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XII.

Arbeiten aus dem pharmakologischen Institut der deutschen
Universitit zu Prag.

31. Die wirksamen Bestandtheile des Taumellolechs.
Von

Franz Hofmeister.

1, Bisher vorliegende Angaben iber die Gifiwirkung des Taumellolchs.

Die toxikologische Literatur verzeichnet zahlreiche Kille von
Vergiftung mit Speisen, welche aus mit Taumellolchsamen verunrei-
nigtem Material bereitet waren. Dank der viel sorgfiltigeren Rei-
nigung des Saatguts und der Brodfrucht kommen in unserer Zeit
solche Vergiftungen kaum noch zur Beobachtung — ja es fehlt nicht
an Autoren, welche, wie Wilson!) und Kobert?), geneigt sind,
dem Taumellolch jede Giftigkeit abzusprechen und die nicht weg-
zuleuguenden positiven Angaben fritherer Beobachter auf die Bethei-
ligung anderer iibersehener Schiidlichkeiten, namentlich auf Mutter-
kornvergiftung zuriickzuftihren. .Der Wunsch, iiber die toxikologische
Bedeutung einer hier zu Lande recht gemeinen Pflanze Zuverlissiges
zu erfahren, hat mich vor einigen Jahren veranlasst, eine kleine Menge
von Lolchsamen zu sammeln und einer orientirenden chemischen und
toxikologischen Untersuchung zu unterwerfen. Das Ergebniss war
giinstig genug, die Verarbeitung im griosseren Maassstab aussichtsvoll
erscheinen zu lassen. Aber erst in jden letztverflossenen 2 Jahren
gelang es mir, ein einigermaassen ausreichendes Quantum (ca. 17 Kilo)
Taumellolchsamen aufzutreiben.3) Die indessen erschienene Arbeit

1) NaturelV. 11. p. 311. Jahresbericht fir Pharmacie 1875. S. 489.

2) Historische Stadien aus dem pharmakolog. Institut zu Dorpat. Hallea. S.
1889. I. Heft. S.29.

3) Die Hauptmasse war unter meiner Mitwirkung in der Gegend von Schwarz-
kosteletz bei Prag, aus welcher die letzten beschriebenen einheimischen Vergif-
tungsfalle (1849) stammen, gesammelt worden. Einen anderen Theil verdanke ich
den gitigen Bemithungen des Herrn W. Ott, Drogisten in Prag.
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von P. Antze?) blieb auf den Fortgang meiner Untersuchung ohne
Einfluss, da Antze’s Angaben, abgesehen von einigen werthvollen
Einzelheiten, so namentlich den ausgefiihrten Selbstversuchen, man-
chen Bedenken unterliegen.

Die von mancher Seite gedusserten Zweifel an der Giftigkeit des
Taumellolehs erscheinen von vornherein auffillig, wenn man die zahl-
reichen ausfiihrlichen Beobachtungen von gelegentlicher Vergiftung
mit einander vergleicht. Die Uebereinstimmung in dem beschriebenen
Symptomencomplex ist eine aunffillige nnd viel grosser, als dies sonst
in #hnlichen Berichten aus #lterer Zeit der Fall zu sein pflegt.

J. F. Gmelin, welcher in seiner Geschichte der Pflanzengifte (Niirn-
berg 1777) die iltere Literatur der Taumellolchvergiftung sorgfaltig zu-
sammengestelit hat, fithrt als Symptome derselben an: eine Art Trunken-
heit, Schmerzen und Schwere im Kopf, Schwindel, Schlummer und unauf-
haltbarer Schlaf, Schwichung und Verwirrung der Sinneswahrnehmungen,
Dunkelheit vor den Augen, Unbeweglichkeit derselben, Klingen in den
Ohren und ,falsches Gehor*, Anfille von Sinnlosigkeit, Zittern in allen
Gliedern, allgemeine Ermattung, Kilte in den Extremititen, Verfall der
Sprache, Beschwerlichkeit und Unmdglichkeit des Schlingens, Bangigkeit,
Magenschmerzen, heftiges Zusammenschniiren des Magens, ,,besonders an
seinen beiden Miindungen®, Brechreiz, starke, auch kalte Schweisse,
haufiger Abgang des Harns, Krampfe, die manchmal zu Libmung fiihren,
selten Blutfliisse, Wahnwitz, bleibende Sehstdrung, Schlagfluss, oder der
Tod, doch sehr selten plétzlich eintretend.

Die seit Gmelin niedergelegten Beobachtungen haben, wie aus
der nachstehenden Uebersicht hervorgeht, seinen Angaben wenig
Neunes hinzugefiigt.

Form, in Zahl
i welcher das :
Gewihrsmann Gift genossen Symptome der Vergiftung d. Er- |d. Gestor-
wurde krankten | benen
Seeger; Diss, |Haferbrod, aus| Stirnkopfschmerz, Schwindel, Dun- 5 keiner

de lol. temul.
Tubing. 1710

lolchhaltigem
Hafer bereitet

kel vor den Augen, Zittern der
Zunge, so dass Sprechen unmog-
lich, Unmglichkeit zu schlingen,
Druck auf die Herzgrube, Schwer-
athmigkeit, Angstgeftihl, Schmerz
in der Magengegend, Erbrechen
einer dinnen Fliissigkeit nach lan-
gemWrgen,Appetitverlust,Harn-
drang, kalte Schweisse, ausser-
ordentliche Mattigkeit in allen
Gliedern. TEinige Stunden nach
dem Anfall unwiderstehl, Schlaf-
bedtirfniss.

1) Zuerst als Ziricher Dissertation bei Busse u. Niederstadt in Herford,
dann im Archiv f. exp. Path. u. Parm. Bd. XXVI. 8. 126 erschienen.
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Form, in Zahl
Gewihrsmann G?filcggo(:::n Symptome der Vergiftung d. Er- 1d. Gestor-
wurde krankten | benen
Schneider, (Kuchen,imGe-| Fieber, Seitenstechen, Uebelkeit, Er-| ca. 50 keiner
Allgem. med.| meindeofen brechen,Schwereim Kopf, Schwin-
Annalen 1817.|gebacken. Das| del, Magenschmerzen, Druck in .
Bd. XX, verwendete der Herzgrube und im Unterleibe, {
S. 1535 |Getreide ent-| XKilte und Abgeschlagenheit der |
hieltnachweis-| Extremititen, Schlafsucht, Be-
lich Lolch- tdubung, ganz erweiterte Pupil-
samen len, bei manchen Blindheit, Oh-
rensausen, Taubheit, giinzliche
Tollheit, Sprachvermdgen behin-
i dert oder auch ganz anfgehoben.
! Nach 5 Tagen unter Darreichung
 von Brechweinstein (im Beginn)
| oder verdinnten Siuren u.s. w.
{bei fortgeschrittener Vergiftung)
bei allen Kranken Genesung.
Hagen,Preuss.| Aus Weizen- | Symptome sind nicht niiher beschrie- 4 2
Pflanzen. Bd.I./mehl, Knospen| ben, diirften jedoch, nach dem
Konigsberg (von Hasel- n., Zusammenhang zu schliessen, dem
1818, S. 95, (Ellernbsumen| gewohnlichen Bild entsprochen
und Brandt u.ju. Samen ver-| haben. Eg ist nur bemerkt, dass
Hatzeburg, | schiedener bei einem der Fille erst nach
Deutschlands |Grasarten,dar-] 26 Stunden Erbrechen, am 5. Tage
Giftgewichse. | unter viel der Tod eintrat, wihrend zwei
Berlin 1838. | Lolchsamen, | andere, die frithzeitig erbrachen,
S. 12 gebackene am Leben blieben.
»Fladen“
Zeppenfeld, | Suppe mit |Sehwindel, Zittern der Glieder,{ Uber 74 | keiner
Casper’s lolehhaltiger Zuckungen und Erbrechen. Das
‘Wochenschr. | Hafergrutze Gesicht bei einigen blass und ent-
1835. S. 614. stellt, bei anderen roth und auf-
gedunsen.
Christison, | Hafermehl- | Starrender Blick, Unruhe in den| an 80 keiner
Treatise on | suppe, ver- Extremititen, Zittern der Lippen,
Poisons. Edin-|muthlich aus| Stirnkopfschmerz, verschwomme-
burgh (Lon- |{lolchhaltigem | nes Sehen, erweiterte Pupillen,
don. med. and| Hafermehl kleiner Puls, Muskelzucken. Nach
phys. Journal. bereitet 12 Stunden Erkolung mit Aus-
XXVIIL nahme zweier Fille, welche je-
p- 182) doch nach in der nichsten Nacht
eingetretenen Convulsionen auch
mit Genesung endeten.
Lopi (bei |Brod, taumel-{ Ein franzosisches Regiment soll ? Kitiar
Schonemann, | lolehhaltig durch Genuss des lolchhaltigen
Die Pflanzen- Brodes sehr von Kriiften gekom-
vergiftungen men und so lange dienstunfihig
1891, Original geworden sein, bislolchfreies Brod
nicht ange- beigeschaft wurde,
geben)
Christison, Brod aus | Erbrechen und Durchfall. Einer 3 1
nach Histoire[5 Thl. Lolch-| der Vergifteten stirbt am 5. Tag.
de le soc. Roy.[samenmebl u.
de Méd. II. |1 Thl. Weizen-
p- 297. mehl
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Form, in Zahl
Gewihrsmann &ﬁcggogszi Symptome der Vergiftung d. Er- | d. Gestor-
wasde krankten | benen
Perleb, Buch-] Brod aus | Verlust der Sprache und Sehlaf-|{ an 40 keiner
ner’s Toxiko-| neuem Mehl. sucht, dann fiir einige Tage Krank-
logie 8. 174 |DieGegenwart| heitsgefuhl.
) von Lolch-
samenmehl
nur aus den ;
Vergiftungs- :
erscheinungen ;
erschlossen i
Taylor, Die |Korn, mit /10| Schwindel, Kopfschmerz, Uebelkeit, 1 —
Gifte, tibers. | Lolchsamen Erbrechen, Taubbeit u. Krimpfe,
von Seydeler. | vermengt
Csln 1863.
S. 260. Med.
Gaz, XLV,
p. 872. Annal.
d. Hygiene. :
1853. Bd. 11, | !
S. 147. |
I
Derselbe, ? Symptome wie oben, iiberdies bren- 1 —
Nach Edin- nende Hitze im Mund u. Schlund,
burg monthly, Begriffsverwirrung, Zittern, klei-
Journ. August ner unregelmissiger Puls,
1850
Kingsley (bei| Brodaus | Rauschartiges Schwanken, Schwin-| an 40 keiner
Taylor) lolchhaltiger del, heftiges Zittern der Arme
Frucht und Beine, stirker als bei Deli-
rium tremens, Gesichtsstorungen,
Grlinsehen, Kilte der Haut, be-
' sonders der Hinde und Fisse;
grosser Krifteverfall. In einzel-
nen Fillen Erbrechen. Am nich-
sten Tag alle roconvalescent.
Hussa, Prager| Verschiedene | Stirnkopfschmerz, Schwindel, Oh-| aunsge- —
Vierteljabrs- | Nahrungs- renklingen, Schmerzhaftigkeit des | breitete
schrift 1854, | mittel, mit Magens, Zunge zitternd, Aus-| Endemie
Bd. L. 5—1/s Tau-| sprache erschwert, wissriges Er-
40 An, melolchsamen| brechen u. Durchfall, Mattigkeit,
verunreinigt kalter Schweiss und Gliederzit-
tern, Gefuhl von Berauschtsein,
Taumeln. Wurde der Rausch aus-
geschlafen, so schwanden alle Er-
scheinungen bis auf Eingenom-
mensein des Kopfes, welches noch
einige Tage auhielt.
Ruspini  |Brod aus mit | Schlafsucht, allgemeines krampf-| etwa 20 —
Orfila, Toxi-| Lolch ver- haftes Zittern, Kilte der Extre~
kologie, |falschtem Mehl] mititen. ‘
deutseh von
G. Krupp.
Braunschweig
1854. 8. 569.
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Form, in Zahl
Gewihrsmann évi?.};cgh:;c);l:ésu Symptome der Vergiftung d. Er- | d. Gestor-
wurde krankten | benen

