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Sicherheit aufheben, so kionnen wir unmiglich annehmen,
dass diese Gifte im Organismus anatomische Gewebsver-
inderungen hervorbringen. Ihre Wirkungsweise muss viel-
mehr in das Gebiet jener dunkeln Vorginge verwiesen werden,
die auf Wechselwirkungen zwischen der eclementaren Zelle
und den chemischen Bestandtheilen der ,flissigen Gewebe™
beruhen. Wenn man iiberhaupt zu der Annahme berechtigt
ist, dass die Nervenzelle der Sitz der wichtigsten vitalen
Vorginge ist, so darf man bei der unendlichen Zahl und
Manchfaltickeit dieser Lebensheerde auch erwarten; dass die
Wechselwirkungen zwischen Nervenzelle und Blutbestand-
theilen unendlich manchfaltize sein werden. Lisst man nun
zum Blute noch jene complicivten Moleciile hinzufreten.
die wir eben Alkaloide nennen, so wird dadurch natirlich
eine neue Reihe von Modificationen jener Wechselwirkungen
hervorgerufen.

Von wie grossem Einflusse gerade die chemische Consti-
tution der Stoffe auf die Art ihrer physiologischen Wirkung
ist, dafiir haben Brow~ u. Fraser in neuester Zeit den schla-
gendsten Deweis geliefert. Sie fanden, dass wenn man in
einer Reihe von Alkaloiden ein Atom Wasserstoff durch eine
Moleciil Methyl oder Aethyl ersetzt, auch die physiologische
Wirkung das methylirten Alkaloid’s eine ganz andere wird
als die des unmethylivten Giftes war. So bekommen eine
Anzahl von Alkaloiden, worunter z. B. Strychnin, Atropin,
Delphinin, durch die Methylivung sanz die physiologischen
Eigenschaften des Curarins*) und verlieren diejenizen speci-
fischen Wirkungen, die ihnen im unmethylirten Zustande
zukommen,

B ———

: ) Bucnnemn hat diese Gifte genaver anf ihre physiclogische
Wirkung gepriipft. Vid.: Bvenmem und Toos. die pharmakologische
Gruppe des Curarin, (Exnanc's Beitrige.)
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zu unterrichten, so wird wohl Niemand leugnen, dass das
Studium der Alkaloide, wenn es auch nicht an und fiir sich
schon wichtig cenug wiire, namentlich um des Werthes
willen, welchen es fiilr die Ausbildung physiologischer Me-
thoden besitzt, allcemeine Beachtung verdient.

Die bisherigen Untersuchungen iiber die physiologische
Wirkung der Gifte wurden in der Regel so angestellt, dass
man die Wirkungen ein und desselben Giftes auf die ver-
schiedenen Organe und Systeme des Organismus priifte. Ich
habe es mir filr die vorliegende Arbeit zur Aufgabe gemacht,
den umgekehrten Weg einzuschlagen®). Ich versuchte, die
Wirkungen mehrerer Gifte auf ein bestimmtes Organ genauer
zu studiren, weil ich glaube, dass man auf diese Weise mit
einer geringeren Zahl physiologisch unbekannter Grossen
arbeitet als bei der anderen Methode. Ich wiihite das Herz
der Frische. Freilich wurde mir diese Aufgabe bedeutend
erleichtert durch eine Reihe vortrefflicher Arbeiten, die ither
diesen Gregenstand in der neunesten Literatur vorhanden sind.
Ich unterliess es indessen nicht, mich von der Richtigkeit
der von Anderen gewonnenen Resultate stets durch eigene
Versuche zu iiberzeugen.

