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Vorwort

Der rastlose Gang der biologischen Wissenschaften mag
das Veroftentlichen einer noch unvollendeten Arbeit ent-
schuldigen. Wo, wie heute, die Wissenschaft durch das
republikanische Zusammenwirken zahlreicher, auf beschrink-
tem Gebiete emsiger Detailforscher gefordert wird, da darf
selbst der kleinste Fund, auch wenn er ohne weitere Aus-
stattung fortgegeben wird, hier oder dort auf freundlichen

Von der Censur gestattet. Empfang rechnen. Dass vielleicht ein anderer Arbeiter
Dorpat, den 7. Mai 1868. rascher dic Aufgabe, welcher nachfolgende Blitter gewidmet
sind, fordert, hat den Verfasser von dem nonum prematur
in annum absehen lassen. Als practischer Arzt sah er sich
mit seinen Studien bald so weit ins Gebiet der Chemie ver-
setzt, dass er fir ein fruchtbares Weiterarbeiten der Hiilfe
des Fachmannes bedurfte. In dieser Bezichung mogen die
Herren Professor Dr. Dragendorff und Privatdocent Dr.
. Schmiedeberg fir die Anregung und Mitarbeit, welche
-\ \‘)95 ersterer besonders der zweiten Versuchsreihe dieser Abthei-
] - lung zu Theil werden liess, den Ausdruck aufrichtigen Dankes
5 60 gestatten. Es ist Pflicht des Mediciners sein Material nicht
eher dem Chemiker zu iiberlassen, als bis er im Stande ist
jenem pricise Fragen zu stellen. Das hier vorgelegte Ma-
terial gestattet nunmechr die Wiinsche des practischen Chirur-
gen in chemisch richtig formulirter Weise vorzutragen.

TARTU ULikooy

.RAAM‘\TUKUBU Es bedarf vor den chirurgischen Fachgenossen keiner

L 2297 0 G 22\ Auscinandersetzung iiber dic Bedeutung einer nitheren Kennt-
R VIR ste! nissnahme des putriden Giftes, des so deletiir auf den thieri-
TARTI! r"'vw ey schen Organismus einwirkenden Bestandtheiles faulender

L Korper. Die Wunde selbst ist die Officin, welehe dieses
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Gift bereitet — ein Gift das bei der Erzeugung der specifi-
schen Wundkrankheiten, zumal bei dem Zustandekommen
all der grossen Plagen und Geisseln der Chirurgie, welche
wir unter Erysipelas, progressive Phlegmone, Pyimie, Icho-
rimie, Septiciimie verstehen, grossen Antheil ja meist sogar
die Hauptrolle @ibernimmt.

Ein historischer Theil ist dieser Arbeit nicht vorange-
stellt worden, weil das hierin Nothige bereits von den
Miinchener Preisarbeiten der Herren Hemmer und Schwe-
ninger, sowie von Wilhelm Raison (Experimentelle Bei-
trage zur Kenntniss der putriden Intoxication und des putriden
Giftes, Dorpat 1866) geleistet ist.

Die vorliegende Arbeit soll in drei Abtheilungen zer-
fallen, von denen die erste die Darstellung des putriden
Giftes in drei Versuchsreihen, die zweite die Pathologie der
putriden Vergiftung, die dritte die Bedingungen fiir Ent-
stehung des putriden Giftes umfassen soll. Nicht eher ist
die Veroffentlichung der ersten Abtheilung gewagt worden,
als bis auch ungefihr die Resultate der beiden anderen Ab-
theilungen sich iibersehen liessen.

In wie weit die Darstellung resp. Reingewinnung des
putriden Giftes denjenigen Versuchen gelungen, welche in
der ersten Lieferung vorliegender Arbeit niedergelegt sind,
wird der Kritiker zu beurtheilen haben. Eine Kritik, die
sich auf Wiederholung und Erweiterung der einschligigen
Experimente stiitzt, wird es leicht haben, Aufgaben und
Ziele der Arbeit weiter zu stecken — um eine solche bittet
der Verfasser. Im Uebrigen hofft er, der geneigte Leser
werde die Schwierigkeit des in Angriff genommenen Gegen-
standes verstehen und hierin die Entschuldigung fiir der
Mingel und Liicken Reichthum finden.

Dorpat, 1. den Mai 1868.

Ernst Bergmann.

Die Thatsache, dass nach Injection faulender Fliissigkeiten in die
Venen von Thieren sich ein Process entwickelt und abspinnt, der
in Bezug auf seine Erscheinungen im Leben und in der Leiche denen
der sogenannten septhimischen Krankheiten gleicht, hat dazu ge-
nothigt die Reihe der letztern von der Resorption faulender Stoffe
aus Krankheitsheerden abzuleiten. Eine andere von Billroth und
Weber ermittelte Thatsache, dass nach Injectionen der Producte
des fauligen, ja sclbst entziindlichen Gewebszerfalls die Temperatur
der Versuchsthiere zu Fieberhohen anstieg, musste auch die Ursache
des Wundfiebers, vielleicht jedes Fiebers bei Entziindungen, in die
Aufsaugung dieser Producte setzen.

Die kiinstliche Erzeugung und mit ihr die weitere Erforschung
der beiden allerverbreitetsten und allerwichtigsten Wundkrankheiten
ist somit dem Experiment iibergeben. In der ihm gewordenen Auf-
gabe kann dieses naturgemiss nicht anders beginnen und vorgehen,
als indem es das dtiologische Moment — die Entstehung durch das
toxisch wirkende Agens — klar legt.

Die Korper, welche man in die Blutbahnen der Versuchsthiere
gebracht hat, sind Mischungen hochst zusammengesetzter Art: in
Zersetzung also fortwithrender Umgestaltung begriffene organische
Korper, Salzlosungen, fliichtige und feste Sauren oder Alkalien,
durchsetzt von Milliarden thierischer und pflanzlicher Organismen.
Soll in das Geschehen am Thierleibe nach Aufnahme dieser com-
plicirten Materien ein Einblick gewonnen werden — so ist in erster
Instanz festzustellen: wie viel und welche der Wirkungen jedem
einzelnen Bestandtheile des Gemenges angehéren,

Bekanntlich hat schon der erste Experimentator auf diesem
Gebiete, Gaspard, die bei jeder I'dulniss sich entwickelnden Kohlen-
sdure, Schwefelwasserstoff, Wasserstoff, Ammoniak und Chlor-
ammonium gepriift. Eine entscheidende Bedeutung fiir den Sympto-
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mencomplex nach Injection putrider Massen hatten diese Substanzen
nicht. Schwefelammonium, Schwefelwasserstoff in  concentrirterer
Losung und Schwefelkohlenstoff sind, wie spitere Experimente von
Desgranges, Delore, Beck, Billroth, Weber gezeigt haben,
allerdings von sehr deletirem Finflusse auf dic Thicre, allein den
ganzen Wirkungskreis der putriden Intoxication erschopfen sie nicht.
Von Panum, Weber und Billroth sind noch andere bei der
Fiulniss hiufig gewonnene Producte injicirt worden, so Leucin,
Tyrosin, fliichtige Fettsiuren und deren Verbindungen — ohne
dass das typische Bild der putriden Infection folgte. Wenngleich
ein Theil der Erscheinungen an Septhidmischen auch von der Re-
sorption giftig wirkender Glieder dieser Gruppen abhéngig gedacht
werden konnte — so steht doch fest, dass in faulenden animali-
schen und vegetabilischen Substanzen noch andere Schiidlichkeiten
gich finden miissen, diejenigen eben, deren Wirkung die oft ge-
schilderten Erscheinungen umfasst.

Die bekannte Analogie zwischen einer grossern Reihe von
Krankheitserregern und den Fermenten der Chemie mag die erste
Veranlassung gegeben haben auch in der Wirkung der Fiulniss-
producte auf den thierischen Organismus eine TFermentation zu
suchen. Die Hypothese fand cine Stiitze in der Beobachtung einer
verschiedenen Wirkungs-Intensitit der faulenden Masse je nach dem
Stadium der Fiulniss. Die Intensitit der Storungen schien nicht
addquat der Quantitét eingebrachter Zersetzungsproducte, sondern
vielmehr dem Grade der vor sich gehenden Zersetzung,  Von den
Fermenten wird angenommen, dass sie nicht plotzlich das ihrer
Einwirkung unterworfene Material umsetzen, sondern allmihlich —
auch nach Injection der fraglichen Infectionsstoffe vergeht erst eine
gewisse Zeit bis die hervorstechendsten Symptome, die vom Darme,
auftreten. Es ist das weiter als Beweis einer Termentation ange-
sehen worden.

Wer noch unbedingt der Liebig’schen Fermenttheorie huldigt,
wird den wirksamen Bestandtheil faulender Fliissigkeiten in den
Eiweisskorpern suchen — denn ein jeder in Umsetzung begriffene
Eiweisskorper ist ein Ferment. In jedem Stadium der Umsetzungs-
reihe, welche ein faulender Korper durchliuft, kann nach dieser
Anschauung derselbe auf das seinem Einfluss unterworfene Material
in anderer Weise einwirken. Unter solchen Voraussetzungen diirfte
a priori das Bemiihen Bestimmteres iiber das der putriden Infection
zu Grunde liegende Ferment auszusagen, auf wenig Erfolg rechnen
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— zumal es sich nicht um einen einzigen organischen Korper han
flelt, bei dessen Fiaulniss die giftige Wirkung sich ussert, sonde .
erdf th‘ierische wie pflanzliche Stickstoff haltige Maéée, ’w‘enn C;;l;
sacllll eti’nt,m derselben constanten Weise den Organismus anzugreifen
Indess die Fermenttheorie hat bis jetzt keinen andern Bewei
gekannt als den ex analogia. Gesetzt auch, es berge die faulc‘ills
Substapz ein oder zahlreiche Fermente, denkbar istbcs noch imnrrl1 0
da}ss ein anderer Theil des Fiulnisssubstrates mit oder ohne d?ar’
E¥nﬁuss dieser sich zu einem Giftc umgestaltet habe, von dessﬁ
Eigenschaften dic putride Intoxication abzuleiten wiire.’ ’
Der Inhalt ‘des Fermentbegriffes ist neuerdings zu grosserer
K}arheit wenigstens grosserer Pricision gedichen. Dic katalytisch
wirkende Substanz, welche, ohne nach den Gesetzen chemisch
Affinitat Verbindungen einzugchen, bloss durch ihr einfache%lll"er
zutreten die Zerlegung anregt, die innere umsetzende Bc\\"c -ln;
auslost — soll entweder wirken durch ihre chemische Zusamslu(:lc
setzung .oder durch den Lebensprocess der kleinen Organismen au;
1(éIe‘rllen sie begteht. Seitdem in der Magenfliissigkeit, welch(; di;
se;tfll; zer.setzt, I:Iefegelil.l('le in ausse‘rordcnt"lic}‘lcr Menge gefunden,
eitdem im Speichel Pilzelemente in unzihliger Menge geschen
smd, scheint das Gebiet der belebten Fermente an Ter;?ain z;x d
winnen. .Es ist gegenwiirtig nicht mehr méglich den Faulnisspro g%-
unabhiingig von der Einwirkung dieser kleinen Orn'ani@;r?encezss
denken. Wo das Mikroskop dic Abwesenheit von thiiriséhen und
pflanzlichen Organismen constatirt, ist mit Bestimmtheitl I*‘éiul 'n'
apszuschliessen. Untersuchungen tber die Morphologie der Iiliif
sind berufen iber Art und Grad der Fiulniss am meisten Zu or.
lassiges zu leisten. o
Fiulnissuntersuchungen dieser Art sind aber von Untersuchun
gen iiber die Wirkung der Fiulnissproducte auf den thicrisch )
Organismus zunichst noch zu trennen. e
Die Pilzformen, welche man im Darminhalt Cholerakrank
gefunden, konnen nur in zweifacher Weise auf die Besta (llétlllml '(;r
des Kbrpers wirken, entweder vermoge ihrer mechanischcln o(zllei
vermdge ihrer chemischen Eigenschaften. Wenn Grund und Um
fang eines diphtheritischen im Fortschreiten begriffenen Geschwi; ]
von Schwirmsporen vollgestopft sind, so kiénnen hierdurch d (1;1‘8
webs-Elemente einfach erditickt werden, oder aber es ka . d(:-
Stoffwechsel in den Pilzen das Leben in den benachbarﬁan \E}é]\zlx'ebé;
1*
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schidigen, sei es durch Anziehen integrirender Bestandtheile, sei
es durch Liefern eines giftigen Auswurfsstoffes.

Desgleichen ist die Wirkungsmoglichkeit derjenigen Fermente,
bei deren Thitigkeit das Auftreten von Hefebildungen nicht nach-
zuweisen ist, so der Diastase, des Emulsing, Myrosins u. s. w. auch
eine zweifache. Angenommen sie wirkten schidlich, so konnten sie
selbst an sich d. h. durch Verbindungen, welche sie mit Bestand-
theilen des Organismus eingehen, die Rolle von Giften spiclen, oder
aber sie veranlassten in der Siftemasse, in die sie applicirt, Um-
setzungen, als deren Erzeugniss der deletir auf die Gewebe wir-
kende Stoff auftritt.

So oft dieser deletire Stoff ausserhalb des Korpers aus phy-
siologischen oder pathologischen Producten desselben gebildet wird,
gleichgiltig ob durch Vermittelung organisirter oder nicht organisirter
Fermente, sind Moglichkeiten fir seine Reingewinnung gegeben.

Es ist vollig unbekannt, was aus einem Jaucheheerde resorbirt
wird, das Ferment oder dessen Erzeugniss oder beides; sicher ge-
stellt ist allein, dass die filtrirte Jauche, der filtrirte faulende Eiter,
das filtrirte faulende Serum oder durch Fiulniss geloste Blutcoagu-
lum ins Blut von Thieren gebracht in ein und derselben Weise
schidlich wirken, und zwar unter denselben Erscheinungen, welche
ihre Resorption aus den Krankheits- und Wundheerden kennzeichnet.

Gegenitber dieser” von den verschiedensten Autoren  schon
lange constatirten Thatsache — ist der Versuch die faulenden in
der typischen Weise wirkenden Substanzen zu zerspalten und in
dem Zerspaltenen Wirksames nnd Unwirksames zu scheiden — mit
andern Worten auf dem Wege der Ausschliesnng das Wirksame zu
finden — ein gerechtfertigter.

Zu einem solchen Beginnen ermuthigen Versuche, welche
Panum mit gekochtem und eingedampftem Macerationswasser vor
nun schon 12 Jahren anstellte. Nach demselben war das Destillat
von faulenden Fliissigkeiten unwirksam, withrend aus dem getrock-
neten und dann mit absolutem Alkohol erschipftem Riickstande
Wasser noch wirksame Materie auszog. Ganz im Widerspruche zu
diesen Angaben stand freilich ein Experiment, das ich bei zufillig
mir gewordener Veranlassung angestellt hatte. Das blosse Auf-
kochen faulenden Blutes schien mir dessen specifische Wirkung auf-
subeben.  So war ich von Vornherein auf ungeebnete Wege ge-
wiesen und durfte mir nicht verhehlen, dass der Arbeit niichste Auf-
gabe bloss ein Probiren nach verschiedencn Richtungen sein misse.
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. Die Probeversuche, die voraussichtlichen Misserfolge, die des-
gleichen zu erwartenden unklaren ja selbst widcrsprechénden Re
Su‘l'tape forderten durchaus ein reichliches Versuchsmaterial Reine.
moglichst einfache und in ihrer Zusammensetzung bekannée Stick:
stoffhaltige Korper wiirden unstreitig der Gewinnung cines ihrer
unbekannten Zersetzungsproducte am ginstigsten  sein, indess ist
es zu schwierig sich dic crforderlichen Massen dcrscl’ben zu vei‘
schgﬂ”en. Dazu kommt noch cin anderer Umstand. Bei den ver:
schiedenen I’{'ocecllu'en, denen das Material zu unterwerfen war, bei
den unvermeidlichen Verdiinnungen und Verlusten musste cin rc’lativ
hqher Grad der Wirksamkeit vom Rohmaterial verlangt werden
ch_ser Forderung scheinen reine im I'dulnissprocesse begriffene Fi:
weisskorper nicht zu geniigen.  Wenigstens gchorte eine relagiv
grosse Menge faulenden Fibring dazu umn an einemn Hunde dcutlicﬁ
Krapkheitserscheinungcn zu erzielen. Von cinem Ansatze aué 48
Theilen Blutfaserstoff, welcher mit Wasser, Alkohol und A;:the'
agsgewaschen war, und 400 Theilen Wasser reichten 40 CC nocll1
mc}.lt aus, um cinen mittelgrossen Hund zu todten — im ée en-
theil iibc.rwand dersclbe in acht Stunden die Folgen der Injec%ion
Schwel}lngcr, weleher 60 Theile Fibrin und 180 Theile Wassel.'
faulen liess, bedurfte zu einem ihnlichen Wirkungsgrade 17 CC
Dageggn geniigen 5—8 CC. faulenden Blutes, um einen grossen Hur(i
in wenig Stunden dem Tode zu weihen. 1

Am leichtesten zu beschaffen waren Blut und Macerations-
wasser aus den Kellern der anatomischen Institute, Unter beiden
ist das Blut das stirker wirkende. Von zwei gleich grossen drei-
monatlichen Fiillen waren dem einen 8 CC. mit Wasser reichlich
ve.rdiinnten faulen Blutes, dem andern 50 CC. Wasser, in welchem
§elt einem halben Jahre Hundefleisch macerirte, in (,lie Jugularis
infundirt worden. Das erste Thier verendete in wenig Stun(ien
das anderc erkrankte unbedeutend und erholte sich im Lauf d :
nichsten 24 Stunden vollkommen. e

Iis sind der ersten Reihe meiner Versuche faulendes Blut und
Macerationswasser zu Grunde gelegt.

. Was auch immer fiir faulende Substanz gewihlt wird, es darf
nicht vergessen werden, dass nach gewdhnlicher und a pri(;ri wahr
scheinlicher Annahme die Zeit der Féulniss wesentlich die \Virl;UII_
fler gefaulten Materie beeinflusst.  Aus diesem Grunde habe ilg
Jedcs.mal vor Beginn einer neuen Gruppe von Versuchen die 'Cl°
todtlichen Erkrankung erforderliche Dosis des Rohmaterials festégl:-
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stellt. Die zcitlichen Schwankungen in der Wirkungsintensitiit bei
niederer Temperatur (20° C.) faulenden Blutes sind nicht gross;
auch beim Macerationswasser sind sie nicht besonders auffallend.
Bei ungefihr gleicher Grisse der Versuchsthiere (Hunde) trat nach
Injection faulenden Blutes der Tod in kurzer Zeit, 3—9 Stunden, ein:

bei 16 CC. am 8. Tage der Fiulniss

3 16 "N 16. 3] ” 7

” 10 JE T 24. 7 i3] ”

9 6 » N 43. 1] L3 ”

" 10 IEI T 59. ”» i3] ”

b3 30 wooon 110. b2 ” ”

” 25 ” ” 124. ” E3) ”
Noch nach 8 Monaten folgte der Injection von 24 CC. eine deut-
liche, wenn auch nicht todtliche Infection. Von dem seit 7 Mona-
ten faulenden Macerationswasser bewirkten :
am 8. Januar 13 CC. schwere Zufille, nach drei Tagen Tod,
am 7. Februar 12 CC. schwere, mchrere Tage wiihrende Erkrankung,
am 8. Mérz 20 CC. den Tod am 3. Tage.

Niichst der Wahl des Versuchsmaterials gilt es die leitenden
Grundsitze fiir dic Wahl der Versuchsthiere festzustellen. Die
Frage, ob cine der Priffung unterzogene Substanz wirksam oder
nicht ist, kann ohne genauere Kenntniss von den Wirkungen, um
welche es sich handelt, nicht discutirt werden. Diese Wirkungen
sind bis jetzt am hiufigsten und ausfithrlichsten an Hunden studirt
worden. Es ist solches Grund genug um, abgesehen von der Leich-
tigkeit der Beschaffung, im Hunde das geeignetste Versuchsthier zu
sehen. Wenn man gegen den Hund geltend gemacht hat, dass der-
selbe, durch seine Nahrung sich an faulende Stoffe gewohnend,
gegen deren Schidigungen abgehiirtet werde, so beruht das auf
unbestétigten Conjecturen. I Gegentheile beweisen meine Experi-
mente, dass mit der Zahl rasch nach einander durchgemachter
leichter Intoxicationen die Empfindlichkeit gegen eine neue Ein-
fibrung der Noxe steigt. Es ist wahr, dass der Hund gegen das
putride Gift einigermassen resistent ist, resistenter ganz gewiss als
das Kaninchen und die Katze, ja auch das Pferd. Allein eine gar
zu grosse Empfinglichkeit halte ich nicht einmal fiir wiinschens-
werth,  Je schwieriger sich die Symptome entwickeln, um so sicherer
darf, falls sic dann wirklich constatirt sind, das Vorhandensein der
Wirksamkeit behauptet werden,

Welche Symptome am Hunde geben uns das Bild und erlau-
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ben uns den Schluss einer unzweifelhaft vorhandenen putriden In-
toxication ?

Es wird ganz allgemein, als nothwendiger Ausfluss der Fer-
menttheorie, angenommen, dass die Menge, in welcher faulende
Flissigkeiten beigebracht werden, gleichgiltig ist; sowie nur die
Dosis gross genug ist, um iiberhaupt zur Perception zu kommen,
entwickele sich die Infectionskrankheit in typischer Weise, Diese
Voraussetzung ist falsch. Der Grad der Wirkung steht in gradem
Verhiltnisse zur Menge des beigebrachten schiidlichen Agens.  Pro-
tocolle von mehr als 200 Experimenten dienen mir zum Belege
dieser Behauptung. Mithin miissen leichte und schwere Intoxicationen
unterschieden, oder mit andern Worten kann eine Climax von Wir-
kungen zusammengestellt werden.

Die Storungen sind ferner anderc, je nachdem die Noxe in
den Magen oder das Unterhautzellgewebe oder unmittelbar ins Blut
gebracht wird.

Selbst grosse Dosen (30 CC.) faulenden Bluts kdnnen ohne iible
Folgen von Hunden genossen werden. Nach grossern scheinen
Durchfille w. s. w. zu folgen. Indess ist die Einfiihrung grosserer
Portionen in den Magen, da sic allein mittelst der Schlundsonde
gelingt, kaum moglich, weil sofort der grosste Theil, vielleicht Alles
wieder ausgebrochen wird, ein Erbrechen, welches durchaus nicht
pathognomonisch ist, sondern bekanntlich nach Darrcichung ganz
indifferenter Stoffe bei diesen Thieren leicht und oft cintritt.