0. Becker, |Haferbrod aus| Nach etwa 3 Stunden heftiges Zit- | mehrere keiner
Arch, f. Phar-lunreinemetwal tern an allen Gliedern, starker

macie 1872.| /s Taumel- Schweiss am ganzen Korper, von
Februar. lolchsamen oben nach unten vorschreitend,
3. 128 enthaltendem| Eingenommensein des Kopfes,
Hafer Schwindel bis zum Zusammen-

brechen. Zu spontanem Erbre-
chen kam es nicht. Der Schwin-
del wiihrte 3 Stunden, verschwand
dann, ohne Storungen zu hinter-
lagsen.  Leibschmerzen traten
nicht ein. Dasselbe Brod rief bei
nochmaligem Genuss wiederum die
gleichen Ercheinungen hervor.

Der letztangefiihrte in Deutschland beobachtete Vergiftungsfall lehrt,
dass noch heutzutage die Moglichkeit typischer Loliumvergiftung besteht.
Einer Bemerkung von Gampf!) ans dem Jahre 1876 zufolge scheint
dieselbe in Polen noch jetzt kein seltenes Vorkommnmiss zu sein.

Diese gelegentlichen Beobachtungen finden Erginzung durch eine
Anzahl von Selbstversuchen.

Cordier?) beobachtete an sich nach Genuss lolehhaltigen Brodes
Gedankenschwiche und Verwirrung, Triibung des Sehvermdgens, Gefiihl
grogser Muskelabspannung mit miihsamem Gehen und erschwertem Spre-
chen, Gliederzittern und abwechselnd Anfille von Sehlafsucht und Er-
brechen.

Fantoni?) verspiirte nach Genuss von 18 g Extractum lolii temu-
lenti innerhalb 1 Stunde Sodbrennen, Kiiltegefithl, hatte eine unruhige
Nacht. Am anderen Morgen war Schwindel und Schwere des Kopfes,
Appetitlosigkeit, Mattigkeit, Kollern im Leibe, Stuhlverhaltung und Harn-
zwang zn verzeichnen.

Hingegen nahm Hertwig?4) mit zwei anderen Méinnern von einem
aus 2 Unzen Samen mit 15 Unzen Wasser bereiteten Decoct jeder den
dritten Theil des Morgens auf niichternen Magen, ohne ausser gelindem
Ekel irgend welche Erscheinungen an sich wahrzunehmen. Auch Wilson %)
genoss mit Taumellolechsamen bereitetes Brod ohne Folgen.

Die Selbstversuche Antze’s (a. 2. 0.) mit dem wissrig-weingeistigen
Auszug der Pflanze in Mengen von einigen Tropfen bis zu 5 g ergaben

1) Wiadomoséi farm. V. p. 133. Jahresber., f. Pharmacie. 1876. p. 636.

2) Nouv. Journ. de méd. VL. p. 379.

3) Canstatt’s Jahresber. f. 1843. Bd. IV. 8. 29. Annali universali di medic.
1843, Settembre,

4) Neue Breslauer Sammlung 1829. 8. 407. Brandt und Ratzeburg, Gift-
gewichse. Bd. I. S. 176.

5) Jahresbericht f. Pharmacie 1875. 5. 489.
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Benommenheit, Stirnkopfschmerz, Schwindelgeftihl, Schlifrigkeit, anhalten-
des Frostgefiilhl neben voriibergehender Herabsetzung der Temperatur,
Abnahme der Pulsfrequenz (von 69—auf 58) nach kleinen, Zunahme, der-
selben (von 69 auf 82) nach grosseren Dosen, Trockenheit im Halse,
Stockung der Speichelsecretion, Durst, Appetitlosigkeit, in einzelnen Ver-
suchen Druck in der Magengegend, Uebelkeit, Erbrechen, krampfhafte
Magenschmerzen, grosse Empfindlichkeit des Magens gegen Druek; im
Beginn Diarrhoe, spiter Wochen lang wihrende Verstopfung. War Durch-
fall vorhanden, so bestand Anurie, die jedoch im , Excitationsstadium® einer
Hyperdiurese Raum machte. Antze bemerkt weiter, dass man sich leicht
an das Lolehgift gewthnen kann.

Die Giftwirkung des Taumellolehs bei Thieren ist
theils durch zufillige, theils durch absichtlich erzeugte Vergiftungen
sichergestellt. Die meisten Hauss#iugethiere knnen nach Lolchgenuss
erkranken, so Pferde, Esel, Rinder, Hunde und Schweine. Minder
sicher steht die Wirksamkeit des Lolchs auf Vogel. Ginse und Hiihner
sollen derselben unterliegen, Wachteln und Tauben die Fiitterung
mit Lolchsamen ohne Schaden ertragen.?)

Die bei Pferden beobachteten Vergiftungssymptome bestanden in
Pupillenerweiterung , Schwiche des Pulses, Angstgefiihl, Zittern, Kilte
der Haut, Der Leichenbefund war negativ.

Bei Hunden wurden verschiedene Symptome gesehen. Seeger
(a. a. O.) brachte einem Hunde 3 Unzen eines wissrigen Lolchsamenbreies
bei. Nach 5 Stunden sehr heftiges, 3 Stunden wihrendes Zittern, Un-
vermégen zu gehen, starrer Blick, erschwertes Athmen. Nach 9 Stunden
villige Unempfindlichkeit und Sopor. Das Thier erholte sich am folgen-
den Tage vollig.

Bei anderen hnlichen Versuchen beobachtete Seeger heftiges Er-
brechen, Convulsionen und reichliche Harn- und Schweissausscheidung.

Hertwig fand 8 g Samen beim Hunde wirkungslos. Nach 15 g
traten Vergiftungserscheinungen auf, doch erwiesen sich selbst 90 g nieht
als tddtlich.

Die aus neuester Zeit stammenden Thierversuche Antze’s beziehen
sich auf Kaninehen und Frosche. Sie sind theils mit dem wissrigen Aus-
zug der Pflanze, theils mit den dargestellten ,,Alkaloiden‘* (Loliin und
Temulentin) angestellt.

Bei Kaninchen erwies sich der wissrige Auszug?) innerlich zu
15,0 subcutan schon zu 2,0 g als todtlich. Unaufhaltsames Absinken der
. Temperatur (bis 33?), Verlangsamung der Herzthitigkeit, schwache Zuckun-
gen und ,allgemeine Collapserscheinungen gingen dem Herzstillstand
voraus. Die Athmung fiberdauerte die Herzthitigkeit lingere Zeit. Klei-
nere Dosen erzeugten pach kurzer Steigerung einen erheblichen Tempe-
raturabfell, dem neuerlich eine langsam sich entwickende, aber betrichtliche

1) Burghard, Medicorum Siles. Sat. I. p. 47.

2) Welcher Menge Lolchsamen dieser Auszug entsprach, wird von Antze
nicht mitgetheilt,
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Erhohung iiber die Norm folgte. Daneben beobachtete Antze subjec-
tives Frostgefiihl, Dyspnoe, Somnolenz, das Auftreten von Kaubewegungen,
Umsichschnappen, und sobald die Korperwirme unter 36° sank, Taumeln.
Im Beginn war Unterdriickung, spiter anhaltende Vermehrung der Harn-
secretion bemerkbar. Der Harn zeigte den Geruch des Taumellolchs.

Diese Vergiftungssymptome filhrt Antze zum grossten Theil auf
die Wirkung seines ,,Temulentin® zuriick, da dag ,,Lolin“ nur eine tem-
peratursteigernde Wirkung und Pulsbeschleunigung erkennen liess und
weniger giftig erschien. ,,Temulentin bewirkte nach kurzer Steigerung
ein erhebliches Absinken der Korperwirme, dann ein allmihliches An-
steigen weit iiber die Norm (bis 41,30). Die Hyperpyrexie wich erst
nach 3 Tagen. Ferner war hier rauschihnlicher Zustand, sowie Um-
sichschnappen vorhanden.

Aus den von Antze ausfithrlich mitgetheilten Froschversuchen ist
zu entnehmen, dass seine ,, Temulentinsiure”, die angebliche Muttersub-
stanz des ,,Temulentin®, in Dosen von 0,03—0,06 Herabsetzung der Herz-
frequenz bis zum Auftreten vorlibergehender Herzstillstinde, allmihlich
zunehmende centrale Lihmung und Muskelflimmern hervorruft.

Die von den Beobachtern angegebenen Vergiftungssymptome
lassen sich scheiden:

1. in Symptome Seitens des Nervensystems, namentlich des Gross-
hirns, der Sinnesorgane und des Wirmeregulirungsapparates;

2. in Symptome Seitens des Verdauungsiractes — Appetitver-
lust, Erbrechen und Durchfall.

Beide Symptomenreihen konnen unabhingig von einander zur
Entwicklung kommen. In dem Fall von Christison fehlen, trotz
todtlichen Ausganges, die typischen nervisen Symptome, in anderen
zahlreichen Fillen treten die Darmerscheinungen sehr oder ganz
zurfick,

Es ist danach zu erwarten, dass die Ursache der Vergiftung in
zwei verschiedenen Stoffen gelegen ist, einem Nervengift von eigen-
artiger Wirksamkeit, das als Triger der typischen Giftwirkung an-
zusehen ist, und einem local reizenden Gift, welches bei innerer Dar-
reichung die Reizsymptome Seitens des Darmkanals hervorruft. Da-
mit ist zugleich ein Anhaltspunkt fiir die Aufsuchung der wirksamen
Bestandtheile gegeben.

11, Die vorliegenden chemischen Untersuchungen des
Taumellolchs.

Der Taumelloleh ist wiederholt Gegenstand eingehender chemi-
scher Untersuchung gewesen, ohne dass es bisher gelang, den wirk-
samen Stoff in reiner Form zu gewinnen,
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Bley ') hielt den nichtfliichtigen, in Wasser und Weingeist 1oslichen
Stoff, welcher. dem Samen den bitteren Geschmack verleiht, fiir das
giftige Princip, ohne es genauer charakterisiren zn kénnen.

Muratori? fand im Taumellolchsamen 1 Proc. einer eigenthiim-
lichen nicht fliichtigen Siure, die nur im freien Zustand, nicht aber, wenn
an Basis gebunden, giftig sein sollte.