Ueber einige bis jetzt in dieser Richtung noch nicht
genauer bearbeitete Gifte habe ich grdssere Versuchsreihen
angestellt. Leider wurde ich durch den Krieg mitten aus
meinen Untersuchungen herausgerissen, so dass ich auf die
urspriinglich angestrebte Vollstindigkeit in mancher Richtung
verzichten musste. Mige die Arbeit darob als eine kurze
kritisch - experimentelle Skizze mit Nachsicht aufgenommen
und beurtheilt werden. —

*) Dieselbe Methode hat vor mir sehon Buewmemw mit Erfolg bei
den verschiedenen Muskelgiften angewandt. (Vergl. hieriiber die unter
seiner Leitung angestellten Untersuchungen iiber den Einfluss gewisser
Gifte anf die Zuckungscurve des Froschmuskels von Weynaxp und
E1sENMENGFR. 4
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Vorhife bleiben auch jetzt noch im diastolischen Stillstand;
sie nehmen an der durch den Reiz ausgelisten Bewegung
keinen Antheil, wiewohl sie denselben, wenn sie selbst der
Ort des Reizes sind, auf die Ventrikel fortpflanzen.®) Da
dieses Verhalten sich mit der Annahme irgend welcher
Lihmung im Herzen nicht zusammenreimen liess, so erklirte
sie Scamieneperc als die Folge einer durch das Gift her-
vorgebrachten Reizung der Hemmungscentren im Herzen.
Dass die Erscheinung nicht im centralen Nervensystem
ihren Grund hat, war leicht dadurch nachzuweisen, dass sie
auch nmoch auftrat, wenn simmtliche nervisen Communica-
tionen des Herzens mit den nervisen Centralorganen aufge-
hoben waren.

Die Annahme einer Reizung der Hemmungscentren durch
das Muscarin wurde nun durch eine Combination von Atropin-
und Muscarinvergiftung auf das Glinzendste bestitigt. Das
durch Muscarin zum Stillstand gezwungene Herz fiingt fast
momentan wieder zu pulsiren an, wenn man dem vergifteten
Thier eine Spur Atropin gibt — die erhohten Wider-

*) Dieses merkwiirdige Verhalten glanbt Sciyiepesere (1. c. p. 33.)
am besten durch die Annahme erkliren zu konnen, dass die bewegungs-
hemmenden Vorrichtungen in den Vorhofen stirker vertreten sind, als in
den Ventrikeln, so dass auch die Muscarinwirkung auf die Vorhofe eine
stirkere sein wird als auf die Ventrikel. (Diese Vermuthung wird auch
durch die Thatsache bestirkt, dass die Vorhofe nach Muscarinvergiftung
oft schon lingere Zeit in Diastole stillstehen, wihrend die Ventrikel
noch rhythmische, wenn auch verlangsamte Contractionen machen.)
Werden nun die bewegungserregenden Centren mechaniseh oder elect-
risch gereizt, so ist der Reiz wohl im Stande im Ventrikel iiber die im
Zustande der Erregung befindlichen Hemmungseentra momentan die Ober-
hand zu bekommen, wihrend dies bei der stirkeren Hemmung in den
Vorhifen nicht miglich ist,

Es ist natiirlich ebenso gut die Annahme berechtigt, dass das
Uebergewicht auf der anderen Seite gelegen ist, dass namlich dic be-
wegungerregenden Centren im Ventrikel stiirker vertreten sind als
in den Vorhifen, und fragt es sich eben nur, mit welcher von beiden
Annahmen bis jetat die meisten Thatsachen im Einklang stehen.













hemmenden Nervencentren gelegenes hypothetisches Ver-
bindungsstiick erstrecke.

Fine weitere hichst interessante Wirkung des Nicotins
besteht darin, dass, wenn man den Vagus eines nicotinisirten
Frosches einer etwa 15—20 Secunden dauernden electrischen
Reizung aussetzt, in der nichsten halben Minute eine deut-
liche Beschleunigung der Herzschlige erfolgf. Diese Be-
schleunigung betriigt, wie ich aus den Versuchsprotocollen
TromarT's entnehme, 420 Schlige in der Minute, und es
dauert immer 2—3 Minuten, ehe das Herz zu seiner frii-
heren Schlagzahl zuviickkehrt. Es ist vorziiglich bemerkens-
werth, dass diese Wirkung auch erst nach verhaltnissmissig
langer Reizdauer eintritt und ebenso langsam wieder ver-
schwindet — also ein langes Stadium latenter Reizung und
eine bedeutende Nachwirkung dieses Phaenomen auszeichnen.
Ieh habe mich von der Richtigkeit der letzteren Thatsachen
bei meinen Versuchen vielfach iiberzeugen konnen®) und
besonders eine noch viel Linger dauernde Nachwirkung be-
obachtet, als ich sie in Trumart’s Protocollen verzeichnet
finde.**)