Das Unterhautzellgewebe reizen stirker wirkende faulende
Flissigkeiten in kiirzester Zeit zur Phlegmone. Diesclbe ist in
einzelnen Tillen cine acut fortschreitende und tddtet, wenn sie sich
iiber eine ganze Extremitit und cinen Theil des Rumpfes ausbreitet
unter hohen Fiebertemperaturen (42 © C. und mehr). Die Section
zeigt an den innern Organen die spiter zu erwihnenden Stérungen,
nur ist allemal dic Darmaffection verhiltnissméssig gering. In
andern TFillen begrenzt sich die Infiltration und Regel ist es als-
dann, dass die pralle, heisse Anschwellung weicher wird und fluctuirt,
bis nach Gangriinescenz cines nicht unbedeutenden Hautstiickes der
Abscess durchbricht. Endlich in einer dritten Gruppe von Fillen
scheint die Schwellung nach subcutanen Applicationen ganz zu
fehlen, oder ist so unbedeutend, dass sie, nachdem einige Zeit hin-
durch die betreffende Stelle besonders empfindlich gewesen ist, sich
einfach riickbildet. Ausnahmslos begleitet die Localprocesse eine
erhohte Korpertemperatur, welche entschieden schon vor Beginn
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der ortlichen Stérungen nachweisbar ist. Die erwiihnten Affectionen
des Zcllgewebes stchen nicht im graden Verhéltnisse zur Menge der
eingespritzten Substanz. Ich habe die schwersten Stérungen nach
einem CC. eines stark wirkenden Fiulnissproducts eintreten sehen,
wihrend in einem andern Fall nach 10 CC. derselben Losung nur
die der letzten Kategorie sich entwickelten. Mir scheint, dass in
erster Instanz das Alter der betreffenden Thiere fiir diese Verschie-
denheiten. maassgebend ist.  Je jiinger dic Hunde, desto grossarti-
ger die Zerstérungen im Zellgewebe. Niichstdem dirfte noch der
Einfluss der Applicationsstelle ins Gewicht fallen. Das Zellgewebe
des Halses z. B. scheint empfindlicher als das der Extremititen.
Schon diese Verschiedenheit im localen Effect verbietet es die Wirk-
samkeit der zu priifenden Substanz durch subcutane Injectionen in
Erfahrung zu bringen. Eine Beurtheilung der fraglichen Wirksam-
keit nach den gleichzeitigen Allgemein-Erscheinungen ist vollends
ungehdrig, weil die suppurativen und gangriinésen Phlegmonen ihrer-
seits weitere Infectionsheerde abgeben miissen. Durch Injectionen
ins Unterhautzellgewebe den Einfluss einer Substanz auf das All-
gemeinbefinden zu priifen, ist nur dann méglich, wenn die in Rede
stehende Substanz auf das Unterhautbindegewebe durchaus keinen
Reiz ausiibt.

So blieb denn mir zur ausschliesslichen Benutzung allein die
directe Infusion ins Blut. Sie ist das richtige Mittel fir die Be-
stimmung wirksamer Quantititen des Infectionsstoffes, denn wie
schon erwihnt, beweisen meine Experimente, dass wirklich bei die-
ser Applicationsweise der Grad der Wirkung proportional ist der
Menge eingebrachter Substanz. Phlebitiden nach dieser Operation
sind mir beim Hunde gar nicht vorgekommen, beim Pferde freilich
fast jedes Mal. Phlegmonen im Umfange der Wunde erreichten
nur zwei Mal etwas betréichtlichere Ausdehnung. Embolische Sto-
rungen sind meinem Eingriffe nicht gefolgt, ich habe sie ausschliessen
konnen, weil fast allemal kurz vor der Injection meine Losungen
durchs Filter gegangen waren. Sie sind sogar in den wenigen
Fillen, in welchen ich mich auf ein Coliren durch mehrfach gefaltete
Leinwand beschriinkte, ausgeblieben. Die aprioristischen Reflexionen,
welchen gegen diese Applivationsmethode Ausdruck gegeben ist,
(Hemmer) sind nicht nur von meinen Experimenten, sondern auch
von denen Anderer widerlegt worden.

Nach Injection kleiner Quantititen faulenden Blutes (1—-3CC)
treten Alterationen im Wohlbefinden der Thiere gewohnlich nicht
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in Erscheinung. Misst man aber sorgfiltig die Temperatur des
benutzten Thieres, so erfihrt man, dass sofort nach der Injection
dieselbe zu steigen beginnt, zwischen der zweiten bis fiinften Stunde
ihre Akme erreicht und dann wieder zur Norm zuriickkehrt. Ein
Paar Beispiele mogen solches illustriren.

Eine Hindin erhiclt am 380. Juni 1867 eine kleine Dosis
schwach wirkender Flissigkeit in die V. crural. injicirt. Kurz vor
der Operation um 11 Uhr Temperatur 39,0

w 12, " 40,1
40,6

2 " 40,8

3 . 40,8
" 4 bk 1 4072

5 1 " 39’6

[
-

" 6 " " 3970
Aehnlich wurde am 14. Juli 1867 mit einem grossern Hunde verfahren.
Kurz vor der Operation um 12 Uhr Temperatur 38,6

7" 1 1 kbl 39’8
kAl 2 1 1 40’0
b2 3 k2] kh] 40)4
A3 4 b2 ] 1 40’2
” 5 ” k] 40’2
1 6 1 k2] 39’8
w9, » 39,8

Diese Temperatur - Curve folgt ausnahmslos den Injectionen
kleiner Quantititen der deletiren Materie, sowol wenn keine andern
Storungen sich weiter geltend machen, als auch wenn solche sich
anschliessen. Nach reichlichern Injectionen gestalten sich die Tem-
peraturverhiltnisse in der Regel in derselben Weise, nur wo die
einverleibten Massen sehr rasch verderblich wirkten, sank mitunter
vom Momente der Einspritzung die Temperatur.

Am 26. Juni 1867 erhielt ein mittelgrosser junger Hund 16 CC.
filtrirten faulenden Blutes in die V. crural. dxtr. Sofort erbrach
er wiederholentlich und deponirte schon nach einer halben Stunde
blutig tingirte I'dces.

Vor der Operation um 5!, Uhr Temaeratur 39,6

» 6 ]/2 " » 37,8
5 8 ” » 36,6
’ 9 I/:l ” » 34,6

, 11 s nach langer Agone Tod.
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Die Regelmissigkeit der Temperatursteigerung und ihr be-
stimmter eben geschilderter Typus wiirden sie zu einem besonders
werthvollen Mittel fiir die Diagnose der speciflschen Wirkung machen,
wenn nicht fir eine richtige Deutung derselben es nothwendig wire
die betreffenden Messungen stiindlich zu exccutiren. Misst man
z. B. nur einmal zwischen der dritten bis fiinften Stunde, um sich
mit einer alsdann etwa nachgewicsenen Temperatursteigerung zu-
frieden zu geben, so konnte man leicht sich in I'chlschliissen ver-
irren. Hat nidmlich der Hund zufilliger Weise kurz vor der Mes-
sung gegen seinen Strick oder gegen einen sciner Leidensgefihrten
gewiithet, so wiirde das Thermometer eine Steigerung constatiren,
welche lediglich der excessiven Muskelaction zuzuschreiben wire.
Wie gewaltig hoch diese dic Temperatur hinauftreiben kann, davon
habe ich mich zu wiederholten Malen iiberzeugt. Bei cinem ge-
sunden grossen Hunde stieg wiihrend des Bindens behufs Vornahme
eines Experiments die Temperatur, welche um 10 Uhr Vormittags
39 und um 1 Uhr Mittags unmittelbar vor dem Fesseln 39,3 be-
tragen hatte, in etwa 20 Minuten auf 419 Bei behaarten Thieren
und vollends den nicht schwitzenden Hunden ist der Abkiihlungs-
Apparat ein so ganz andcrer als beim Menschen, dass auch die
Bedeutung der Temperatursteigerung eine andere sein muss. Selbst
beim Pferde, dessen Perspirationsverhiiltnisse weit giinstiger als die
des Hundes sind und dessen Korpertemperatur beim Stehen im
Stall in nur sehr engen Grenzen schwankt, crhebt sie sich wihrend
einer Bewegung z. B. wihrend eines selbst nur halbstiindigen Rittes
bedeutend. So stieg sie bei einem Dferde, dessen Temperatur in
den vorhergehenden Tagen zwischen 37,8 und 38,4 sich bewegte,
nach einem Ritte auf 39,9, ein anderes Mal von 38,1 avf 39,9 und
ein drittes Mal von 37,7 auf 39,6. Abgesehen von der Miihe,
welche es machen muss, regelmiissig stiindlich die Temperatur eines
Thieres zu bestimmen, sind die putriden Substanzen nicht die ein-
zigen, welche in derselben typischen Weise Fieber erregen. Frisches
Eiterserum wirkt genau ebenso, desgleichen das defibrinirte Blut
fiebernder Thiere, ja selbst Salzlosungen konnen den gleichen Effect
erzielen, wie solches Kettler und Raeder in ihren auf mein An-
regen verfassten Dissertationen entwickelt haben. Dic blosse That-
sache, dass einige Stunden nach Injection einer zu prifenden Fliis-
sigkeit die Temperatur des Versuchsthieres erhoht ist, darf nicht
zur Entscheidung, ob die benutzte Flissigkeit im fraglichen Sinne
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wirkt oder nicht wirkt, herangezogen werden. Es miissen an dem
Hunde noch andere Storungen beobachtet sein.

Bei Injection wenig grosserer, zuweilen auch der gleichen oben
genannten Quantitédten tritt nicht sofort, sondern erst zur Zeit des
Maximums der Temperatursteigerung Erbrechen ein mit und ohne
gleichzeitige Dcjection breiiger, sclbst fliissiger ficulenter Massen,
wonach mit dem Abfall der Temperatur sich das Thier wieder voll-
kommen erholt. Mit ziemlicher Sicherheit kann man bei diesem
Befunde auf eine putride Intoxication schliessen. Dem Erbrechen
an sich, dem einmaligen selbst dem mehrmaligen, widerrathe ich
eine zu grosse in unserm Sinne entscheidende Bedeutung zu unter-
legen, denn das Erbrechen ,,aus gar keinem Grunde* ist bekannt-
lich der Hunde Natur. Coincidirt aber das Erbrechen mit einer
kurz vorher notirten Temperatur zwischen 40°—42 ° so halte ich
es allerdings fiir pathognomonisch. Ich darf indessen nicht uner-
wihnt lassen, dass bei dem Auftreten dieses Symptomes allerdings
zufillige individuelle Verhiltnisse eine grosse Rolle spielen. Hatte
der Hund z. B. kurz vorher gefressen, so wird es leichter zum Er-
brechen kommen, als wenn er vorher gefastet hatte.

Der Symptomencomplex, welcher ciner Injection von 4—7 CC.
faulenden Blutes folgt, ist im Ganzen unabhiingig von individuellen
Verschiedenheiten. Allerdings bediirfen fiir den gleichen schliesslichen
Effect — den Tod — grossere Hunde von 50—70 Pfd. etwas gros-
sere Gaben als kleinere von 12-—20 Pfd., oder mittelgrosse von
20—50 Pfund.

Schon withrend der Injection oder wenigstens gleich nachdem
sie beendet, kreischen die Thiere wild auf und riitteln krampfhaft
an ihren Banden. Aber nach wenigen Sccunden schon werden sie
meist ganz plétzlich ruhig und liegen da, als wiren sie narcotisirt.
Die Pupillen sind ad maximum erweitert — der Blick ist stier, die
Reflex-Empfindlichkeit der Conjunctiva aber vorhanden. Wieder in
kiirzester Zeit ('/,—2 Minuten) folgen Brechbewegungen, selbst Er-
brechen. Das mittlerweile losgebundene Thier ist meist nicht im
Stande sich auf seinen Beinen zu erhalten — es schwankt hin und
her bis es auf die Seite fillt, oder spreizt alle Viere aus und ldsst
den Kopf tief hangen. Nach einigen Minuten fingt es sehr frequent
zu athmen an. Die Temperatur ist in dieser Zeit schon um 0,5
bis 1,5 gestiegen. Gewohnlich erfolgt nun noch einige Male Er-
brechen oder starkes Driingen. Dic ersten Tenesmen férdern noch
harte Kothmassen heraus, aber schon nach einer halben Stunde



handelt es sich um diinnfliissige Ausleerungen. Noch spiter, 1—3
Stunden darauf, haben diese ibre ficulente Beschaffenheit verloren,
sehen rothbraun aus, wie ein Gemenge von Schleim und Blut.
Blickt man jetzt auf den Bulbus dieser Hunde, so wird eine Gelb-
farbung desselben kaum jemals vermisst werden — bei hell gefirb-
ten Thieren dussert sich auch an der Haut der Icterus. Die Tem-
peratur pflegt hoch zu bleiben, selbst bis zum Tode, die oben er-
wihnten Ausnahmen raschen Sinkens abgerechnet. Die meisten
Hunde, bei welchen sich diese Stérungen in wenig Stunden ent-
wickelt haben, gehen unter anhaltenden Diarrhoeen zu Grunde.
Dauert es linger, bis es zu den chocoladfarbenen Auslcerungen
kommt, oder handelt es sich bloss um ficulente Massen, so ist die
Prognose besser. Die Diarrhoc wiihrt 4 — 10 Stunden und hért
dann auf. Der Hund ist jetzt freilich noch sehr matt und appetit-
los, erholt sich aber im Laufe des néchsten oder der niichstfolgen-
den Tage. Wihrend dieser Tage des Unwohlseins sind die Ziffern
der Korpertemperatur meist hohe. In andern Fillen ist die
Diarrhoe anfangs missig, nimmt aber immer mehr zu im Laufe
der Tage bis das Thier um den 3. oder 6. Tag verendet. Es giebt
Fille, in welchen die anfinglich eingetretene Diarrhoe aufhérte,
um neuerdings am Ende des 2. oder 3. Tages wieder zu crscheinen.
Je linger das Thier lebt, desto wahrscheinlicher wird es, dass noch
andere entziindliche Krankheiten es befallen: Pleuritis, Pneumonie,
Phlegmone des Zellgewebes. Diec Bedingungen fiir das Zustande-
kommen dieser der sogenannten Ichorhdmie zugeschriebenen diffu-
sen Entziindungen habe ich noch weiter verfolgen konnen und wer-
den sie mir Gelegenheit zu ausfithrlichen Auseinandersetzungen in

einem spiteren Theile dieser Arbeit geben. Iindlich gehen Thiere,

die hiufig (5—8 Mal) zu voriibergehenden leichtern Infectionen ge-
bracht waren, zuweilen noch an Darmblutungen zu Grunde. Ur-
sache dieser sind dann runde Geschwiire im Pylorus - Theile des
Magens, zuweilen auch im Duodenum, deren Entwickelung aus sub-
mucosen Extravasaten oft verfolgt werden konnte.

Erstrebt man bei jedem seiner Experimente diesen vollen, in
hohem Grade specifischen Symptomencomplex, so opfert man aller-
dings viel Hunde — und viel Geld! In seinen Schliissen aber geht
man um so sicherer, als man in den meisten Fillen auch dem Be-
obachtungs-Protocoll den Sectionsbefund hinzufiigen kann. Ich be-
schranke mich hier nur auf die Sectionsergebnisse bei in den ersten
zwei mal 24 Stunden unter Diarrhoe zu Grunde gegangenen Thieren.

— 13 —

Die Leichenuntersuchungen an den in der 2. Woche nach den In-
jectionen, sowie nach wiederholten voriibergehend wirkenden Injec-
tionen zu Grunde gegangenen Thieren bieten so viel Eigenthiim-
liches und fiir schwebende Fragen in der Chirurgie Wichtiges, dass
ich, wie schon erwiihnt, sie einer ausfithrlicheren Besprechung vor-
behalten habe.

In der Regel sind meine Versuchsthiere schon in den ersten
Stunden nach ihrem Tode secirt worden, bevor noch Todtenstarre
eingetreten sein konnte. Fand die Section spiter statt, so fehlte
auch die Todtenstarre nicht. Das Fettgewebe und die ihm zuge-
kehrte Fliche der Haut waren fast immer icterisch verfirbt; warum
in einzelnen Fillen das Gelb besonders intensiv war, hat sich nicht
ermitteln lassen. Selbst bei spiit nach 20 Stunden z. B. vorge-
nommenen Sectionen war das Blut in den grossen Venen des Halses
und der obern Brustapertur flissig und wie das Blut in den
Herzhohlen lackfarben, theerartig. In einigen Fillen vermisste ich
auch im Herzen jede Spur eines Coagulums, meistentheils jedoch
fanden sich dunkle weiche Coagula reichlich vertreten. Die Lungen
waren stets vollkommen gesund und durchweg lufthaltig, ihr Blut-
gehalt nicht auffallend. Wie schon erwihnt, sind Infarctbildungen
mir nicht vorgekommen. KEtwa vier Mal fanden sich unter der
Pleura pulmonalis zahlreiche punktformige Ecchymosen. Dieselben
Blutaustretungen sind in ein Paar Fillen auch unter der Pleura
costalis lings den Intercostalgefissen gefunden worden. Das Endo-
cardium war glatt und glinzend, aber ausnahmslos lagen unter dem
Endocardium der linken Kammer grissere — streifen- oder flecken-
formige — und kleinere Blutextravasate, welche zuweilen fast in
der ganzen Ausdehnung des Ventrikels das Endocardium unterwiihlt
hatten. Dem rechten Ventrikel und den Vorhifen fehlten derartige
Ecchymosirungen immer. Weil dieser Befund mit so ausserordent-
licher Constanz auftrat, halte ich ihn bei der Leichendiagnose der
septischen Infection fiir nicht wenig wichtiz. Ich habe in jlingster
Zeit zwei Mal an malignem Erysipel zu Grunde gegangene Kinder
secirt, und bei beiden zahlreiche feine Blutaustretungen unter dem
Endocardium des linken Ventrikels gesehen. Es ist das Vorkommen
der subpleuralen Ecchymosirungen in Obductionsbeschreibungen Sep-
ticimischer hiufiger als das der subendocardialen erwihnt worden
— desgleichen werden erstere bei allen Krankheiten mit supponir-
ter Blutzersetzung, Typhus wie Rinderpest, angefiihrt. Die Abbil-
dungen von bei Rinderpest gefundenen Stérungen geben indess auch
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Herzen wieder, bei denen die gewaltige Ausdehnung der subendo-
cardialen Extravasate iiberrascht. Ganz colossal sind sie bei Pfer-
den, doch gehort die Erwdhnung dieser Umsténde in einen andern
Theil meiner Arbeit.

Der wichtigste Leichenfund ist der am Darme. Die Affection
desDarmtracttusscheint unmittelbar nach der Beibringung der putriden
Substanz angelegt zu werden. Es sind mir einige Thiere, noch
ehe sie vom Operationstisch entfernt waren, in wenigen Minuten
zu Grunde gegangen. Oeffnete ich alsdann sofort den Magen und
Darm, so fand ich unverkennbare lebhafte Hyperimie -einzelner
Stellen der Schleimhaut. Lebten die Thiere etwas linger, so war
neben dem intensiven Roth der Schleimhaut auch die Auflockerung
— Schwellung — deutlich. Ich betrachte es als Regel, dass die
geringern Grade der Storung niemals das ganze Darmrohr occupiren
— sondern immer nur an einzelnen Stellen uns in verschiedener
Entwickelungshohe der Krankheit begegnen. Die hiufigsten dieser
Stellen sind : der Pylorus-Theil des Magens, das Duodenum, obere
Schiingen des Jejunum, das Rectum, Coecum und Colon. Immer
sind mehrere der eben genannten Stellen gleichzeitig krank. Bei
etwas verbreiteter Affection sind die Dédrme mit einem réthlichen
dicken Schleime erfillt — der allerdings sehr dem rosarothen Reis-
wasser der Cholerastiihle gleicht. Je weiter abwirts im Darmtractus,
desto dunkler wird die Farbe dieses pathologischen Inhalts — bis
sie im Dickdarm in ein dunkles Braunroth genau wie bei den zuletzt
producirten Dejectionen iibergeht. Die Transsudation in die Darm-
lichtung ist eine massenhafte. Sind grissere Abschnitte des Darms
erkrankt, so haben vorzugsweise Magen, oberer Abschnitt des Diinn-
darms, Colon und Rectum gelitten — ganz frei oder am geringsten
afficirt ist der mittlere Theil des Diinndarms. Die entziindliche
Rothung und Schwellung ist auf der Hohe der Falten immer am
bedeutendsten, so dass der Kamm derselben dunkelroth, gradezu
melanotisch sich ausnimmt. Hier und da liegen Extravasate in
die Schleimhaut eingesprengt. Dieselben sind am reichlichsten ver-
treten im Pylorus-Theile des Magens, wo sie — ihre runde Form
weist darauf hin — vielleicht den Driisen eingebettet sind. Aus
diesen Extravasaten habe ich die Hervorbildung runder Geschwiire
verfolgen konnen. Endlich fehlen Blutaustretungen auch nie den
Langsfalten des Colon. Ich habe daher in Fillen, wo die putride
Intoxication ein oder einige Male gliicklich iiberstanden war, wenn
spater das betreffende Thier zu Grunde ging, im Dickdarm lange
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dunkel pigmentirte Streifen — die Riickbildungen der Extravasate
— gesehen., Je hochgradiger und je verbreiteter diese wahre Gastro-
Enteritis, desto mehr Fetzen abgestossenen Epithels sind dem
Darminhalte beigemengt und desto mehr Excoriationen und Exfolia-
tionen weist die Schleimhaut. Ganz gewiss leiden auch die ver-
schiedenen Driisen, wie Stich und Hemmer solches beschrieben
haben, — indess selbst bei sehr bedeutender diffuser Darmentziin-
dung habe ich doch einzelne Peyer’sche Plaques unverindert ge-
funden. Ausnahmslos sind wol Driisenschwellungen und Berstungen
im Pylorus-Theile des Magens und an der Miindungsstelle des Ileum
ins Coecum wahrzunchmen. In den schlimmsten Fillen ist der ganze
Darmtractus von der Cardia bis zum After Sitz der geschilderten
gleichmiissig hochgradigen Knteritis. Die von verschicdenen Experi-
mentatoren behauptete crupis-diphtheritische Affection dieser héhern
Grade der Enteritis ist mir nicht in voller Deutlichkeit zur Beo-
bachtung gekommen — es hat mir geschienen, dass die abstreifbaren
gelblichen Fetzen nur aus in zusammenhdngenden Stiicken abge-
lostem Epithel bestanden. Will man der Darmentzindung kurz
eine nihere Bezcichnung zufiigen, so mag der Ausdruck Enteritis
hamorrhagica wol der gecignetste sein. Die Darmwandungen sind
durch oedematdse Infiltration verdickt. Eine entziindliche Reizung
der Serosa fehit — nur dass spérliche Blutaustretungen hier und
da in ihr vorkommen. Wo nur die Darmaffection einigermassen
ausgebreitet’ war, fiel die starke strotzende Fillung der Mesenterial-
gefissc auf. Offenbar ist diese Tiillung Veranlassung von einzelnen
Sugillationen in dem Mesenterium, besonders aber im Netze. Im
Netze zihlte ich einige Male mehr als 30 Blutaustretungen. In der
Umgebung dieser Extravasate des Omentum fand sich zuweilen ein
leichter exsudativer Beschlag oder eine Verklebung mit angrenzen-
den Darmschlingen, nur zwei Mal acut exsudative diffuse Peritonitis.
Das Exsudat sah schmutzig-braun aus, enthielt Fibrin-Flocken und
maass wol gegen 100 CC. Die Mesenterialdriisen sind nicht immer,
aber sehr gewehnlich geschwellt. Ihre Durchschnittsfliche sieht
graulich aus, lisst bei Druck einige Tropfen Serum herausquellen
und ist bunt durchsetzt von kleinen Extravasaten. Nichst dem
Darme sitzen die bedeutendsten Stérungen in der Milz. Ich darf
freilich nicht unerwihnt lassen, dass etwa in einem Achtel meiner
Fille die Milz scheinbar gesund angetroffen wurde. In den meisten
Fillen ist sie von scharf begrenzten runden, meist haselnussgrossen
Extravasaten durchsprengt. Dieselben stellen wahre hiimorrhagische
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Infarcte vor. Liegen sie an der Peripherie, so bilden sie prominirende
blaurothe Buckel, iiber denen der Milziiberzug triibe, zuweilen leicht
belegt ist. Ich habe mehrere Male gegen 40 solcher Infarcte in
einer Milz gefunden. Da embolische Stérungen in den Lungen in
den 180 Sectionen, die ich gemacht, niemals gefunden, andere
embolische Storungen gleichfalls ausgeschlossen wurden, darf ich
keinen Anstand nehmen den hi#morrhagischen Milzinfarct als von
der Embolie unabhiingige Erscheinung anzusehen. Es soll auch
dieser Punkt in spiter folgenden Kapiteln eingehender besprochen
werden. Etwa wieder in einem Achtel meiner Beobachtungen war
die Milz bedeutend geschwellt, fast noch einmal so gross als die
gesunde Milz eines gleich grossen Hundes und alsdann immer zer-
fliessend weich, genau wie bei den acuten Milzschwellungen anderer
Infectionskrankheiten. Ueber Leber und Nieren habe ich zunichst
nichts weiter anzufithren, als dass beide Organe stets sich durch
Hyperidmieen hohern Grades auszeichneten. Der Harn war immer
hell und Kklar, trotzdem einige Male in der Blasenschleimhaut Extra-
vasate lagen. So oft ich die Schiidelhohle dffnete, was allerdings
nicht immer geschehen ist, habe ich an Hirn und Hirnhiduten Ab-
normititen nicht constatiren koénnen. Vergleiche mit Cadavern
anderer nicht an septischer Vergiftung zu Grunde gegangener
Hunde haben mir zu wiederholten Malen den Beweis geliefert, dass
die Leichenimbibition und Féulniss bei meinen Versuchsthieren un-
gleich rascher vor sich ging, als z. B. bei erhingten Hunden. Die
_strotzende Fiillung simmtlicher Venen, besonders aber der des Un-
terleibes, die reichliche Transsudation ins Darmrohr, sowie die zahl-
reichen Ecchymosirungen diirften dieses Phiinomen erkldren, ohne
dass man die specifische Blutalteration herbeizuziehen gendthigt wire.