Pfaffs) vermochte bei dahin gerichteter Untersuchung im Lolch
keine Spur eines Alkaloids zu entdecken.

Ludwig und Stahl4), denen wir die bisher vollstindigste chemische
Untersuchung des Lolchs verdanken, sind geneigt, einen glykosidischen
Bitterstoft und gewisse kratzend schmeckende, fettartige Stoffe als wirk-
same Bestandtheile anzusehen.

Auch Wittstein®5) hilt den bitteren Bestandtheil ohne weitere
Priifung fiir das giftige Princip. Er weist nach, dass derselbe weder
eine Siure noch eine Bagis ist, sich durch Wasser und Weingeist voll-
stindig, durch Aether aber nur sehr unvollkommen ausziehen lisst.

Antze betrachtet als wirksame Bestandtheile ein flichtiges und ein
nicht fliichtiges Alkaloid (Loliin und Temulentin) und eine Siure (Temu-
lentinsdure), von der sich das Temulentin abspalten soll.

Das ,,Loliin® wird durch Destillation der wissrigen und alkoholischen
Ausziige, starkes Ansiuern des Destillates und Eindampfen in Form
seiner Salze gewonnen. Durch Alkalizusatz und Schiitteln mit Chloro-
form ldsst es sich in Chloroform iiberfithren, dem es durch Schiitteln
mit angestiuertem Wasser wieder entzogen werden kann. Je nach der
Art der angewandten Siure verbleiben beim Verdampfen dieser Losungen
die verschiedenen Salze des ,,Loliin®, welche von Antze nur nach jhrem
mikroskopischen Verhalten charakterisirt werden. Die Chloroformlésung
des ,reinen Loliin® hinterlisst beim Verdunsten in flacher Schale einen
wenig gefirbten, widerlich riechenden, amorphen, in Wasser, Weingeist,
Aether und Chloroform 1lgslichen Riickstand. Die Ausbeute war aber
wegen der Fliichtigkeit der Substanz zu gering, num eine Analyse zu ge-
statten. Hingegen filhrt Antze eine Reihe von Reactionen des ,,Loliin®
an, aus denen die Alkaloidnatur desselben hervorgehen soll, die aber so
geringe Sachkenntniss verrathen, dass sie nur mit grosster Vorsicht ver-
werthet werden konnen. Mit Sicherheit ist jhnen nur zu entnehmen,
dass Antze’s ,Loliin“ Ammoniak oder ¢ine dem Ammoniak dusserst dhn-
lich sich verhaltende Base enthalten haben muss.

Das ,,Temulentin‘ wurde aus dem Destillationsriickstand des alko-
holischen Auszugs der Samen dargestellt. Derselbe wurde zur Trockene
eingedampft, mit Eisenchlorid und Soda zusammengerieben, dann mit
Alkohol ausgezogen. Das Extract eingedampft und mit Aetzkalk ver-
rieben gab mit Benzol eine dunkelbraune Lgsung, welche beim Schiitteln

1) Repertor. d. Pharm. Bd. XLVIII. 8. 169; Bd. LXIIL §. 175.
2) Archiv f. Pharmacie. 1844. 8. 132,
3) Repertorium f. Pharmacie. 1846. S. 201.
4) Archiv f. Pharmacie. Bd. CXIX. 8. 55. 1864.
5) Zeitschr, d. osterr. Apothekervereins. N. F. Bd. XIII, der ganzen Reihe
Bd. XXIX. S. 449, 1875.
Archivf. experiment, Pathol. u. Pharmakol, XXX. Bd. 14
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mit Wasser und wenig Salzsfiure an diese den basischen Kérper abgab.
Durch Ausziehen des mit Aetzkalk eingedampften Tincturriickstandes mit
Chloroform gewann Antze das freie ,, Temulentin®. Es verblieb beim
Verdunsten des Chloroforms als in Wasser schwer, leicht in Alkohol,
Aether und Chloroform loslicher Korper.

Von den angefiihrten Reactionen ist bemerkenswerth, dass Jodqueck-
silberkalium in der salzsauren Lisung keinen Niederschlag erzemgte;
ebensowenig gab Gerbsiure Fillung. Die positiv ausgefallenen Alkaloid-
reactionen, weisser Niederschlag mit Phosphorwolframsiure und gelb-
rother mit N essler’schem Reagens reichen zur Charakterisirung nicht aus.

Die ,,Temulentinsiure®, die einzige Substanz, von der Antze ana-
lytische Zahlen vorlegt, wurde aus einem Kilo der weingeistigen, ans den
Samen im Verhiltniss von 1:5 bereiteten Tinctur in der Weise gewon-
nen, dass dieselbe kalt mit einer coneentrirten Losung von 25 g Wein-
siure versetzt wurde. In ganz kurzer Zeit setzten sich perlmutterglinzende
weisse Schiippchen ab, die abfiltrirt, mit absolutem Alkohol gewaschen
~und bei 100° getrocknet wurden. Dieselben waren in kaltem Wasser
schwer, leichter in heissem 10slich. Ihre Losung réthete blaues Lack-
muspapier nnd wurde von Nessler’s Reagens braungelb gefarbt. In
verdiinnter Natron- und Kalilauge losten sie sich leicht. Beim Erhitzen
mit Aetzkalk entwickelten sie starkriechende Dimpfe, ,,die Siure zer-
setzt sich und lisst eine organische Base frei werden, die sich als das
frilher dargestellte Temulentin erwies®.

Der Schmelzpunkt der Temulentinsiure wurde zu 234° gefunden,
,bei welcher Temperatur sich dieselbe unter Schwirzung zersetzt®.

Eine Bestimmung des Kchlenstoffs, Wasserstoffs und Stickstoffs, die
mit unzureichender Menge Substanz und offenbar auch mit ungeniigenden
Hiilfsmitteln ausgefiihrt wurde, ergab:

fir € = 217,80 Proe.

: H= 8,45 =

= N= 2,80 =
woraus Antze die allerdings dazu recht schlecht stimmende und schon
durch ihren enormen Gehalt an Wasserstoff auffallende Formel Ci2H42NO1p
berechnet.

Inwiefern Antze und seine Vorginger bei dem Aufsuchen des wirk-
samen Princips auf dem richtigen Wege waren, wird sich aus den weiter
unten folgenden Ausfilhrungen ergeben. Hier sei nur noch auf die An-
gaben von Ludwig und Stahl') iber die tibrigen aus dem Taumel-
loleh isolirbaren Stoffe hingewiesen, da dieselben ein Urtheil iiber die
Schwierigkeiten gestatten, welche sich der Reindarstellung der wirksamen
Stoffe entgegenstellen. Dieselben entsprechen iiberdies nach meinen Er-
fahrungen der Wahrheit mehr als die einschligigen Angaben der iibrigen
Untersucher. Ludwig und Stahl fanden im Taumellolch, abgesehen
von den gewidhnlichen Bestandtheilen der Samen (Cellulose, Eiweiss, Stirke,
Aschenbestandtheile):

1. ein geschmackloses, neutrales, gelblichweisses, mit heller russen-
der Flamme verbrennendes Fett;

1) Archiv f. Pharmacie. 1864. Bd. CXIX. 8. 55.
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2. eine @lige SHure, mit nicht russender Flamme verbrennend, mit
Bleiessig aus weingeistiger Ldsung fillbar;

3. ein braunes, dliges, kratzend schmeckendes, mit russender Flamme
und Weihrauchgeruch verbrennendes Fett;

4. eine gelbe, olig-fettige, kratzend und bitter schmeckende Masse,
die beim Verseifen einen eigenthiimlich ranzig riechenden, weissen, mit
Wasserdimpfen fliichtigen Korper lieferte;

5. einen glykosidischen, in Wasser, Weingeist und Aetherweingeist
loslichen gelben amorphen Bitterstoff;

6. einen reducirenden Syrup;

7. eine eisengriinende, Silber reducirende, durch Leim und Bleiacetat
fallbare Gerbsaure,

8. eine sauer schmeckende, durch Bleiessig fillbare, der Metapectm-
giure shnliche Substanz;

9. harzige Stoffe.

11, Eigene chemische Untersuchungen. Darstellung des Temulins.

Fiir den Fortgang der chemischen Untersuchung war der Um-
stand entscheidend, dass es frithzeitigz gelang, darin ein krystalli-
girende Verbindungen eingehendes Alkaloid nachzuweisen, welchem
nach Froschversuchen narkotische und mydriatische Wirksamkeit zu-
kam. Der Reindarstellung dieses Princips, in dem der Triger der
typischen Lolchwirkung vermuthet werden musste, wurde naturgemsiss
besondere Aufmerksamkeit zugewendet. Von den verschiedenen von
mir benutzten Verfahrungsweisen will ich hier nur jene nihber aus-
fithren, welche mir am raschesten zum Ziele zu filhren und mit den
geringsten Verlusten verkniipft zn sein scheint.

1 Theil feingeschroteter Loliumsamen wird mit 10 Theilen kochen-
dem Wasger verkleistert, die dicke Losung nach Zufiigung von 2 Thei-
len in Wasser gelosten Bleizuckers zum Kochen gebracht und so
lange mit Bleiglitte versetzt, bis die Fliissigkeit einen grobflockigen
pflasterartigen Niederschlag abscheidet. Ist dieser Punkt erreicht, so
ist es zweckmissig, noch etwas Bleiglitte zuzusetzen und die Fliissig-
keit im Sieden zu erhalten, bis der Niederschlag eine schwere, kornig-
sandige Beschaffenheit angenommen hat. Dieser wird dann durch
Coliren und scharfes Abpressen von der Losung getrennt, dann noch
zweimal mit kochendem Wasser angeriihrt und nach einigem Stehen-
lassen in der Wirme neuerlich abeolirt und abgepresst. Bei Ver-
arbeitung grosserer Mengen Samen ist es zweckmissig, um ein un-
nothiges Anschwellen der Fliissigkeitsvolume zu vermeiden, immer
nur einzelne Portionen in Arbeit zn nehmen und die davon erhaltenen
bleihaltigen Filtrate zum Ausziehen von weiteren, mit wenig Wasser

verkleisterten Portionen zu verwenden. Natiirlich muss dann der
14*
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jeweilige Zusatz von Bleizucker und Bleiglitte je nach Bedarf, d. h.
bis zur Bildung des gut abzucolirenden kornig-sandigen Niederschlags,
abgesndert werden.