Diese Steigerung der Pulsfrequenz durch Reizung des
Vagusstammes wird von Scemiepesere und Trumart durch
die Annahme erkliart, dass im Vagus ausser den hemmenden
auch solche Fasern verlaufen, die sich mit den excitirenden
Centren in Verbindung setzen — wirkliche Besehleunigungs-
fasern, welche von der lihmenden Wirkung des Nicotins
unberithrt bleiben. Es wire demnach auch beim Frosche
der Weg gefunden, auf welchen der Herzschlag vom centra-
len Nervensystem aus eine Beschleunigung erfaliren kann,
eine Entdeckung, der man gewiss ihre grosse Bedeutung fiir

*) Siehe unten Aconitin, 8. 25.
**) Vergl. auch die in Scemiepesera's Abhandlung enthaltene Curve.
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peristaltische Bewegungen und zwar in solcher Raschheit,
dass man den niheren Verlauf nicht beobachten konnte.
Diese Krimpfe traten in unregelmissigen Paroxysmen auf,
die anfangs von lingeren, spiter von kiirzeren Perioden
unterbirochen waren, in welchen das Herz wieder mehr oder
weniger regelmissig rhythmisch arbeitete, wobei ich indessen
schon frith beobachten konnte, dass die Thitigkeit der
Ventrikel weit hinter derjenigen der Vorhife zuriickblieb.
Letztere machten niimlich die 3—6fache Anzahl von Schligen
als die Ventrikel.

Nachdem dieses Abwechseln von Kriimpfen und rhyth-
mischen Contractionen je nach der Grosse der Dose mehr
oder weniger lang gedauert hatte, @nderte sich das Bild
allmilie. Das Herz fing an, nach je 6—8 ziemlich regel-
miissigen Schligen immer Lingere Zeit in halber Diastole
oder, besser gesagt, in Krschlaffung stillzustehen. Die
Stillstinde - dauerten anfangs nur etwa 10—15 Secunden,
wurden aber, wenn man mechanische Reizungen und sonstige
Eingrifte vermied, allmilig immer linger und die zwischen
ihnen eintretenden Herzbewegungen immer schwicher und
oberflichlicher. Es dauverte mmdessen, wenn man nicht sehr
erosse Dosen anwandte, immerhin geraume Zeit, bis die
Herzthiitigkeit vollkommen erlosch.

Besonders beobachtete ich an den Vorhifen noch nach
mehreren Stunden zeitweise schwache Contractionen, wenn
die Thiitigkeit der Ventrikel schon vollkommen aufgehirt
hatte. An letzteren nimmt man im letzten Stadium ihrer Thii-
tigkeit nur noch ganz obertlichliche Bewegungen wahr. Das
Herz macht hier ganz den Eindruck, als ob die Muskelmasse
nicht mehr im Stande wire, dem noch lange Zeit ganz regel-
missig rhythmisch erfolgenden Reize oder Impuls zur Be-
wegung zu gehorchen. Nach 5—7 Stunden hatte indessen
immer auch - die letzte Spur von Bewegung aufgehort.
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noch Y;—2 Minuten lang- fortpulsiren, bis endlich auch sie
in voller Diastole ihre Bewegungen sistiren.

Wiihrend ferner beim gewdlmnlichen Muscarinherz schon
eine leise Beriihvung des Ventrikels geniigt, um sofort eine
Herzeontraction hervorzurufen, bleiben mechanische Reize,
diec man auf den Ventrikel des zuerst aconitinisirten und
dann erst muscarinisirten Herzens einwirken lisst, erfolglos,
und nur von den Vorhifen aus kann das Herz voriibergehend
in Bewegung versetzt werden.