Ausser an Hunden habe ich zuweilen auch an Froéschen ex-
perimentirt, Fiir Erkenntniss des nidhern Hergangs der in Rede
stehenden Vergiftung sind die Frosche ganz besonders geeignete
Versuchsobjecte. Ich werde mich auf diese Experimente daher
besonders in dem zweiten Abschnitte meiner Arbeit, welcher der
Kenntnissnahme der Vergiftung gewidmet sein soll, zu beschiftigen
haben. Hier sei nur erwiihnt, dass eine viertel bis eine halbe
Stunde nach Injection von 1 CC. faulenden Bluts unter die Riicken-
haut des Frosches grosse Unruhe und deutliche Brechbewe-
gungen folgen. Die Rachenhohle der Frosche ist mit schleimi-
ger Masse erfiilllt. Im Verlaufe der néichsten halben Stunde tritt
Lihmung der Empfindlichkeit ein, so grosse Apathie, dass man die
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Extremitéiten zerquetschen kann, ohne dass eine Zuckung oder ein
Entfliehen versucht werden sollte. Dennoch ist das Bewegungsver-
maogen iiberhaupt nicht gelihmt, der Frosch springt zuweilen, wenn
auch nur matt und trige. Endlich wird der Herzschlag immer
langsamer, stcht viele Minuten still und verendet das Thier unter
krampfhaften Streckungen der Extremititen in 1—38 Stunden. Die
frihzeitige Erdfinung des Unterleibes zeigt eine auffallende Injection
der Darmgefisse.

Indem ich die Details der anatomischen Untersuchungen, be-
sonders aber die Abweichungen im Sectionshefunde spiit nach der
Injection verstorbener Thiere, einer spitern eingehenden Besprechung
vorbehalte, sei nochmals erwihnt, dass vorstehende Beschreibungen
lediglich den Zweck hatten das hervorzuheben, worauf es meiner
Ansicht nach bei der Diagnose, resp. Feststellung des Vorhanden-
seins ciner putriden Vergiftung, wesentlich ankommt. Daher habe
ich sie den nachfolgenden Versuchsrcihen voranstellen miissen.




Erste Versuchsreihe.

In meinen ersten Versuchen mit faulendem Blute und Macera-
tionswasser bin ich zeitweilig von den Herren Raison, Weiden-
baum und Schmitz unterstiitzt worden. Detaillirte Schilderungen
vieler hier erwiihnter Experimente finden sich daher in den Disser-
tationen der genannten Herren, welche meine Versuche controllirten,
erginzten und erweiterten.

Das faulende durch ein Leintuch colirte Blut reagirt stark
alkalisch. Noch im 4. Monate der Fiulniss zeigt es im Spectrum die
Himoglobin-Streifen. Beim Neutralisiren mit Essigsdure bilden sich
feinkdrnige kriimlige Gerinnsel und braust die Flissigkeit lebhaft auf.
Zusatz von Natren-Lauge entwickelt schon in der Kilte Ammoniak.

Das Quantum faulenden Blutes, welches zur Zeit der weiteren Be-
nutzung den Tod eines grossen Hundes rasch bewirkte, betrug 16 CC.

Nach Ausscheidung der Coagula durch Essigsiure - Zusatz
trat der Tod unter den charakteristischen Diarrhen erst nach
25 CC. ein. '

Natron-Zusatz ('/, Theil) bildete, wenn das Blut vorher ver-
diinnt worden war (1 Thl. Blut, 2 Thl. Wasser), in der Wirme
(35—40°) kein Natron-Albuminat, wol aber hatte die jetzt faden-
ziehende syrupose Flissigkeit ihre rothbraune Farbe in eine schmutzig
griinliche gedindert und waren die Himoglobinstreifen verschwunden.
Die Stirke der Wirkung wurde durch diese Behandlung und Ver-
inderung nicht alterirt. Aus unverdiinntem faulendem Blute ent-
steht bei Natronlaugen-Zusatz ( '/, Thl. auf 1 Thl) in der Wirme
weiches gallertiges Natron-Albuminat nur sehr allmihlig.

250 CC. desselben faulenden Blutes mit Essigsiure schwach
angesiuert und iber freiem Feuer ein Paar Mal aufgekocht, ge-
rannen fast vollstindig. Beim Coliren durch ein Leintuch liess sich
eine klare, lichtbraune, sauer reagirende Iliissigkeit durchpressen.
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Dieselbe wurde im Reagensglase nach sorgfiltigem Neutralisiren
durch Kochen und Zusatz von Salpetersiure getriibt. Da das Blut
kaum 20 Minuten auf dem Feuer gestanden hatte, konnte ich etwaige
Verluste durch Evaporation vernachlissigen und die durchgepresste
Flussigkeit als entsprechend den 250 CC. faulenden Blutes minus
coagulable Eiweisskorper anschen. Dicjenige Quantitiit, welche
vorher tédtlich gewirkt hatte, 25 CC. vermehrt noch um 5 CC. wurde
einem grossen Iunde in die Jugularis gespritzt. Bis auf eine durch
wiederholte Messungen constatirte Temperaturerhhung  blieben
weitere Stérungen aus. Selbst als 60 CC. einem kleinen Hiindchen
injicirt waren folgten bloss Temperatursteigerung, 24 Stunden wih-
rende Diarrhoe aber nicht der Tod. Die Wiederholung dieser Ver-
suche durch Schmitz (Arnold Sehmitz: Zur Lehre vom putriden
Gift, Diss. inaugrl. Dorpat, 1867. Exp. 12—16) gab gleiches Re-
sultat. Das Neutralisiven oder Ansiuern des faulenden Blutes mit
Essigsdure schwiicht dessen Wirkungen um fast das doppelte, das
blosse Aufkochen um viel mehr als das vierfache.

Anders schien sich das Macerationswasser zu verhalten. (Ct.
Emil Weidenbaum: Experimentelle Studien zur Isolirung des
putriden Giftes. Dorpat, 1867. Exp. 1—8). Die Wirkung der
neutralisirten und daun aufgekochten Fliissigkeit war so eclatant,
dass eine Verminderung der Wirksamkeit nicht vorzuliegen schien.
Die Menge durch das Kochen ausgeschiedener Coagula war gering.
6 Litres des Filtrats dieses gekochten Macerationswassers wurden
in einem gewdhnlichen Wasserbade drei Tage hindurch zu 240 (.
eingedampft, wobei zahlreiche spiter sich nicht wieder lésende
Flocken ausschieden. Zusatz von 750 CC. Wasser zu 30 CC. der
concentrirten 240 CC. brachten diese zum friiheren Verdiinnungs-
grade — allein nicht zur frilhern Wirksamkeit. Wihrend sonst
nach Gaben zwischen 12—20 CC. der Tod kleiner Hunde sicher ejn-
trat, filhrten jetzt 30—60 CC. nur zu voriibergehenden leichten Sti-
rungen (Erbrechen, ficulente Durchfille). Solches ist in mehreren
Experimenten von Weidenbaum bestitigt worden, Exp. 9, 10,
15, 16. Die verhiltnissméissig zahlreichen Experimente erwiesen
zur Evidenz, dass die Wirksamkeit putrider Substanzen durch Lin-
geres Eindampfen dersclben bei hoherer Temperatur und Zutritt
athmosphérischer Luft sehr bedeutend vermindert wird.

Fir den weitern Gang der Untersuchung (Behandlung  mit
Fallungsmitteln, Verinderung des Losungsmittels u. s, Ww.) musste
dringend ein Concentriren der Fliissigkeit verlangt werden.  Das

A
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Verdunsten im Wasserbade war mit zu grossen Verlusten verbun-
den. Es musste eine andere Methode gewihlt werden, bei welcher
wo moglich mit Concentration der Fliissigkeit sich auch Concentration
der Wirksamkeit verband. Der Versuch das Eindampfen bei niederer
Temperatur und Ausschluss der Luft vorzunchmen, schien am
meisten zu versprechen. Hicrzu stellte mir Prof. Dragendorff
freundlichst den im pharmaceutischen Institute befindlichen Lentz-
schen Vacuum-Apparat zur Disposition. Der Apparat gestattet das
Abdampfen bei 40° C. und sammelt zadem noch das Destillat, in
welches durch Hiniiberspritzen bei zufillig stirkerem Kochen aller-
dings Theile der zu evaporirenden Flussigkeit gelangen konnen.
6 Litres des Macerationswassers wurden im Apparat zu 225 CC.
condensirt. 60 CC. des Destillats blichen an einem mittelgrossen
Hunde fast ohne Wirkung. Zu 10 CC. der 225 CC. Riickstand mussten
257 CC. hinzugesetzt werden, um den urspringlichen Concentrations-
grad herzustellen. Von diesen 257 CC. erzeugten schon 12 deutliche
Wirkungen, selbst Durchfille, welche nach 75 CC. sogar mchrere
Tage andauerten — aber mit Genesung des Thieres endeten.
(cf. Weidenbaum, Exp. 31—35). War auch hicr cine Abschwi-
chung unverkennbar, so schien sie doch geringer zu sein als beim
Concentriren in offenen Gefiissen unter hoheren Wirmegraden.

Die aus schwach angesiuertem faulendem DBlute nach dem
Coaguliren durch Kochen vermittelst Coliren gewonnene Flissigkeit
wurde in einer Menge von 2 Litres in den Vacuumapparat gebracht.
Wahrend des Eindampfens schieden neuerdings den coagulirten Ei-
weissstoffen dhnliche brocklige erdige Massen aus — so dass vom
Gesammtriickstande, welcher 300 CC. maass, nur 150 CC. Flissigkeit
abfiltrirten. Das Ausgeschiedene loste sich nicht im Wasser.

10 CC. dieser 150 CC. wurden einem grossen Hunde in die
Saphena gespritzt. Gleich nach dem Losbinden heftiges Krbrechen,
das sich spiter noch einige Male wiederholt. Tenesmen. Wenige
breiige Dejectionen. Nach 8 Stunden schon scheint das Thier gesund.

Die benutzten 10 CC. entsprechen 135 C('. der in den Apparat
gethanen Flissigkeit; von dieser hatten aber schen 60 geniigt, um
an einem Hunde schwere Zufille, 24 Stunden lang withrende Diarrhoe,
zu verursachen — mithin hat auch dic Wirkung dieses Iluidums
eine erhebliche Abschwiichung erlitten. Lin édhnliches Resultat hat
Schmitz, Exp. 17—27 notirt.

Das Destillat, welches der Apparat lieferte, war in eciner
Menge von 24 CC. (cf. Schmitz, IExp. 29) unwirksam.
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Wenngleich sowol an dem aus dem Blute als auch dem Ma-
cerationswasser gewonnenen Materiale die niamliche Erfahrung ge-
macht worden war, dass statt der beabsichtigten Concentration des
putriden Giftes eine erhebliche Abschwiichung seiner Wirksamkeit
eintrat, lag doch in den 140 CC. cin Fluidum vor, das zu weitern
Versuchen cinzuladen schien.  Ein Zusatz von Alkohol nimlich er-
zcugte cine Anfangs diffuse Triibung, die spiter zur Abscheidung
eines reichlichen flockigen Nicderschlages fithrte. Die hierdurch ge-
gebene Moglichkeit, dic dargestellten immerhin noch deutlich wir-
kenden Losungen zu zerlegen, wurde weiter verfolgt.

Dice cben erwiihnten 140 CC. versetzte ich mit dem dreifachen
Volum 95 Alkohols. Nach Abfiltriren des Alkohols und fliichtigem
Trocknen des auf dem Filter gesammelten Niederschlages zwischen
Fliespapier loste sich der grisste Theil dessclben in 140 CC. Wasser.
Der ungeloste von der Losung getrennte Antheil bestand aus einem
trocknen sandigen Pulver von phosphorsaurer Ammoniak-Magnesia.

Die Losung habe ich zu wicderholten Malen ein und dem-
selben grossen Schiferhunde injicirt — und zuletzt allerdings den
Hund zum Tode gefithet.

Den 19. April 1867 9 Uhr Morgens crhielt er 30 CC. in die
Saph. dxtr.  Sofort grosse Prostration, Stohnen, schmerzhaftes
Drangen. Um 11', Uhr neuwe Injection von 30 CC. in die Cephalica
sin.  Line halbe Stunde spidter Erbrechen, Speichelfluss, weiche
breiige Tices. Um 1 Ulr wiederholte Entlecrung breliger Fices
und  Erbrechen.  Um 4 Uhlr, als der Hund munterer erscheint,
wieder cine Injection von 30 CC. Um 6 Ulr Injection des Restes.
Am folgenden Morgen, nachdem in der Nacht keine Ausleerungen
eingetreten waren, trank das Thier noch die vorgesctste Milch ~-
aber schon um 11 Uhr trat wieder Erbrechen cin, bald darauf hef-
tige Tenesmen und dinntliissige chocoladfarbene  Ausleerungen  bis
zam Tode in der Nacht vom 20. auf den 21. Dic Darmschleim-
haut war nur im Duodenum und Rectum Sitz hiimorrhagischer Ent-
zimdung.  Unter dem linken Endocardium zahlreiche Ecchymosen.
In der miirhen Milz sechs blutige Infarcte.

Das alkoholische Ifiltrat ist nicht gepriift worden.

500 C(. Macerationswasser wuarden im Wasserbade auf 50 CC.
gebracht und alsdaun it dem doppelten Volum Alkohol versetzt.
i/, grmm. des fliichtig bei niederer Temperatur getrockneten Riick-
standes ward in 250 CC. Wasser gelost. Von dieser Losung erhielt
ein Vorsteherhund 56 CC. in die Saphena. Nach 1/, Stunde Er-
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brechen, das sich in den folgenden Stunden etliche Male wiederholt.
Das Thier liegt bis zum andern Morgen matt auf der Seite, erholt
sich aber in der Folgezeit vollstindig. Ein kleiner schwarzer Hund
erhielt 84 CC. derselben Flissigkeit. Nach einer Stunde Erbrechen,
Diarrhoe — noch am folgenden Tage breiige blutige Fices. Das
Macerationswasser wirkte, wie schon oben erwiihnt, in einer Gabe
von 12—20CC. todtlich, mithin enthilt der durch Alkohol erzeugte
Niederschlag nur den kleinsten Theil der in dem Macerationswasser
vertretenen wirksamen Bestandtheile.

Das alkoholische Tiltrat ist auch hier nicht gepriift worden.

Aehnlich ist das Resultat in den Experimenten 36 —43 von
Weidenbaum. Zu denselben wurde das im Vacuumapparat ein-
gedampfte Macerationswasser mit dem doppelten Volumen Alkohol
versetzt. Der voluminose Niederschlag ist zundchst nicht gepriift,
sondern zu weitern Versuchen verwandt worden. Er enthielt ent-
schicden wirksame Theile, doch nur in verhiltnissmissig geringer
Menge.

Das alkoholische Filtrat dampfte bei einer Temperatur von
40° zur vélligen Trockne ein. So viel von demselben sich loste,
erhielt ein grosser Hund in die Vena cephalica. Bis auf Temperatur-
steigerung mit nachfolgenden dunklen breiigen Dejectionen, ist nichts
Krankhaftes beobachtet worden.

Die niichste Folgerung aus diesen letzten Versuchen scheint
keine giinstige. Sowol im dariiber stehenden Alkohol, als dem durch
den Alkoholzusatz erzcugten Niederschlage fand sich geringe, doch
unverkennbare Wirksamkeit.

Meine Aufmerksamkeit bat sich in Folgendem vorzugsweise
dem durch Alkohol erzeugten Niederschlage zugewandt — wol weil
ich einige Male in diesem DPricipitate stirkere Wirkungen fand,
als oben erwihnt ist. Ein halber grmm. z. B. desselben (gewon-
nen durch Alkoholzusatz zu dem im Wasserbade concentrirten
Macerationswasser) bewirkte an einem kleinen Hunde schon nach
einer halben Stunde Erbrechen, 4 Stunden spiter Durchfille, welche
. den folgenden Tag fortbestanden und reichliche Blutbeimischung
zeigten.

120 CC. des aufgekochten Blutes, also die doppelte Menge der
schwere, lange dauernde Zufille erzeugenden 60 CC., versetzte ich
mit zwei Mal so viel Alkohol von 90° Tr. So viel von dem Pri-
cipitate sich in 18 CC. Wasser loste, erhielt ein grosser Hund in die
Saphena. Die Temperatur desselben stieg von 39,2 auf 40,8. Nach

2 Stunden erbrach das Thier und deponirte nach etwa 4 Stunden
weiche Fices. Ueber Nacht hatte es sich wieder vollstindig erholt.
Enthielt hiernach der Niederschlag auch entschieden wirksame
Theile, so doch lange nicht die ganze wirksame Masse, aus den in
Argriff genommenen 120 CC., sondern bestimmt weniger als die
Hiéfte dieser.

Eine grossere Quantitit faulenden Blutes hatte ich neutralisirt,
gekochs, colirt, im Vacuumapparat concentrirt und mittelst der drei-
fachen Menge Alkohol ausgefillt. Der volumindse graue Nieder-
schlag, weicher sich rasch zu Boden setzt, wird vom driiberstehen-
den Alkohol durch TFiltration getrennt und, nachdem er zwischen
Fliesspapicr getrocknet, in diec Glocke eines Dialysations-Apparates
gebracht. Die Glocke ist durch cin starkes Pergamentpapier abge-
sperrt. Nach zweitigiger Diffusion wird das Diffusat an einem
grossen Hunde gepriift. Injection von 30 CC. in die V. cruralis.
Temperatur vor der Operation 39,1 und zwei Stunden spiter an
dem ruhig dalicgenden Thiere 42,9. Mihsames frequentes Athmen,
Stohnen, Dringen, ecinmaliges Erbrechen. Am andern Morgen
Temperatur 38,8, Appetit gut. Dei tiglicher Erneuerung des aussen
stehenden Wassers wird der Diffusions-Versuch 8 Tage lang unter-
halten. Das Diffusat enthilt Schwefelsiure nnd Chlorverbindungen
nur spurenhaft, dagegen viel Phosphorsiure — selbst am 7. Tage
noch in betrichtlicher Menge. Die in der Glocke befindliche Fliis-
sigkeit war bis zum 8. Tage klar geblicben. Ich filtrirte sie und
setzte auf's Neuc Alkohol hinzu. Der Zusatz des ersten Volums
Alkohol ecrzeugte eine kawm merkliche, der des zweiten eine schon
etwas stirkerc Triibung; erst der des fiinften besorgte die Aus-
scheidung. Der Alkohol filtrirte von diesem Sediment ausserordent-
lich langsam ab — erst am 4. Tage war die Filtration beendet.
Das Tiltrat sah ctwas triibe aus, ohne dass sich im Laufe der Zeit
ein Bodensatz gebildet hitte. Die auf dem Filtrat gesammelte
Masse sah gequollenem Stérkemehl nicht unidhnlich — sie wurde
zwischen Fliesspapier vom letzten Restc des Alkohols befreit und
wieder in den Dialysator gebracht.  Ziemlich rasch trat die zur
Losung geniigende Iliissigkeit hinein. Die Diffusion wurde neun’
Tage lang mit taglich einmaliger, sclbst zweimaliger Erneuerung
des Wassers unterhalten. Die austretende Fliissigkeit enthielt zu-
erst reichlich, spiter kaum Spuren von Phosphorsiure. Sie ist nicht
weiter geprift worden. Auffallend rasch triibt sich das Diffusat an
der Luft — ein Zeichen seines Gehaltes an organischer Substanz.
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Die in der Glocke eingeschlossene Losung ward auf's Neue mit
Alkohol versetzt, ein Niederschlag entstand aber selbst bei Anwen-
dung des 9-fachen Volumens nicht. Der milchig - triibe Alkohol
klarte sich beim Durchgehen durch ein doppeltes Filtrum aus
Berzelius Papier, wihrend auf dem Filter einc wasserhelle Gallerie
sich sammelte. Das Filtriren nahm 18 Tage in Anspruch, so laag-
sam ging der Alkohol durch! Endlich konnte die Gallerte getrocknet
werden. Nach 24-stiindiger Quellung im Wasser hatte sie sich voll-
stindig noch nicht gelést — indess fithrte ein leichtes Frwirmen
auch den Rest in die Losung tber, ohne dass spiter beim Erkalten
wieder Gelatine ausgeschieden wire. Die wiissrige Losung ging
rasch durchs Filter. In neutraler Losung gab Essigsdure einen
volumindsen Niederschlag, der sich im Ueberschusse des Fallungs-
mittels loste. Salpetersdure verhielt sich dhnlich. Neutrales essig-
saures Bleioxyd ebenso wie basisch essigsaures Bleioxyd bewirkten
Niederschlige, desgleichen Quecksilberchlorid und Gerbsiure. Bei
Zusatz von Ferrocyankalium zur sauren Losung entstand ein Nie-
derschlag. )

Einen Theil dieser aus dem Dialysator stammenden Fliissig-
keit erhielt ein kleiner bunter Hund in die Vena crural. Eine
Stunde spiter Erbrechen, welches sich einige Male wiederholt. Nach
1Y, Stunden fliissige Faces, die in schleimig-blutige Ausleerungen
iibergehen. Die Diarrhoe dauert bis zum Tode nach 36 Stunden.
Die Milz ist von etwa 30 kleinern und grossern Extravasaten durch-
setzt, sichtbarlich geschwellt und weich. Hochgradige Entziin-
dung des Magens, besonders im Fundus. Der Pylorus-Theil relativ
wenig, das Duodenum wieder sehr bedeutend afficirt, bedeckt mit
scheinbar diphtheritischen Schorfen.  Diese croupés - himorrhagi-
sche Entziindung macht in den untern Schlingen des Ileum ein-
facher Hyperimie Platz. Das Colon ist ziemlich normal, stellweise
roth durch Injection und Schwellung gesprenkelt, die Schleimhaut
des Rectum auf der Hohe der Falten von striemenférmigen Extra-
vasaten besetzt. Das Experiment wiederholte ich an einem grossern
Hunde mit geringerer Dosis. Nach 2 Stunden Erbrechen und
“breiige Ausleerungen. Spiter Tenesmen und wiederholtes Erbrechen.
Am folgenden Morgen scheint das Thier gesund und munter.