Durch diese vorbereitende Bebandlung wird eine hetrichtliche
Anzahl von Stoffen, die sich sonst der Darstellung des Alkaloids
hindernd in den Weg stellen, beseitigt: so die Gerbsiure, die massen-
haft vorhandenen Huminstoffe, Fetisduren, Fette und die Kohlen-
hydrate mit Ausnahme der Zuckerarten. Die bleihaltigen alkalisch
reagirenden Filtrate enthalten bauptsdchlich gut filtrirende nicht col-
loide Substanzen. Sie werden zunichst mit verdtinnter Schwefelsiure
neutralisirt, dann mit schwefelsaurem Natron bis zur volligen Ent-
fernung des Bleies ausgefallt. Filtrate und Waschwisser werden ver-
eint auf ein passendes Volum (etwa !z Liter fiir 1 kg Samen) einge-
dampft, mit Schwefelsdure stark angesiduert und mit Phosphorwolfram-
siurelosung und Schwefelsiure so lange versetzt, bis weder Mehr-
zusatz von Phosphorwolframsiure, noch von Schwefelsiure einen
merklichen Niederschlag in der tiberstehenden Fliissigkeit hervor-
bringt. Die erhaltene, sich rasch absetzende, rein weisse Fillung
muss mit 10—20fach verdiinnter Schwefelsdure durch Decantation
gut ausgewaschen, dann abfiltrirt, abgepresst, mit tiberschiissigem ge-
pulvertem Barythydrat verrieben und mit 96proe. Alkohol bei etwa
40—50° bis zur Erschopfung ausgezogen werden, wobei darauf zu
achten ist, dass die Reaction des Alkohols thatsichlich stets alka-
lisch ist. Aus den vereinigten Alkoholausztigen wird der iiberschiissige
Baryt durch Kohlensidure zum allergrossten Theile beseitigt, das
Filtrat durch Abdestilliren und schliesslich auf dem Wasserbad von
Alkohol befreit, der zuriickbleibende, stark alkalisch reagirende Syrup
mit Salzsiure neutralisirt und von dem sich abscheidenden schlei-
migen Niederschlag so gut als moglich abfiltrirt. Die erhaltene Fliis-
sigkeit, welche nicht zu concentrirt sein darf, versetzt man vorsichtig
mit Platinchloridlosung, solange das eintrdpfelnde Reagens sofort
einen hellgeben flockigen oder milchigen Niederschlag erzeugt. Ist
dies bei Priifung der iiber dem sich absetzenden Niederschlag stehen-
den Flissigkeit nicht mehr der Fall, oder kommt es bei Priifung in
einer abgehobenen Probe zur Bildung eines dunkelgelben schweren
Krystallpulvers, so wird rasch filtrirt, das Filtrat mit iiberschiissigem
Platinchlorid versetzt und mit Alkohol bis zur bleibenden Triibung
versetzt. Beim Stehen scheidet sich dann je nach der Concentration
rascher oder langsamer die Hauptmenge eines Platindoppelsalzes in
Form eines schon goldgelben schweren krystallinischen Pulvers aus,
welches unter dem Mikroskop am hiufigsten das Bild von kurzen
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sechsseitigen, beiderseits durch Pyramidenflichen zugespitzten Pris-
men, Ofter aber auch von Tafeln und spiessigen Formen darbietet.
Die erhaltene Krystallmasse wird aufs Filter gebracht, erst mit
50 proc., dann mit 96 proc. Alkohol gewaschen. Aus dem Filtrat f4llt
weiterer Alkoholzusatz zuniichst gleiche Krystalle. Ist weder auf
Zusatz von Alkohol, noch von Platinchlorid eine weitere Krystalli-
sation zu erzielen, oder kommt es zur Ausscheidung von amorphen
Massen, so ist der bei Weitem grosste Theil des Alkaloids bereits
ausgeschieden. Der krystallisirende Platinchloridniederschlag enthilt
den Hauptantheil der in der Phosphorwolframsiurefillung enthaltenen
basischen Korper. Daneben kommt nur noch das amorphe Platin-
salz wesentlich in Frage, wihrend die erwéhnte schleimig ausfallende
Substanz an Menge sehr zuriicksteht.

Die krystallinische Platinverbindung wird mit Alkohol, dann mit
kaltem Wasser gewaschen, in heissem Wasser suspendirt und durch
Schwefelwasserstoff zersetzt. Aus dem Filtrat wird durch wieder-
holtes Abdampfen mit Wasser der grosste Theil der tiberschiissigen
Salzsdure vertrieben, dann wird die Losung zum diinnen Syrup ein-
geengt, aus dem bei ruhigem Stehen das salzsaure Salz einer starken
Base, des Temulins?!), in Nadeln oder Platten auskrystallisirt. ' Die
erhaltenen Krystalle werden mit Alkohol von Mutterlauge befreit
und sind nach 1- oder 2 maligem Umkrystallisiren vollig weiss. Aus
der Mutterlauge fillt nach neuerlichem Einengen, falls nicht spontan
Krystallisation eintritt, Alkoholzusatz ein weiteres Quantum des Chlo-
rids zumeist in Form eines allmihlich krystallisirenden Syrups aus.

Das Temulinchlorid ist in Wasser sehr leicht, nicht aber in wasser-
freiem Alkohol, in Aether oder Chloroform loslich. Es krystallisirt
bei freiwilligem Verdunsten seiner wissrigen Losung in achteckigen,
anscheinend dem rhombischen System angehorigen breiten Tafeln,
die eine Linge bis zu 10 mm erreichen. Beim Erhitzen auf dem Platin-
blech briunt es sich und verkohlt unter Ausstossung von weissen
D#ampfen, obne vorher zu schmelzen. Bei der trockenen Destillation
liefert es ein weisses, in Wasser sehr leicht 16sliches Sublimat, das
mit Platinchloridlgsung Octaeder von Platinsalmiak ausscheidet, und
ein in gelben Tropfen sich absetzendes Destillat von deutlichem Pyri-
dingeruch. Kurzdauerndes Erhitzen mit Natronlauge spaltet kein

1) So schlage ich vor, die gefundene Base zu nennen, da der niherliegende
Name Loliin von mehreren Autoren fiir ganz verschiedene unreine Producte be-
nutzt worden ist und zn Missverstindnissen fithren konnte. Inwieweit das Te-
mulin dem ,,Temulentin® Autze’s entspricht, geht aus weiter unten folgenden
Beobachtungen hervor.
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Ammoniak ab, ebensowenig kurzdauerndes Sieden mit concentrirter
Salzsture. Beim Sieden mit einem Gemenge von concentrirter Schwe-
felsiure und Phosphorsédureahydrid hingegen sublimirt eine relativ
bedeutende Menge einer in Aether leicht, in Wasser schwierig 16s-
lichen, gut krystallisirbaren S#ure.

Die wissrige Losung schmeckt salzig, kaum bitter. Sie giebt
mit einer Losung von Jodquecksilber-Jodkalium einen dicken, gelb-
lichen Niederschlag, der sich sowohl im Ueberschuss des Reagens, wie
in Salzsdure sehr leicht 16st. Phosphorwolframséiure erzeugt weissen
flockigen, im Ueberschuss des Fillungsmittels 16slichen Niederschlag.
Die Losung im Ueberschuss scheidet beim Stehen weisse Nidelchen
ab. Kaltgesittigte Pikrinstiurelosung, im Ueberschuss zugesetzt, fallt
hellgelben, rasch krystallinisch werdenden, in der Warme léicht 1os-
lichen, aus mikroskopischen feinen Nadeln bestehenden Niederschlag.
Phosphormolybdéinséurelosung bringt gelbliche flockige Fillung ber-
vor, die rasch in ein kanariengelbes schweres Krystallpulver iiber-
geht. Der Niederschlag 16st sich in concentrirter Salpetersiure, nicht
aber in einem Ueberschuss des Fillungsmittels. Auf Zusatz von Jod-
jodkaliumlosung tritt zunichst rostbraune Triibung, dann die Aus-
scheidung von glinzenden, an der Oberfliche schwimmenden schwar-
zen Krystallflittern, aus mikroskopischen, mannigfach verwachsenen
flachen Nidelchen gebildet, hervor. Jodwismuthkalium, Gerbsiure,
Rhodankalium, Ferrocyankalium geben keine Fallung. Quecksilber-
chlorid erzeugt in nicht zu verdiinnter Losung einen schin weissen,
kornigen Niederschlag.

Die Analyse!') ergab Werthe, welche der Formel C:Hi2N:20.2HCI
entsprechen:

Gefuaden Berechnet
1 1I IIr v

C 39,568 39,83 — — 39,45
H 6,70 6,69 — — 6,58
N — —_ 13,17 —= 13,15
Cl —_ — — 33,15 33,31
0 — — — — 7,51

100,00

Das Platindoppelsalz bildet bei langsamer Ausscheidung, wie
oben erwihnt, zumeist kurze sechsseitige, beiderseits zusgespitzte
Prismen, welche auffallend der Form des Bergkrystalls dhneln, je-

1) Die Kohlenstoff bestimmung wurde mit Kupferoxyd unter Vorlage von redu-
cirtem Kupfer und einer Silberspirale, die Stickstoffibestimmung nach Kjeldahl
ausgefuhrt,
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doch nach anderen daneben auftretenden Formen zu schliessen dem
-rhombischen System angehtren. Daneben finden sich auch sechs-
seitige Tafeln und vierseitige, an beiden Enden von je einem Flichen-
paare zugeschirfte Prismen. Bei rascher Ausscheidung aus der reinen
Losung erhdlt man goldfarbene glinzende zarte Pldttchen. Aus un-
reinen Losungen krystallisirt die Verbindung oft beim langsamen
Stehen in grossen karneolfarbigen Drusen. Das Salz ist in kaltem
Wasser sehr schlecht, in kochendem recht gut 16slich, ldsst sich je-
doch daraus nicht umkrystallisiren, da es, wie die entsprechenden
Doppelsalze des Pyridins und seiner Derivate, beim FErhitzen mit
Wasser in die entsprechende Platinoverbindung (And ers on’sche
Reaction) tibergeht. Die hellbraune Losung scheidet, kaum dass das
Platindoppelsalz ganz in Losung gegangen ist, einen weissgelblichen,
hochst feinen pulverformigen Niederschlag ab, mikroskopisch aus
ausserst kleinen Prismen bestehend, in Wasser nicht wieder 15slich.
Bei etwa 6stiindigem Stehen auf dem kochenden Wasserbad ist der
grosste Theil des frither gelosten Salzes in diese fast unldsliche platin-
reichere Verbindung iibergegangen, welche nach Auswaschen und
Zerlegen mit Schwefelwasserstoff wieder reines Temulinchlorid liefert.

In dem Platindoppelsalz fand ich 35,19 Proc. Pt, wihrend die
Formel (C:H1aN20)PtClsHs 35,4 Proe. verlangt.

Auf Grund der Anderson’schen Reaction und des beim Er-
hitzen auftretenden Pyridingeruches muss das Temulin als der Pyri-
dinreihe angehtrig betrachtet werden. Neben dem Pyridinstick-
stoff enthilt es, nach der Leichtigkeit zu schliessen, mit welcher es
Ammoniak abspaltet, noch einen Ammoniakrest, was sehr gut zu dem
zweisturigen Charakter der Base stimmt. '

Die freie Base ist in Wasser dusserst 1oslich, von stark alka-
lischer Reaction und nimmt leicht eingeleitete Kohlensdure auf. Ich
habe sie bisher nur in Form eines Syrups unter den Hdnden gehabt.

Der Gehalt des Taumellolchsamens an Temulin ist nicht bedeutend.
Aus 7 kg der lufttrockenen Droge erhielt ich bei sorgfiltiger Darstel-
lung 15 g rohes Temulinplatinchlorid, was einem Gehalt von etwa
0,06 Proc. entspricht.

