getriibtem Bewusstsein begleiteten Brregungsznstand.  Derselbe
hielt nicht lange an und schon am zweiten Tage waren simmt-
liche Vergiftungssymptome verschwunden.

Versuch V.

Derselben Katze wird um 5 h. 5 m. 2,5 cem. Pfeffer-
minzol in den Magen gebracht.

6 h. — m. Die Katze wackelt beim Sitzen, geht sehr
unsicher, wobei die Vorderpfoten in klonische Zuckungen gerathen.
Die Sensibilitit ist ein wenig herabgesetzt.

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

Section: Mit Ausnahme mancher stark gerotheten Stel-
len in der Magen- und Darmschleimhaut crgiebt dieselbe nichts
Abnormes.

Epikrise: 2,5 cem., pro Kilo = 0,714 cem. Pfoffer-

minzol erzeugten keine Erregung des Thieres, sondern von vorn-
herein Symptome einer Depression.
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Versuch VL

Eer Katze von 1600 g Korpergewicht wird um 11 h.
20 m. 1,0 ccm. Pfefferminzol in den Magen gebracht.

11 h. 45 m. Die Katze ist sehr aufgeregt, rast wild
umher, geht riickwirts im Behiilter herum, klettert an den Winden
desselben empor ; die Katze scheint auch Hallucinationen zu
haben, mdem sie in die Luft stiert, die Pfoten durch die Spal-
ten des Behilters fortwihrend heraustreckt, als ob sie nach
rgend etwas greifen wiirde.

12. h. 30 m. Die Katze tobt wie vor, klettert an den
Wiinden des Behilters, fallt dabei herunter und setzt gleich ihre
unruhige Bewegungen fort, indem sie knurrend rickwirts geht.

1 h. 25 m. Status idem.

4 h. 30 m. Kein einziges von den fritheren Symptomen
1st pachgeblieben ; die Katze ist sehr ruhig.

Am 2. Tage 10 h. 30 m. Die Katze hat sich vollstandig
erholt.

Am 3. Tage 10 h. — m. Die Katze ist vollig gesund.

Epikrise: 1,0 cem., pro Kilo = 0,625 cem. Pfeffer-
minzol versetzten die Katze in einen bedeutenden Erregungssu-
stand verbunden mit Hallucinationen, der aber spurlos nach
wenigen Stunden voritber ging.

Versuch VIL

Derselben Katze wird um 4 h. 25 m. 1,5 ccm. Pfeffer-
minzol in den Magen gebracht.

5 h. — m. Die Katze ist deprimirt, vermag kaum sich
zu bewegen und fillt bei jodem diesheziiglichen Versuch auf die
Seite. .

5 h. 30 m. Die Katze liegt Desinnungs- und bewegungs-
los, kein Zittern der Glieder wahrzunehmen. Die Sensibilitif
gegen mechanische Reize ist vollig aufgehoben, nur starke elek-
trische Strome rufen eine geringe Reaction hervor. Die Herz-
thatigkeit und die Athmung sind sehr gut.

6 h. — m. Status idem. — Es wird der Katze 1,5 mg.
Stryehnin subcutan injicirt.
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6 h. 20 m. Die Katze stirht unter den Symptomen eines
beginnenden Strychnin-Tetanus.

Epikrise: 1,5cem. Pfefferminzol, pro Kilo ==0,937 ccm.
versetzten die Katze binnen einer Stunde in einen comatdsen
Zustand. Das dem Thiere einverleibte Strychnin richtete das-
selbe sehr rasch unter Symptomen seiner beginnenden Wirkung
zu Grunde.

Ergebniss: Die Wirkung des Pfefferminzoles aul das
Nervensystem ist, wie es unsere Beobachtungen beweisen, eine
sehr intensive. Schon 0,134 cem. (pro Kilo Thier) des Oeles
sind im Stande eine Erregung des Thieres zu erzeugen, wihrend
0,312 cem. (gleichfalls pro Kilo) Pfefferminzol sogar ein mattes
Thier (Vers. III) in einen Aufregungszustand versetzten. Dieser
Erregung folgt nach Application grosserer Quantititen des Ocles
eine Depression, Sopor oder ein comatiser Zustand des Thieres,
withrend welchen das letstere allmihlich seine Empfindlichkeit
und willkirlichen Bewegungen einbiisst. Das Thier kann noch
aus diesem bewusst- und bewungslosen Zustande erwachen
(Vers. II), seine Empfindungs- und Bewegungskraft wieder ge-
winnen oder, was hiufiger der Fall ist, (jedenfalls in unseren
Versuchen der Fall war), es geht in diesem Zustande zu Grunde.
Dieser in Excitation und nachtriiglicher Depression sich kundge-
bende Zustand der Thiere ist auf eine durch das Pfefferminzol
hervorgerufene Alteration der Grosshirnrinde zu beziehen.