Ebenso wie der gewdhliche Muscarinstillstand kann auch
der des Aconitin-Muscarin-Herzens durch Spuren von Atropin,
Daturin oder Hyoscyamin sofort wieder beseitigt werden, und
das Herz schligt dann, wenn anch mit verminderter Energie,
noch viele Stunden lang rhythmisch fort.—

Aconitin-Atropin. Lisst man eine Spur von Atropin
oder seinen Wirkungsgenossen auf ein Herz einwirken, das
bereits im  vollkommenen Aconitinstillstande sich befindet,
so Aussern diese Gifte keine Wirkung mehr, withrend eine
solche unverkennbar, wenn auch nur schwach sich einstellt,
so lange das Herz noch einigermassen lebensfihig ist.  Man
siecht dann auf Application von Atropin auf einige Zeit
eine Verstivrkung und Beschleunigung der Herzeontractionen
und ein lingeres Ausbleiben der Stillstinde eintreten, und
das vollkommene Absterben des Herzens wird dadureh jeden-
falls um eine kurze Frist verzigert.—

Muscarin-Aconitin.  Es galt weiter, die Frage zu
beantworten, wie sich das Aconitin gegen das im Muscarin-
stillstande befindliche Herz verhdlt. Brachte ich eine Spur
Aconitin unter die Haut eines Frosches, dessen Herz ich
vorher schon durch Musecarinvergiftung zum vollkommenen
Stillstand gebracht hatte, so sah ich in den ersten 30—50
Secunden keine Verihderung eintreten. Das Herz blieb
rubig in seiner diastolischen Ausdehnung. Nach dem Ablauf
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Rhythmik der Herzbewegungen Kriifte an, die in den soge-
nannten Hemmungscentren entstehen und sich oleichsam
als zu durchbrechende Hindernisse den motorischen Impulsen
entgegenstemmen, welche bestindig aus den automatischen
Bewegungscentren zugeleitet werden. Um jene iiberwinden
zu kénnen, miissen diese eine gewisse ,.Spannkraft™ erlangen,
die dann, wenn der Durchbruch durch die Widerstinde —
die Bewegung selbst — erfolgt, in lebendige Kraft iibergeht.
Nach jeder erfolgten Bewegung vergeht aber einige Zeit,
bis die nothige Summe von Spannkraft von neuem wieder
angesammelt ist, und auf diese Weise entstehen dann die
regelmissigen Pausen zwischen den Herzschligen und deren
Rhythmik iiberhaupt. Die Zahl der Herzschlige in der
Zeiteinheit wird dann einerseits von der Grisse der in den
Hemmungscentren sich bildenden elastischen Widerstiinde,
andererseits von der Kraft und der Menge der in den auto-
matischen Centren sich entwickelnden Bewegungsimpulse ab-
hiingig sein.

Diese Rhythmik hat nun bei den Aconitin-Herzkrimpfen
anfgehort. Die Bewegungsimpulse werden hier nicht mehr
bis zu einem gewissen Grade aufgespeichert, sie werden nicht
mehr durch hinreichend starke Widerstinde zuriickgehalten,
sondern losen unmittelbar jene unordentlich jagenden Be-
wegungen aus. :

Die hochgradigste Reizung der excitomotorischen Centren
witrde allein nicht im Stande sein, diese Krimpfe zu er-
zeugen, weil nach der oben angefiihrten Theorie der von den
Hemmungscentren ausgehende Widerstand nach einer jedes-
maligen Durchbrechung ein Aufhiren der Bewegung bedingen
muss.  Die Reizung der excitomotorischen Cenéren ist dabei
wohl fiir die rasche Aufeinanderfolge der Bewegungsimpulse
nothig: zur Entstehung der Krvimpfe aber bedarf es vor
Allem der Lialmung der Hemmungsorgane, die auch in der
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den oben beschriebenen Aconitinkrimpfen iibereinstimmen.
Zuletzt Dbleibt auch lier das Herz in Diastole stillstehen.
Hatte Cyox vor der Erwiirmung die Nervenendigungen des
Vagus im Herzen durch Curare gelihmt, so blieb die an-
fingliche Verlangsamung aus, und es trat sul'qrt Beschleu-
nigung ein, worauf dann die iibrigen Erschemungen— Krimpfe
und Stillstand unverindert folgten. Die Wirkungen hoherer
Temperaturen auf das Herz nach vorausgegangener Curari-
sirung stimmen also ganz genau mit den Erscheinungen der
Aconitinvergiftung iiberein und beide kinnen wohl nicht
anders, denn als Reizung der excitomotorischen Herzeentren
aufgefasst werden, die mit einer Libhmung des Hemmungs-
nervensystems und eines gewissen bis jetzt unbekannten
Regulationsmechanismus verbunden ist.