Ausser dem Temnlin enthilt der Phosphorwolframsiurenieder-
schlag zum mindesten zwei andere Stoffe. Der eine davon, welcher
beim Ansauern der bei Zerlegung des Niederschlags resultirenden
alkalischen Temulinlosung ausfillt, bildet den oben als schleimig be-
zeichneten Niederschlag. Derselbe reagirt sauer, schmeckt scharf, ist
stickstoffreich, in Aether sehr leicht 1oslich und haftet den anderen
Producten aus dem Phosphorwolframsiureniederschlag ziihe an.
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Der amorphe Platinchloridniederschlag liefert beim Zerlegen mit
Schwefelwasserstoff neben kleinen Mengen der eben besprochenen Sub-
stanz noch erhebliche Mengen Temulin und eine nicht in Aether 16s-
liche Siure, deren Platinverbindung mit dem Temulinplatinehlorid nnd
auch der daraus entstehenden Platinoverbindung Doppelsalze zu bil-
den scheint.

Fin solches gut krystallisirtes Doppelsalz wurde beim Versuche,
den amorphen Platinniederschlag umzukrystallisiren, erhalten. Wih-
rend immer wieder neue unldsliche Fractionen von Temulinplatino-
chlorid C:H1aN2OPtCls ausfielen, resultirte schliesslich eine Liosung,
aus der sich schone lange hellgelbe, in warmem Wasser leicht los-
liche Nadeln abschieder, welche nach wiederholtem Umkrystallisiren
constante Zusammensetzung auswiesen. Sie verloren bei 1100 ihr
Krystallwasser und entsprachen der Formel:

CieH27N303Pt2Cls 4 2H20 oder CigHooNsOsPt2Cls -+~ 2H20.

Gefuxiden Berechnet nach

1 II III 1V v Vi VII C16H27N303Pt2Cls  Ci16H20N30aPt2Cls
c 2292 22,76 — — — @— - 22,78 22,73 Proc.
B 39 SA7 = = = == = 3,90 3,43 =
N — = 479 49 — - — 4,98 4,97 =
Pt — — — — 46,44 4651 — 46,52 46,40 =
cl - —_— = - — — 16,65 16,83 16,79 =
0 —_ = - = = = = 3,69 5,68 =

100,00 100,00
Berechnet nach

VIII IX C16H27N303Pt2Cls |- 2H20 C16HaoN30sPt2Cls 4 2H20

H20 3,99 4,01 4,10 4,09 Proe.

Beim Zerlegen dieses Platinsalzes erhielt ich ein Gemenge von
salzsaurem Temulin und einer nichtkrystallisirenden syrupdsen Sub-
stanz, welche nach dem obigen analytischen Ergebniss 9 Kohlenstoff-
atome auf ein Stickstoffatom enthalten diirfte. Doch ist zu be-
merken, dass beim Gewinnen obiger Platinverbindung vielfach Ab-
scheidung von metallischem Platin heobachtet wurde, dass daher diese
Verbindung mdglicher Weise nur das Oxydationsproduct einer vorge-
bildeten Substanz darstellt.

Die Existenz der von Antze beschriebenen Alkaloide ,,Loliin®
und , Temulentin® und der , Temulentinsiure” kanu ich nicht be-
stitigen.

Um der fliichtigen Basis, des ,,Loliins®, habhaft zu werden, habe ich
100 g lufttrockenen Samen mit Wasser verkleistert, die erhaltene brei-
artige Masse mit Alkohol gefdllt und den vom Niederschlag abfiltrirten,

gelbgefirbten, sauer reagirenden alkoholischen Auszug nach Einengen
mit Magnesiahydrat verrieben und der Destillation unterworfen. Dag
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alkalisch reagirende Destillat enthielt erhebliche Mengen Ammoniak neben
einem fettsiuredhnlichen, nicht in Wasser, wohl aber in Alkali 16slichen
Korper. Fiir die Anwesenheit eines anderen basischen Kdrpers als Am-
moniak ergab sich durchaus kein Anhaltspunkt. In der That entspricht
auch die von Antze gegebene Beschreibung des ,,Loliin und seiner Re-
actionen dem Verbalten einer unreinen Ammoniakldsung.!)

Ob das nichtfitichtige Alkaloid Antze’s, das , Temnlentin®, etwas
mit dem Temulin gemein hat, ist zum mindesten zweifelbaft. Das Fehlen
der Reaction mit Jodguecksilber-Jodkalium, die angebliche Loslichkeit in
Aether und Chloroform, das starke positive Ausfallen der Probe mit
Nessler’s Reagens, alles das spricht gegen eine Identitit von Temulin
und ,,Temulentin®. Wenn dagegen Antze dem Temulentin die nar-
kotische Wirkung zuschreibt, die in der That dem Temulin zukommt,
so beweist das keineswegs etwas flir die chemische Identitiit, sondern
nur, dass die von Antze zu Thierversuchen benutzten Gemenge that-
gichlich Temulin enthielten. Diese vielleicht nur zufillige Uebereinstim-
mung bat mich bewogen, den von Antze gewihlten Namen mit einer
kleinen Abrundung beiznbehalten.

Die ,,Temulentinsfiure, den einzigen von Antze krystallinisch in
grosserer Menge erhaltenen und analysirten Korper, kann ich vorliufig
kaum als etwas Anderes denn ein Gemenge von saurem weinsanrem Kali
und Ammoniak ansprechen. Nach der Darstellung, Zusatz von Wein-
giure zum rohen alkobolischen Auszug, der nothwendig reichlich Kali-
salze enthalten musste, nach den angegebenen Reactionen: Unldslichkeit
in Alkohol, Schwerldslichkeit in kaltem, grissere Loslichkeit in heissem
Wasser, saure Reaction, positive Reaction mit Nessler’s Reagens, Los-
lichkeit in verdtinnten Alkalien, unter Bildung gut krystallisirender Salze,
ist dies sehr wahrscheinlich. Der angegebene Zersetzungspunkt der ,,Te-
mulentinsiure’, 2349, widerspricht dieser Auffassung nicht, denn saures
Kalinmtartrat zersetzt sich bei 2439, saures Ammoniumtartrat bei etwa
2200, Auch die Analyse ergiebt einen Gehalt von Kohlenstoff und Sauerstoff
(Ci2:019) etwa im Verhiltniss der Weinsiure (C3:0g). Die mit der reinen
,,Temulentinsiure* angestellten Froschversuche kénnen die ausgesprochene
Vermuthung nicht erschilttern; die beobachteten fibrilliren Zuckungen
gind bei Application von Tartraten, wie H. Meyer2?) gezeigt hat, regel-
missige Erscheinung, die Verinderung der Herzfrequenz und die beob-
achteten Stillstinde sind aus der Anwesenheit des Kali verstindlich.

Ich wiirde diesen kritischen Bemerkungen gegen Antze’s in an-
derer Richtung gewiss verdienstliche Arbeit nicht Raum geben, wenn nicht
zu befiirchten wiire, dass die eben beriihrten, wegen Mangels einer rich-
tigen Anleitung unverlisslich gebliebenen Angaben trotzdem, wie dies
so haufig geschieht, einen bleibenden Platz in der einschligigen Lite-
ratur finden.

1) In Betreff der Reaction mit Nessler’s Reagens hemerkt itbrigens Antze
selbst: ,,In Ammoniak bewirkt Nessler’sches Reagens eine gleiche Fallung und
ist auch bei Loliin die Reaction wahrscheinlich auf seinen reichen Gehalt an Am-
moniak zuriickzufithren.

2) Archiv f. exp. Path. u. Pharm. Bd. XX. 8§, 47,
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Von den nichtalkaloidischen Bestandtheilen des Taumellolch-
samens, deren erschipfende Untersuchung nicht in meiner Absicht
lag, mochte ich nachstehende anfiihren: ein brauner Huminkorper,
in wissrigen, missig concentrirten Alkalien und in starksaurem Alko-
hol loslich, Fette, Fettsiuren, zum Theil krystallisirbar, ein wachs-
shnlicher Korper, ein gelbes, bitter und scharf schmeckendes, in Aether
und Chloroform losliches, harzartiges Glykosid, reducirender Zucker,
eine Spur eisengriinenden Gerbstoffs, Chlorophyll.

1V. Thierversucte.

Die physiologische Untersuchung musste naturgemiiss auf die
Klarstellung der oben angefiihrten zwei Hauptwirkungen, der Nerven-
und Darmwirkung, gerichtet sein. Bedauerlicher Weise zog die ge-
ringe Ausbeute gerade der Untersuchung des interessantesten Bestand-
theiles, des Temulins, enge Grenzen, um so mehr, als die Sicherstellung
der chemischen Individualitit einen erheblichen Theil des rein dar-
gestellten Alkaloids in Anspruch nahm. Dazu kommt, dass die vor-
wiegend cerebrale Wirkung des Temuling bei Thierversuchen erst
nach relativ ‘grossen Dosen in voller Deutlichkeit hervortritt. Ich
musste mich daher darauf beschrinken, gewissermaassen pur die
Hauptlinien des Vergiftungsbildes zu verzeichnen, die genauere Aus-
filhrung aber einer etwaigen Weiterfilhrung der Arbeit nach Bei-
schaffung ausreichenden Rohmaterials vorzubehalten.

In Nachstehendem theile ich behufs Orientirung des Lesers einen
Theil der mir vorliegenden Versuchsprotokolle wit und gebe an-
schliessend daran eine zusammenfassende Darstellung der beobach-
teten Vergiftungssymptome.

Versuch 1. Temporaria, sehr frisches Thier.

3h. 41 m, 1 cem einer 2proe. Temulinchloridlosung in den Riicken-
lymphsack.

3 h. 45 m. Kehlathmung aunffallend intensiver. Von Zeit zu Zeit Maul-
aufsperren.

3 h. 50 m. Thier leicht hypnotisirbar. Bleibt pach kurzem Festhalten
in Riickenlage auch nach dem Loslassen so lange in derselben,
bis es durch einen #usseren Reiz gleichsam geweckt wird,
worauf es sich mit normaler Gewandtheit umwendet. Athmung
vollig erhalten. Da eine Aenderung dieses Zustandes in den
nichsten Minuten nicht eintritt, erhilt das Thier

4 h. 5 m. noch 1 cem der gleichen Losung in den Riickenlymphsack.

4 h. 10 m. Schlaffe Haltung des Thieres. Athmungsbewegungen kurz und
zuckend. Neuerdings wiederholtes Maulaufsperren.
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4 h. 20 m. Spontane Bewegungen fehlen. Reflexe vorhanden. Doch er-
folgen die Bewegungen nur zitternd und unvollstindig. Re-
gpiration auf Kehlathmung beschrinkt, voriibergehende Auf-
blihung der Kehle.

4 h. 45 m. Kehlathmung unregelmissig; Flankenathmung fehlt andauernd.
Reflexbewegungen schwicher. ‘

6 h. 30 m. Derselbe Zustand. Auf starke mechanische Reize rudimentiire,

~ langsam und zitternd erfolgende Reflexbewegungen, manchmal
auch einzelne Respirationshewegungen.
Am nichsten Tage wird das Thier todt vorgefunden.

Versuch 2. Isculenta.

12 h. 15 m. wird das Herz blossgelegt, Pupillen eng.

12 h. 20—30 m. 34—38 Herzschlige in der Minute. ,

12 h. 31 m. Eine halbe Spritze der 2proc. Lisung = 0,01 salzsaures
Temulin in den Riickenlymphsack.

12 h. 32 m. 40 Herzschliige in der Minute.

12 h. 34 m. Ebenso. Pupillen aufs Doppelte erweitert.