Dass es iberhaupt das Grosshirn ist, welches in erster
Reihe afficirt wird und nicht die Med. obl. oder das Riicken-
mark, dafiir spricht zur Geniige diejenige Thatsache, dass erstens
die Respiration und die Herzthitigkeit der Thiere bis kurz vor
ihrem Tode unverindert gut vor sich gehen, mit anderen Wor-
ten, dass das Respirations- und die vasomotorischen Centren lange
Zeit intact bleiben. Zweitens beweist der Versuch VII, in wel-

chem das applicirte Strychnin (1,5 mg.) eine tetanisirende Wir-
kung auf eine vollstindige bewegungslos liegende Katze ausiibte,
dass auch das Riickenmark vom Pfefferminzil verschont geblieben
war. Dass es aber die Rinde des Grosshirnes, wie wir ange-

nommen haben, und zwar die Region der psychischen Centren
1st, welche in erster Linie vom Pfefferminzsl alterisirt wird, ist
aus fiem voriibergehenden Charakter des Vergiftungsbildes’ er-
sichtlich, da die Thiere aus ihrem besinnungs- und bewegungslosen
Zustande wieder erwachen und sodann sich auch hewegen konnen.

B. erkgng des Plefferminzodles aul
die Kreislaufsorgane.
Blutdruckversuch.

Es wird eine Katze von 4000 g Korpergewicht aufge-
bunden, rechts die Carotis communis freigelegt, in welche eine
Canile eingefithrt wird, die mit einem Manometer in Verbindung
steht, links die Vena jug. blossgelegt und mit einer Iniectionsb-
canille versehen. Das Thier wird tracheotomirt, cumre:sirt und
darauf wird die kimstliche Athmung eingeleitet.

Puls pro |
Minute.

Bemerkungen.

11 h. 16m,| 120—140 | 180
17,1 130—140 | 180
18, 130—140 | 180 |
20 ,,180—140 | 180 |
22 ,1130—140 | 180 |

24 ,1130—140 | 180 |

|
I

26 .| 140160 192
27 | 1h0—160 192
28 1 160—170 192
29 , | 160—180 192
30 ,, | 160—180 192
5;% » %20——180 192
32,1 150—160 192 -einjecti

~33 ,,J}?O— 1/607 1o Curareinjection.

42 1 160—170 } 192 [ TInjection von 0,1 ccm. Pfeffer-

Injection von 0,1 cem. Pfeﬁ‘e;
minzol in die Vena jug.

44 ” 160—180 Y inzol i ie j

16 7 170150 | %gj minzgl in die Vena jug.
48 | 160—180 | 192
50 l 160—180 | 192
52 » i 160—180 19
5: . 180~200 192
56 .1 180—200 | 192 | Curareiniccti

58 1 160_180 1 105 Curareinjection.

12 h. —m|160—170 | 192 |
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Zeit. Blutdruck. Pﬁlliulzleo Bemerkungen

12h. 2m.‘: 100—110 168 Injection von 0,1 cem. Pfeffer-
4 ,,E 90—100 1658 minzél in die Vena jug.
6./ 80— 90 168
8 ., 50— 60 120
10 ,1 30— 40 120
12 ,1100—110 168
14 | 100—120 168
16 . 30— 40 120
18 i 20— 30 120
20 ., 10— 20 72
22 .1 10— 20 72
24 .1 10— 20 l 72 Abbruch des Versuches.

Ergebniss. Diese Beobachtung ist fur dic Wirkung
des Ptefferminzoles auf das Verhalten des Blutdruckes von einem
eindeutigen und sehr instructiven Charakter: so lange die In-
jectionsmenge des Oeles nicht mehr als 0,05 cem. pro Kilo Thier
betraf, war der Blutdruck constant und bedeutend iiber den
normalen erhoht, — wurde aber diese Dose durch eine neue In-
jeetion von 0,1 eem. (pro Kilo = 0,025 cem.) itherschritten,
so fiel der Blutdruck progressiv und tief herab.

Zusammenfassung der Ergebnisse.

Schon aus der geringen Zahl der mit dem Pfefferminzol
gemachten Beobachtungen ergiebt sich so eine unverkennbare
Achnlichkeit seiner Wirkung mit der des Menthols, dass Alles
was oben iber das letatere gesagt wurde, auch auf das Pfef-
forminzol bezogen werden kann. Ich will hier nur auf die
orossere Intensifit der Pfefferminzwirkung hinweisen, da vom
Oele entsprechend kleinere Dosen als vom Menthol, z. B. eine
lieftige Erregung des Thieres bewirken komnen und auch in ge-
ringen Mengen den exitus letalis der Thiere hervorrufen.

VII.
Terpenfreies Pfefferminzol (01 Menth.
pip. sine terpeno, Hansel).
Eigene Versuche.

A. Wirkung dieses Oeles auf das Ner-
vensystem.
a. Kaltbliiter.

Versuech L

Einem 35 g schweren Frosche wird um 4 h. 10 m. 0,01
cem. OL M. p. s. t. (mit OL oliv. gemischt) sube. injic. ,

6 h. 30 m. Der Frosch bewegt sich sehr trige, auf den
Riicken gelegt, kann er die Bauchlage nicht mehr eir,mehmen'
gegen mechanische Reize reagirt der Frosch nicht, wohl ge er;
chemische und elektrische. ' i

Am 2. Tage 10 h. — m. Der Frosch liegt platt aut
dem Bauche, ist unempfindlich gegen mechanische Reize, da-
gegen rufen electrische Strome in Contact mit dem Ri‘lcken;nark |
dem blossgelegten N. ischiadicus und den angehorigen Muskeln Wei
bracht lebhafte Zuckungen des Frosches hervor. )

7 h.. — m.  Der Frosch ist todt.