Die noch disponible Portion der in Rede stehenden Lésung
fallte ich mit Essigsiure so vollkommen als mioglich und schied
den Niederschlag aus. Das schwach saure Filtrat wurde mit Am-
moniak neutralisirt. Eine dem Volumen nach derjenigen Lésung,

welche soeben einen Hund getddtet hatte, gleiche Quantitat erhielt
ein dem umgekommenen dhnlich gestalteter Hund in die Cruralis.
Nach 2 Stunden Temperatursteigerung um 2° und dreimaliges Er-
brechen sowie Dejection fliissiger Fiices. Erbrechen und Durchfille
wiederholen sich noch am nichstfolgenden Tage, doch enden sie
mit Genesung, obgleich noch am 3. Tage der Hund sein Fressen
nicht anriihrte. In dem diesem Experimente dicnenden Fluidum
gab Ferrocyankalium mit Lssigsiure keinen Niederschlag.  Kochen
mit Essigsiurezusatz und ohne denselben bewirkte keine Triibung.
Beim Erhitzen mit concentrirter Salpetersiiure trat schwache Gelb-
fairbung auf, die bei nachherigem Neutralisiren mit Ammoniak etwas
deutlicher wurde. Gerbsiiure erzeugte in genau ncutralisirter Lo-
sung einen nicht unbedeutenden Nicderschlag.

Auch Weidenbaum hat den durch Alkohol im Vacuum-
apparat- Riickstande des Macerationswassers entstandenen Ni: der-
schlag dialysirt (Exp. 39 —43). Das Diffusat war unzweifelhaft
wirksam. Ein grosser Vorsteherhund erhielt einen Theil desselben
in die V. saphena. Nach drei Stunden war seine Temperatur von
39,8 auf 40,6 und nach vier Stunden auf 41,4 gestiegen.  Mehr-
mals kam es zum [rbrechen und zu breiigen Dejectionen.  Das-
selbe Thier crhiclt nach Verlauf zweier Tage, in denen es sich
wohl befunden, eine etwas grossere Portion des Diffusats. s folgten
Temperatursteigerung von zwei Grad und schon cine Stunde nach
der Operation Erbrechen, das noch in der viciten Stunde sich wie-
derholte. Aber zum mindesten ebenso wirksam verhielt sich der
Theil des in Untersuchung genommenen Priparats, welcher sich
innerhalb der Glocke gelost hatte.  Ein mittelgrosser Hund erhielt
eine nicht unbedeutende Portion davon in die V. jugul.  Gleich
nach der Operation stellte sich Erbrechen ein, spiiter gingen breiige
Fices ab.

Zu cinem analogen Ergebnisse fiihrten auch dic Experimente
17—20 Weidenbaums.

In offenen Gefissen und iber freiem Feuer concentrirtes Ma-
cerationswasser wurde mit dem doppelten Volum Alkohol versetat,
wobei ein reichlicher flockiger Niederschlag herausfiel.  Dic alkoholi-
sche Losung, von dem Niederschlage abfiltrirt, wurde im Wasser-
bade zur Trockne eingedampft und der Riickstand neuerdings mit
Alkohol extrahirt. Diecses zweite alkoholische Extract, durch Ab-
dampfen vom Alkohol befreit und in eine wissrige Losung iiberge-
fiihrt, diente zu einem Versuche, von dem leider durch zufillige



— 96 -

Vergeudung des Protocolles die Details fehlen. So viel mir erinner-
lich, blieben eclatantere Wirkungen aus. Der durch Alkohol erzeugte
Niederschlag #dusserte, zu mehreren Experimenten verwandt, unver-
kennbare Wirkungen.

Obgleich ans Quantititen faulenden Blutes, welche mehr als
ein Tausend Hunde hitten todten konnen, zuletzt nur Spuren wirk-
samer Substanz gewonnen waren, obgleich auch hier den geféllten
gleichermassen wie den in Losung gebliebenen Theilen Wirkungen
zukamen, resultirt aus dem eben Niedergelegten doch manches von
Wichtigkeit. So vor allen Dingen die Erfahrung, dass die wirk-
same Substanz diffusibel ist. Die Wirkung der Diffusate war zu
wiederholten Malen constatirt worden (vergl. auch Weidenbaum,
Exp. 26, 27, 28). Die Wirkungen der Diffusate waren schwache,
aber die Losungen in den Diffusaten sind diluirte, die im Dialysator
vertretenen concentrirte. Desswegen war die Thatsache der Wir-
kung des Diffusats immerhin eine iiberraschende. Ferner fiel mir
schon bei diesen Experimenten auf, dass Losungen sich wirksam
verhielten, welche die gewdhnlichsten Reactionen der Proteinkdrper
nicht gaben.

Das Unvollkommene der Trennungsversuche vermittelst Nieder-
schlagen und Losen ist eine Thatsache, welche im Vercin mit einer
zweiten, der Abschwiichung in der Wirksamkeit durch jeden in den
untersuchten TFliissigkeiten erzeugten Niederschlag, mir positive
Weisungen fiir das Verfolgen meiner Aufgabe geben musste.

Die eclatanteste Abschwichung wird dem ,,putriden Gifte*
durch die erste Ausscheidung der coagulablen Albuminate zu Theil,
nichstdem fand durch das Eindampfen und das dabei stattfindende
Ausfallen spiter sich nicht wieder losender Kritmeln und Flocken
eine neue hochgradige Schmilerung der Wirksamkeit statt. Das
vom Alkohol-Zusatz abhiingige DPriicipitat brachte der Wirkung
wiederum Abziige, denn die nach Abdampfen dex alkoholischen
Filtrats dargestellte Substanz hatte in dem einen Male wenigstens,
von welchem oben referirt ist, nur schwache Wirkungen verursacht.

Da der durch Alkohol erzeugte Niederschlag deutlich Tréger
der Wirkungen war, glaubte ich im Alkohol ein Fillungsmittel fiir
das putride Gift gefunden zu haben -— allein dicse Auffassung
musste zweifelhaft werden, sowie den schon vor dem Alkoholzusatze
bei der erwiihnten Behandlung (Kochen und Eindampfen) entstan-
denen Pricipitaten aus faulendem Blute gleichfalls Wirkungen zu-
kamen. Dass solches der Fall, lehrten folgende Versuche.
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Die kriimligen Coagula aus dem gekochten, zuvor angesduerten,
Blute wurden bei gelinder Wirme in der Nihe eines Ofens getrocknet,
bis sie zu einem zerreiblichen Pulver zerfielen. Alsdann rithrte ich
sie mit Wasser an, filtrirte und injicirte einen verhiltnissmissig
bedeutenden Theil des Filtrats einem kleinen Hunde. Sofort vor-
iibergehende Betiubung, wiederholtes Erbrechen, endlich Durchfille,
die 24 Stunden andaucrn. Die beim Eindampfen im Vacuumapparat
gewonnenen Sedimente trocknete ich an freicr Luft in einem der
Sonne ausgesetzten Gefisse. Das zu Staub zerfallende Pulver mit
Wasser ausgewaschen gab dem Waschwasser etwa ebenso viel
Wirksames ab, als jene Coagula, von dencn eben berichtet ist, ab-
gegeben hatten. Ich darf hier nicht unerwihnt lassen, dass in
andern Fillen, in welchen ich dicses Trocknen bei hohen Wirme-
graden besorgt hatte, das zum Auswaschen verwandte Wasser keine
Wirkungen #usserte.

Versuche in den benutzten Fliissigkeiten durch neutrales essig-
saures Bleioxyd Niederschliige zu erzcugen, lehrten mich, dass auch
aus diesen Niederschligen Wirksames gewonnen werden konnte,
ohne dass desshalb die betreffenden Filtrate sich wirkungslos ver-
halten hitten (cf. Weideubaum, Exp. 23—28). Sowol das aus
dem Niederschlage als das aus dem Iiltrat Erhaltene blieb in seiner
Wirkungsintensitiit weit hinter derjenigen zuriick, welche dem be-
nutzten Macerationswasser vor der Bleibehandlung zukam. Zu
shnlichen Schliissen kommt Schmitz mit basisch essigsaurem Blei-
oxyd (Exp. 30—35). Schmitz hat ferner filtrirtes und mit Wasser
verdimntes faulendes Blut mit Gerbsiure behandelt. Die Gerbsiure
schien die wirksamen Bestandtheile fast vollstindig zu fillen, indem
das Filtrat nur noch geringe (fichererzeugende) Wirkungen entfaltete.
Aber auch dic nach Entfernung des Iillungsmittels aus dem Nie-
derschlage dargestellte Fliissigkeit rief nur unbedeutende Stirungen
hervor. Kaliumeisencyaniir schlug aus faulendem Blute das Gift
vollig nieder, das Filtrat verhielt sich ganz wirkungslos — allein
der aus dem Niederschlage dargestellten Losung gehdrte nur eine
sehr geringe Wirksamkeit. Nach Zusatz von salpetersaurem Queck-
silberoxydul war das Filtrat unwirksam, doch auch der Niederschlag
gab, nach seiner Zersetzung mittelst Schwefclwasserstoffgas , dem
Wasser nichts Wirksames ab.

Gesetzt wie Alkohol, Blei, Gerbséure hitten sich auch andere
Korper, welche in den benutzten Losungen des putriden Giftes
Niederschlige bewirkten, verhalten — so wire klar, dass Alkohol,
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Blei etc. nicht wegen ihrer chemischen Verwandtschaft zum inqui-
rirten Stoffe die Fillung bewirkten, sondern dass dersclbe von den
Verbindungen jener Zusiitze mit andern gleichzeitig in der Losung
enthaltenen Kérpern (in specie Albuminaten) bei ihrein Niederfallen
mitgerissen wiirde. Ein Theil hiingt dem Sedimente nur locker an,
kann daher von diesem durch Abwaschen wieder in ctwas befreit
werden, cin anderer Theil dagegen ist fester cingeschlossen — ein
Verhiiltniss, welches den die verschiedenen Male ungleich grossen
Verlust an Wirksamkeit erkliren kénnte.

Diese Betrachtungen liessen die nachfolgendenVersuche entstehen.

Das von Cohnhcim zum Niederreissen des Eiweisses und
Ptyalins aus dem gemischten Speichel der gereizten Mundhéhle in
Vorschlag gebrachte Verfahren verhiess fir mein  putrides  Gift
vielleicht fhnlichen Erfolg.  Haftet auch hier das Eiweiss dem
Niederschlage fester an als der gesuchte Korper, so wire in der
That cine Trennungsmoglichkeit angebahnt. 1900 CC. colirten
Macerationswassers vermischte ich mit Phosphorsiure, wobei starke
Kohlensdurcentwickelung stattfand.  Darauf folgte der Zusatz von
Kalkwasser bis zur alkalischen Reaction.  Phosphorsiure und Kalk-
wasser mogen etwa in einer Menge von 500 CC. zugesetzt worden
sein.  Der Niederschlag von basisch phosphorsaurem Kalk war sehr
voluminds.  Das leicht durchs Filter gegangene Filtrat diente zu
einem Versuche an cinem kleinen Hunde. Eine grissere in die
V. cephalica gespritzte Portion bewirkte keine erhebliche Tempera-
tursteigerung, nur mchrmaliges Erbrechen und auffallende Prostration,
von welcher indess schon in 4 Stunden sich das Thier erholt hatte.

Der Niederschlag von basisch  phosphorsaurem  Kalk  wurde
zwischen Fliesspapier leicht getrocknet und mit 1000 CC. Wasser
in cinem Marser verrieben.  Das Waschwasser filtrivte leicht.  Von
dem zu diesem Versuche benutzten Macerationswasser  todteten
15 CC. cinen Tund; mithin entsprachen 30 CC. des Waschwassers,
welche ich einem Hunde beibrachte, mehr als dem dreifachen der
todtlichen Dogis, niimlich 57 CC. Maccrationswasser.  Die Korper-
temperatur des Versuchsthieres hob sich in 3 Stunden von 38,7
bis 40,8, auch kam es in der 4. Stunde zu mehrmaligem Erbrechen,
doch schon am folgenden Tage war jede Spur von Kranksein ver-
schwunden.  Das gleiche Ergebniss hatte cin zweites Experiment.
Dic Temperatur des matt uid hewegungslos auf der Seite daliegen-
den Versuchsthieres stieg in 4 Stunden von 39,3 auf 41,3, auch
kam es zu mehreren diarrhoischen Ausleerungen.
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Das zu diesen Versuchen verwandte Filtrat war nicht ganz
eiweissfrei.  Nach Salpetersdure - Zusatz  schieden spirliche feine
gelbe Flocken aus. Alkohol gab cine deutliche Trithung. Ferro-
evankalinm mit Essigsiure desgleichen.

" per Umstand, dass Alkohol cine so deutliche Triihung gab,
veranlasste mich den von Cohnheim verfolgten Weg noch weiter
zu gehen. 200 CC. des zum Auswaschen benutzten filtrirten Wasch-
wassers mischte ich mit 400 CC. 90v Alkohol.  Die zuerst diffuse
Trithung fithrte zu cinem Sedimente, welches im luftleeren Raume
unter der Glasglocke getrocknet, cinige grmms cines weisslichen
Pulvers bildete. Iine Probe auf dem Platiribleche verbrannt decla-
rirte das Pulver als zum grossten Theile anorganischer Natur, kaum
dass ein schwirzlicher 1auch Spuren organischer Substanz verrieth.
Fast dic ganze Masse bestand aus phosphorsaurem Kalk! Indess
ich schiittelte die Paar grmms mit Wasser, filtrirte ab und priifte
durch Injection in die (ephalica cines kleinen Hundes.  Temperatur-
steigerung von 39,3 auf 40,3. Tirbrechen sofort nach der Operation
und spiiter in der 2. sowol als 3. Stunde.  Iiine geringe Wirksam-
keit konnt auch hier mnicht verkaunt werden.  Allein im besten
Falle wiirde bei Wiederholung dieser Methode aus zwel Litres einer
schon in 15 CC. todtlich wirkenden Flissigkeit ein Gemenge von
phosphorsaurem Kalk und wirksamer Substanz erhalten sein, welches
vielleicht nicht cinmal zur Todtung cines Hundes hingereicht hitte.

- Aus dem Tiltrate von vorher gekochtem faunlendem Blute habe
ich noch in ciner andern Weise das putride Gift mechanisch nieder-
sureissen versucht. Ich mischte zu ciner grissern Portion desselben
eine Losung von stearinsaurem Kali und fiigte dann Salzsdure hinzu.
Der Niederschlag wurde, wm die Stearinsiiure zu entfernen, mit
Aether geschiittelt. Ein nicht unbedeutendes Quantum riickbleiben-
der Substanz loste sich im Wasser vollstindig. Auch diese Lisung
war entschicden wirksam — aber wicder so unbedeutend wirksam,
dass auch dicses Verfahren viel zu wenig versprach — um so weniger,
als bei weiteren Reinigungsversuchen selbst dieser Rest von Wirk-
samkeit verloren ging.

Gestiitzt auf die oben nicdergelegte Erfahrung, dass beim
Dialysiren einer wirksamen Losung auch das  Diffusat wirksame
Bestandtheile enthiilt — schien es der Mithe werth faulendes Blut
der Diffusion auszusetzen. s hat mir dieses Manoeuvre im Lauf
der Zeit zu bessern Resultaten verholfen, als sie mir die friihern
Versuche geschenkt hatten.



Faulendes Blut wurde in einen Dialysator gethan und die
Diffusion 24 Stunden unterhalten. 30 CC. des Diffusates blieben bis
auf eine eclatante Temperatursteigerung wirkungslos. Indess der
Diffusionsversuch wurde fortgesetzt — und das Diffusat in grosseren
Quantititen gesammelt. Um in dem Gesammelten weitere Zer-
setzungen mdglichst zu unterdriicken, hiclt ich es in einem durch
Eisstiicke gekiihlten Glascylinder. Ein grosseres Quantum wurde
im Vacuumapparat etwa auf den 10. Theil seines Volumens einge-
dampft. 30 CC. dieses concentrirten Diffusates erwiesen sich deut-
lich wirksam. Schon withrend des Losbindens erbrach der Hund
und litt etwa 24 Stunden lang an Diarrhocen. Es gelingt also mit
Hilfe der Diffusion e¢in wirksames Fluidum sich zu verschaffen,
dessen Wirkungen beim Eindampfen nicht verloren gehen — es ist
wenigstens die gleiche Quantitit des concentrirten Fluidums stirker
wirksam als die des unverinderten frischen Diffusates.

Leicht ldsst sich ein grosseres Quantum dieser Losung her-
stellen wund vielleicht ein dankbarcres Material dadurch schaffen.
Besonders von Wichtigkeit schien es mir, dass bei dem Eindampfen
der diffundirten I'liissigkeit Ausscheidungen nicht bemerkt wurden
— und dass ihr Albwmingchalt ausserovdentlich gering war. Er
war aber entschieden vorhanden. Salpetersiiure licss beim Kochen
gelbliche Ilocken ausfallen, basisch essigsaures Bleioxyd gab einen
starken Niederschlag, desgleichen Gerbsiure. Alkohol und Ferro-
cyankalium mit Essigsidure triibte die Losung. Das Diffusat reagirte
alkalisch und war reich an Aschenriickstinden.

Ich habe dieses Diffusat ciner Fillung mit basisch essigsaurem
Bleioxyd unterworfen und das Lésliche des von Schwefelwasserstoff
zersetzten Niederschlages gepriift mit positivem Erfolge — desgleichen
habe ich mich davon iiberzeugt, dass in dem durch Stearinseife
und Salzsiure-Zusatz zu Stande gebrachten Pricipitate Wirksames
enthalten ist — allein ich iibergehe diese Versuche, bei denen wieder
die Abschwiichung der Wirksamkeit eine sehr grosse gewesen ist,
um mich der nichsten Versuchsreihe zuzuwenden, in welcher ein
ungleich besseres Material zu deutlicheren Erfolgen fiihrte.

Zweite Versuchsreihe.

Die Arbeiten dieser Gruppe sind in Gemeinschaft mit Herrn
Professor Dragendorff entstanden. Professor Dragendorff’s
Empfehlung verdanke ich das Material, welches den folgenden Ver-
suchen zu Grunde gelegt ist, sciner Sorgfalt danke ich dic Bereitung
der von mir an den Hunden gepriiften Losungen, und ist es gewiss
der Exactheit seiner Arbeiten zuzuschreiben, wemn in dem Nach-
folgenden die uns vorschwebende Aufgabe wesentlich gefordert ist.

Bedenkt man, das: aus 200 CC. Blut, welche etwa mit 200 CC.
Wasser der Diffusion ausgesetzt waren, ein Diffusat gewonnen wird,
welches in toto kaum Wirkungen entfaltet, die 8 CC. des Blutes
entsprechen — so steht von vornherein fest, dass die Abgabe
der giftigen Substanz an das Diffusat eine ausserordentlich erschwerte
ist. Eine Erkldrung fiir diesen Umstand kann in zwei verschicdenen
Richtungen gesucht werden. Die Natur des giftigen Stoffes selbst
kann die Schuld tragen. Letzterer kann entweder zu den soge-
nannten colloidalen oder zu Korpern gehiren, die, trotzdem sie
krystallinisch sind, an sich nur geringes Diffusionsvermdogen besitzen
(Traubenzucker, Alkalisulfurate). Der Grund kann aber auch viel-
leicht in der starken Anziehung gesucht werden, welche von gewissen
nicht zur Diffusion geneigten Bestandtheilen der dem Processe unter-
worfenen Fliissigkeit oder von in ihr bloss suspendirten Stoffen auf
das Gift ausgeiibt wird. Die bisher gewonnenen Resultate reichen
noch nicht aus, dic erste dieser Erklirungen als unzweifclhaft richtig
erscheinen zu lassen, dagegen geniigen die mitgetheilten Erfahrun-
gen, wmn der zwciten Hypothese den Anschein der Wahrcheinlich-
keit zu verleihen. Wiire sie richtig, so kinnten wir erwarten, je
drmer an colloidalen und je reicher an krystalloiden Korpern eine
faulende Flissigkeit, desto wahrscheinlicher, dass mehr Wirksames
ins Diffusat tritt. Ausgehend von dieser Voraussctzung, brachte



Prof. Dragendorff faulende Bierhefe als Versuchsmaterial in Vor-
schlag. Es ist von Reinsch (Neues Jahrbuch fiir Pharmacie 1867,
Bd. 28, 8. 65) nachgewiesen, dass bei der Faulniss der Hefe sehr
betrichtliche Mengen einer krystallinischen, dem Leucin nahe stehen-
den Substanz (Chenopodin), neben krystallinischen Salzen (Phos-
phaten etc.), erzielt werden.  Zudem enthielt gleichfalls nach
Reinsch’s Angabe die Losung faulender Hefe coagulirende Albu-
minate nur in sehr geringer Menge.

Ueber dic Wirkung der faulenden Hefe auf den thierischen
Organismus  berichte ich kurz nach eigenen und nach Versuchen
von Schmitz (Exp. 66—73).

Frische Bierhefe durch einmaliges Uebergiessen mit kaltem
Wasser zum Nicdersetzen gebracht und alsdann mit Sand und
Wasser (60 grm. Hefe, 100 grm. Sand, 60 grm. aq. destillata) ver-
rieben giebt cin Filtrat, welches in die Vene eines Hundes gespritat,
ebenso wenig als Wasser das Wollbefinden des Thieres angreift.

Bierhefe (Oberhefe), die cinen Monat, vom Anfang September
bis 6. October 1867, bei einer Temperatur von durchschnittlich
350 C. der Fiulniss iiberlassen war, wurde filtrict. 16 CC. des
Filtrats erhielt ein grosser Vorsteherhund in die Cephalica. In 3
Stunden Temperatursteigerung von 39,0° auf 41,5  Erbrechen
und starker Durchfall, dem nach 11 Tagen das Thier erlicgt. Bei
der Section unter dem linken Endocard. zahlreiche Blutaustretun-
gen. Ecchymosen im Duodenum und Jejunum, welch letzteres ge-
schwellt und gerthet ist. Dickdarm miissig katarrhalisch afficirt.
Magen und Ileum normal. Beide Nieren in hohem Grade verkalkt,
besonders in ihrer corticalis. Unter dem Mikroskope crscheinen die
Tubuli contorti wie mit Kalk ausgegossen. Eine zweite Probe dieses
Hefefiltrats wurde nach 14 Tagen, am 17. October, vorgenommen.
Injection von 32 CC. in die Vena cruralis cines grossen Hundes.
Sehr heftige Reaction, der sofort vollstindige Apathie und Ruhe
folgt. Nach kiirzester Zeit Durchfall mit fortwiihrenden Tenesmen.
In 3 Stunden Tod. Die Leichensffnung ergab den specifischen Be-
fund der septischen Intoxication.