12 h. 50 m. 36 Herzschlige. Thier unruhig.

1 h. 20 m. 32 Herzschlige. Spontane Bewegungen vorhanden, doch

zuckend und unvollstindig. Reflexe gegen friiher anschei-
nend lebhafter. Bei Beriihrung Quarren. Isochron den
kriftigen, stossweise erfolgenden Exspirationen Zuckungen der
hinteren Extremititen. Durch ganz leichtes Klopfen -auf die
Glabella wird regelmiissig Spreizen der Hinterbeine ausge-
16st. Pupillen #usserst erweitert. Augiipfel stark vorgetrieben.

1 h. 40 m. Derselbe Zustand., Leichte Zuckungen der Hinterbeine iso-
chron den Respirationen.

3 b. 45 m. 35 Herzschlige. Spontane Bewegungen fehlen. Hin und wie-

) der Zucken der Hinterbeine isochron den Kehlathmungen.

Pupillenerweiterung besteht fort.

. — m. Derselbe Zustand, Herzaction schwicher.

. 30 m. 15 Herzschlige. Reflexe fehlen, Respiration stockt.

. — m. Herzstillstand.

-1 Ot ot
B B

Versuch 3. Temporaria.

. 15 m. wird das Herz blossgelegt.

. 20—30 m. 48—52 Herzschliige in der Minute.

.30 m, 0,01 salzsaures Temulin in den Riickenlymphsack.

.40 m. bis 5 h, 30 m. 48—52 Herzschliige in der Minute. Das Thier
wird getodtet.

PRGN
===

Versuch 4. Kleine Temporaria erhilt vorsichtig so viel Muscarin,
dass nach lingerer Pulsverlangsamung dauernder Herzstillstand eintritt.
Auftropfeln von 2proc. Temulinehloridlgsung ruft einige Contractionen
hervor — dann wieder Stillstand.

Versuch 5. Temporaria. Behufs niherer Feststellung der My-
driase wird die Hohe des Pupillenspaltes vor und nach der Vergiftung,
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und zwar in diffusem Tageslicht und bei directem Einfall der Sonnen-
strahlen gemessen.

. in diffus. | in direct.
Teit 3 direct

Licht | Licht HETHEREIIEEn
11h40m} 23mm | 1,0 mm
12h —m —_ = 0,01 Temulinchlorid.
12h30m|{ 256 = |20 = Hypmnotisirbar.
th—m|32 = |30 = Spontane Bewegungen fehlen. Pupille kreisrund.
4h—m| 25 = | 2,0 = Pup. wieder querelliptisch. Narkose nicht vollstandig.

Versuch 6. Temporaria. Die eine Brusthilfte des aufgespannten
Thieres wird mit einer 10 proc. Losung bepinselt.!) Nach 7 Minuten wird
das Thier abgespiilt, mit Filterpapier abgetrocknet und unter eine Glocke
gebracht, deren Luft mit Wasserdampf gesiittigt und von verdunstendem
Senf6l geschwingert ist.

Nach Ablauf von 15 Minuten ist auf der Brustfliche beiderseits Secre-
tion wahrnehmbar. Auch spiter, wo die Secretion reichlicher, ist kein
Unterschied wahrnehmbar.

Versueh 7. Temporaria. Linke Art. eruralis unterbunden, iiber-
dies um den Oberschenkel mit Ausschluss des Ischiadicus zwei Ligaturen
gelegt und so Musculatur und Haut fest zusammengeschniirt. Erregbar-
keit von Muskel und Nerv bestimmt (Zuckung bei 25 und 47 e¢m Rollen-
abstand).

11 h. 20 m. Injection von 0,1 Temulinchlorid in den Riickenlymphsack.

11 h. 22 m. Thier losgebunden, bereits spontaner Bewegungen unfihig.
Reflexe triige. Sensible Reize, welche die unvergiftete Ex-
tremitit treffen, sind in keiner Weise wirksamer als auf der
anderen Seite.

11 h. 23 m. Respirationsstillstand; rasch darauf Herzstillstand. Schmerz-
hafte Reize rufen Reflexe noch schwieriger hervor. Verbalten
im Uebrigen gleich. Kein Unterschied zu Gunsten der un-
vergifteten Extremitit nachweisbar.
Die Priifung der directen Muskel- und Nervenerregharkeit
ergiebt genan die gleichen Werthe, wie vor der Vergiftung.

Versuch 8. Kitzehen, 400 g schwer, sehr munter, mit lebhaftem
Pupillenspiel.

11 h, 55 m. 0,2 g salzsaures Temulin.

12 h. — m. Pupillen reagiren bereits schlechter.

12 h. 2 m. Thier zittert stark.

12 h. 10 m. Aeusserst intensives, anhaltendes Zittern, hin und wieder f6rm-
liches Schiitteln; sehr kalte Pfoten und Ohren.

12 h. 15 m, Ausdruck der Augen starr. Das Thier sucht sich zu ver-
kriechen.

12 h. 45 m. Anhaltendes Zittern und Schiitteln.

1) In Betreff der Versuchsanordnung vgl. Schiitz, Archiv f. exp. Path. u.
Pharm. Bd. XXVII, 8. 203.
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Starrer und #ngstlicher Ausdruck der Augen.

Zittern hilt an. Bewegungen unsicher, taumelnd. Beim Gehen
tastende Bewegungen der Pfoten.

Thier viel munterer. Zittern nur hin und wieder,

Zittern hat vollig aufgehort.

Pupillenspiel von normaler Lebhaftigkeit.

Am nichsten Tage ist das Thier vollig erbolt.

Versuch 9. 490 g schweres Kitzchen.
Resp. 24, Puls 190—220 in der Minute.

. 0,05 salzsaures Temulin subcutan.

Thier etwas gedriickt. Von Zeit zu Zeit allgemeines Zittern,
R. = 48, auffallend vertieft.
Deutliches Zittern der Glieder, Pupillen weit, auf Lichteinfall
weniger als friither reagirend.
Thier hockt auf einem Fleck, lisst die Augenlider zufallen,
ohne jedoch einzuschlafen. Ohren sehr blass und kalt. R.=228.
Noch 0,10 g Temulinehlorid,

. Thier anffillig rubig. R. 18.

P. 196. Allgemeine Schwiche und ausgesprochene Indolenz.
Das Kiitzchen lidsst sich ohne Widerstand bei einem Ohr
aufheben und herumtragen. Pupillen so weit wie frither.
P. = 2245 R. = 28. Thier noch stumpfer und indolenter.
Am nichsten Tag ist das Thier véllig erholt, Pupillenreaction
von normaler Empfindlichkeit.

Versuch 10. Dasselbe Kitzchen erhilt in ein Auge einen Tropfen
der 5proc. Losung. Es bleibt jede Wirkung aus.?)

Versuch 11. 510 g sechweres Kitzechen. Herin g’'sches Kymographion.

&0 .
: sH | L2
Zeit 5 g L= Bemerkungen
El =2
Ag | &
11h12m—sec. | 110 | 246
11h15m —sec. | 110 264
11h16m—see. | 110 | 252
— — Injection von 0,05 g Temulinchlorid in 10 proe.
Losung,
11h17m —sec. { 134 | 258 Injection beendet, Thier unruhig.
11h 17m 15 sec. 96 264 '
11h 17m 40sec. | 130 | 264
11h18m 20 sec. | 102 | 258 |
11 h 18 m 40 sec. — — Injection von 0,10 g. — Beginn.
1) Der gleiche Versuch mit noch concentrirterer Lésung war auch bei Kanin-

chen und Hunden vollig negativ, Eine locale mydriatische Wirkung kommt dem
Temulin nicht zu.

2) Die Pulszahlen sind der Uebersichtlichkeit wegen stets auf eine ganze
Minute berechnet, auch wo sich die Zahlen auf kleinere Zeitabschnitte beziehen.
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T = | -
27 128
Zeit - E 5= Bemerkungen
W ES 482
| B.E | M
1th18m50sec. | 100 | 246
11h19m 35 seec. 84 | 246 Injection beendet.

11h19m20sec. | 130 | 240 Allgemeine Muskelunruhe, Zittern und Zucken.
11h 19 m40eec. | 120 | 240 :
11h 20 m 20 sec. | 104 | 228 Thier aunffallend ruhig. Reflexe erhalten. Spon-
tane Bewegungen mit dem Schweif.

11h 21 m — see. 98 | 234
t1h 23 m 10 sec. 98 210 Injection von 0,05 g.

11h 23 m40sec. | 102 | 216 Leichte Muskelunruhe.

11h 24 m — sec. 75 | 204 Allgemeine Muskelruhe. Respiration plstzlich sehr
verlangsamt. Reflexe fehlen.

11 h 24 m 10 sec. 60 | 142
11 h 24 m 20 sec. 40 90 Volliger Respirationsstillstand.
11 h 24 m 40 sec. 30 7
11 h 25 m — see. 22 72
11 h 25 m 30 sec. 18 60
11h 25 m 50 sec. 14 90

11 h. 26 m. 10 see. Reizung des peripheren Ischiadicusstumpfes mit star-
ken elektrischen Stromen bewirkt keine Secretion
an den Pfoten, Reizung des centralen Stumpfe skeine
Drucksteigerung.

11 h, 27 m, — see. Eroffnung des Thorax. Herz diastolisch ausgedehnt.
Rechter Ventrikel contrahirt sich noch auf mecha-
nischen Reiz, linker Ventrikel unerregbar. Vorhofe
pulsiren noch.

Versueh 12. 450 g schweres Kitzehen.

11 h, 40 m. Das Thier wird aufgespannt, dabei lebhafte Schweisssecretion
an allen Pfoten. Ischiadicus wird blossgelegt. Vom peri-
pheren Stumpf aus mit Inductionsstrdmen bei 11 cm Rollen-
abstand sicher Schweisssecretion zu erzielen. Dag Thier wird
losgebunden.

11 h. 46 m. Injection von 0,1950 g salzsaures Temulin in concentrirter
Lésung subeutan.

11 h. 50 m. Wiederholt leichter Frostschauer.

11 h. 57 m. Tastender, schwankender Gang. Trigere Pupillenreaction.

12 h. — m. Liegt mit ausgespreizten Pfoten, vermag sich nicht zu er-
heben, lisst den Kopf wie zum Schlafen sinken ; stdsst pausen-
weise dumpfen Schrei aus. Reflexe sind nicht merklich ge-
steigert oder vermindert.

12 h. 5 m. Ebenso, nur ist verminderte Empfindlichkeit gegen Hussere
Reize hinzugetreten.

12 h. 20 m. Ebenso. Auf starke Reize erhebt das Thier den Kopf oder
bewegt die Pfoten. Alle Bewegungen sind rudimentir und er-
folgen stark zitternd oder stossweise, etwa wie bei Para-
lysis agitans.
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12 h. 45 m. Etwas Salivation.
12 h. 55 m. Das ganz runhig daliegende Thier zeigt verbreitetes Muskel-

zucken, wie im Schiittelfrost.

Bei Reizung des peripheren Ischiadicnsstumpfes (Rollen-
abstand 9 cm) deutliche Schweisssecretion. Pupillen reagiren
triger.