Epvlkr‘i se. 0,01 cem. OL Menth p. s. t. versetzen den
Frosch in einen bewegungslosen Zustand verbunden mit einer
Unempfindlichkeit gegen mechanische Reize, von welchem der-
selbe sich nicht mehr erholt. |

Versuch IL

Einem 30 g schweren Frosche wird um 4 |
. 15 m.
cem. OL Menth. p. s. t. sube. injic. m 007



6 h. 35 m. Die Bewegungen des Frosches sind sehr trage,
die Riickenlage kann er nicht verlassen, reagirt nur auf che-
mische und elektrische Roize.

Am 2. Tage 10 h. 20 m. Der Frosch liegt bewegungs-
los, ist unempfindlich gegen die stirksten mechanischen Reize,
olektrische Reize dagegen erzeugen Zuckungen des Frosches
gleichgiltiz, ob sic nun auf den blossgelegten N, ischiadicus,
das Rickenmark oder die Muskeln applieirt werden.

4 h. — m. Status idem.

Am 3. Tage 9 h. — m. Der Frosch ist todt.

Epikrise. 0,02 cem. des Oeles bewirkten den Tod
des Frosches unter denselben Symptomen, wie im vorigen Versuche,

Versuche mit Froschen, denen 0,03 und 0,04 cem. des
terpenfreien Pfefferminzoles injicirt wurde ergaben identische Re-
sultate mit den Versuchen I und IL

Versuch IIL

2 Frosche von 50 g und 60 g Korpergewicht werden um
10 h. 15 m. unter eine Glasglocke gesetzt, an deren Wiinde
emige Tropfen des verdunstenden terpenfreien Pfefferminzoles
vertheilt werden.

10 h. 20 m. Die Frosche sind vollstiindig hewegungslos,
unempfindlich gegen mechanische Reize, reagiren dagegen schr
lebhaft auf chemische und elcktrische Reize,

10 h. 30 m. Beiden Froschen wird Je %200 mg. Strychnin
subeutan injicirt.

11 h. 5 m. Beide Frosche sind in einen ausgesprochenen
Strychnin-Tetanus verfallen.

Epikrise: Ein nicht mehr als 5 Minuten withrendes
Verbleiben der Frische in einer Atmosphiire von verdunstendem
terpenfroien Pfefferminzol geniigte schon, um sie in cinen be-
wegungslosen Zustand zu versetzen. Nur auf elektrische Reizung
von Riuckenmark, Ischiadicus und Muskeln traten noch in diesem
Zustande Zuckungen der Frische ein, sonst waren die letzteren
gegen mechanische Reize ahsolut unempfindlich.
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Versuch IV.

Einem 40 g schweren Frosche wird ‘.2/200 mg. .Stryc}cl‘nllln
um 11 h. 33 m. subeutan injicirt und glglch darauf ebenfalls
sube. 0,04 cem. Ol Menth. p. s. 1 n,pphcn"t. o o
12 h. — m. Der FKrosch befindet sich in emem ausge-
sprochenen tonischen Krampfzustzmde.. 7 e
Es wurden noch -einige derartlge'\'ersuche mit Frose d,'
gemachf, denen das terpenfreie Pfeffgrmlnz()l vor odefnnaclll‘wee;
Strychninapplication injicirt wurde und in allen d}esen Fi f.eﬁ : bd‘t
die Frosche nach einiger Zeit von tonischen Krimfen befallen da.
Ergebniss. Die hier beschriebenen unq' erg*;‘tllntlim‘
Versuche ergaben cinen Symptomencomplex, dem wir sc‘ wnf-q(?]
den ,Mentholfroschen* begegnefen und .der dorfn seine .?'ui il dn-
liche Auseinandersetzung fand. Indem ‘1ch somit bﬁzugt e . il_
Erklirung dieses Vergiftungsbildes auf die oben erwihn el? ) en
suche verweise, mochte ich aunf ein Moment :Lufmerksiun r;mu 130;
welches ansser den beim ,Menthol* erwithnten zu (rl}nS (él;‘mde
hier vermuthlich vorliegenden Narcose zu sprechen n‘n 1 ‘Ldie
ist. T¢h meine die Erscheinung des du1cT1 .
St-rychninnpplicnt.ion hervgrgeruf(?neln t;act_
nus, — eine Erscheinung, die aufein . 11' : "
bleiben des Rickenmarks n‘chh <.ier hier wuoht
cenommenen Vergiftung hinweist. Ich mchte
; ' y nfreie
noch weiter bemerken, dass die durch das terpe o
Ptefferminzol hervorgerufene Narcose fn‘lscillen
nend viel tiefer als bei den Mentholfrosfhreend
ist, da die letzteren event. noch erwachen koxlnt(?n; wil
hier die Frosche stets in der Narcose zu Grunde gingen.

b. Warmbliiter.