Ein zweiter Ansatz von Unterhefe datirt vom 29. November
1867. Die Unterhefe, in grossen Kiibeln gesammelt, war vorher
mit kaltem Wasser iibergossen worden. Von dem Bodensatze wurde
das Klare lichtbraune Wasser abgegossen und durch anderes ersetzt
—und das so 8 Tage hindurch, um méglichst viele Salze und 16s-
liche Beimengungen zu entfernen. Die hierdurch in verschwenderi-
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scher Weise gereinigte Hefe vertheilte ich in grosse Glasburken
und vermischte sie mit dem gleichen Volumen Wasser. Die Tem-
peratur des geheizten Macerationskellers schwankte wihrend der
Faulniss zwischen 15—309. Probeversuche mit dem Filtrat fanden
statt: 1) am 14. December. Inject. von 8 CC. in die Crural. eines
Dachshundes, Temperatur 39,1; Aufschreien, Zittern, krampfhafte
Streckung der Extremititen noch wihrend der Injection. Spiter
bestindiges Wirgen und Erbrechen, sowie nach einer Stunde Durch-
falle, unter denen das Thier nach 9 Stunden zu Grunde geht. Die
Temperatur sank von 39,1 bis 36,0. Vom Pylorus-Theil des Magens
bis hinab ins Rectum hochgradige hamorrhagische Entziindung des
Darmtractus. Parenchym der Milz zerfliessend weich. 2) Am 14.
Januar 1868. Die Wirkung von 8 CC. des Filtrats war genau die-
selbe, wie in dem eben geschilderten Experimente. 3) Am 14.
Februar 1868. Nach 8 (C. sofort heftige Reaction, Tod unter
Durchfillen nach 10 Stunden. Sectionsbefund: der oft erwihnte.

Eine Abschwichung der Wirksamkeit war im Verlaufe von
zwei Monaten nicht zu constatiren. Das zu den 5 erwihnten Ver-
suchen benutzte dunkelbraun gefirbte Filtrat roch vorwiegend nach
Butter- und Baldriansiure und reagirte stark sauer. Mithin findet
die Bildung des' ,,putriden Giftes* sowol in alkalischen Ldsungen
(Macerationswasser, faulendes Blut) als auch in sauren (faulende
Hefe) statt. Fiir die Entwickelung gewisser Noxen, in faulenden
Excrementen z. B., wird bekanntlich die grosse Bedeutung der Re-
action " dieser sich zersetzenden Massen hervorgehoben, der Art, dass
man durch ein Aendern derselben in die entgegengesetzte Reaction
die Bedingungen fiir die Erzeugung des schiidlichen Agens zu ver-
nichten meint. Fiir die Noxe, von der wir handeln, fiir das putride
Gift, trifft schon nach dem Angefiihrten solches nicht Zu; ja ein
Hefeansatz wurde durch reichlichen Essigsidure-Zusatz von vorn
herein stark sauer gemacht und dennoch wirkte er auf der Hohe
der Faulniss eclatant und specifisch schidlich,

Der Albumingehalt des Filtrats faulender Hefe ist gering.
Nach gehorigem Neutralisiven tritt beim Kochen bloss Triibung
nicht Flockenausscheidung ein, Der Reichthum der Fiiulnissansitze
an Albuminaten stcht nicht in geradem Verhaltnisse zur Menge des
er eugten Giftes. Bei der Fiulniss der eiweissarmen Hefe wird
ungleich mehr Gift gebildet, als bei der Figlniss eines reinen Ei-
weisskorpers des Fibrins. Ein Ansatz von 40 grm. chemisch reinen
trocknen Iibrins mit 400 CC. Wasser — welche Concentration der

3
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meiner Hefeansitze ungefihr gleich gekommen sein mag — giebt
im dritten Fiulnissmonate ein eiweissreiches Itiltrat, von dem 60 CC.
erforderlich sind, um die 8 CC. Hefefiltrat entsprechende Wirkung
hervorzurufen (¢f. Schmitz, Exp. 60). Wenn Galle, deren Eiweiss-
gehalt verschwindend klein ist, fault, entwickelt sich mehr Gift, als
wenn der eben erwihnte reine Eiweisskorper, das Fibrin, das Faul-
nisssubstrat abgegeben hatte (cf. Schmitz, Exp. 62—65). In faulen-
dem Blute entsteht ungleich mehr Gift als in faulendem chemisch
reinem Fibrin. ~Es konnte also fiir die Entwickelung der schédlichen
Bestandtheile in faulenden Massen viclleicht auf die zusammenge-
setzte Natur derselben Gewicht gelegt werden, vielleicht auf ein
Zusammenwirken vieler ihrer Bestandtheile, wobei den Salzen, den
bei der Fiulniss thierischer Substanzen so reichlich vertretenen
Phosphaten, unseren Vermuthungen nach auch eine Rolle zuzutheilen
ist. Erfahrungen hieriiber gehoren in spitere Capitel dieser Arbeit.
Hervorheben aber muss ich, dass schon das, was eben vorgebracht
ist, geniigt, um die fast allgemeine Annahme, als wenn ,,die gelosten
und ungelosten urspriinglich eiweissartigen Korper durch eine dussere
oder innere Ursache in ihrer Beschaffenheit und Zusammensetzung
gedndert, zum Gift geworden seien* (Thiersch), stark in Frage
zu stellen. :

Am 15. December goss ich etwa 150 CC. der Unterhefe vom
zweiten Ansatze auf einen Dialysator und ebensoviel Wasser in das
dussere- Gefiss. Nach 24 Stunden unterbrach ich die Diffusion und
priifte sogleich das frische Diffusat. Injection von 24 CC. in die
V. cephal. eines Vorsteherhundes. Zu Ende der Injection Unruhe,
Wiirgen, Benommenheit, Zittern, !/, Stunde spiter ficulente Dejec-
tionen, die sich ein Paar Mal wiederholen. Die Temperatur steigt
von 39,1 bis 40,1, Nach ;12 Stunden entwickelt der Hund schon
guten Appetit. .

30 CC. aus einem wieder nur in 24 Stunden gebildeten Dif-
fusate erhielt ein junger Pudel in die V. saphena. Schon wéhrend
der Operation Unruhe, die in Betdubung iibergeht. Spéter Erbrechen
und Durchfille. Sinken der Temperatur von 39,7 auf 38. Tod
nach 3 Stunden. Im Jejunum und Ileum himorrhagische Kntziin-
dung. Milzpulpa zerfliessend weich, von Extravasaten durchsetzt.

Das 24-stiindige Diffusat aus dem ersten Ansatze von Oberhefe
(Schmitz) verhielt sich dhnlich. Nach Injection von 50 CC. ent-
wickelten sich die charakteristischen Symptome bis zum Tode nach

14 Stunden.
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Das Kklare, leicht gelblich gefirbte Diffusat reagirt schwach
sauer. Genau neutralisirt, scheidet es krystallinische Massen von
phosphorsairer Ammoniakmagnesia ab; wird das Filtrat dann ge-
kocht, so triibt es sich nicht. Desgleichen erzeugt Zusatz von Sal-
peter.séiure keine Tritbung — wol aber eine schéne rosige Firbung
In mit Essigsiure angesiiuertem Diffusate entsteht durch Ferrocyan-'
k"ahum weder Niederschlag noch Triibung. Versetzen mit Essig-
sdure und Hinzufiigen eines gleichen Volumens concentrirter Losung
von schw.efelsaurem Natron mit nachfolgendem Erhitzen bis zum
K?Chell liess die Flissigkeit unveriindert. Zu einer alkalischen
Lfosung wird schwefelsaures Kupfer gesetzt, ohne dass bei nachtrig-
llqheln Erwirmen eine Spur violetter Férbung eintritt. Beim Kochen
mlt‘ copcentrirter Kalilauge entwickelt sich Ammoniak, Zusatz von
Bleiessig erzeugt jetzt einen Niederschlag aber keine Braunfirbung.
S‘chiitteln mit Chloroform giebt keine getriibte Schicht tiber dem
phloroform. Es muss hiernach die Abwesenheit von Proteinkirpern
in dem Diffusat als bewiesen angenommen werden. Da aber das
Diffusat starke und specifische Wirkungen zu wiederholten Malen
ge.iiussert hatte, ist von uns die vollige Unabhiingigkeit des putriden
fotes von den ciweissartigen Korpern dargethan worden. Was
weiter die Reactionen unseres Diffusats anlangt, so geben Gerbsiiure
Quecksilberchlorid, salpetersaures Quecksilberoxydul und salpeter-’
saures Quecksilberoxyd, auch salpetersaures Silberoxyd, volumindse
lia51ge, Phosphor-Molybdinsiure einen reichlichen gelben I(Iiederschlag
Cblorbaryum fallt eine weisse Masse, die sich in Salpeterséiurei
:meder lst.  Alkohol erzeugt eine missige Triibung. Wenn durch
Zusatz von salpetersaurer Magnesia alle Phosphorsiure ausgefillt
war, so ‘gab neutrales Bleiacetat keinen Niederschlag, wol aber ent-
stand cin solcher noch, sowie basisches Bleiacetat hinzugesetzt
wurde. Ein Tropfen Diffusat unter dem Mikroskop verdunstet, hin-
terldsst reichliche Krystallkugeln von Leucin (Chenopodin Rein’sch)
Beim Verbrennen, welches unter Entwickelung brenzlic}; stechenderi
Geruches stattfindet, hinterbleibt viel Kohle. Eine Aschenbestim-
mung ermittelte im Abdampf- und Glithriickstande des Diffusats :
Kohlensiure, Phosphorsiure, wenig Schwefelsiure und Chlor. Kalk.
Magm}iia, Natron und wenig Kali. ’ ’

1¢ rosige Iirbung durch Salpetersiure. we e
(Canstatt, Jahresbericht fir 1846, S. 100) und \\;;rlz}}lﬁ)vf C(}Z,Zi;,;r
melte Abh.andlungen S. 144) bei faulenden Albuminaten beobachte-
ten, entwickelt sich stets in unserem Diffusat, so lange dasselbe
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ungekocht und nicht weiter concentrirt ist. Nach dem Kochen und
Eindampfen blieb sie aus, ohne dass jetzt im Destillate die Fiir-
bung nachweisbar gewesen wire. Es ist dieselbe also unabhiingig
von einem etwaigen Tyrosingehalt. Kocht man eine Probe des
Diffusats mit starker Salpetersiure, so tritt eine bald schwichere
bald stirkere Gelbfirbung ein, die bei nachtriiglichem Neutralisiren
mit Ammoniak in Orange iibergeht. Es wiirde diese Reaction, nach
bisherigen Annahmen, fiir die Anwesenheit von Peptonen in unserem
Diffusate sprechen, wenn ich nicht schon angegeben hitte, dass bei
Behandlung mit Kupferoxyd und Kali keine Violett-Fiirbung eiotritt
und wenn ich nicht weiter Gelegenheit hitte auseinanderzusetzen,
dass der Korper, welcher diese Salpetersiure - Reaction giebt, sich
durch sein Verhalten gegen Alkohol wesentlich von den Peptonen
unterscheidet.

Wenn das in Rede stehende Diffusat einige Tage lang bei
Zimmertemperatur in offenen oder geschlossenen Gefiissen sich selbst
iiberlassen blieb, triibte es sich durch Ausscheidung theils feiner
Flocken, theils eines mehr kornigen Sediments und iberdeckte sich
mit einem schillernden Hautchen. Die Wirkung schien durch diese
Verinderungen nicht wesentlich alterirt zu werden — wie die fol-
genden Versuche ergeben. Nach dreitéigigem Stchen I[njection von
40 CC. einem mittelgrossen Hunde. Temperatursteigerung um
1,59, Erbrechen, anhaltende Durchfille bis zum Tode am 3. Tage.
Nach zehntigigem Stehen erhielt ein kleiner Hund 30 CC. in die
Saphena. Heftige unmittelbar der Operation sich anschliessende
Reaction, bestindiges Wiirgen, grosse Prostration. Durchfille, Ver-
jauchung in der Wunde. Tod am 7. Tage. Linkseitige eitrige
Pleuritis. Ecchymosen unter dem Endocardium. Missige Darm-
affection.

Wurde unser Diffusat, besonders nachdem durch vorangeschick-
ten Schwefelsiurezusatz noch mehr Fettsiuren in Freiheit gesetzt
waren, durch Schiitteln mit Aether von letzteren befreit, so erlitt
seine Wirksamkeit dadurch keine Einbusse (cf. Schmitz, Exp. 70).
Das von den Fettsiuren befreite Diffusat war vollig geruchlos : ein
Beweis, dass die eigenthiimlichen Wirkungen faulender Fliissigkeiten
auf den thierischen Organismus nicht von den in ihnen enthaltenen
riechenden, resp. stinkenden Substanzen abhiingig sind. Weiter ein
Beweis, dass Aether, der manchen wissrigen Fliissigkeiten die in
ihnen enthaltenen Alkaloide zu entziehen vermag, das putride Gift
unter solchen Umsténden nicht aufnimmt. Auch wenn die wissrige
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Losung alkalisch gemacht war, konnte ihre Wirksamkeit weder
durch Ausschiitteln mit Aether noch Amylalkohol Chloroform,
Benzin, Petroleumither wahrnehmbar abgeschwicht werden. Der
durch Aether und Amylalkohol besorgte Auszug, eingedampft und
sein Riickstand in Wasser geldst, verhielt sich durchaus unwirksam.
Letstere Versuche sind bloss an Froschen durchgefiihrt,

Etwas anders verhiclt sich das Diffusat gegen die Versuche,
weleche auf Entfernung der ziemlich reichlich in ihm vertretenen
Phosphate gerichtet waren. Ein Theil derselben, dic durch die
freien Fettsiuren in Losung gehaltene phosphorsaure Ammoniak-
Maguesia, war nach Ausschiitteln mittelst Aether ausgefallen, ohne
dass, wic erwihnt, ein Verlust an Wirksamkeit wahrgenommen wurde.
Nach Fillung aber durch essigsaure Magnesia und Ammoniak war
die Wirksamkeit entschieden vermindert, wie ein Vergleich der sofort
anzufithrenden Versuchsergebnisse mit den oben geschilderten zeigt.

Ein kleiner Dachshund erhilt 30 CC. in die Cruralis. Wihrend
der Injection colossale Unruhe, dann rasch voriibergehende Betiu-
bung. Temperatursteigerung um 1,2°, im Uebrigen keine Storun-
gen, die grosse Muskelschwiiche weicht schon am anderen Tage der
gewdhnlichen Munterkeit. * Ein mittelgrosser Hund crhalt 75 CC. in
die Saphena. Langwihrender Betidubungszustand, fibrillire Zuckun-
gen in einzelnen Muskelgruppen, die in clonische Krimpfe tber-
gehen. Spiter alle viertel Stunden Erbrechen. Noch am zweiten
Tage Erbrechen, Appetitlosigkeit und grosse Hinfilligkeit. In der
Folgezeit Genesung. 30 CC. wirkten vor Ausfillung der Phosphate
intensiver — némlich todtlich — als diese 75 CC. phosphatfreien
Diffusats. Die Thatsache, dass mit Ausscheiden der Phosphate auch
wirksame Substanz ausfillt, stimmt mit der Seite 29 betonten inni-
gen Verbindung beider. Eine Erklirung hierfir dirfte vielleicht
die chemische Natur unseres Giftes geben — steht dasselbe den
Amidbasen nahe, so wiirde die von uns versuchte Art der Ausfil-
lung ein Mitgehen in den Niederschlag verstindlich machen.

Durch Eindunsten des Diffusats im Wasserbade ging seine
Wirksamkeit nicht verloren, abgeschwicht wurde sie allerdings.
Wenn vor dem Eindunsten die todtliche Dosis, wie oben angefiihrt,
zwischen 30 und 50 CC. lag, so musste erwartet werden, dass nach
einem Concentriren auf den scchsten Theil des Volumens der gleiche
Effect nach Gaben von 5—9 CC. eintreten wiirde. Dem war aber
nicht also, vielmehr waren immer noch 20—30 CC. zur Todtung
erforderlich. In das Destillat ging nichts Wirksames iber. 30 CC.
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desselben, einem kleinen Hiindchen beigebracht, blieben ohne Spur
einer Stérung. Es muss daher lediglich der fast 10-stindigen Ein-
wirkung hoherer Temperaturgrade bei Gegenwart athmosphirischer
Luft diese Abschwichung zugeschrieben werden. In der That war
dieselbe grosser, wenn bei stirkerer Hitze des Wasserbades und
Luftzutritt, als wenn im Vacuumapparat das Eindampfen executirt
worden war. Auch nach Entfernung der Phosphate mit essigsaurer
Magnesia und Ammoniak gelang es eine concentrirtere Flissigkeit
sich zu verschaffen, deren Wirkung eine kriftigere war. So wirkten,
als ein Litre solcherart von Phosphaten befreiten Diffusats im Vacuum-
apparat auf 150 CC. gebracht war, 30 CC. jetzt entschieden stiirker als
die vorhin erwihnten 75. Betiubung und Wiirgbewegungen schlossen
sich sofort an die Injection; grosse Mattigkeit bis zum Tode nach
einer Stunde. Bei der Section findet sich eine stellenweise (Duo-
denum und Rectum) schon hochgradig entwickelte Darmentziindung.
Unter der Pleura der durchweg lufthaltigen Lungen viele Hundert
kleiner kaum stecknadelkopfgrosser frischer Extravasate, desgleichen
Ecchymosirungen unter dem Endocardium des linken Herzens.
Nicht nur das erste Diffusat, auch das zweite, dritte und
vierte #usserten unverkennbare Wirkungen. 2500 CC. gefaulter
Hefe waren mit 3000 CC. destillirten Wassers, welches je nach 24
Stunden erneuert wurde, der Diffusion ausgesetst gewesen.  Zum
vierten Male wird in gleicher Weise verfahren, aber die Diffusion
4 Tage mit derselben dussern Flissigkeit unterhalten. Dieses vierte
Diffusat dampfte im Vacuumapparat zu 100 CC. ein. 20 CC. der-
selben erhielt ein grosser Hund in die Saphena. Schon wihrend
der Injection Erbrechen, darauf sehr frequentes Athmen. Grosse
Mattigkeit, der Hund liegt auf der Seite, alle Vierc von sich ge-
streckt. Bald folgen diinnfliissige ficulente Ausleerungen, in den
nichsten zwei Tagen fliesst blutige Jauche aus dem After. Das
Thier rithrt sich nicht von der Stelle und verendet am dritten Tage.
Invagination des untern Ileumstiickes durch das Colon bis ins Rectum
nahe an den After. Peritonitis mit etwa 100 CC. blutigen Exsudats.
Himorrhagische Entziindung der Schleimhaut des Darms. Beider-
seitige eitrige Pleuritis, ohne Spur einer. Infarctbildung in der Lunge.
Unter dem linken Endocardium zahlreiche Blutstreifen. Die drei
ersten Diffusate waren nach ihrer Concentration im Wasserbade
dhnlich wirksam — so dass ein Unterschied in der Wirksamkeit zu-
niéichst nicht annehmbar erscheint. Der Unterschied in dem Gehalt
an trockner Substanz und dem Aschengehalt der Diffusate war

— 89 —

desto auffilliger. Wihrend 10 CC. des auf 200 CC. gebrachten
Verdunstungsriickstandes vom ersten Diffusate, nach mehrtigigem Er-
wirmen bei 1009 1,771 grm. trockne Substanz mit 0,221 grm.
Asche hinterlassen hatten — (das ganze Diffusat besass also 35,42
grm. trockne Substanz und 4,42 grm. Aschenbestandtheile) — hinter-
liessen 10 CC. des auf 100 CC. concentrirten vierten Diffusats 0,2295
grm. Asche — (das ganze Diffusat hatte also 2,295 grm. Asche).
10 CC. des auf 150 CC. cingedunsteten fiinften Diffusats, welches
48 Stunden diffundirt hatte, geben 1,3876 grm. trockne Substanz
mit 0,200 grm. Asche — (also enthielt das ganze Diffusat 21,064
grm. trockne Substanz und 3,0 grm. Asche). Es scheint bei der
annihernd gleichen Wirkungsintensitit aller fiinf Diffusate — das
vierte wirkte am stiirksten, wol wegen der am lingsten fortgesetz-
ten Diffusion — dass das putride Gift nicht im graden Verhiltniss
zu den Ubertretenden anorganischen Substanzen sich ins Diffusat
begiebt. Durch die lange, 9 Tage, unterhaltene Diffusion war die
Wirksamkeit der in der Glocke restirenden faulenden Hefe herab-
gedriickt.  Wiahrend 8 CC. in 10 Stunden das Leben eines Hundes
zerstorten, ftrat jetzt erst nach 16 CC. der filtrirten Flissigkeit in
der dritten Nacht nach der Operation unter profusen Diarrhoeen
der Tod ein. 10 CC. dieser filtrirten Hefe licferten 0,8638 grm.
Verdunstungsriickstand mit 0,1052 grm. Asche.

Die eclatante Wirksamkeit des aus faulender Hefe stammen-
den Diffusats kam dem aus faulendem Blute nicht zu. Ferner ent-
hielt das Hefediffusat keine Albuminate, die, wie erwihnt, dem
Blutdiffusate nicht fehlten. Hierin sahen wir den entschiedenen Vor-
zug des Hefediffusats. Wir haben daher in den folgenden Versuchs-
Gruppen dieses Material ausschliesslich verarbeitet.

Fin Litre durch Magnesiumacetat und Phosphorsiure von den
Phosphaten befreiten Diffusats wurde mit basischem Bleiacetat ge-
fillt, der ausgewaschene Niederschlag mit Schwefelwasserstoff zer-
setzt, zuletzt auf 100v erwirmt und dann durch Filtration das
Schwefelblei abgeschieden. Das sauer reagirende Filtrat wird auf
150 CC. verdunstet. Die Hilfte davon, 75 CC., wurde einem kleinen
Hunde injicirt. Wihrend und nach der Injection keine wahrnehm-
baren Storungen — selbst"keine erhebliche Temperatursteigerung.
In einem zweiten Versuche wurde der aus zwei Litres Diffusat
gewonnene ‘Bleiniederschlag mit Schwefelwasserstoff zersetzt und das
Filtrat auf 120 (C. verdunstet. Die Hilfte dieser 120 CC. brachte
ich in die V. crural. eines grossen Hundes. Wihrend der Injection
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keine Uuruhe, nach derselben ist das Thier vollig munter —— ent-
wickelt sogar schon nach einigen Stunden guten Appetit.

Es konnte hiernach scheinen, dass dem Bleiniederschlage gar
keine Wirkungen anhingen — wenn nicht Schmitz, freilich an
der von Phosphaten noch nicht befreiten Fliissigkeit, ein etwas ab-
weichendes Resultat erzielt hitte (Exp. 71 und 72). Es trat nach
Injectionen von 25 und 40 CC. Diffusat entsprechenden Quantititen
an beiden Versuchsthieren zu verschiedenen Malen Erbrechen mit
Temperatursteigerung ein. Es ist nicht unwahrscheinlich, dass der,
wegen Anwesenheit der Phosphorsiure, bei den Versuchen von
Schmitz, reichlicher ausfallende Niederschlag mechanisch oder
chemisch etwas grissere Mengen des giftigen Stoffes eingeschlossen
hatte als bei uns. Indessen konnte auch bei unseren Versuchen
etwas mehr des Giftes durch das Schwefelblei zuriickgehalten sein.
Leider lassen sich ja die mechanischen Wirkungen letzterer Substanz
nicht genau berechnen und beherrschen. :

Da der im phosphatfreien Diffusat durch basisch essigsaures
Bleioxyd erzeugte Niederschlag nicht wirksame Bestandtheile zu
enthalten schien, konnten diese in dem ungefillten gelosten Antheil
gesucht werden. Nachdem durch Zusatz von Bleiacetat im Ueber-
schusse kein weiteres Sediment zu erzielen war, wurde die Hilfte
der abfiltrivten Losung mit Soda vom grossten Theil des iiber-
schiissigen Bleies, mit Schwefelwasserstoff vom Rest desselben befreit
und dann zur Syrupdicke im Wasserbade verdunstet, um neuerdings
mit Wasser auf circa 100 CC. verdiinnt zu werden. Injection von
50 CC. einem sehr grossen Hunde. Wihrend der Injection wiithen-
des Aufheulen und dann sofortige Betdubung. Beim Losbinden
schon Erbrechen. 10 Stunden spiter, nachdem in der Zwischen-
zeit der Hund matt und regungslos auf der Seite gelegen, wieder-
holt sich das Erbrechen, und 15 Stunden spéter verendet das Thier.
Der Fundus des Magens im Zustande hochgradiger himorrhagischer
Entziindung, der Pylorus-Theil etwas weniger afficirt. Schwellung
und Injection der Duodenal- und Jejunal-Schleimhaut, Ileum gesund,
Rectum stellweise lebhaft injicirt. Milz von zahlreichen frischen
Infarcten durchsetzt. Unter dem linken Endocardium ein grisseres
und mehrere kleinere Extravasate. Die Umgebung der Operations-
wunde jauchig infiltrirt. (Vor der Injection war mit Essigsiure
neutralisirt worden.) )

Ich habe diesen Versuch mit frischem, noch die Phosphate
enthaltendem Diffusate wieder aufgenommen; auch hier ent-
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faltet der nicht gefillte Antheil die charakteristischen Wirkungen.
Der Hund war gleich nach Beibringen eines verhiltnissmassig
geringen Quantums matt und hinfillig — aber erst nach 10 Stun-
den nahmen die Durchfille ihren Anfang, die am 3. Tage zum Tode
fiihrten. Entziindung des Darmtractus im Fundus ventriculi, Duo-
denum und Rectum. In den Nieren parenchymatdse Nephritis.