Bei neunerlichem Aunfbinden fehlt die Schweisssecretion. Pu-

pillenverengerung aunf Lichteinfall triger als vordem.
2 h. 10 m. Zustand unverindert. Auf Reizung des Ischiadicus (bei Rollen-

abstand 11 cm) deutliche Schweisssecretion.

Muskel- und

Nervenerregharkeit gegen die Norm nicht merklich veriindert.
3 h. 20 m. Schlift, ist aber leicht zu erwecken.

5 h. 30 m. Vermag wieder zu stehen und zu gehen.

Bewegungen er-

folgen immer noch zitternd. Pupillen reagiren lebhaft. Am
anderen Morgen véllig erholt.

Versuch 13. 840

g schwere Katze.

Durch Carare vorsichtig

immobilisirt.
5
3H | 34
Zeit g8 | 8% Bemerkungen
b= =T =N
mg [ MA
5h29m—sgec. | 117 | 240
5h39mb0sec. | 126 | 246
5h30m — sec — — Injection von 0,3 Temulinchlorid.
5h 30 m 15 see 70 | 186
5h 30 m 20 sec. 80 | 174
5h31m30sec. | 124 | 204 -
5h36m—sec. | — — Reizung des centralen Ischiadicusstumpfes treibt den
Blutdruck nur bei sebr starken Stromen und da nur
sehr allmihlich in die Xohe,
5h37m20sec. | 116 [ 192
5h37m30sec. | — | — Durch 50 Sec. Injection von 0,30 Temulin. Blut-
druck sinkt wahrend der Zeit bis 56 mm, erhebt
sich im Laufe der nichsten Minute fast wieder auf
den fruheren Stand. Die Pulszahl erfihrt eine starke
Abnahme.
5 h 38 m 10 sec. 56 | 144
5h 45 m — sec. 98 | 120
5h45m 20 sec. | — — Aussetzen der kinstlichen Ventilation setzt den
Blutdruck stetig herab bis 56, worauf Athmung wieder
aufgenommen wird.
5h57m-——see. | — = Injection von 0,15.
5h58m-—sec. | — — Ebenso, Jede In_]ectlon von DrucksenkumT und
Pulsverlangsamung wie oben gefolgt.
6h 2m—sec. | 118 104
6h 3m-—sec. | — — Erstickung bewirkt starke Drucksenkung, keine
Pulsverlangsamung.
6h 3 m40sec. 54 | 104 Tiefster Stand des Blutdrucks.
6h 4m30sec. | 100 | 102 Nach Aufnahme der Ventilation Wiederansteigen.
) Dann allm#hliches Absinken.
6h 8m-—sec. 78 102
6 h 10 m — sec. 81 108 Elektrische Reizung des peripheren Vagusstumpfes
ohne Wirkung.
6h 14 m — sec. 86 104 :
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Das Thier wird abgebunden, die kiinstliche Ventilation fortgesetzt.
Pupillen m#ssig erweitert. Reizung des Oculomotorius mit schwachen
Stromen ohne Einfluss. Starke Strome fiihren (durch Stromschleifen ?)
zu volliger Mydriase.

Versuch 14. 850 g schwere Katze. Priparation des linken Ischia-
dicus. Reizung desselben bei 11 em Rollenabstand bewirkt deutliche
Sehweisssecretion, bei 47 cm Rollenabstand Muskelcontraction.

4 h. 22 m. Injection von 0,2 Temulinchlorid in die V. jugularis. Sofort
enorme Muskelunrulie, krampfhaftes Winden und Kriimmen
— doch keine eigentlichen Convulsionen. Allgemeines Zit-
tern.

4 h. 25 m, Athmungsstillstand.

4 h, 26 m. Reizung des Ischiadicus bei 9 em Rollenabstand. Deutliche
Schweisssecretion. Muskelcontraction bei Rollenabstand von
45 em zu erzielen.
Pupillen sehr weit. Elekfrische Reizung der Oculomotorii
ohpe Einfluss. ‘
Bei Eroffnung der Bauchhshle findet man den Darm blass,
fast ohne Peristaltik, aber gut elektrisch erregbar.

Versuch 15. 890 g schweres Kaninchen erhilt

h. 57 m. 0,2 g salzsaures Temulin in 10 proe. Losung subcutan injicirt.

h. 3 m. Feines Vibriren der Haut und zeitweilig Zittern der Extre-

mitdten. Ohren warm, Gefisse von wechselnder Weite,

h. 7 m. Stirkeres Zittern, zeitweise formliche Muskelstdsse.

h. 10 m. Ohren kalt. Gefisse eng.

h. 28 m. Zittern zu Schiittelfrost gesteigert. Allgemeines Muskelflim-
mern. Hin und wieder Zusammenschlagen der Kiefer, wie
Zihneklappern. Ohren #Husserst blass, sehr kalt. Gefisse
ganz verengt.

12 h. 40 m. Wie vordem.

12 h. 55 m. Linker Sympathicus durchschnitten, sofort sehr starke Ge-
fisserweiterung im linken Obrlsffel. Das Thier wie verdutzt,
hypnotisirbar, hockt auf einem Fleck. Jedoech wenn be-
rithrt, zeigt es normale Laufbewegungen.

1 h. 10 m. Am linken Ohr hat sich die Gefisserweiterung wieder verloren.

3 h. 30 m. Obren nicht mehr so animisch. Kein Zittern. Das Thier
lebhafter, doch nicht ganz normal. Von da ab zunehmende

Erholung.

Versuch 16. 1152 g schweres Kaninchen.

11 h. — m. 208 Pulse.

11 h. 6 m. Subcutane Injection von 0,05 g Temulinehlorid.

11 h. 20 m. 208 Pulse. Bewegungen zitternd, Ohren sehr blass.

11 h. 50 m. 208 Pulse. Harnentleerung.

12 h. — m. Noch 0,05 g Temulinchlorid.

12 h. 20 m. Thier macht den Eindruck von Miidigkeit und Schlifrigkeit.
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12 h. 40 m. Harnentleerung.

I h. — m. 240 Pulse. Ohren kalt und blass.

3 h. 30 m. Wesentlich erholt. Hat Harn gelassen.
5 h. 7 m. Vollig erholt, hat gefressen.

Versueh 17. 1720 g schweres Kaninchen.

14. April. 2 b, 30 m. Eigenwirme im Mastdarm 39,3°.
z 5 h. 30 m. 39,49 Resp. 64.
15. April. 9 h. 30 m. 39,19 Ohren blass, jedoch bei leichtem mecha-
nischen Reiz rasch von erweiterten Geftissen roth.
2 10 h. 10 m. Subcutane Injection von 0,39 Temulinchlorid in con-
centrirter Losung.
10 h. 20 m. Dag Thier ist auffillig ruhig, wie verdutazt.
10 h. 23 m. Leichtes Zittern. Ohren bald blass, bald roth.
10 h. 30 m. Das Thier liegt ausgestreckt, als wenn ihm heiss
wire, statt wie gewGhnlich zu hocken. In andere
Lage gebracht, nimmt es die wurspriingliche sofort
wieder an. Ohren blutreich. Temp. 38,7. Re-
spiration 130.
= 10 h. 50 m. Temp. 37,9. Resp. 180. Thier nimmt hockende
Stellung ein.
E; 11 h. 10 m. Ohren blass und kalt. Zittern. Temperatur 37,60,
Resp. 96.
12 h, 15 m. Ohren sehr kalt. Auf mechanische Reize erweitern
sich die Ohrgefisse spat und wenig. Temp. 38,10,
1 b, — m. Ohren &usserst blass und kalt. Temp. 38,90,
-8 h, 50 m. Thier sehr ruhig, kein auffallendes Zittern. Temp.
39,40,
5 b, 45 m, Temp. 40,0°,
8 h. 50 m. Temp. 40,0°,
16.April. 10 h, — m. Temp. 39,49,
= 6 h. Abends Temp. 39,1°.
Wihrend der ganzen Zeit keine nachweisliche Stei-
gerung der Harnsecretion.

(TR S
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Versuch 18. 1500 g schweres Kaninchen,. behufs Priifung der
directen Wirkung des Temuling auf die Darmmusculatur in einen auf
370 C. temperirten, mit Wasserdampf gesittigten Wiarmekasten gebracht.
Nach Blosslegung der Darmschlingen, welche nur spérliche Bewegungen
ausfilhren, und Priifung derselben auf normales elektrisches Verhalten
wird eine 8 cm lange Strecke des Diinndarms mit 20 proc. Temulin-
losung leicht eingepinselt.

Es erfolgt sofort eine missige Contraction, in welcher die einge-
pinselte Darmstrecke dauernd verharrt. Dabei sind die Gefasse nicht
verengt, die Farbe die gleiche wie in der Nachbarschaft. Peristaltik tritt
an dieser Stelle nicht mehr auf. Reizung mit Inductionsstromen erzeugt
nur spirliche locale Einziehung — in keinem Falle die sonst auf gleiche
Reizung auftretende ,aufsteigende®, mit volligem Erblassen verbundene
Dauercontraction. Auch bei Erregung einer solchen Contraction in der

Archiv f. experiment. Pathol. u. Pharmakol. XXX. Bd. 15
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Nachbarschaft pflanzt sich dieselbe stets nur bis zu der mit Temulin be-
strichenen Stelle fort. Elektrische Reizung der zu dem Darmstiick ziehen-
den Mesenterialnerven mit starken Stromen hat nicht wie sonst Erschlaf-
fung zur Folge.!)

Aus den vorgefiihrten Versuchen ergiebt sich, dass das Temulin
ein eigenartiges Nervengift ist. Die letale Dosis betrigt fiir den
Frosch etwa 0,02 g. Der Tod tritt dann nach einigen Stunden ein.
Dosen von 0,1 g todten in wenigen Minuten (Vers. 1,2,7). Bei Katzen
sind Dosen von etwa 0,25 pro Kilogramm todtlich (Vers. 11 und 14).
Vergiftungserscheinungen sind jedoch bei viel kleineren Gaben, von
0,02 g ab, nachweisbar.

Im Vergiftungsbilde wiegt die Wirkung auf den centralen
Nervenapparat vor. Man beobachtet beim Frosch Abnahme der
willkiirlichen Bewegungen bis zum volligen Schwinden derselben,
allméhlich vorschreitenden Schwund des Coordinationsvermogens,
schliesslich vollige centrale Lihmung (Vers. 1, 2, 7). Die Reflexe
konnen im Beginn erhalten oder infolge des Ausfalls des Vorderhirns
sogar gesteigert sein (Vers.2). Spiter werden die Reflexbewegungen
zusehends triger, zitternd und unvollstindig. Dabei bleibt directe
Muskel- und Nervenerregbarkeit selbst nach sehr hohen Dosen un-
beriihrt. Auch die Sensibilitit der Haut ist nicht nachweislich ver-
indert, da von der Haut einer von dem Gift durchstrémten Extremitit
Reflexe genan in dem Maasse ausgelost werden, wie von der Haut
der nicht vergifteten (Vers. 7). Ein Spittetanus (wie nach Morphin
oder Atropin) wurde nicht beobachtet.

Das Respirationscentrum wird relativ spit betroffen. Zuerst
schwindet die Flanken-, dann die Kehlathmung.