Versuweh L
Einer Katze von 2100 g Korpergewicht wird 11.111 1? h.
15 m. 0,5 cem. Ol Menth. p. s. t. in den Magen cingefiihrt.
1 h. 15> m. Keine Wirkung wahrnehmbar.
5 h. 30 m. Keine Wirkung.



Am 2. Tage — 10 h. — m. Die Katze ist vollstindig
gesund.

Epikrise. 0,5 cem. terpenfr. Pfefferminzol, pro Kilo
= 0,238 cem. ibten keine Wirkung auf das Thier aus.

Yersuch Il

Einer Katze von 2550 g Korpergewicht wird wum 11 h.
25 m. 1,0 ccm. Ol Menth. p. s. t. in den Magen gebracht.

11 h. 50 m. Die Katze ist deprimirt, bewegt sich ungern,
indem sie das Sitzen vorzieht; unaufhorliche Bewegungen des
Kopfes.

12 h. 15 m. Beim Versuch zu gehen fillt die Katze auf
die Seite, sonst status idem.

1 h. 30 m. Status idem.

4 h. 35 m. Die Katze ist munter, zeigt keine Bewegungen
des Kopfes mehr auf, zieht zwar das Sitzen vor, aber zum Ge-
hen gezwungen bietet sie dabei keine Ahweichungen von einer
gesunden Katze.

Am 2. Tage — 11 h. — m. Die Katze ist ganz munter,
kein einziges von den gewesenen Symptomen ist vorhanden.

Am 3. Tage — 10 h 30 m. Die Katze ist vollkommen
gesund.

Epikrise. 1,0 cem. Ol Menth. p. s. t., pro Kilo
= 0,39 cem. versetzten die Katze in einen depressorischen Zu-
stand, erzeugten bei ihr eine Unsicherheit des Ganges und klo-
nische Zuchungen des Kopfes, alles Symptome von voriiberge-
hendem Charakter, von denen schon am 2. Tage nach der Oecl-
application kein einziges tbrig blieb.

Versuch IIL

Der Katze wird um 12 h. 15 m. 1,5 ccm. Ol. Menth. p.
8. t. in den Magen applicirt.

1 h. 30 m. Die Katze ist benommen, zittert. ,

4 h. — m. Die Katze liegt in benommenem Zustande,
ohne sich aufrichten zu konnen, fortwihrende Gehbewegungen

a1

der Vorderpfoten und klonische Zuckungen der Hinterpfoten, von
Zeit zu Zeit fihrt die Katze zusammen, die Sensibilitit ist her-
abgesetzt, nur auf starke elektrische Reize reagirt die Katze
eln wenig.

6 h. — m. Die Katze ist munter, auch die Zitterbewe-
gungen der Vorder- und Hinterpfoten haben ein wenig an In-
tensitit abgenommen, doeh fahrt die Katze von Zeit zu Zeit
msammen, auch die Empfindlichkeit der Katze scheint zuge-
nommen zu haben.

6 h. 30 m. Status idem. — Der Katze wird 0,9 mg.
Strychnin subcutan injicirt.

6 h. 45 m. Ausgesprochener Strychnin-Tetanus.

9 h. — m. Die Katze ist todt.

Epikrise. 1,5 cem. OL Menth. p. s. t., pro Kilo
= 0,58 cem. riefen Symptome ahnlich wie im vorigen Versuche
hervor, die aber hier viel intensiver ausgesprochen waren, da
nicht nur der Kopf, sondern der ganze Korper des Thieres von
klonischen Zuckungen befallen waren; und auch diese schweren
Symptome fingen allmahlich zu verschwinden an, als aber die
Katze durch das applicirte Strychnin zu Grunde gerichtet wurde.

Versuch IV.

Biner Katze von 2100 g Korpergewicht wird um 11 h.
20 m. 1,0 cem. Ol Menth. p. s. t. in den Magen eingefihrt.

1 h. 10 m. Keine Wirkung.

4 h. 25 m. Die Katze ist deprimirt, ihr Gang ist un-
sicher, die Sensibilitit ist herabgesetst; tiefe Nadelstiche be-
wirken eine kaum merkbare Reaction.

Am 2. Tage 10 h. — m. Die Katze sitzt im Winkel
des Behilters und bewegt sich sehr ungerne, dazu gezwungen
zeigh sie klonische Zuckungen der Hinterpfo.tel'l, withrend die
Vorderpfoten sich frei bewegen. Die Sensibilitdist herabgesetzt
wie vorher.

4 h. — m. Status idem.

Am 3. Tage 9 h. 30 m. Zwingt man die Katze zum
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Gehen, so merkt man auch ein Zittern der Vorderpfoten, sonst
ist die Katze munter wie an den vorigen Tagen.

Epikrise. 1,0 cem. Ol Menth. p. s. t., pro Kilo =
0.476 ccm. erzeugten eine Depression der Katze verbunden mit
einer Unsicherheit des Ganges und klonischen Zuckungen aller
Extremititen; wihrend die Depression am 3. Tage nach der
Oelapplication schon bedeutend abgenommen hatte, blieben die
klonischen Zuckungen bestehen.

YVersueh V.

