Verbindungen, welche sich namentlich im Hippocampus mit aller
Leichtigkeit feststellen lassen, ist es klar, dass die Protoplasma-
fortsiitze als die Wege betrachtet werden miissen, auf welchen die
Diffusion des Nahrplasmas aus den Blutgefissen und den Neuroglia-
zellen in die eigentlichen Nervenelemente erfolgt. — Es Destiitigt
sich ferner die von Golgi beobachtete Thatsache, dass die Proto-
plasmafortsitze mit ihren Versweigungen die Neigung haben, sich
vorzugsweise in Gegenden zu begeben, wo die Nervenfasern fehlen;
auch in der Fascia dentata, wo man gesucht hat diese Thatsache
zu negiren, gehen die Protoplasmafortsitze der kleinen lkugeligen
Zellen (bauptsichlich in der unbedeckt bleibenden Portion der
Fascia) zur Peripherie, wo eine ausschliesslich von Neurogliazellen
gebildete, von Nervenfasern vollkommen freic Schicht sich be-
findet.® (Fortsetzung folgt.)

II, Aus dem Imstitut fir Infectionskrankheiten.

Experimentelle Untersuchungen
tiber Immunitat.
IT. Ueber Abrin.
Yon P. Ehrlich.

Kuwrze Zeit, vachdem Wecker im Jahre 1882 den Jequirity-
Infus In die Therapie der Augenheilkunde eingefihrt lLatte, erhob
sich ein lebhafter Streit fber die Ursachen der hierdurch bewirkten
schweren Augenentziindung. Man berzeugte sich hald, dass diese
Ophthalmie nicht durch eine besondere Art von Jequiritybacillen
(Battler), sondern durch ein in dieser Bolne enthaltenes wirk-
sames Prineip erzeugt werde, welches unter der Aegide von Rohert
Koch (gelegentlich der indischen Choleraexpedition) von Warden
vod Waddell als Eiweisstoff erkannt wurde. Die Erkenntniss der
physiologischen Wirkung dicses Korpers, des Abrins, in hervor-
ragender Weise gefordert zu haben, ist wiederum das Verdienst des
so vielseitigen Dorpater pharmalologischen Instituts.

Die folgenden Angaben entnehme ich einem kurzen Vortrage
Kobert's und der ausfihrlichen Arbeit seines Schilers Hellinl),
Is stellt hiernach das Abrin eine hochst giftige Albumose dar, die
in jhren Wirkungen mit dem Ricin die grosste Achnlichleit hat.
Die Grundwirkung beider Desteht in der Tihigkeit, das Blut in
eigenartiger Weise zu coaguliven und hierdurch multiple Thromhosen,
insbesondere der Darmgefisse, hervorzurufen. Der Sectionshefund
ist genau derselbe, gleichviel ob es sich wmn Ricin oder um Abrin
handele. Gemeinschaftlich ist beiden ferner die Wirkung auf die
Sehleimbhant des Auges, nnd die Eigenschaft, unter dem Einfluss
verdauender Fermente — Pepsin, Trypsin — in ungiftige Stoffe
iiberzugehen. Auf Grund dieser weitgehenden Uebereinstimmungen
hat man zeitweise, wie es scheint, im Dorpater Iastitut an die
Moglichleit -einer Identitit beider Stoffe gedacht. Nach der neuesten
Publication Hellin’s ist dieser Standpunkt jetat verlassen, und hilt
man zur Zeit beide Korper zwar fir dusserst #hnlich, aber nicht
mehr fiiv identisch.

Hatte so die pharmakologische Untersuchung hislang keine
scharfen Unterschiede zwischen beiden Korpern feststellen konnen,
so muss ich es als einen gimstigen Umstand betrachten, dass sich
bei meinen Versuchsthieren ganz erhebliche Differenzen ergeben
haben, die es nothwendig erscheinen lassen, Ricin und Abrin als
durchaus verschiedene Kdorper anzusehen.

Was zunichst die allgemeine Toxicitit des Abrin anbetrifft,
s0 ergiebt sich dieselbe aus folgender Kkleinen Zunsammenstellung
einer Reihe von Versuchen, die mit einem Merck’schen Priiparat
angestellt wurden, das nach eigener Analyse 21,5 0/o Asche und
29,4 0/y Wasser enthielt, somit genan zur Hilfte ans dem wirksamen
Prineip hestand, Zur Erliuterung der Tabelle moehte ich noch
einmal bemerken, dass nach wie vor auf 20 g Lebendgewicht
1 cem Injectionsfifissigkeit gewishlt wurden.