Was nun ferner den im 3. Stadium der Aconitinver-
giftung eintretenden diastolischen Herzstillstand anlangt, so
kann man iber die Deutung desselben als Ermiidungstill-
stand nicht wohl im Zweifel sein. Das Herz zeigt ganz die
Eigenschaften eines durch Excess der Thitigkeit und Reizung
ermatteten, halbgelihmten Organs, das zwar durch starke
Reize noch zu vorithergehender Thitigkeit angespornt wer-
den kann, das aber, wenn man es sich selbst iiberlisst,
seine vitalen Eigenschaften allmilig vollstindig verliert.

Jedenfalls ist nun in unserem Falle auch die Verinderung
von Bedeutung, welche die quergestreifte Muskelsubstanz
selbst — abgesehen von den in ihr gelegenen Nervencentren —
unter dem Einflusse des Giftes erfihrt. Diese Annahme wird
auch durch die Thatsache bestiitigt, dass die Vorhife, die
bekanntlich keine quergestreiften Muskeln enthalten, durch
das Aconitin uicht vollstindig zum Stillstand zu bringen
gind, — sie schlagen, wenn auch ziemlich schwach doch
noch stundenlang nach dem Tode des iibricen Herzens fort.
Da nun das Aconitin auch auf alle iibrigen quergestreiften
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seine Begriindung finden. Wiihrend die Vorhiife des Aconitin-
herzens der Wirkung des Muscarins noch einige Zeit das
(ileichgewicht halten kinnen, stehen die durch das Muskel-
gift in ihrer Leistungsfihigkeit herabgekommenen Ventrikel
unter dem michtizen Einfluss der Hemmungswirkung sofort
stille. Auf der anderen Seite aber kann man annehmen,
dass, wenn umgekehrt das Aconitin auf ein im primiven
Muscarinstillstande befindliches Herz einwirkt, der aus quer-
gestreifter Substanz bestehende Ventrikel friither auf das
zuerst reizende Muskelgift reagiven wird, als die aus glatten
Muskelfasern zusammengesetzten Vorhife.

Die Frnge, ob das Aconitin den primiren Muscarinstill-
stand dadureh aufhebt, dass es die durch das Muscarin
ceschaffene Reizung  der Hemmungscentra aufhebt, oder
dadurch, dass es an Stelle der letzteren eine diese iiber-
compensirende Reizung der excitomotorischen Centra setzt,
miissen wir unentschieden lassen, weil wir keine von beiden
Moglichkeiten vollstindig in Abrede stellen konnen.

Einigermassen im Widerspruch mit den iibrigen That-
sachen scheint das Verhalten des Atropin zum Aconitinherzen
zu stehen. Wir hatten gesehen, dass dieses Gift im Stande
ist, die im KErloschen begriffene Thiitigkeit des Aconitin-
herzens voriibergehend nochmals zu heben. Da nun aber
nach allen fritheren Autoren das Atrvopin lediglich auf die
Hemmungscentra wirkt, deren Erregkarkeit es bedeutend
herabsetzt, so Kisst sich seine Wirkung auf das Aconitin-
herz, dessen Hemmungscentra schon gelibmt sind, hiermit
nicht zusammenreimen. Ich glaube daher, dass man es hier
vielleicht mit jener voriibergehenden Reizwirkung zu thun
hat, die das Atropin bisweilen auf die excitomotorischen
Centra auszuiiben scheint.*)

Was nun endlich die Erkliirung der letzten Combinations-

*) Biehe oben 8. 10.
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pnicht anders, denn als Tetanus erkliren kann. Da das
Veratrin auch die Zuckungscurve der willkiirlichen Muskeln
in der eigenthiimlichsten Weise veriindert und ihr eine
ausgesprochen tetanische Form verleiht, so nehmen v. Br.a:min
and Hier an, dass es auch am Herzen hauptsiichlich auf die
Muskelsubstanz, aber doch immer mit Vermittlung der in
dieser eingebetteten nervisen Centralorgane wirke. Dia
senannten Forscher haben diese Erscheinungen giner so auss
fiihrlichen und erschipfenden Besprechung unterzogen, das-
‘el mich hier darauf beschriinken kann, die Resultate meiner
eigenen Versuche mitzutheilen.