Derselben Katze wird um 10 h. 40 m. 1,5 cem. Ol Menth.
p. s. t. in den Magen gebracht.

12 h. — m. Die Katze liegt besinnungs- und bewegungs-
los, die Empfindlichkeit fiir mechanische Reize ist herabgesetst,
nur auf starke elektrische Reize reagirt die Katze ein wenig.
Die Herzthiitigkeit und die Respiration sind gut.

4 h. 30 m. Die Herzthiitigkeit ist bedeutend schwiicher,
die Respiration ist erschwert, sonst status idem.

5 h. 50 m. Der Puls ist sehr schlecht, die Athmung
stark dyspnoisch, sonst status idem.

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

Epikrise. 1,5 cem. Ol Menth. p. s. t., pro Kilo —
0,71 cem. versetzten die Katze sehr rasch in einen comatosen
Zustand begleitet von einer fast vollstindigen Anisthesie des
Thicres. Auffallend schnell begann in diesem Versuche die
Thatigkeit des Herzens zu erlahmen und die Respiration schwach
su werden, worauf der Tod des Thieres eintrat.

Versuch VL

Einer Katze von 4600 g Korpergewicht wird um 10 h.
40 m. 8,5 cem. OL Menth. p. s. . in den Magen gebracht.

12 h. — m. Keine Wirkung.

4 h. — m. Keine Wirkung.

7 h. 10 m. Die Katze ist deprimirt, wackelt beim Sitzen
und geht unsicher.
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Am 2. Tage 10 h. — m. Die Katse bewegt sich sehr
ungern, zieht das Sitzen vor, zum Gehen gezwungen weist sie
klonische Zuckungen der Hinterpfoten auf.

1 h. 30 m. Status idem.

Am 3. Tage 9 h. — m. Die Katze hat sich erholt, he-
wegt sich ziemlich frei, doch die Hinterpfoten zittern noch
beim Gehen ein wenig.

Epikrise: 3,5 cem. Ol Menth. p. s. t., pro Kilo = 0,76
cem. riefen ecine Depression des Thieres mit allen fiir diesen
Zustand eigenthiimlichen Symptomen hervor, von denen schon am
3. Tage nach der Application des Oeles nur die klonischen
Zuckungen der Hinterpfoten ibrig blieben.

Versuch VIL

Derselben Katze wird um 4 h. 40 m. 30 ccm. OL Menth.
p. s. t. In den Magen cingefiihrt.

5 h. 35 m. Die Katze ist sehr deprimirt.

6 h. 20 m. Die Katze ist sehr benommen, der Gang ist
hochst unsicher, die Katze liegt meistentheils, kann jedoch mit
grosser Anstrengung sich aufrichten. Puls und Athmung schwach.

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

' Section: Dieselbe ergab cinige stark gerithete Stellen
in der Magenschleimhaut, Himorrhagien im unteren Ende des
Dilnndnrmes und in der Schleimhaut des Dickdarmes. Herz und
Lunge normal. Nieren und Leber hyperamisch.

“Epikrise: 3,0 com. des Ocles, pro Kilo = 0,63 ccm,
bewirkten bel dieser Katze, die schon im fritheren Versuche
3,5 cem. Ol Menth, p. s. . bekam, einen sopordsen Zustand, in
welchem das Thier unter Symptomen der erlahmenden Herz-
thitigkeit und Respiration rasch zu Grunde ging.

Versuch VIIL
Einer Katze von 2560 g Korpergewicht wird nm 9 b,
30 m. 2,0 ccm. OL Menth. p. s. t. in den Magen gebracht.
10 h. — m. Die Katze, die sonst sehr munter war, ist
jetzt deprimirt.
13
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10 h. 30 m. Die Katze ist benommen, wackelt fortwiih-
rend, geht hochst unsicher, wobei sie hiufig auf die Seite fallt;
der Kopf der Katze ist von unaufhorlichen Zuckungen hbefallen,
thre Sensihilitit ist herabgesetst.

12 h. — m. Die Katze zittert fortwilirend, der Kopf ist
am meisten an den Krimpfen betheiligt.

6 h. — m. Die Katze liegt Desinnungs- und bewegungs-
los, reagirt nur auf die stirksten elektrischen Reize, ab und zu
durchfahren klonische Zuckungen den ganzen Korper, wobei die Vor-
derpfoten an den letsteren ganz besonders hetheiligt sind, wihrend
die Hinterpfoten viel weniger von denselben betroffen sind. Die
Herzthatigkeit und die Respiration sind noch nicht alterirt.

Am 2. Tage 10 h. — m. Status idem.

3 h. 30 m. Das Herz arbeitet viel sehwicher, als bis
jetzt, die Athmung ist erschwert, die Convulsionen sind seltener,
sonst status idem.

7 h. — m. Die Katze liegt besinnungs- und hewegungs-
los wie vorher, aber wird fast nicht mehr von klonischen Zuckuu-
gen befallen, die Sensibilitit ist fast vollig herabgesetzt, nur
auf die stirksten elektrischen Reize reagirt die Katze ein wenig.
Die Herzthiitigkeit und die Athmung sind sehr schwacl.