Analoge Verhiltnisse sind beim Warmbliiter wahrnehmbar,

Aufhtren der Willkiirbewegungen, Betiubung, rauschartiger Zu-
stand, Miidigkeit, Theilnahmslosigkeit, Willenslosigkeit, Schlifrigkeit,
Taumeln, tastender, hochst unsicherer Gang, lihmungsartige Schwiche
sind die gewbhnlichen Symptome (Vers. 8, 9, 12, 16). Im Beginn
kann die Athmungszahl erhoht sein (Vers. 9), spiter tritt Verlangsa-
mung und Verflachung der Athmung ein. Respirationsstillstand ist beim
Warmbliiter regelmiissiz Todesursache (Vers. 2, 11, 14), Auch beim
Warmbliiter bleibt directe Nerven- und Muskelerregharkeit unbeein-

1) Ueber die Art, solche Versuche im mit Wasserdampf gesittigten, vor er-
heblichen Temperaturschwankungen geschiitzten Raum auszufithren, soll ein an-
dermal berichtet werden. Zum Verstindniss des Obigen sel nur erwahnt, dass
nach noch nicht publicirten Versuchen von Pohl die obige Wirkung jener des
Morphins und Atropins bei localer Application sehr nahe steht.
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flusst, dagegen treten hier Erscheinungen hinzu, die auf eine Ver-
inderung im centralen Wirmeregulirungsapparate hinweisen. Die
Temperatur erfihrt zundchst eine sehr deutliche Herabsetzung, steigt
dann aber fiir lingere Zeit tiber die Norm (Vers. 17). Diesem Wieder-
ansteigen der Temperatur geht bei Kaninchen Kiihle der Ohren, Ver-
engerung der Ohrgefisse, bei Kaninchen und Katzen starkes, anhal-
tendes Zittern, oft ungemein an Sechiittelfrost erinnernd, oder fibrilldre
Muskelcontractionen oder auch ausserordentliche Muskelunruhe vor-
aus (Vers. 8,9, 10, 12, 15, 16).

Die Organe mit glatter Musculatur werden durch Temulin
nach Art des Atropins beeinflusst. Bei directer Application auf die
Muskelsubstanz (Vers. 18) hebt es nach eingeleiteter mittlerer Con-
traction die peristaltischen Bewegungen, sowie die Erregharkeit fiir
den unterbrochenen Strom auf. Starke Stréme vermdgen dann nur
eine ganz umschriebene lineare Einziehung hervorzurufen ), die fort-
gepflanzte ,,aufsteigende “ Contraction findet an dem mit Temulin
bestrichenen Darm ihre Grenze. Eine Gefdssverengerung tritt dabei
nicht ein, doch auch keine Frweiterung. An der Pupille tritt die
Wirkung in Form einer durch Oculomotoriusreizung nicht zu beein-
flussenden Mydriase auf, die jedoeh bei nicht letalen Gahen niemals
maximal wird (Vers. 2, 5, 8, 9, 13, 14).

Die Secretionsvorginge werden vom Temulin nicht in auf-
falliger Weise betroffen. Weder die Hautsecretion der Frosche, noch
die Schweisssecretion junger Katzen war durch Temulin zu unter-
driicken (Vers. 6, 12, 14). Wenn bei Kitzchen nach grosseren Te-
mulindosen die Schweissausseheidung bei Manipulationen ausblieb,
die sie sonst hervorrufen, z. B. beim Aufbinden, so ist dies auf die
centrale Lihmung zurtickzufiihren, welche das Ausbleiben der sonst
vom Centralnervensystem aunszulsenden Secretion bedingt.

Wenn in einzelnen Versuchen (z. B. Vers. 16) hiufiger Harnent-
leerung zur Beobachtung kam, so ist dies nicht auf eine gesteigerte
Diurese zu beziehen.

Der Kreislauf wird vom Temulin in verschiedener Welse be-
einflusst. Beim Frosch tritt nach grossen Dosen Pulsverlangsamung
und Herzstillstand ein, wihrend kleinere Gaben ohne Einfluss sind
(Vers. 2, 3). Ein durch Muscarin zum Stillstand gebrachtes Herz wird
durch Temuhn nicht beeinflusst (Vers. 4).

Beim Warmbliiter #ussert die intraventse Injection Jedesma.l eine
pulsverlangsamende Wirkung, verbunden mit einer voriibergehenden

1) Vgl. Schiitz, Archiv f. exp. Path. u. Pharm. Bd. XXI. S. 344ff.
15%
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Blutdrucksenkung. Bei wiederholter Darreichung bleibt die Puls-
verlangsamung endlich bestehen — doch schligt, falls nach Eintritt
des Respirationsstillstandes fiir kiinstliche Athmung vorgesorgt ist,
das Herz, wenn auch mit einer auf die Hilfte herabgesetzten Fre-
quenz, noch lange fort. Die Pulsverlangsamung ist auch nach Aus-
schaltung der Vaguswirkung vorhanden, somit von einer Narkose
der automatischen Herzganglien abhingig. Der Herzmuskel selbst
und das Vasomotorencentrum erleiden durch das Gift keine nach-
weishare Schidigung. Demgemiiss zeigt der Blutdruck nur solche
bleibende Schwankungen, welche sich aus den Veréinderungen der
Frequenz erkliren lassen. — Bemerkenswerth ist, dass der blutdruck-
steigernde Einfluss der Reizung sensibler Nerven durch Temulin bei-
nahe vollig, jener der Erstickung aber ginzlich aufgehoben ist. Das
Temulin scheint sonach bei seiner centralen Wirkung Nervenapparate
zu lihmen, welche die vom Vasomotorencentrum auszuldsenden Reflexe
vermitteln, wihrend es das Gefdssnervencentrum selbst intact lHsst.

Die vorgefiihrten Thierversuche lassen in den objectiven Sym-
ptomen eine so auffillige Aehnlichkeit in der Wirkung des Temulins
und den bei absichtlicher oder zuf#lliger Lolchvergiftung beobachteten
Nervensymptomen erkennen, dass nicht der mindeste Zweifel be-
stehen kann, dass das Temulin auch beim Menschen Triger der
typischen Nervenwirkung ist. Namentlich ist die Betdubung, die
Schlifrigkeit, das Taumeln, das eventuell zu einer Art Schiittelfrost
ausartende Zittern, die Mydriase, die geringe Beeinflussung der Herz-
action fiir die Vergiftung am Menschen ebenso wesentlich wie beim
Thiere. Dass sich eine Anzahl subjectiver Symptome, als Kopf-
schmerz, Kiltegefiihl, Rauschgefiihl u. a., beim Thiere nicht nach-
weisen lassen, kann npatiirlich nicht die Annahme eines weiteren,
speciell in dieser Weise wirksamen Taumellolchbestandtheils begriin-
den. Bei der Art der Temulinwirkung kann nicht bezweifelt werden,
dass auch die angefiihrten subjectiven Grosshirnsymptome auf die-
selbe zurtickzufiihren sind. Wohl aber konnte man Anstoss an der
relativ grossen Dosis nehmen, welcher es bei Thieren zur Erzeugung
ausgesprochener Vergiftung bedarf. Dem gegeniiber muss jedoch he-
merkt werden, dass das Temulin sowohl beim Frosch als beim
Kaninchen an Giftigkeit dem Morphin iiherlegen ist, und dass sich
sonach hier wie bei anderen Giften des centralen Nervensystems eine
viel grossere Toxicitit beim Menschen erwarten lisst. Die bekannten
Vergiftungen aber, bei denen erhebliche Mengen von zu Brei, Brod
oder anderen Speisen verarbeiteten Taumellolchs genossen wurden,
bei denen fiberdies Husserst selten der letale Ausgang eintrat, sind
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auch bei einer nicht allzu hohen Giftigkeit des Taumellolehalkaloides
wohlverstindlich.

Hingegen kann die Darmwirkung des Lolchs — Uebelkeiten,
Erbrechen und Durchfall — nicht vom Temulin bedingt sein. Da
der Lolchsamen grosse Mengen gar nicht oder schwer verdaulicher
Stoffe, z. B, Huminktrper, Wachs und Aehnliches, enthilt so diirfte
diese Wirkung in einzelnen Fillen schon aus diesem Umstand er-
klirlich sein,

Der wesentliche Triiger der Abfiihrwirkung aber sind nachweislich
die in grosser Menge (mindestens 3 Proc. des lufttrockenen Samens)
vorhandenen Fette und Fettsiduren. Sie lassen sich leicht mit
Petrolither ausziehen und stellen nach vélligem Abdunsten desselben
eine von Chlorophyll griin gefirbte halbkrystallinische salbenartige
Masse von ranzigem, kratzendem Geschmack dar, die schon bei 35°
zu einem griinen Oele schmilzt. Dieses Gemenge von Fett und Fett-
siuren ruft bei Katzen regelmissiz Erbrechen, und zumeist auch
Durchfall hervor.

Versuch 19. 1200 g schwere Katze erhilt um

11 h. 30 m. 6 g Loliumfett in geschmolzenem Zustand durch die Schlund-
sonde.

Nach 2 Uhr Erbrechen einer griinen schaumigen Fliissigkeit. Kein Durch-
fall. 3

Versuch 20. Dasselbe Thier erhilt bald nach der Fiitterung um
12 h. 15 m. 10 g in gleicher Weise. Nach einer halben Stunde Erbre-
chen. Nachmittags ein diinnbreiiger Stubl. Den anderen Tag Erholung.

Versuch 21, Eine andere, gleichgrosse Katze erhilt

12 h, 30 m. 15 g des Fetts.
5 h, — m. Erbrechen und Entleerung diinnfliissigen Koths. Am n#ich-
sten Tage vollig erholt.

Da friihere Untersucher mit Vorliebe den Bitterstoff des Tau-
mellolchs als den wirksamen Bestandtheil ansahen, so habe ich auch
diesen nach moglichster Reinigung zum Versuch herangezogen. Seine
Menge ist nicht gross. Kr findet sich nicht im Petrolither-, wohl aber
im Alkohol- und Aetherauszug. Nach Trennung von Fetten und Fett-
siuren hinterbleibt er beim Verdunsten der Chloroformlosung als in Wasser
unlslicher, in Alkalilauge 16slicher, scharf und bitter schmeckender, schn
gelbbrauner Firniss von glykosidischer Natur. Ein halbes Gramm davon
(etwa 5 kg Samen entsprechend) rief innerlich gereicht bei einem Kitzchen
keinerlei Erscheinungen hervor. Dieser Bestandtheil kommt sonach fiir
die Deutung des Vergiftungsbildes nicht in Betracht.

Wir haben sonach, wie dies die Eingangs gegebene Zusammen-
stellung der bei gelegentlicher Vergiftung beobachteten Symptome
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an die Hand gab, in der That zwei wesentliche Principien als Triger
der Taumellolchwirkung erkannt — ein auf das Nervensystem und
ein auf den Darm wirkendes. Davon nimmt das erstgenannte sowohl
seiner chemischen Natur als zweisiurige Pyridinbase, als anch seiner
physiologischen Wirkung nach besonderes Interesse in Anspruch.
Auch eine therapeutische Verwendung desselben erscheint nicht ans-
geschlossen, Vielleicht gelingt es doch noch, grosserer Mengen des
Samens habhaft zu werden und dann den sich aufdringenden Fragen
néher zu treten, auf deren Beantwortung ich vorldnfig verzichten musste.
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