Die grossern Quantititen’ Diffusat, welche in nachfolgenden
Versuchen zur Verwendung kamen, sind alle durch 24-stiindige
Diftusion gewonnen worden. Beim Sammeln der Diffusate hat deren
Zersetzung — Tritbwerden — nicht ganz vermieden werden konnen
— obgleich das Gesammelte an kithlen Orten aufbewahrt wurde.
Wiederholte Priifungen iiberzeugten uns von dem Maugel an Protein-
substanzen in unserem Material.

Ein Litre des mit Magnesiumacetat und Soda von Phosphaten
befreiten Diffusats war auf 75 CC. cingedampft. Zusatz von zwei-
fachem Volum Alkohol. Filtration nach 24 Stunden. Vom Filtrat
wird der Alkohol abfiltrirt — und der Riickstand in 75 CC. Wasser
gelost. Wihrend der Injection von 16 CC. Betdubung, Muskelzittern,
tonische krampfhafte Streckungen der Extremititen und des Nackens,
Erbrechen — und da die Injection leider nicht unterbrochen wurde,
sofort Tod.  Von derselben Losung, die ich mit der zweifachen
Wassermenge verdiinnte, crhielt ein mittelgrosser Hund 15 CC.
(also 5 CC.). Unmittelbar darauf Betiubung, Erbrechen. Das Thier
liegt wie todt da, so dass man nach langen Pausen erst eine krampf-
hafte Inspiration wahrnimmt. Nach cinigen Minuten Brechbewegun-
gen, oberflichliche immer frequenter werdende Respiration.  Nach
einer Stunde wieder Erbrechen, spiter fliissige dunkle Ausleerungen.
An folgenden Tage deutliche Besserung, endlich Genesung.  Noch
weniger wie 3 CC. mit 9 CC. Wasser verdiinnt erhilt cin dritter
Hund.  Wieder hochgradige Betidubung, wiederholtes Erbrechen,
mehrere Stunden anhaltende Diarrhoc. Ausgang in Genesung.

Nachdem aus drei Litres des in Rede stehenden Diffusats der
durch Magnesiumacetat, Soda und basiches Bleiacetat zu Stande
gekommenc Niederschlag entfernt war, wurde das Filtrat mit Soda
und Schwefelwasserstoff von iiberschiissigem Bleie befreit und im
Wasserbade wihrend 8 Stunden auf 240 CC. verdunstet. Der Zu-
satz von gleichem Volumen Weingeist von 80 Tr, veranlasste Aus-
scheidungen von Leucin (Chenopodin), zumal als die Mischung 24
Stunden lang der Kilte iiberlassen blieb. Nach neuerdings wicder-
holter Filtration wurde der Alkohol abdestillirt und der Riickstand
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endlich in 150 CC. Wasser gelist. 15 CC. desselben tédteten unter
Betiubung und Erbrechen einen kleinen Hund in wenig Minuten,
100 CC. der eben gepriiften Lisung wurden bis zu cinem Volumen
von circa 10 CC. ausgetrocknet, wozu es etwa 10 Stunden Erwir-
mung bedurfte, darauf stark bei 269 Kilte im Freien abgekiihlt,
dann mit 50-procentigem Weingeist behandelt. Nach Abfiltriren
vom Leucin Abdestilliren des Alkohols. Der Riickstand wird von
63 CC. Wasser aufgenommen — 10 CC. erhilt ein grosser Hund
in die Cephalica. Sogleich Betiiubung, FErbrechen, krampfhafte
Streckungen der Extremititen, krampfhaftes Athmen. Nach einer
halben Stunde fliissige Ausleerungen, die sich in den vier folgenden
Stunden bis zum Tode wiederholen. Die ‘Section deckt eine hoch-
gradige hdmorrhagische (croupdse) Enteritis auf.  Milz von ctwa
80 Infarcten durchsetzt, zerfliessend weich. Der Rest von circa
50 CC., aus dem mittlerweile wicder viel Leucin ausgeschieden war,
wurde mit absolutem Alkohol versetzt. Es entstand cin nicht un-
betriichtlicher Niederschlag von Leucin und einigen Salzen, welcher
auf dem Filter gesammelt, getrocknet und in Wasser gelost wurde.
Fast die ganze Masse erhielt cin kleiner Hund in die Jugularis.
Mattigkeit nach der Operation, zwei Stunden spiiter Erbrechen;
andere Storungen fehlen, das Thier ist nach 24 Stunden munter
und gesund. Lingeres Auswaschen mit absolutem Alkohol liess
sich nicht ausfiihren, weil die Fliissigkeit allmihlig einen Theil des
Niederschlages in Losung brachte. Der Verdacht, dass mechanisch
etwas von dem in Alkohol loslichen Gifte dem Niederschlage anhing,
ist durchaus gerechtfertigt. Anders verhielt sich das alkoholische
Filtrat; durch neue Destillation vom Alkohol befreit und wieder in
circa 20 CC. Wasser aufgenommnen — geniigten schon wenige Tropfen,
um einen Hund in schwere Erkrankung zu versetzen. Durchfall
und Appetitlosigkeit withrten mehre Tage hindurch.

Sehr dhnlich, nur noch eclatanter, ist das Ergebniss folgenden
Versuches. 9360 CC. Diffusat waren im Vacuwumapparat auf
1700 CC. condensirt. 500 CC. von letzteren wurden durch Mag-
nesiumacetat und Soda von den Phosphaten, durch basisches Blei-
acetat von andern Beimengungen befreit. Das durch Soda und
Schwefelwasserstoff entbleite IFiltrat wurde im Wasserbade bis zur
Extractconsistenz gebracht und dann in Weingeist von 729/, Tr.
gelost.  Vom Ungeldsten (Leucin) abfiltrirt, destillirte der Alkohol
fort. Der Retortenriickstand wurde neuerdings von 900/, Alkohol
aufgenommen, wieder filtrirt und destillirtt.  Der neue Retorten-

riickstand von dicker Extractconsistenz betrug 21,35 grm. 0,933 grm.
dieser 21,35 noch weiter, wihrend mechrerer Tage ausgetrocknet,
lasssen 0,8085 grm. Riickstand, der warm — weich, nach dem Er-
kalten — harzig, sprode ist und nach dem Glithen 0,1243 Aschen-
bestandtheile zeigt.  Die Asche enthilt Kali, Natron, Magnesia,
Kalk, Chlor, Kohlensiiure, aber keine Phosphorsiure. Von dem
Reste des Riickstandes werden 20 grm. in 100 CC. Wasser gelist.
10 CC. dieser Losung erhielt cin kleiner IHund in dic V. crural
Grosse Unruhe, tonische Streckungen im Nacken und den Extremi-
titen. Scheintod. 5 Min. kiinstliche Respiration. Dann krampfhafte
Athemziige mit Wiirgbewegungen. Nach einer halben Stunde Durch-
falle, die immer profuser und blutiger werden. Tod nach 11 Stunden.
Colossale himorrhagische Entziindung des -ganzen Darmtractus.

Die beiden eben erwdhnten zusammenhéingenden und in ihrer
Anordnung analogen Versuchsreihen sind von durchgreifender Be-
deutung. Bie beweisen, dass Alkohol, und zwar 72 °/, ebenso als
90 "/ das putride ¢ ift 16st — und fithren dadurch zu einer von
fremden Beimengungen relativ freien Losung des gesuchten schid-
lichen Korpers. Sic liefern ferner den Beweis, dass die oben be-
sprochene Salpetersiiure-Reaction nicht etwa bei der Fiulniss ge-
bildeten ubd ins Diffusat iibergewanderten Peptonen zukommt, son-
dern einem anderen Kérper, der bloss in dieser Hinsicht jenen gleicht.
Die zuletzt benutzte Losung zeigte ndmlich in exquisitester Weise
die Gelbfirbung beim Kochen mit Salpetersiiure und wurde bei
nachfolgendem Neutralisiven mit Ammoniak tief orange, gradezu
dunkel braunroth. Eine unvermischte Lisung des fraglichen putriden
Giftes ist indess die in Rede stehende noch nicht. So enthilt sie,
abgesehen von dem was aus spéter zu erwiihnendem Verhalten gegen
Fallungsmittel folgt, noch jetzt Leucin und die erwiihnten anorganixchen
Salze. In 50 CC. derselben crzeugte Gerbsdure einen reichlichen
Niederschlag. Derselbe, auf dem YFilter gesammelt, wurde, zuvor
gemengt mit Wasser und Bleioxyd, ausgetrocknet; der getrocknete
Riickstand mit Alkohol von 70/, 24 Stunden hindurch macerirt,
dann der Alkohol abfiltrirt, das Blei durch Schwefelwasserstoff be-
seitigt, der Alkohol abdestillirt — der Riickstand endlich in 50 CC.
Wasser gelost. 12 CC. davon wurden einem grossen Hunde in die
V. saphena gespritzt. Mehrmaliges Lrbrechen, das noch in der 4.
Stunde sich wiederholt. Grosse Drostration und Appetitlosigkeit
auch noch am folgenden Tage, im Uebrigen nichts Bemerkenswerthes.
Das Filtrat vom Gerbsaurenicderschlage, durch Bleiessig von der



Gerbsdure und durch Schwefelwasserstoff vom Blei befreit, wurde
eingedampft, dann mit Alkohol behandelt — der Alkohol abdestillirt,
der Riickstand in Wasser gelost. Fast die ganze Portion erhilt
ein grosser Hund, ohne dass an ihm charakteristische Erschei-
nungen beobachtet werden konnten. Wihrend die aus dem Gerb-
siure-Niederschlage erhaltene Fliissigkeit die Reaction mit Salpeter-
sdure schr deutlich gab, fehlte dieselbe der aus dem Filtrate zur
Priifung gekommenen.  Der Rest der Fliissigkeit aus den vom 90-
procentigem Alkohol besorgten Auszuge wurde mit dem gleichen
Volumen Wasser verdiinnt und 24 Stunden mit Thierkohle bei
durchschnittlich 500 C. digerirt. Die dunkele Lésung war hierdurch
ziemlich eutfirbt, aber auch in ihrer Wirksamkeit auffallend alterirt
worden. Nach Injection von 16 CC. traten nur unbedeutende Sto-
rungen (einige fliissize Dejectionen) in Erscheinung. Die Salpeter-
sdure-Reaction blieb nunmehr fast vollstindig aus.

In mehreren der den Hunden injicirten Proben waren Mag-
nesiasalze enthalten, weil das behufs Entfernung der Phosphate
zugesetzte Magnesiumacetat im Ueberschusse angewendet war und
weil, da jedenfalls auch Ammoniaksalze vorhanden waren, Natron-
lauge, desgleichen Soda eine véllige Ausscheidung der Magnesia
nicht bewirken konnte. Immerhin ist die Prage, ob eine Beimen-
gung von Magnesiasalzen nicht cinen Theil der unmittelbar den
Operationen folgenden FErscheinungen bedingen kann, nicht ohne
Weiteres zuriickzuweisen. Weil das Resorptionsvermdgen des Darms
fir Magnesiasalze offenbar ein sehr beschrianktes ist (Hegar),
kann die eventuelle Schiidlichkeit derselben nur durch directe In-
fusion in Veuen gepriift werden. Ts war mir bekannt, dass Kér-
her, welcher in dieser Weise experimentirte, bei Injection von
schwefelsaurer Magnesia zwei Mal Hunde getédtet hatte (K orber:
Beitrige zur Keuntniss des Ueberganges der Kalk- und Magnesia-
salze ins Blut. Dorpat, 1861). Von der. giftigen Wirkung der ins
Blut gespritzten essigsauren Magnesia habe ich mich zu wiederhol-
ten Malen selbst iiberzeugt. Y. grm. einem grossen lHunde injicirt
machte denselben zuniichst unruhig, verlangsamte dann auffallend
den Herzschlag, ohne indess sonst irgendwie das Befinden zu stiren.
Schon nach eciner Viertelstunde frass der Hund und deponirte nach
8 Stunden trockene, helle Fices. 1 grm. todtete einen kleinen Hund
in fiinf Minuten unter Zittern am ganzen Korper und clonischen
Krampfen cinzelner Muskeln. Das Herz stand bald nach einigen
heftigen Schliagen still. 4 grm. todteten ecinen grossen Hund sofort
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unter krampfhaften Zuckungen der Extremititen und auffallender
Verlangsamung des Herzschlages. In den zu meinen Experimenten
verwandten Dosen ist niemals '/, grm. Magnesiumacetat enthalten
gewesen. Nach der erwidhnten Analyse betrug der gesammte Aschen-
gehalt in 20 grm. des Destillationsriickstandes oder in 100 CC. der
Losung dieses letztern 2,66 grm. demnach in 10 CC. 0,266 grm.,
die Hauptmasse wurde aber durch Natronsalze ausgemacht ;
kleinere Mengen von Magnesia liessen sich zwar nachweisen, tiber-
schritten aber, wie in dieser so auch in den andern Versuchsquoten,
sicher nicht diejenigen eines Centigrammes. Zudem zeigten andere
Versuche, dass auch ohne vorausgeschickte Behandlung mit Magnesia
oder nachdem diese wieder fortgeschatft war, dieselben Wirkungen
den in dhnlicher Weise hergestellten Losungen zukamen. Hierher
gehort der folgende Versuch.

5000 CC. Diffusat mit Natron, soweit als mdéglich von Mag-
nesiumphosphat befreit, im Wasserbade auf 500 CC. ecingedunstet,
dann mit Bleioxyd vollig ausgetrocknet. Riickstand gepulvert, mit
Weingeist von 70 ¢/, digerirt, nach 48 Stunden filtrirt, Filtrat ent-
bleit, Weingeist abgedunstet, ausgeschiedenes Leucin abfiltrirt.
Das sauer reagirende Filtrat betrigt 150 CC. und zeigt die Sal-
petersiiure - Reaction ausserordentlich deutlich, 15 CC. todten einen
kleinen Hund sofort unter Betiubung, Erbrechen und Nackenkrimpfen.
Mit der eben gepriiften Losung ist folgender Reinigungsversuch
durch Zuhiilfenahme der Diffusion ausgefiihrt worden. Es wurden
100 CC. mit 200 CC. Wasser 24 Stunden hindurch ditfundirt. Das
Diffusat (165 CC.) auf 32 CC. eingedunstet, nach 36 Stunden vom
ausgeschiedenen Leucin u. s. w. abfiltrirt. 12 CC. todteten einen
mittelgrossen Hund in wenig Minuten. Nicht viel geringer schien
die Wirkung des zweiten in 48 Stunden gewonnenen und von
180 CC. auf 50 CC. concentrirten Diffusats. 16 CC. reichten zur
Todtung eines grossen Hundes in weniger als einer Viertelstunde
unter Betiubung, Wirgbcwegungen und Erbrechen hin. 15 CC.
dieses concentrirten Diffusats hinterliessen beim Austrocknen 2,076
grm. Riickstand mit 0,1708 grm. Asche. Die Wirksamkeit des
dritten von 180 auf 50 CC. eingedampften Diffusats war etwas ge-
ringer. Nach Injection von 18 CC. rasch voriibergehende Betiu-
bung, dann scheinbares Wohlbefinden, aber nach 12 Stunden
diarrhoische Ausicerungen, welche erst am zweiten Tage aufhoren.
20 CC. des Diffusats hinterliessen 1,54 grm. nicht trockenen, son-
dern extractdicken Riickstand. Der in der Glocke gebliebene An-
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theil (162 CC.) war jetzt nur noch wenig wirksam. Nachdem er
auf 24 CC. eingedampft war, erhielt ein kleiner Hund 8 CC. Hin-
und Herschwanken beim Gehen, Brechbewegungen, keine Diarrhoe.
Genesung am anderen Tage. Man sieht, dass auch hier, wo der
giftige Stoff schon ziemlich rein vorliegt, sein Diffusionsbestreben
verglichen mit dem anderer chemischer Verbindungen nicht sehr
gross ist. Der storende Einfluss von Albuminaten und #hnlichen
Stoffen war hier nicht mehr vorhanden, sondern im Gegentheil in
dem Leucin ein relativ leicht diffundirender Begleiter gegeben.
Die Hilfte des im Dialysator zuriickgelassenen und spiter auf 24 CC.
verdunsteten Riickstandes gab moglichst ausgetrocknet™) 2,3031 grim.
Riickstand mit 0,1628 grm. Asche, in welcher sich Chlor, Schwefel-
saure, Kohlensdure, Natron nebst Spuren von Phosphorsiure,
Magnesia und Kalk, aber kein Kali auffinden liessen. Es sei hier
ausdriicklich bemerkt, dass iiberhaupt bei allen Aschenbestimmungen
besondere Riicksicht auf die ungefihren Mengen des Kalis genommen
wurde. Niemals sind, ganz abgesehen davon, dass das ganze Krank-
heitsbild einer Kaliumvergiftung ein vollig anderes ist, so betricht-
liche Mengen Kali nachgewiesen worden, als dass von ihnen ein
Einfluss auf die nach den Injectionen auftretenden Krankheitser-
scheinungen hitte erwartet werden diirfen.

Die ermittelten Thatsachen, dass weder das Ausfillen resp.
Trocknen mit Bleioxyd, noch das Eindampfen die Wirkungen
paralysirt, sondern, dass aus dem in gedachter Weise erhaltenen
Riickstinden Alkohol Wirksames aufnimmt — schienen uns zu
wichtig, um sie nicht durch zahlreiche Experimente und Variationen
der nothwendigen chemischen Proceduren noch weiter sicher zu stellen.

Etwa 100 CC. frischen Diffusats dampften im Wasserbade zur
Trockne ein und wurden alsdann mit heissem Alkohol extrahirt.
Beim Erkalten schied sich Leucin massenhaft aus. Die eingedampfte
syrupdicke alkoholische Losung stand etwa 8 Tage lang in einem
offenen Gefisse, an dessen Boden und Wandungen neuerdings in
grosster Menge Leucin-Krystalle sich niedersetzten. Wieder Ver-
diinnen mit Alkohol, Filtration, Abdampfen des Alkohols und Lé-
sen in Wasser. Etwa den vierten Theil dieser Losung erhilt ein
Dachshund. ~ Betiubung, krampfhaftes Athmen, Erbrechen, eine
fliissige Dejection, dann schon nach einer halben Stunde Tod.

*) Der Riickstand ist sehr hygroscopisch, giebt die letzten Antheile von
Wasser, wenigstens bei 100°, sehr schwicrig ab.
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Fundus ventriculi diffus injicirt, desgleichen das Anfangsstiick des
Dinndarms und das Rectum.  Milz auffillig weich. Unter dem
linken Endocardium ein Paar Extravasate.

Ein Litre des im Vacuumapparat concentrirten Diftusats wird
mit Natron alkalisch gemacht, filtrirt, mit basischem Bleiacetat ge-
fillt, der Ueberschuss des Bleies im Filtrat mit Schwefelsiure ge-
fallt, der Rest durch Schwefelwasserstoff entfernt, wieder Filtration,
Neutralisiven mit Ammoniak, Verdunsten im Wasserbade.  Der
Riickstand wird in Wasser aufgenommen, vom Leucin abfiltrirt, das
Filtrat nochmals verdunstet, der Riickstand mit Alkohol gemischt,
das Ammoniumsulfat abfiltrirt, der Weingeist abdestillirt. Retorten-
riickstand, durch Filtration vom Leucin geschieden, auf 100 CC.
wiissrige Losung gebracht. 5 (C. davon erhilt ein kleiner Hund.
Starke Wirkung, die Durchfille dauern bis zum dritten Tage. Da
diese 5 CC. nahezu ebenso stark wirkten wic 30 CC. des frischen
Diffusats, so ist durch die aufgefithrten Manoeuvres nicht viel mehr
als die Hilfte der Wirksamkeit verloren gegangen. Ein grisserer
Theil des wirksamen Stoffes ist zweifelsohne mechanisch im sehr
volumindsen Bleiniederschlage zuriickgehalten, denn um das Filtrat
nicht zu sehr zu verdimnen, wurde nur kurze Zeit ausgewaschen,
Weitere Behandlungen, so das Eintrocknen, setzten die Wirksam-
keit noch etwas mehr herab. 70 CC. von den letzterwithnten 100
wurden mehr als 24 Stunden bei 1000 (. ausgetrocknet, sie gaben
einen extractdicken Riickstand von 29,92 grm. Hiervon wurden
3,21 grm. in Wasser gelost, cinem kleinen Hunde injicirt. Betéiu-
bung gleich nach der Injection, darauf fliissige Ficaldejectionen
unter heftigen Tenesmen. Noch am anderen Tage sichtbares Krank-
sein und Appetitlosigkeit. Wihrend vor dem Eintrocknen ungefihr
2,1 grm. Riickstand Tage lang anhaltende Durchfille erzeugt hatten,
folgten jetzt 8,2 grm. rascher voriibergehende und weniger intensive
Storungen. Es scheint also wol wahr, dass auch an dem von
fremden Beimengungen relativ wenig verunreinigten Gifte durch
Austrocknen wenigstens bei héheren Wirmegraden eine weitere,
wenn auch relativ langsame Zersetzung statt findet.