Am 3. Tage 10 h. — m. Die Herzaction ist noch mehr
in Erlahmung begriffen, die Athmung liegt gleichfalls darnieder,
sonst status idem.

1 h. — m. Starke Dyspnoe, sonst status idem.

1 h 30 m. Die Katze ist todt.

Epikrise. Nach der Application von 2,0 cem. OL
Menth. p. s. t., pro Kilo = 0,78 cem. lebte die Katze 52 Stun-
den, von welchen sie 43 Stunden in einem besinnungs- und he-
wegungslosen Zustande, der nur ab und zu von klonischen
Zuckungen unterbrochen wurde, verbrachte. Ueher 24 Stunden
waren Herzthitigkeit und Respiration nicht alterirt und doch
ging das Thier zuletzt an Erlahmung der Athmung und theils
auch der Herzaction zu Grunde.

Ergebniss. Bei niherer Betrachtung der beschriebenen
Beobachtungen fillt uns eine Eigenthiimlichkeit, die ihnen allen
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gemein ist, Dbesonders auf.  Dieselbe hestand in der Al -
wesenheit von Symptomen, die auf eine Er-
regung der Versuchsthiere hinweisen konn-
ten, mit anderen Worten, in keinem von den Versuchen wurde
durch das applicirte terpenfreie Pfefferminzil ein Erregungs-
zustand der Thiere hervorgerufen, vielmehr
wurde von vornherein eine Dep®ession derselben beobachtet.
Die letztere bot ebenfalls ein charakteristisches Verhalten inso-
ferne, als sie von krampfartigen Zuckungen begleitet war, die
in einem so hohen Grade auftraten, wie wir es bei den fritheren
Thieren welche mit Menthol oder mit dem einfachen Pfefferminzo
vergiftet wurden, nicht zu sehen Gelegenheit hatten. Es
fiel uns weiterhin in diesen Versuchen anf, dass mit Ausnahme
vom Versuche II in keinem anderen eine restitutio ad integrum
des Versuchsthieres nach der Vergiftung stattfand und dass im
gunstigsten Falle das Thier, nachdem es sich erholt hatte an
zitternden  Bewegungen der Hinterpfoten litt. Es sei noch
schliesslich zur Charakteristik dieser Versuche bemerkt, dass die
Herzaction und die Respiration ebenfalls frither zu erlahmen be-
gounen, als das der Fall bei den mit Menthol und terpenhaltigem
Pfefferminzol vergifteten Thieren war.

B. Wirkung des terpen(reien Pfleffer-
minzoles aul die Kreislaufsorgane.
Blutdruckversuche.

Versuch L

Katze von 2500 g Korpergew. Die rechte Carotis steht
mit dem Manometer in Verbindung, die Jugularis sin. ist mit
einer Injectionscantle versehen. Tracheotomie. Curare. Kimst-
liche Athmung.

- Puls pr
Zoit. | Blutdruck. | 'yio P

Bemerkungen.

{
|

37 | 120—140 196

39,1 130—150 | 196
41 .| 130—150 | 196

j
5h. 35 ,| 120—140 196 ‘

13*



196
. Puls pro
Zeit, Blutdruck. [ Minute. Bemerkungen.
5 h. 43 m.| 120—140 163 Injection von 0,1 cem. Ol Menth.
45 120—140; 168 p. s. t. in die Vena jug.
47 | 120—140 168
49 | 130—150 168 Convulsionen des Thieres, es wird
51 .| 130—150 168 Curare injicirt.
53 .| 130—150 168 o
55m.| 110—120 156
56 ., 90—100 156
5h. 58 ,,| 80— 90 138
6, — . 80— 90 138
2 .] 80— 90 138
4 .1 90—100 144
8 ., 100—120 150
12 .1 120—140 150
15 , | 100—120 150
18 .1 90—110 150
20 ,| 80— 90 150
22 .1 100—120 150
24 | 100—120 150 Injection von 0,1 cem. desselben
25 .| 80—100 138 Oeles in die Vena jug.
26 ,| 60— 80 138
28 i 60— 70 126
30 ,| 60— 70 126
32 ,1 50— 60 126
34 1 60— 70 126
36 .1 80— 90 126
40 .1 80— 90 126
42 .| 80— 90 132
44 1 80— 90 132
46 .| 80-- 90 132
48 .| 80— 90 132 Abbruch des Versuches.

Epikrise: Nach der ersten Injection, welche 0,04 ccm.
0l. Menth. p. s. t. pro Kilo Thier betrug, blieb der Blutdruck
fast unverinderlich, — sobald aber die 2. Inj. erfolgte, begann
der Blutdruck allmihlich zu sinken und fiel schliesslich nach der
3. Inj. noch tiefer herab. Die Pulsfrequenz dagegen war wih-
rend des ganzen Versuches in Abnahme begriffen.

Versuch IL

Katze von 3200 g Korpergew. Die rechte Carotis steht
mit dem Manometer in Verhindung. Tracheotomie. In die Trachea
wird eine Caniile hineingebracht, die mit einem spindelformigen
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Glasgefisse in Verbindung gesetzt wird; im letzteren befindet
sich ein mit terpenfreiem Pfefferminzol durchtrinkter Wattebausch
und somit kann die Katze zum Einathmen der Oeldimpfe ge-
nithigt werden.