Dieselben haben in der That mit Ausnahme einiger nicht
sehr wesentlicher Punkte Ergebnisse geliefert, die mit denen
v. Bizow’s und Hme's genau itbereinstimmen.

Teh sah nach verschieden grossen Dosen (0,0006—0,05 gm.)
etwa 20—30 Secunden nach der Imjection die Zahl der Herz-
schlige zuerst sehr allmilig abnehmen. Gleichzeitig damit
traten auch bald das Lingerwerden der Systole und die
lingeren Pausen zwischen den einzelnen Schligen auf. Im
weiteren Verlauf bot sich in den meisten Versuchen das
merkwiirdige Symptom des Kammertetanus meiner Beobach-
tung dar, den ich sich bis auf 20—30 Secunden erstrecken
sah. Der Eintritt dieses Symptoms erfolgte 10—20 Minuten
nach der Vergiftung und war regelmissig mit einer plitz-
lichen Herabsetzung der Pulszahl auf die Halfte verbunden.

Den terminalen Herzstillstand, welchen v. Bezorn und
Hizr in 10—60 Minuten nach der Vergiftung erfolgen sahen,
konnte ich bei meinen Versuchen nicht constatiren. Wenn
die Thitigkeit des Herzens auch noch so gesunken war, so
wurden doch auch noch 2—3 Stunden nach der Vergiftung
vom Herzen immer noch 3—6 Schlige in der Minute aus-
gefithrt, und die Thitigkeit des Herzens reichtc noch weit
hinaus iiber das Leben des Thieres,
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thiimlichkeiten zeigt nun auch die Curve des durch Induc-
tionsschlige gereizten Veratrinmuskels*). Im letzten Stadium
der Veratrinvergiftung — wenn das Herz nur mehr seltene
und schwache Contractionen ausfiihrt — kann man in den
Pausen zwischen diesen Schligen auch durch die stiirksten
mechanischen und electrischen Reize keine Contractionen
des Herzens auslosen, was um so merkwiirdiger ist, als die
im Herzen selbst entstehenden Impulse, — die normalen Herz-
reize — das Herz von Zeit zu Zeit immer noch zu schwachen
Zusammenziehungen zu bewegen vermogen.

Meine weiteren Versuche betrafen auch hier wieder das
Verhalten des Herznervensystems.

Zunichst muss ich erwiihnen, das es mir nur selten
(vergl. Vers. 2) gelungen ist, die Angabe v. Bezorn's und
Hme's zu bestitigen, dass nach vorher durchschnittenen
Vagis der Abnahme der Zahl der Herzpulse eine deutliche
Beschleunigung vorausgehe. Ich fand vielmehr fast durch-
aehends, dass diese Operation, ob sie nun vor oder nach
der Vergiftung ausgefithrt wird, ohne Einfluss auf die Zahl
der Herzschliige war.

Reizung der blosgelegten N. N. vagi, Reizung der Venen-
sinus und endlich Muscarinvergiftung versagen schon vom
ersten Anfang der Veratrinvergiftung an ihre Wirkung auf
das Hemmungscentrum. Das Herz indert unter dem KEin-
flusse dieser drei Reagentien seine Thiitigkeit nicht im Min-
desten. Auch hier aber hebt das Veratrin sofort den vorher
durch Muscarin erzeugten diastolischen Stillstand des Her-
zens auf.**)

Combinationsversuche mit andern Giften (vergl. Vers. b. 6)
haben ferner gezeigt, dass die Veratrinwirkung stets eintritt,
was man auch immer vorher fiir andere Gifte angewandt

*) Siehe v. Bezorp uud Himr 1. . Tafel 1V,
**) Vergl. Scmmepreere und Korre das Muscarin ete. p. 34,
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stygmin als Herzeift am nichsten dem Atropin. Der Herz-
muskel selbst scheint durch dasselbe keine wesentlichen
Verinderungen zu erleiden.