26 grm. des Extractes, von dem chen berichtet, sind noch
weiter in Arbeit genommen worden. Sie wurden zunichst wieder
in Alkohol von 94 9/, gelost und filtrirt (wobei Leucin und einige
Krystalle, scheinbar Doppelpyramiden (Ammoniumsulfat?) fortfielen),
alsdann mit gleichem Volumen Aether versetzt. Derselbe triibt sich
sofort milchig und zeigt nach 24 Stunden bei 6° einen braunen



dickfliissigen Absatz, in dem noch viele Leucin-Krystalle eingeschlossen
sind. Dieser extractdicke Riickstand, auf dem Filter gesammelt,
wird solange mit Wasser erwirmt, bis der Geruch nach Aether
ziemlich verschwunden ist. Kine villige Beseiticung des Aethers
und Alkohols ist bei den Losungen putriden Giftes dusserst schwierig.
Selbst stundenlanges Erwdrmen der extractdicken Masse reicht dazu
nicht aus. Ein Drittel dieses Riickstandes in wissriger Losung er-
hilt ein grosser Hund in eine V. subcutanea abdominis. Der Hund,
welcher wihrend des Injicirens vollstindig ruhig gewesen, verfillt
sofort in tiefen Schlaf mit schnarchenden langsamen Athemziigen,
Nach 4 Stunden stirbt er ohne Krimpfe, ohne Erbrechen oder
Tenesmen. Bei der Section grossartig unter dem ganzen Endo-
cardimmn des linken Herzens ausgebreitete Eecchymosirungen. In
den obern Schlingen des Jejunum eine méssige hdmorrhagische
Darmaffection, desgleichen ist die Hohe der Léngsfalten des Colon
betroffen. Im Uebrigen der Darm gesund. Ich lasse es dahinge-
stellt, in wie weit ein Theil der beobachteten Wirkungen (Schlaf,
schnarchende Respiration) einer geringen Aether-Alkoholbeimengung,
gegen welche Hunde bekanntlich ausserordentlich empfindlich sind,
zuzuschreiben ist. Der abfiltrirte Aetheralkohol wurde der Destil-
lation unterworfen und der Retorten-Riickstand in 20 CC. Wasser
gelost. Die Hilfte desselben todtet in wenig Minuten unter Be-
tiubung, krampfhaften Brechbewegungen, Streckungen der Extremi-
titen einen grossen Hund. Die sofort ausgefithrte Section ermit-
telte schon sobald nach der Application des Giftes eine lebhafte
Injection der Schleimhaut des Magens und einzelner Darmabschnitte.
Zu wiederholten Malen ist der Ausscheidung von Leucin (Che-
nopodin, Reinsch).aus alkoholischen und wissrigen Losungen ge-
dacht worden. Obgleich man in der Regel annimmt, durch Fillen
mit essigsaurem Blei alles Leucin abscheiden zu konnen, lehrt ein
Blick in unsere Protocolle, dass in den Filtraten von Bleinieder-
schligen das Leucin oft in grossen Quantitiiten enthalten ist. Offen-
bar sind die anderen mit in der Lisung vertretenen Stoffe die Ur-
sache dieser Verinderung des gewdhnlichen Losungsverhiltnisses,
welche oft genug auch in anderen Leucin haltenden Gemischen wahr-
genommen werden kann. Fiir unser putrides Gift ist es, da ja fast
in allen bis hierzu gepriiften Liosungen mehr oder weniger Leucin
enthalten war, von grisster Wichtigkeit, den Einfluss des Leucing
auf den thierischen Organismus, resp. seine Mitbetheiligung an dem
Symptomencomplex der von uns beobachteten Vergiftung festzustellen,
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ZEI dem Zwecke wurden die aus einer mit heissem Alkohol bereiteten
Losupg l?achrraglich in der Kilte herausgefallenen Krvstalle gelost
und n-cmer Quantitit von mehr als 10 grm. einem g;()ssen Hunde’
lll(]l'CIl‘t. Bis auf eine geringe TemperaturétcigerunW blich die Ope-
r‘atlon ohne irgend welche Folgen, Das Thier tI:rass eine'ha{)be
Stunde spiter mit Gier und deponirte nach 12 Stunden harte/
trockenc Fiices. Die Tcmperatursteigerung ist. walirscheinlich au%
Rechnung der den Krystallen anhaftenden Verunreinigungen zu
set7:en. Denn als in iihnlicher Weise gewonnene Kr 'sta11§ SOrg-
faltig gereinigt worden waren, so dass sie vollig farlzloq und 11b
noch durch Spuren von Tyrosin und Ammoniumsulphat vérullreiniuz
waren, hatte die Injection von 2 grol. durchaus keine Storungen ﬁl
111}‘em Gefolge, ein Resultat, das mit dem schon erwéihnten/ von
Billroth und andern libereinstimmt *),

‘ Das bis hierzu Niedergelegte beweist, dass uns in der That
die Darstellung einer verhiiltnissmiissig wenig mit anderen Substanzen

")‘ Die von Reinsch behauptete Eigenartigkeit des aus Hefe dargestellten
Chenopodins, gegenither dem Leucin, hat Professor Dragendor{f Veranlassung
zu .Controllversuchen gegeben. In Bezug auf Krystallform und Reactionen wie
Reinsch sie fur dieses Chenopodin angiebt, vermag er keinen Unterschied zwi;chen
letzterem und Leucin aufsufinden. Die Losung gereinigter Krystalle, welche in
dem ¢.)ben beschriebenen Experimente zur Prifung kam, wird durch éuecksilber-
oxydnitrat nicht gefillt, aber, falls man nicht sehr sorgfiltig vom Tyrosin gereinigt
hatte, farbt sie sich mit dicsem Reagens innerhalb 24 Stunden roth, Quecksilbef—
oxydulnitrat triibt sehr langsam. Tannin, Goldehlorid, Platinchlorid, Kaliumwia-
ntuthjodid und Kaliumquecksilberjodid, Jodjodkalium, Phosphormolybdansiure fallen
.nlcht. (Goldchlorid wird freilich von dem nicht vollig reinen Stoffe sehr allmz:lhli
in 24 Stunden reducirt), Phosphorantimonsiure pricipitirt allmihlig. Die wz’isserigg
Lasung verhalt sich gegen Kupferoxydhydrat in der Wirme genau wie die des
Le.ucins, d. h. sie liefert zwei Verbindungen, eine in Wasser schwer 18sliche krystal-
linische und eine in Wasser leicht I3sliche gesattigt blau gefirbte. Auch das Ver-
halten gegen Lisungsmittel entspricht, wenn man den Kérper erst einmal vslli
gereinigt hat, dem des Leucins. Es bleibt also nur, im Ergebnisse der Elementaf
analyse die unterscheidenden Merkmale zu suchen. Hier liegt nach Reinsch der
Schwerpunkt. Das Chenopodin soll zwei Aequivalente Sauerstoff (= 16) mehr, als
das Leucin enthalten, bei sonst gleicher elementarer Zusammensetzung. éwei
Proben véllig reiner Substanz von verschiedener Darstellung lieferten bei der Ver-
brennung mit chromsaurem Blei resp. 526 %, und 51,89, €; resp. 9,8 % und
10,3 °, H; resp. 27,7 9/, u, 28,0 %/ © und beim Glihen mit Natronkalk 9,9 % N.
— Der aus Hefe isolirte (und bei 100 © getrocknete) Stoff hatte also die Formel
©*HBNO? | 1/, H23, war demnach Leucin -+ geringer Menge anhingenden
Wassors, welches bei stirkerem Trocknen zweifellos abgegeben wird,
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verunreinigten Losung des auf den thierischen Organismus in spe-
cifischer Weise einwirkenden Bestandtheiles faulender Flissigkeiten
gelungen ist. Wir sind uns wohl bewusst, dass der Iivaporations-
riickstand unscerer Losungen noch nicht zur Llementaranalyse reif
ist, weil immer noch bedeutende Mengen von Leucin neben kleinen
Quantititen von Tyrosin, Ammonimm- und Natriumsalzen dassclbe
verunreinigen.  Aus unseren gereinigten Losungen ist aber durch
Fillung oder wiederholtes Wechseln der Lisungsmittel der gesuchte
Korper rein zu erhalten. Dic Arbeiten, welche diesem letzten
Schritt in der Reingewinnung des Korpers gewidmet sind, sind zu
einem volligen Abschlusse noch nicht gelangt — ich werde sie weiter
in unserer dritten Versuchsreihe entwickeln und nur zum Schlusse
dieses Abschnittes auf einige, aber entscheidende Versuche in Form
einer vorldufigen Mittheilung eingehen.

Als durch unsere Arbeit und zwar durch das bis hierzu Vor-
gebrachte schon erwiesen, betrachten wir:

1) dass die Wirkung faulender organischer Substanzen
nicht durch die Aufnahme niederer thicrischer oder
pflanzlicher Organismen bedingt ist — denn wir haben
sie erzielt durch Losungen, die 90- und 94-procentiger, also fast
absoluter Alkohol, und auch Aetheralkohol besorgt hatte, Lo-
sungen, aus denen mehrfach sehr voluminidse Nicderschlige,
welche Prlze und andere Wesen einschliessen und mit sich zu
Boden reissen mussten, gefillt waren, und die vor der Anwen-
dung oft zwanzigmal filtrirt waren, Losungen endlich, die
1—2 Stunden, nachdem sic lingere Zeit, bis 8 Stunden, auf
100° erhitzt waren, den Hunden beigebracht sind;

2) dass die deletire Wirkung der Fiulnissprodukte
nicht an die molekuldren Bestandtheile der betref-
fenden Flissigkeiten gcbunden ist. Selbst der mole-
kuldre Detritus feinster Zertheilung ist durch unsere Maass-
nahmen sicher zuriickgehalten worden. Fliissigkeiten —
Losungen — sind die Triiger des Giftes;

3) dass die gedachte Wirkung nicht von inneren Bewe-
gungszustinden der sich zersetzenden Albuminate
abhéngt, sondern hervorgerufen wird durch ein bei
dem F'dulnissprocesse stickstoffhaltiger Korper —
wie es scheint jedesmal — gebildetes Gift im Sinne
Panums;

4) dass dieses Gift nicht fliichtig, aber diffusibel ist;
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5) dass es aus albuminfreien, sogar auch — wie wir gleich
auseinandersetzen werden — albuminarmen Fliissigkeiten
in alkoholische Losung iibergeht;

6) dass dasselbe, ,das putride Gift*, kein Protein-
kirper ist.

Es soll nicht gesagt sein, dass die Entstchung des putriden
Giftes unabhiingig von Albuminaten und unabhiingig von organisir-
ten Wesen oder Fermenten erfolgen kinne, wol aber, dass es, ein-
mal fertig ohne sie existiven und wirken kann.  Auch will ich
a priori zugestehen, dass cin Hineinbringen der Vibrionen und Pilz-
keime faulender Ilitssigkeiten in den Kreislauf cines Thieres schid-
Hiche IFolgen haben kaun — allein das was man putride Intoxication
oder septische Infeciion genaunt hat, ist Wirkung wnseres putriden
Giftes.  Gesetzt, das putride Gift werde aus den Albuminaten unter
dem zerscetzenden Einflusse organisirter Fermente gebildet, so wiire
es denkbar, dass innerhalb der Blutbahn das in die Cireulation ge-
kommene Ferment gleichfalls unser Gift producirt.  Demgemiiss
konnte dic Injection unverarbeiteten faulenden Blutes oder anderer
faulender Fluida stiirkere Wirkung entfalten, als der in der beige-
brachten Portion enthaltenen Giftmenge entsprieht, oder s kimnte
die Entwickelung der Vergiftungssymptome cine andere scin als bei
Benutzung ganz reinen fermentfreien Giftes.  In o einem  spiiteren
Theile meiner Avbeit soll diesem Punkte mehr Aufmerksamkeit zu-
gewandt werden; hier sei nur bemerkt, dass je rveiner das Gift,
desto rascher sowol dic Intwickelung als besonders auch die Riick-

bildung der Vergiftung — vielleicht durch raschere Ausscheidung
der Noxe — zu geschehen scheint.

Fir wahrscheinlich halte ich es, dass die oft erwiihnte Reaction
mit Salpetersiiure in nitheren Bezichungen zum putriden Gifte steht.
So oft cine der an Hunden gepriiften Lisungen sich wirksam er-
wicsen hatte, zeigte sie diese Reaction und zwar stand die Intensitiit
der Orange-Firbung in geradem Verhiiltnisse zur jeweiligen Wirkungs-
intensitiit der gepriften Losung. Wo die Wirkung so gut wic Null
war oder génzlich fehlte, war auch diese Reaction nur iinsserst
schwach entwickelt oder blieb ganz aus.  Ehe das putride Gift ganz
rein vorliegt und chemisch niher bestimmt ist, bleibt es natiirlich
dahingestellt, ob die Reaction ihm als solehem oder cinem seiner
steten Begleiter zukommt.  Bis dahin darf ich noch cinmal her-
vorheben, dass das putride Gift in vollig eiweissfreien Losungen
chemisch gekennzeichnet ist durch diese Reaction und unterschie-
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den ist von den Peptonen durch seine Loslichkeit in Alkohol, seine
Nichtfillbarkeit durch basisch essigsaures Bleioxyd und den Mangel
der Kupferoxyd-Kali-Reaction.

Demjenigen Abschnitte dieser Studien, welcher mit der fortge-
setzten Reinigung und chemischen Analyse des putriden Giftes sich
zu befassen hat, soll noch eine Gruppe von Versuchen vorausgestellt
werden. Trotz der Umstindlichkeit der bis jetzt von uns cinge-
schlagenen Methode, durch Diffusionen cin eiwcissfreies Material zu
schaffen und dann dieses weiter zu verarbeiten, geht doch bei der-
selben der grosste Theil des wirksamen Stoffes verloren, denn er
bleibt, wie erwihnt, imn Dialysator. Da eimmal mit solchen Ver-
lusten gearbeitet werden muss, ist es sehr wohl denkbar, dass aus
eiweissarmen aber stark wirkenden Fliissigkeiten bei dhnlicher Be-
handlungsweise, wie sie unserem Diffusate zu Theil wurde, noch hin-
langlich viel putrides Gift in die alkoholische Losung tibergefiithrt
werden konnte. Die thierischen faulenden Fliissigkeiten sind, wenn
sie stark wirken, wol immer relativ reich an Albuminaten, so dass
auch diese Frage am geeignetsten an der Hefe erdrtert werden
kann. Die in dieser Richtung von uns unternommenen Versuche
schliessen sich schon desshalb hier am zweckmiissigsten an, da sie
ihrerseits die Beziehungen des putriden Giftes zu den schon be-
sprochenen Fiillungs- und Losungsmitteln bestitigen.

50 CC. filtrirter Hefe im dritten Monate der IFiulniss werden
mit 50 CC. Weingeist von 759/, gemengt. Nach dreitigiger Ma-
ceration wird filtrirt und vom Filtrate der Alkohol abgedunstet.
Von den hinterbleibenden 50 CC. erhdlt ein kleiner Hund 25.
Sichtbare Prostration. Nach einer halben Stunde Erbrechen, nach
einer Stunde fliissige Ausleerungen. Dieselben halten bis zum vierten
Tage an, an welchem das Thier verendet. Bei der Section der
typische Befund.

Es lasst sich also unmittelbar aus dem Filtrate der faulenden
Hefe durch wissrigen Alkohol wirksame Substanz ausziehen, was
beim faulenden Blute nicht gelingt. Schmitz, der mit Blut ein-
schligige Untersuchungen anstellte (cf. Exp. 42—46), kommt daher
consequenter Weise zum Schlusse, dass Alkohol das putride Gift
nicht 10st.

Die aufs Neue constatirte Loslichkeit des putriden Giftes in
Alkohol, sowie sein mehrfach festgestelltes Diffusionsvermégen for-
derten auf das eben gepriifte alkoholische Extract einer Diffusion
mit Alkohol zu unterwerfen, moglich, dass das Diffusat besonders
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vein den gesuchten Korper licfern wiirde.  Allein der gleich zu
skizzirende Versuch blich ohne geniigende Resultate,

Nachdem 200 CC. gefaulter Hefe mit 200 CC. Weingeist ge-
mengt waren, diffundirten sie mit 500 CC. Alkohol von 37 ¢/,
Der Riickstand aus dem Diffusate (530 CC.) nach Abdestilliren des
Alkohols betrug 50 C¢. 24 CC. desselben blieben ohne bemerkbare
Folgen. Zmm zweiten Male dienten neue 500 CC. Weingeist von
37 9/, einer 48-stiindigen Diffusion.  Der Verdunstungsriickstand
dieses Diffusats maass 100 CC. 24 CC. davon édusserten keine be-
merkenswerthen Wirkungen, nur dass noch nach 24 Stunden der
Hund keine [Fresslust verrieth, Der Rest, im Dialysator filtrirt und
auf 150 CC. verdunstet, verhielt sich in einer Quantitit von 24 CC.
ungleich wirksamer. Dic unmittelbar sonst der Injection folgende
Betiubung fehlte zwar, aber schon nach 4 Stunden profuse Durch-
fille, die auch den folgenden Tag iiber anhalten. Es entwickelt
sich eine linksseitige Phlegmone des Kopfes und  Gesichts mit
Exophthalmus des betreffenden Auges. Tod am dritten Tage. Die
ganze Kopfschwarte ist von cinem colossalen Abscesse unterminirt,
der mit eincm retrobulbiren zusanmenhingt und sich ldngs des
Schlifemuskels bis iber den Jochbogen hinabzicht.  Die innern
Organe sind gesund, nur im Jejunwmn cine zwei Fuss lange Strecke
geschwellt und dunkel braunroth verfirbt.

Verglichen mit den Resultaten bei Verarbeitung der wissrigen
Diffusate hat diese miihsamne Procedur so gut wie nichts geleistet.
Allerdings darf nicht unerwiihnt bleiben, dass die zur Verwendung
gekommene Hefe wohl weniger wirksam als dic sonst benutzten
Ansiitze war, demn das zu ihrer Darstellung verwandte Material
war von vornherein mittelst Essigsiure von Salzen, und nament-
lich Phosphaten, befreit worden.

Wir sahen uns gendthigt zur Entfernung der fremden Bei-
mengungen wieder auf das Eintrocknen mit Bleioxyd zuriickzugreifen.

1500 CC. gefaulter Hefe trockneten im Wasserbade mit 100
grm. Bleioxyd wihrend 48 Stunden cin.  Die extractdicke Masse
wurde mit 1000 CC. Weingeist von 75 %, zwei Tage hindurch
macerirt und dann filtrirt.  Der Riickstand ist in derselben Weise
noch ecinmal mit Alkohol crschopft worden. Die Filtrate wurden
mit Schwefelsaure und Schwefelwasserstoff entbleit und nun durch
Destillation vom Alkohol getrennt. I war das Neutralisiren der
Flissigkeit vor der Destillation vergessen worden, so dass durch 12
Stunden etwa dieselbe mit freier Schwefelsiure, wie sich spiter zeigte,



von nicht unbedeutender Quantitit (durch Sdttigung mit titvivter
Aetzammoniakfliissigkeit wurden 2,48 grm. ermittelt), erhitzt worden
ist.  Der hinterbleibende Retorten-Ritckstand betrug 300 C'C.; nach-
dem cine aus diesem abgesetzte schwarze theerartige Masse durch
Filtration entfernt war, wurde cr auf 400 ('C. verdimnt.  Von die-
sem kamen zur Probe an einem mittelgrossen 1lun ¢ § CC. Sofort
Betiubung, Brechbewegungen. Nach 3 Stunden Beginn der Diarrhoe.
Tn dev Nacht darauf mehreve chocoladfarbene duiikele Ausleerungen.
Noch am 5. Tage ist das Thicr matt wd appetitlos. 350 von den
400 CC. wurden weiter in Wasserbade zur Extractdicke verdunstet
und  der Ritckstand mit dem  einfachen Volumen Weingeist  von
75 9, Tr. 48 Stunden lang macerirt, vom Filtrat der Alkohol ab-
destillirt;  der Rickstand, noch einmal durch Iiltration von aus-
geschiedenem Leucin befreit, wurde auf 300 CC. gebracht und durch
21-stiindige Digestion mit Kohle gereinigt -— daun zur Syrupeon-
sistenz cingedickt und in 8 Raumtheilen Alkohol von 95 ¢/, gelist.
Zur alkoholischen Losung Zusatz von Y, Volum Acther. Der hier-
bei sich bildende Niedersehlag, aus dew dureh Abdunsten der Acether
entfernt war, loste sich in 100 CC. Wasser. Dic Losung wird durch
Gerbsiture stark gefillt.  Nachdem sic angesiuert worden, giebt sie
auch  mit  Kaliumwismuthjodid und  mit  Phosphormolybdinsiure
reichliche Niederschlige, Jod-Jodkalium und Kaliumquecksilberjodid
filllen cbenfalls. 24 CC. derselben Solution werden ecinem kleinen
Kasseler Hiindehen injicirt.  Detdubung  vollstindig.  Erbrechen.
Krampfhafte Respiration mit Streckungen im Nacken und den Ex-
tremitiiten.  Nach ciniger Zeit Durchfille bis zum Tode in acht
Stunden.  Darmentziindung mitssig.  Blutaustretungen uuter dem
Endocardium reichlich. Milz gesund. Der ersten illung mit Y,
Vol. Aether folgte cine zweite mit dem gleichen Volumen. Nach
Verdunsten des Acthers vom Niederschlage Losung dieses in 100
CC. Wasser, von denen 14 ein kleiner Hund erhielt. Sofortiges
Erbrechen, Tenesmen, Diarrhoe. Tod nach 12 Stunden. Typischer
Sectionsbefund.  Von 80 CC. des Restes, welche 20 Stunden hin-
durch mit Thierkohle digerirt warcn, todteten 16 CC. einen grossen
Hund unter Betiubung, Erbrechen und profuser Diarrhoe. Der
nach zweimaliger Aetherfillung in Lisung gebliebene Theil wurde
nach Abdestilliven des Alkohols gleichfalls auf 100 CC. gebracht —
zuvor war cr mit Kohle gereinigt worden. 8 CC. wirkten schwach,
bloss nach zwei Stunden mehrmaliges Frbrechen. 24 C(. tédteten
unter dem oft erwiithnten Bilde in 24 Stunden einen mittelgrossen Hund.
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Wir finden in vorgelegtem Versuche, dass sowol die durch
Aether gefillten als auch nicht gefillten Bestandtheile der von
95 v/, Alkohol in Losung genommenen Massen hinlinglich viel
Wirksames bargen. Noch andere Iillungen, von denen zuniichst
nicht diec Rede scin wird, verhielten sich dicser schr édhnlich, sowol
im Niederschlage als in der dariiber stehenden Flissigkeit fanden
sich die charakteristischen Wirkungen bald in gleich starker bald
in etwas verschicdener Intensitiit vertreten.

Es diirfte hier auch der passende Ort sein ein Paar Worte
iiber diec Wirkung der Kohle auf das putride Gift einzuschalten.
Bereits frither wurde cines Versuches gedacht, bei dem durch ge-
reinigte Thierkohle offenbar eine Absorption betrichtlicher Mengen
des wirksamen Stoffes stattgefunden hatte.  Hier liegen Resultate
vor, bei demen cine Abschwiichung durch das bezeichnete Mittel
nicht so klar hervortritt. Eine Frklirung dicser Differenzen kann
nur in der Verschiedenheit der mit Kohle behandelten Flissigkeiten,
in der An- oder Abwesenheit fremder Stoffe gesucht werden, die,
indem sic selbst vou der Kohle fixirt werden, auch den wirkenden
Stoff dieser anldthen, oder welche, wo sie sich selbst der Aufnahme
durch die Kohle widersetzen, auch das Gift vor Absorption be-
wahren. Jedenfalls sprechen noch andere Beobachtungen, auf die
wir hier noch nicht weiter cingehen kinnen, dafiir, dass, so-
lange man dic Wirkung der Kohle nicht sicher bereclmen kann,
man besser thut, sie bei den Isolirungsversuchen des Giftes nicht
zu benutzen. Schmitz (8. 46—51) hat der Behandlung voun fau-
lendem filtrirten Blute mit Kohle scine besondere Aufinerksamkeit
zugewandt, s stimmen seine Resultate mit der hier angedeuteten
Interpretation.

Das cben besprochene Frgebniss der Aetherfillungen bestitigt
ein dem betreffenden vollkommen paralleler zweiter Versuch.