Zeit. | Blutdruck. pﬁ;u&] 0 Bemerkungen
12 h. 15 m. 150--160 180 Der Wattebausch ist im Glasge-
16 ., | 140—160 180 fisse noch nicht vorhanden.
17 | 140—160 180
18 | 140—160 180
19 ,,| 140—160 180

- 20, | 150—160 180 Der mit terpenfreiem Pfefferminz-
0l durchtrinkte Wattebausch
wird ins Glasgefiss hineinge-

21 .1 140—160 180 than und somit die Katze zum
22 .1 140—160 180 Kinathmen der Oeldimpfe ver-
24 ,1160—170 192 anlasst.

26 .| 160170 192 Die Sensibilitdt ist bedeutend
28 .1 160—180 204 herabgesetzt: auf starke mecha-
30 1 160—180 204 nische und elektrische Reize
33 ] 160170 192 reagirt die Katze nur wenig.

36 .1160—170 | 192
40 .| 160—170 204
42 1 150—160 204
45 | 160—170 204
50 ,| 160—170 204
55 1 160—170 204
2 .| 160—180 204
4 . 1160—180 204

1h.

8 ., | 160—180 204
15 .| 160—180 204 Der Wattebausch wird aus dem

18 , 1 140 - 160 192 | Glasgefisse entfernt, die Katze
20 .1 140—160 192 athmet reine Luft ein.

22 .| 140—150 192 Die Sensibilitit ist noch mehr
25 | 140—150 192 herabgesetat, tiefe Nadelstiche
28 | 140—150 192 bleiben fast reactionslos.

Abbruch des Versuches.

Die Cantle wurde in der Trachea gelassen, die Operations-
wunde verniht und mit 1 % Menthollosung (in OL oliv.) desin-
ficirt, darauf die Katze entfesselt.

4 h. 30 m. Die Katze ist ziemlich munter, hat sich an-
scheinend erholt, die Sensibilitiit ist zuriickgekehrt.



Am 2. Tage 9 m. Die Katze ist matt, isst Nichts, sonst
sind keine Vergiftungssymptome wahrnehmbar.

Die Katze befand sich noch einige Tage im selben Zu-
stande und wurde schliesslich hehufs eines anderen Versuches
vergiftet.

Epikrise: Fast eine Stunde wurde die Katze veran-
lasst die Dimpfe des terpenfreien Pfefferminzoles einzuathmen
und ebenso lange wurde ein erhiohter Blutdruck beobachtet, —
athmete die Katze reine Luft ein, so fiel der Blutdruck bis auf
die normale Hohe herab. Die Pulsfrequenz &anderte sich in
entsprechender Weise.

Ergebniss. Der erste Versuch ergab, dass geringe
Dosen des terpenfreien Pfefferminzoles (0,04 cem. pro Kilo
Thier hetragend) den Blutdruck wenig alteriren, wihrend grossere
denselben bedeutend herabsetzen; der zweite Versuch lieferte
ein Resultat, welches als eine Ergiinzung des zuerst gewonnenen
dienen kann, da er bewies, dass sehr geringe Mengen desselben
Oeles (bloss eine EKinathmung seiner Dampfe) den Blutdruck und
auch die Pulsfrequenz sogar erhohen konnen. Vergleichen wir
dieses Ergebniss mit den Resultaten der Blutdruckverinderung
unter dem Kinflusse von Menthol und dem terpenhaltizen Pfeffer-
minzole, so sehen wir, dass die letzteren im Stande sind noch
in viel grosseren Dosen genommen, den Blutdruck und die Puls-
frequenz zu erhohen, -— eine Kigenschaft, die also dem terpen-
[reien Pfefferminzole erst in seinen geringsten Dosen (bloss heim
Einathmen seiner Ditmpfe) zukommt.

Zusammenfassung der Ergebnisse.