Einige Versuche, die ich mt Calabarextract selbst an-
stellte, ergaben mir die ndmlichen Resultate, wie das Physo-
stygmin, doch muss man hiervon sehr grosse Dosen an-
wenden. Die dadurch bedingten Uebelstinde machen das
Experimentiren am Froschherz mit Calabarextract unsicher.,

Als Belege migen die im Anhange mitgetheilten Versuchs-

protocolle dienen.

Yersuch 1.

Herz blosgeleht, Vagi durchschnitten. TReizung der-
selben bei 70 Mm. R. A. von soforticem Stillstand des
Herzens gefolgt. |

Zahl der Herz-

Zeit. schlige in 20 Bemerkungen.
Secunden.
Yor der Ver-
giftung mehr-
mals geziihlt. 13 — 14  Auf Sinusreizung bei 100 Mm. B. A.
sofort Stillstand.

4h 4Rm sSubeutane Injection von 0,0002 £m.
Physostygmin. sulfur.
4h - 47m 14 14 14 Vagusreizung mit 90 Mm. R. A. 10 Se-

cunden lang. Kein Stillstand mehr.
Nach der Reizung macht das Herg
12. 12. 13. 13. Schlige in je 20 Se-
cunden.

4h 9()m 13 13 13 Yagusreizung mit 70 Mm. R. A. 10 Se-
cunden lang. Kein Stillstand. Nach
der Reizung 11. 12, 12. 13 Schlige
in 20 Secunden,

44 29m 13 13 13 Reizung wie vorher. Nach der Reizun

i 'r Reizung

11. 12. 13 Schlige in 20 Secunden.

4h Phm 13 13 13 Reizung mit 60 Mm. R. A. 10 Secun-
den. Nach der Reizung 11, 12. 12, 13
Sehliige in je 20 Secunden.

G*







Yersuch 2.

Beide Vagi am Halse priparirt, durchschnitten und an
Ligaturen befestigt. Auf ihre Reizbarkeit gepriift: Herz-
stillstand bei Reizung mit 70 Mm. R. A.

Zahl der Herz-
Zeit, schlige in 20 Bemerkungen.
Secunden.

Vor der Ver-

giftung mehr- y
mals geziihlt. 14 Sinusreizung ruft sofort Stillstand her-
! vor.
gb Hpm 15 43 13 Subentane Injection von 0,0004 Physo-
stigmin. sulfur.
gh gm 1219 4o Sinusreizung bei 70 Mm. R. A. 10 Se-

cunden lang. Wihrend der Reizung
Beschleunigung, dann kurzer Still-
stand des Herzens.

L L 182 12 12 Vagus bei 70 Mm. E. A. 10 Secunden
gereizt. Nach der Heizung 8 Schlige
in 20 Sec.

e o 12 Vagusreizung wie vorher. Nach der
Reizung 11 Schlige in 20 Secunden.
gh 11 Vagusreizung mit 60 Mm. K. A. ohne

Effect. Bei Sinusreizung wihrend der-
selben deuntliche Beschleumigung.
Musearin chne Wirkung.

Yersuch 3.

Beide Vagi priparirt und auf ihre Reizbarkeit gepriift.
Ihre Reizung bei 80 Mm. R. A. ist von Herzstillstand ge-
folgt. Ebenso erfolgt auf Sinusreizung mit 80 Mm. R. A.
sofort Stillstand, Um 11* 50™ wird ein Tropfen einer sehwefel-
sauren Muscarinlisung subeutan injieirt; um 11® B4m yoll-
kommener Stillstand des Herzens. Vor der Vergiftung mit
Muscarin hatte das Herz 15 Schlige in 20 Secunden gemacht,







VII.

Coniin.

Zum Beschluss dieser Skizze haben wir noch die Wir-
kung des Coniin einer kurzen Betrachtung zu unterziehen.
Dieses Gift wirkt nach Kévnigrr*) nur wenig energisch auf
die Thitigkeit des Froschherzens ein. Auf grosse Dosen
hin wird die Stirke der Herzcontractionen einigermassen
beeintriichtigt.

Die von mir angestellten Versuche ergaben, dass das
Coniin in der Regel in missigen Dosen (0,001—0,003 gm.) eine _
ziemlich merkbare, wiewohl sehr allmilig erfolgende Herah-
setzung der Zahl der Herzschlige bedingt, deren Qualitit
es vollstindig unverindert lisst. Stillstand des Herzens
konnte ich auch mit den grissten Dosen dieses Giftes nie-
mals erzeugen.