1500 CC. gefaulter Hefe mit 100 grm. Bleioxyd ecingedamptt,
mit 1500 CC. Weingeist von 75 ¢/, macerirt, nach 48 Stunden
filtrirt; Blei durch Sehwefelsidure und dann der Rest desselben durch
Schwofelwasserstoff beseitigt, Filtrat mit Ammoniak neutralisirt, Alko-
hol abdestillirt, filtrirt; Kiltrat moglichst eingedampft, in absoluten
Alkohol aufgenommen, vom Ammoniumsulfat und Leucin abfiltrirt;
Filtrat mit '/, Volumen Acther gemischt.  Das durch Acther Ge-
fillte vom Aether durch Abdunsten befreit und in 200 CC. Wasser
gelost. 30 CC. davon in die V. saphena cines riesigen Huuodes.
Unruhe, Betiubung, Tenesmen, fliissige Ausleerungen.  Das Thier



ist auch an den folgenden Tagen sichtbar krank, ficbert und ver-
schmiht sein Fressen.  Am 12. Tage nach der Operation wird es
todt gefunden. Ausser deutlichen Spuren iiberstandener Darment-
ziindung liegt eine beiderseitige Pleuritis mit reichlichem jauchigem
Exsudate vor. Die chen gepriifte Flissigkeit wird mit salpeter-
saurem Quecksilber-Oxydul und -Oxyd stark amorph gefillt.  Der
anfinglich weisse Oxydulniederschlag wird selmell grau, ecine rasch
eintretende Reduction, welche der weiteren Verwerthung dieses Sedi-
mentes wenig Aussicht eritfuet.  Dic tiber dem Oxydpricipitate ste-
hende Fliissigkeit firbt sich roth. Gerbsiure fillt reichlich, ebenso
Phosphormolybdinsiure.  Letzterer Niederschlag wird durch Reduc-
tion schnell griinlich. Kaliumwismuthjodid fillt die angesiuerte
Fliissigkeit sogleich, Kaliumquecksilberjodid allméhlig.  Phosphor-
antimonsiiure giebt chenfalls einen Niederschlag.

Genau wie oben folgte der ersten Ausfillung durch 1/, Vol.
Aether eine zweite durch das gleiche Volumen. Der Nicderschlag
auf 100 CC. Losung gebracht wirkt in einem Quantum von 15 CC.
schwach. Von der Aectheralkohollosung wird der Aetheralkohol ab-
destillirt und der Riickstand in 250 CC. Wasser gelost. 16 CC.
einem grossen Hunde injicirt tédteten denselben nach vorherge-
gangenem Erbrechen in zwei Stunden.  Auffallend gering entwickelte
Darmentziindung.  Blutaustretungen unter dem Endocardium vor-
handen, doch spiirlich. 10 CC. der ihnlich der ersten Aetherfillung
reagirenden Flissigkeit hinterlassen 1,745 grin. Riickstand mit nur
0,0213 grm. Asche.

Der Verlust an putridem Gifte ist bei Bereitung der zuletzt
beschriebenen gereinigten Lisungen unmittelbar aus dem Hefefiltrate
grosser, als wo eine analoge Losung aus dem Diffusate hergestellt
worden war. Aus 1500 CC. Hefefiltrat, welches in einer Gabe von
8 CC. todtlich wirkte, waren 400 CC. einer Losung gewonnen,
welche in 8 CC. noch nicht, wahrscheinlich erst in 12—16 CC.
todtlich wirkte. Es liegt also eine scheinbare Abschwichung um
das 6—7-fache vor, wihrend, wie oben angefiithrt ist, die in gleicher
Weise aus den Diffusaten hergestellten Losungen nur Abschwéichun-
gen um das zweifache erfahren hatten. Jedenfalls ist nur ein Theil
des Giftes durch Zersctzung verloren gegangen, die grossere Menge
ist mit in den verschiedenen Niedersehldgen sitzen geblichen,

Immerhin folgt aus den letzten Gruppen unserer Versuche,
dass sehr wohl aus dem Filtrate faulender Hefe — also einer eiweiss-
haltigen freilich eiweissarmen Flissigkeit — relativ wenig verun-
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reinigte Losungen des putriden Giftes dargestellt werden konnen.
Steht solches fest, so darf ein bequemer Weg aus diesen Losungen
noch den grossten Theil der Aschenbestandtheile zu entfernen, nicht
tibersehen werden. Es ist oben angefiihrt, dass dic Wirksamkeit
der Hefe durch wiederholte Diffusionen allerdings etwas herabge-
driickt, aber nicht vollig aufgehoben wurde und es ist ferner eben-
daselbst hervorgehoben, dass schon im ersten Diffusate die meisten
anorganischen Salze enthalten sind. Mithin miisste cine schon ein-
mal der Diffusion ausgesetzte Hefe die Moglichkeit gewihren, den
letzten alkoholischen Auszug ziemlich frei von Aschenbestandtheilen
zu machen. Nach diesem Plane ist in folgendem Versuche ge-
arbeitet worden.

Das benutzte etwa 3000 CC. messende Hefefiltrat war fiinf-
mal der Diffusion ausgesetzt gewesen und enthielt bloss 1,052 ¢/,
Asche. 16 CC. wirkten tédtlich. - Es wurde mit 200 grm. Bleioxyd
auf 1300 CC. eingedampft und dann mit 200 CC. Weingeist von
759, gemengt. Das Filtrat entbleit, verdunstet, wieder in Alkohol
von 88 9/, aufgenommen, durch Aether gefiillt. Der &therfreie
Niederschlag in Wasser geldst bewirkt an einem kleinen Hunde
nur rasch voriibergehende Stérungen. Die Actheralkohollosung wird
verdunstet und der Riickstand von 200 CC. Wasser aufgenommen.

In einer Reihe von Experimenten, welche ich in Nachfolgen-
dem aufziihle, ist die Wirkung dieser braunrothen, klaren 200 CC.
gepriift worden.

Ein riesig grosser Hund crhielt 8 CC. in die Saphena. Zu
Ende der Injection Schunaufen und Toben rasch in Betiubung iiber-
gehend.  Tenesmen.  Mchrere ficulente breiige Ausleerungen.
Grosse Mattigkeit, die Seitenlage wird nicht aufgegeben. Am anderen
Tage Appetit vorhanden.

Ein etwas weniger grosser Hund erhielt in derselben Weise
12 CC. Schon beim Losbinden des betiubten Thieres Erbrechen,
das sich spiter noch einige Male wiederholt. Sehr frequente Respi-
ration. Nach einer Stunde Durchfille. Dieselben halten wihrend
der nichst folgenden Tage an. Am 10. Tage wird das Thier todt
gefunden. Peritonitis durch brandige Darminvagination. Im Magen
zahlreiche runde aus Extravasaten entstandene Erosionen. Dem zum
ersten Experimente benutzten Hunde wurden, nach 5 Tagen schein-
baren Wohlseins, 14 CC. in eine subcutane Vene gebracht. Betiu-
bung dauert lange. Nach !/, Stunde Erbrechen, das sich mehrere



Male wiederholt. Diarrhoc. Tod am anderen Tage. Hochgradige
Gastro-Enteritis. Milz weich zerfliessend.

16 CC. bewirkten, in eine Hautvene applicirt, an einem
grossen Hunde Betiubung, Brechbewegungen, Erbrechen, Diarrhoe,
so dass an dem bewegungslosen Thiere dic missfarhige dunkele
Jauche gradezu aus dem After stromte. In 4 Stunden Tod. Die
Section, erst nach 24 Stunden vorgenommen, zeigt weit vorgeschrit-
tene Zersetzung, Leichenimbibition alliiberall.  Die himorrhagische
Darmentziindung  begiunt erst ungefihr 3 Fuss hinter dem Pylorus
und erstreckt sich bis an den After. Reichliche schlcimig-gallertige
Flissigkeit im Darmrohr. Unter dem linken Endocardium grosse
weit verbreitete Extravasate. Nieren ausserordentlich hyperiamisch.

Noch einmal 16 C(. crhielt cin mittelgrosser Hund in die
Cephalica. Lange Narcose, so dass die kiinstliche Respiration nothig
wird. Etwa alle halbe Minute cin krampfhafter Athemzug, dann
oberflichliches, schr frequentes Respiriwm.  Nach ciner halben
Stunde steht der Hund withsam auf, erbricht reichlich,, legt sich
wieder auf den Boden, drdingt Lkrampfhaft und producirt dunkle
blutige Fices. Nach 2 Stunden Tod. Darmentzindung nur stellen-
weise hochgradig, die Milz gewaltig geschwellt und zerfliessend weich.

Die beiden Versuchsreihen, welche den Inhalt vorliegender
Arbeit bilden, entwickeln den Weg, der zur Darstellung einer relativ
wenig verunreinigten Losung des putriden Giftes fithrt.  Ueber-
blicken wir densclben noch einmal!  Als die zweckmissigste Methode
darf dicjenige bezeichnet werden, welche zuniichst die Herstellung
eines Diffusats, wic wir es aus faulender Hefe gewonnen, verlangt.
In welcher Weise das beste, d. h. das wirksamste und zugleich doch
an anderweitigen zumal anorganischen Substanzen drmste Diffusat
darzustellen ist, folgt aus den mitgetheilten Diffusionsversuchen
noch nicht. Es machen diese den Eindruck, als ob in der Wirk-
samkeit des ersten und der spiteren Diffusate kein wesentlicher
Unterschied besteht. Wire solches richtig, so miisste zur weiteren
Verarbeitung das zweite, dritte oder vierte Diffusat entschicden
geeigneter sein, denn diese enthalten, wic oben gezeigt ist, weniger
Aschenbestandtheile als jenes. Allein Diffusionsversuche, dic hier
nicht niedergelegt sind, die aber mit faulendem Blute in jiingster
Zeit durchgefithrt wurden, bestiitigen die Gleichmiissigkeit der Wir-
kungen verschiedener Diffusate nicht, vielmehr iibertreffen nach ihnen
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die crsten Diffusate die anderen wm etwas an Wirkungsintensitiit.
Denmach diirfte cinstweilen das Operiven mit dem ersten, bloss durch
24-stiindige Diffusion zu Stande gekommenen Diffusate, noch nicht,
7z verwerfen sein.  Das Diffusat wird weiter im Wasserbade
mit Bleioxyd zur Extracteonsistenz eingedampft. Die extractdicke
Masse wird mit starkem Alkohol (70—80° Tr.) bei Zimmertempe-
ratur ctwa 2448 Stunden hindurch macerirt.  Das alkoholische
Filtrat ist durch Schwefelsiiure zu entbleien, bloss der Rest des
Bleies sollte mit Schwefelwassersoff entfert werden. s ist niamlich
die Entfernung des gesammten Bleiitberschusses  durch  Schwefel-
wasserstoff weniger gut, weil dabel mehr Wirksames, als wenn in
der angegebenen Weise verfahren wurde, verloren geht.  Das ent-
bleite alkoholische Filtrat lisst man stark abkiihlen, wobei der
grosste Theil des mit in die Losung gegangenen Leucins ausscheidet.
Alsdann wird der Alkohol abdestillivt und der Retortenriickstand in
Wasser gelost.  Lindampfen, Lisen in starkem Alkohol, Kiihlen,
Destilliren und Wiederaufnchmen in Wasser kanu behufs weiterer
Ausscheidung von Verunrcinigungen, zumal des Leueins, noch ein
oder ein Paar Mal wiederholt werden.

Vortheithafter, allein bis jetzt zu wenig erprobt, scheint es,
das Diffusat ecinfach fiir sich bis zur Ixtractconsistenz cinzudicken
— im Wasserbade, vielleicht noch besser unter gelinderer Wirme
(Sonnenwiirnte bei zur Vermeidung von Schimmelbildungen genii-
gendem Luftzuge) oder am besten im Vacuumapparate.  Alsdann
Auszichen mit Alkohol.  Die alkoholische Losung wird durch Destil-
lation vom Alkohol befreit, der Retortenriickstand in Wasser auf-
genommen und nuun erst in der ncutralisirten wissrigen Losung die
Fillung durch Bleiessig vorgenommen.  Das entbleite Filtrat ent-
halt reichlich die wirksame Substanz.

Aus faulender Hefe gelingt es mit Umgehung der Diffusion
gleichfalls cin nicht unbetriichtliches Quantum des putriden Giftes
in alkoholische Losung zu bringen. Zu dem Zwecke wird im Allge-
meinen das Filtrat aus faulender Hefe ebenso behandelt wie das
Diffusat. Um den Gcehalt der also dargestellten alkoholischen Lé-
sung an anorganischen Substanzen in etwas zu schmilern, kann ein
Filtrat von faulender, zuvor der Diffusion ausgesetzt gewesener
Hefe benutzt werden. Es ist solches miglich, weil der nach be-
endetem Diffusionsprocesse im Dialysator geblicbene Theil der Hefe
noch hinlinglich kriftig wirkt.

In der beschriebenen Weise lisst sich das putride Gift nicht
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bloss aus faulender Hefe gewinnen, sondern auch aus faulendem
Blute. In ciner demniichst erscheinenden Dissertation des Herrn
Peterson wird ither cine dhnliche Verarbeitung des Diffusats von
faulendem Blute berichtet werden. In meiner ersten Versuchsreihe,
in welcher ich mit faulendem Blute arbeitete, ist grade den alkoho-
lischen Losungen hesonders wenig Aufmerksamkeit geschenkt wor-
den, weil ich in dem Vorurtheil befangen war, dass das Wirk-
same vorzugsweise in den alkoholischen Niederschliigen enthalten
sein miisse.  Nachtriiglich indess habe ich cine meiner damaligen
alkoholischen Lisungen, welche ich durch einen gitnstigen Zufall
mehr als neun Monate lang aufbewahrt hatte , priffen konnen,
Faulendes angesiucrtes Blut war gekocht und colirt worden. Die
also gewonnene Fliissigkeit dunstete in offenen flachen Schalen, in
einem heissen der Soune ausgesctzten Raume und bej lebhaftem
Luftzuge allmihlig ein. Sie schimmelte nicht, liess aber, da sie mit
Ammoniak alkalisch gemacht wurde, reichlich grosse Krystalle von
phosphorsaurer Ammoniak - Magnesia ausfallen.  Zu der etwa auf
ihren zehnten Theil concentrirten Masse wurde das doppelte Volum
Alkohol gesetzt.  Aus dem hiernach zu Stande gckommenen Prii-
cipitate ist nicht viel Wirksames gewonnen worden. Das alkoholi-
sche braune Tiltrat, welches in einer geschlossenen  Flasche, wie
erwéhnt, ncun Monate aufbewahrt war und sich vollig klar erhalten
hatte, wurde durch Abdunsten vom Alkohol befreit. Der Riickstand
enthielt entschieden wirksame Substanz.

Ich habe diesen Versuch nicht iihergehen wollen, weil er zeigt,
dass auch in faulender thicrischer Materie sich das putride Gift
ebenso verhilt, wie in der faulenden Hefe.

Ich darf daher als Resultat dieser Arbeit den Nachweis des
schon von Panum gemuthmassten specifischen putriden Giftes an-
sehen, da die Herstellung einer verhiltnissmissig nur wenig ver-
unreinigten Losung desselben gelungen ist. Dass unsere Methode
der Herstellung die cinzig mogliche und beste ist, behaupte ich
keineswegs, sie ist aber die bis jetzt zuerst und cinzig gelungene,
Unsere Methode arbeitet mit grossen Verlusten an  wirksamer
Substanz. Sie beginnt schon mit einem Materiale, dem Diffusate,
das in seiner Wirksamkeit sich ungleich schwiicher verhilt, als der
faulende Korper, aus dem es abgeleitet wurde. Der Bleiniederschlag
im Diffusate ist, wie oft erwihnt, sehr volumings, es kann nicht
fehlen, dass dersclbe viel von der wirksamen Substanz cinschliesst
und also zuriickhilt. Das habe ich direct zeigen konnen in ver-
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schiedenen Versuchen meiner ersten Reihe, denn ich habe damals
zu wiederholten Malen mir unzweifelhaft wirkende Losungen aus
den analogen Bleiniederschliigen verschaffen kénnen. Neben diesem
Verluste durch ein mehr mechanisches Zuriickhalten des putriden
Giftes, geht ein anderer Theil desselben wol auch durch Zersetzung,
sowol bei dem Eindampfen an sich, als namentlich bei dem Ein-
dampfen mit dem Bleioxyd verloren.

Ist aber das putride Gift erst in alkoholische Losung iiberge-
fithrt, so geht es nicht mehr so leicht verloren, im Gegentheile die
Verluste beim Abdestilliren des Alkohols, Léosen des Riickstandes
im Wasscr, Eindampfen im Wasserbade, wiederum Losen in Alkohol,
Destilliren u. s. w. scheinen unerheblich.  Freilich fehlt mir noch
zur genaueren Bemessung des hierdurch Verlorenen eine exacte Ver-
suchsreihc — indess ist durch dic Experimente auf S. 42, 47, 48
doch klar gezeigt, dass freilich Zersetzung wirksamer Substanz bei
diesen Proceduren und daher Verluste an Wirksamkeit vorkommen,
dass aber diese im Ganzen unerheblich sind. Wenn 24 Stunden
lang bei 100° eine in 2,1 grm. energisch wirksame Substanz ein-
getrocknet wurde, waren nach dem Eintrocknen zu cinem annihernd
gleichen Wirkungsgrade mehr als 3,21 grm. erforderlich. Bei dem
einfachen Eindampfen einer concentrirten wissrigen Lisung, sowie
bei dem Abdestilliren des Alkohols, bedarf es selbstverstindlich gar
nicht so lang fortgesetzter heftiger Angriffe gegen den zu reinigen-
den Korper. Der angezogene Versuch sollte nur das Widerstands-
vermigen des putriden Giftes unter Verhiltnissen zeigen, unter
welchen leicht zersetzbare organische Verbindungen sonst zu zer-
fallen pflegen. Hierdurch ist die Moglichkeit der Darstel-
lung eines chemisch reinen putriden Giftes garantirt.

Wiederholtes Reinigen auf dem bezeichneten Wege oder An-
wendung von passenden Fillungsmitteln, sei es fiir das putride Gift
selbst, oder dic ihm noch beigegebenen fremden Substanzen muss
dasselbe in der zur Elemcntaranalyse nothwendigen Reinheit liefern.
In dieser Beziehung sind von uns schon Versuche angestellt worden.
Ich weise zunichst auf die S. 46 und 54 erwiihnten Aetherfillungen
hin. Wirft man den ersten durch Aether erzeugten Niederschlag
fort, so hat man eine nicht unbedeutende Menge fremder Stoffe
beseitigt und doch eine nur wenig abgeschwichte hinlinglich stark
wirkende Losung zuriickbehalten. Es scheint sogar, woriiber uns
ein Versuch vorliegt, vortheilhaft, sofort statt mit Alkohol, mit
Actheralkohol zu extrahiren. Aether ist nicht der einzige Korper,
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den wir zu Fillungen benutzt haben — in der Bezichung stehen
uns schon jetzt nicht wenig Erfahrungen zu Gebote. Ein Theil der
erprobten TFillungsmittel schligt mit anderen Substanzen zu viel
Wirksames nieder, so die Gerbsiure; das Nicht-Gefilllte, das Filtrat,
ist wirksam, aber sehr bedeutend abgeschwiicht — und aus dem
Niederschlage lisst sich auch, freilich noch weniger intensiv Wir-
kendes herstellen.  In anderen Fillen wird das putride Gift ziem-
lich vollstindig gefillt, aber bei Zersetzung des Niederschlages
scheint auch das Gift zersetzt zu werden, — es lisst sich nicht mehr
wiedergewinnen, sondern bleibt verloren.  Tines aber haben die-
jenigen Reinigungsversuche. welche ich schon jetzt zu iiberschauen
vermag, deutlich ergeben, das niimlich, dass das putride Gift ohne
die einzelnen crwihnten Verunreinigungen sehr gut fiir sich beste-
hen kann.  Ich habe Gelegenheit gehabt Lisungen zu priifen und
wirksam zu finden, die kein Leucin enthielten, ferner solche, die
keine oder nur Spuren von anorganischen Bestandtheilen (Chlor-
natrium) bargen, und endlich solche, die vollig farblos waren, sei
es, dass der Farbstoff durch Digeriven mit Kohle entfernt oder auf
anderem Wege zerstort war.

Der Bericht iiber das mit Erfolg fortgesetzte Reinigungsver-
fahren gehort unserer dritten Versuchsreihe an.  Nur soviel darf
ich hier nicht unerwiihnt lassen, dass bis jetzt cin Fillungsmittel
— Sublimatlésung —- am meisten zu versprechen scheint. Es ver-
steht sich von selbst, dass nur in den relativ reinsten Losungen
die Leistung dieses Reagens Bedeutung hat. Schon an den reinern,
freilich schwach wirkenden, Losungen meiner ersten Versuchsreihe,
hat mein College, Dr. Schmiedeberg Versuche zum Isoliren des
putriden Giftes durch Anwendung verschicdener Fillungsmittel an-
gestellt und hierbei dem Sublimate relativ am meisten Erfolg zu
danken gehabt. Wir haben jiingst eine reine stark wirkende Lo-
sung mit Sublimat gefillt. An Fréschen zuniichst wurde festgestellt,
dass aus dem Filtrate wirklich alles Wirksame geschwunden. Der
durch Schwefelwasserstoff zersetzte Niederschlag gab an Wasser
eine syrupose, ziemlich farblose Masse ab, welche in minimaler
Dosis Frosche specifisch und tédtlich afficirte.  Etwa zwei Deci-
grammes derselben wurden in 20 CC. Wasser gelost einem grossen
Hunde injicirt. Sofort Aufheulen, Horripilationen iiber den ganzen
Korper, dann Betdubung; nach cinigen Minuten Erbrechen, Tenes-
men, profuse Diarrhoe, die in 10 Stunden zum Tode fithrt. Bei
der Section: hiimorrhagische Entziindung des Fundus ventriculi, des
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Duodenum, des ganzen Ieum und besonders des Colon und Rectum.
Milz weich, sonst gesund. Extravasate unter dem Endocardium,
besonders auf den Papillarmuskeln und an den Aortenklappen.

Diese Mittheilungen schliessen die erste Lieferung meiner
Arbeit. Ich habe erwihnt, dass eine noch weitere Reinigung, resp.
Isolirung des putriden Giftes wir uns ausdriicklich vorbehalten haben
und dass unsere Studien hicriiber in einer dritten Versuchsreihe
dieses Abschnittes niedergelegt werden sollen.

Mit Veriffentlichung der dritten Versuchsreihe wird auch der
zweite Abschnitt meiner Arbeit dem Drucke itbergeben werden.
Schon das bis hierzu gewonnene Material kann als ein fiir Vornahme
physiologischer Untersuchungen iiber putride Intoxication hinling-
lich reines angesehen werden. Soviel auch bis jetzt iiber kiinstliche
Erzeugung der septischen Krankheiten und deren Erscheinungen
geschricben worden ist, darf dennoch eine Darstellung der Wirkun-
gen des reinen Giftes als ein dringendes Postulat angesehen werden.
Indem ich dicse Wirkungen bei verschiedener Applicationsweise und
verschiedenen Versuchsthieren theils schon gepriift habe, theils ge-
genwirtig noch priife, hotfe ich die Lehre von der putriden Intoxi-
catton in manchen Punkten fordern zu kénnen. Die Untersuchun-
gen an Fréschen versprechen mir fiir das pathologische Detail hier-
bei am meisten.

Der dritte Abschnitt wird von mir in Gemeinsamkeit mit
Professor Dragendorff, dessen giitiger Mitarbeit ich mich ver-
sichert halte, bearbeitet werden. Er soll die Bedingungen der Bil-
dung des putriden Giftes noch weiter erforschen und somit einen
Beitrag zur Kenntniss des Fiulnissprocesses thierischer und pflanz-
licher Stickstoff haltiger Korper iiberhaupt bicten.

Druck von W. Glaser. Dorpat, 1868.