Nach der ziemlich ausfithrlichen Beschreibung der mit dem
terpenfreien Pfefferminzole gewonnenen Versuchsresultate bleibt
mir nur die Deutung der letzteren kurz anzugeben ibrig. Das
eigenthiimliche Verhalten dieses Oeles, welches von vorneherein,
schon in geringen Dosen, sich in einer Depression des Thieres,
verbunden mit clonischen Kriimpfen desselben und im weiteren
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Verlaufe auch mit einer verhiiltnissmiissig frith eintretenden Er-
lahmung der Respiration und Herzaction kundgab und welches
in Bezug auf die Blutcirculation auch in den Blutdruekversuchen
ihren typischen Ausdruck fand, — dieses Verhalten,
meine ich, spricht fiir eine intensive Wir-
kung des terpenfreien Pfefferminzoles aut
das Nervensystem (welche in einer anfinglichen Reizung
und einer nachtriiglichen Lihmung besteht), — von dem in
erster Linie das Grosshirn und nachihm die
med. obl. befallen wird Das ganze Vergiftungsbild
weist darauf hin, dass die Affection des Grosshirnes sich nicht
pur auf seine ,psychische Sphire* beschrinkt (Depres-
sion, Narcose), sondern dass auch die motorische Re-
gion seiner Rinde in Mitleidenschaft gezogen ist (Vorhandensein
von Kriimpfen). Das Riickenmark bleibt, wie es der Strychnin-
tetanus im Versuche III zeigt, von der Oelwirkung verschont,
wahrscheinlich infolge des schon frith eintretenden Todes des
Thieres. Hs eritbrigt nun jetzt auf die interessante und nicht
minder wichtige Frage einzugehen, warum wirkt denn eigentlich
das terpenfreic Pfefferminzol deprimirend auf die Versuchsthiere,
withrend das terpenhaltige Pfefferminzol fast in einer doppelten
Dose wie das erstere noch stark excitirend auf diesclben wirkt?
Es liegt augenscheinlich der Schwerpunkt der verschiedencn
Wirkung dieser Oele im Vorhandensecin resp. in dev
Abwesenheit von Terpenen, denn der zweite be-
kannte Bestandtheil, das Menthol, befindet sich ja sowohl im
terpenfreien wie im terpenhaltigen Pfefferminzole. Es folgt so-
mit als nothwendige Folgerung dieser Pramisse der Satz: den
Terpenen kommt die excitirende Wirkung,
die das Oel anfdas Nervensystem der Thiere
hervorruft, zu. Nun wollen wir diese logische Folgerung
auch durch Thatsachen zu beweisen suchen.

Betrachten wir behufs dessen wieder das terpenhaltige Pfef-
ferminzo! einerseits und das Menthol andererseits — zwei Sub-
stanzen, die sich gleichfalls durch den Gehalt an Terpenen von
einander unterscheiden. Unsere Versuche an Warmblitern zeigen,



dass erst eine Mentholmenge von 0,48 g pro Kilo Thier berechnet,
im Stande ist eine Excitation des Versuchsthieres zu erzeugen, dage-
gen kann schon eine Gabe von 0,13 ccm. terpenhaltigen Pfeffer-
minzoles ebenfalls pro Kilo Thier eine bedeutende Erregung des
letzteren bewirken. Ziehen wir dabei noch in Betracht, dass in
diesen 0,13 cem. terpenhaltigen Pfefferminziles der Gehalt an
Menthol, wie es beim Mitchamol der Fall ist, ein hochst geringer
sein muss, so werden wir zugeben miissen, dass in diesen Ver-
suchen nicht dem Menthol, sondern den Terpenen die
Ursache der excitirenden Wirkung des ter-
penhaltigen Pfefferminzoles zuzurechnen ist. Ks ist also
aus dieser Thatsache ersichtlich, dass das Menthol (ein oxydirtes
Terpen) wohl reizend auf das Nervensystem der Thiere wirkt,
aber in viel geringerem Grade als die nicht oxydirten Terpene
des Pfefferminzoles, — und wiirden wir so eine Menge des
letzteren einem 'Thiere einverleiben, welche die erste reizend
wirkende Mentholmenge, d. h. 0,48 g pro Kilo Thier enthalten
sollte, dann wiirde das Nervensystem des Thieres durch die
doch iherwiegende Menge der Terpéne ent-
schieden schwer gelahmt sein Kehren wir jetst
zu unseren Versuchen mit dem terpenfreien Pfefferminzol zurtck.
Auf Grund unserer Auseinandersetzungen konnen wir sagen:

das OL Menth. pip. sine terpeno wirkte dos-

wegen nicht excitirend auf das Nerven-
system der Sidugethiere, weil ihm die Ter-
pene fehlen und das in ihm vorhandene
Menthol viel zu gering ist, um in den an-
gewandten Dosen eine Erregung des Ver-
suchsthieres hervorrufen zu kdonnen. Aber nun
entsteht die wichtige Frage, warum wirkte denn das terpenfreie Pfef-
ferminzol deprimirend auf das Nervensystem aller Versuchsthiere?
Auf diese Frage kounen wir nur mii einer
Vermuthung antworten und zwar, dass die
noch nicht vollig erforschte chemische Na-
tur der atherischen Oele wahrscheinlich
viel mannigfaltiger und variabler, als man
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sie bisjetzt kennt, ist und dass dieletzteren
ausser denangenommenen Stearoptenen und
Elacoptenen noch Etwas enthalten missen,
was wir eben noch nicht kennen und was in
unseren Versuchen mit dem terpenfreien
Pfefferminzole demselben diec lahmende Wir-
kung auf das Nervensystem der Thiere verlieh.
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Thesen.

Die Eintihrung des Carboxvls CO,H in aromatische
Verbindungen vermindert resp. hebt ihre toxische
Wirkung auf.

Das Menthol ist ein wichtiges Antemeticum.

Die Campherséure ist den iibrigen Antihidroticis vor-
zuziehen.

Europhen ist ein gutes Ersatzmittel des Jodoforms.

Bine im frithen  Alter plétzlich auftretende Hemi-
plegie ohne auffindbare Ursache einer Embolie. soll

stets den Verdacht auf Lues erwecken.
Die abgeschwiichte Wirkung der Infectionskrank-

heiten ist auf eine allméihlich eintretende Immunisi-
rung der Menschheit zu beziehen.