Die Reizung des Vagus verliert auch durch die Wirkung
des Coniing den Einfluss auf die Herzbewegungen, wiewohl
viel langsamer als dies bei den anderen Giften zu geschehen
piegt. (Vergl. Vers, 2, 3.) Dagegen hat hier sowobl die
helzung des Venensinus ihre hemmende Wirkung auf den
Herzschlag behalten, als auch die nachherige Vergiftung mit
Muscarin sofort den gewohnten diastolischen Herzstillstand
hr;*t'x-'nrhri_n;_{t. Der primire Muscarinstillstand kann hingegen
durch das Coniin nicht gehoben werden,

*) Virchow's Archiv X,
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Zahl der Herz-
Zeit. sehlige in 20 Bemerkungen.
Secunden.

100 9]m 15 14 156 Der Frosch hat Krampfe.
10v  22m 14 14 14

10 23w 14 13 13

10r  25Hm 13 14 14

10t 26m 14 14 14

10 30m — 0,001 gm. Coniin. muriat.
1O 32m 13 12 13

10x 33m 13 13 13

100 35m 13 14 13 Herzbewegungen sehr schwach.
10k 4(m 124 Iy A |

10t 4]m 11 10 10

10 423w (K43 L

1%, q[)m g 8 8 Allmiiliges, sehr langsames Erléschen der
Herzthitigkeit. — Ende des Versuchs.

Yersuch 2.

Starker Frosch. Herz blosgelegt. Die N. N. vagi
beiderseits am Halse blosgelegt, durchschnitten und das
peripherische Ende an einer feinen Ligatur befestigt. Auf
Reizung des linken Vagus bei 120 Mm. R. A. erfolgt
sofort Stillstand des gapzen Herzens.

Zahl der Herz-
Zeit. schlage in 20 Bemerkungen.
Secunden.

Vor der Ver-
giftung mahr-
mals gezahlt. 14

4h  ATm 55 0,001 gm. Coniin. muriat. in den Lymph-
sack des Oberschenkels injicirt.
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Ferner erkannten wir eine dritte Hauptkategorie von
Giftwirkungen; Gifte, die als Reize oder vielmehr als eine
forteesetzte Reihe von Reizen auf die Nervencentra wirken:
S0 ilu:-;uau*iu und Nicotin, welche das Hemmungscentrum
und das Aconitin, das die excitomotorischen Centren reizt.

Endlich zeigten sich uns Aconitin, Delphinin, Veratrin
(Upas) als Gifte, die ausser ihven Beziehungen zum Nerven-
system eine specifische Wirkung auf die Muskelsubstanz des
Herzens ausiiben, welche sie nach vorausgehender Steige-
rung ihrer Erregbarkeit vollstindig ihrer vitalen Eigenschatten
berauben. —

Unsere Schliisse beruben auf folgenden physiologischen
Voraussetzungen :

1) Das Froschherz besitzt automatische Nervencentra:

a) Hemmungseentra,
b) excitomotorische Centra.

2) Diese beiden Centra kinnen im normalen Zustande
vom Gehirn aus durch centrifugale Nervenfasern erregt
werden, die im Halsvagus verlaufen.

3) Die Endigungen dieser Vagusfasern sind nicht iden-
tisch mit den oben genannten automatischen Centren. Es
miissen vielmehr Verbindungsstiicke angenommen werden,
durch welche die Endigungen des Vagus mit den die auto-
matischen Centra zusammensetzenden Ganglienzellen in
Communication stehen.

4) Die automatischen Centra des Froschherzens sind
nicht in bestimmter Weise localisirt. Wiewohl man ihren
Hauptsitz in den Venensinus (Hemmung) und die Basis des
Ventrikel (excitomotorisch) verlegen muss, so sprechen doch
Thatsachen dafiir, dass iiberall im Herzen beide Arten von
(ranglien nebeneinander vorkommen. Die Bewegungen der

einzelnen Herzabschnitte sind in cewissem Grade unabhiingig
von einander,

