. Goewicht |Injections-! Tod nach
No. der Maus| Idsung Tagen Bemerkungon
|
1 g 1:25000i 3 Tage
9 15 g 11:25000] 3 Tage
3 Tg |1:50000] 4 Tags
4 18 g 11:50000; 4 Tage Il Bei Ricin wiirde der Tod innerhalb
5 Tg (1:75000] 4 Tage der ersten 36—60 Stunden er-
6 15 g [1:750001 4 Tage folgt sein.
7 T g |1:100000: 6 Tage
8 15 g 11:100000] 6 Tage
L9 12 g |1:100000; G Tage

!) Diese Untersuchung, welehe zuniichst als Dissertation srschienen ist,
wird in dem VI Bande der Arbeiten des Dorpater Pharmakologisehen Inu-
stituts (Verlag von Knke) sum Abdruck gelangen. Die Untersuchung von
Stillmark aber Ricin befindet sich, wie ich nachtriigtich bemerken méchte,
im dritten Hefte derselben Sammlung. . .

~ Gewicht |Injections-| Tod nach |

No | der Maus| lésung | Tagen | Bemerkuugen

10 } 12 g 1:150000,2 Wochen Nach starker Incuration {(secundiirer
! ‘ i o Tod).

Il 1 12g  1:2000000 10 Tage | Nach furchtbarer Iuduration.

12 4 12 g '1:300000 — . Necrose.

13 12'g [1:4500000  —  ° Induration; stavke Enthaxrung,

14 12 g 1:6000000 — | Starke Enthaarung.

15 | 12 g :1:800000 — | Starke Enthaarung.

Man ersieht hieraus, dass das Merck’sche Abrin entschieden
weniger toxisch wirkt als das von mir verwandie Ricin, indem erst
Losungen von 1:100000 die absolut tsdtliche Dosis darstellen,
(beim Merck’schen Ricin 1: 200 000). Dassauch erheblich schiwichere
Lisungen 1:400 000 ad 1:500000 gelegeutlich tédtlich wirken
konnen, wird nach dem im I. Theil schon Gesagten nicht iiber-
raschen.

Weit erheblicher sind dagegen die Unterschiede, wie sie sich
bei der Verfitterung der Priparate ergeben; es stellt sich néimlich
hier heraus, dass im Gegensatz zum Ricin, welehes in Dosen von
0,035 p. Cakes im Laufe der ersten 5—6 Tage, in stirkeren (etwa
vou 0,2) binnen 24—36 Stunden den Tod herbeifiihrt, das Albrin
weit weniger nnd weit spiiter toxisch wirkt. So trat bei einer Maus,
dic von Anfang an 0,24 Abrin pro Cake erhielt, trotz weiterer
Steigerung der Tod erst am 7. Tage ein (bei einer Enddosis von
0,41 Ob diese anffillig geringere Wirksamkeit des Abrin auf eine
vollkommenere Verdauung oder auf weniger giinstige Resorptions-
verhiiltnisse zuriickzufithren sei, mag hier nnentschisden bleiben.
Jedenfalls sehe ich in dieser constanten Differenz einen erheblichen
Unterschied beider Eiweisskorper.

Mebr beiliufig méchte ich noch erwihnen, dass ich bei diesen
Versuchen, sowoh!l bei subcutaner als bei stomachaler Zufiihrung,
die himorrhagische Quote, inshesondere die Darmblutungen, die ich
bei Ricin so hiufig und in so ausgedelntem Maasse beohachten
kounte, so gut wie immer vermisst habe, In dieser Bezichung diffe-
riren die weissen Méuse offenhar von den anderen Versuchsthicren,
da Kobert und seine Schiller, ehenso Martin und Wolffenden
bei ihren Versuchen an anderen Thierspecies Blutungen als charak-
teristischen Befund angeben.

Was nan den localen Effect der Injection anbetrifft, so lam
ich der Angabe Hellin’s, dass das Abrin keine localen Reizerschei-
nungen bewirke, nicht zustimmen; bei meinen Experimenten fand
ich so gut wie ausnahmslos ausgedehnte Indurationen, die bei der
strict beobachteten Asepsis nur auf die activen Liweisskorper be-
zogen werden konnten. Dagegen habe ich Necrosen, die beim Ricin
in der Mebrzahl der Fille eintreten uwnd hiufig sehr ansgedehute
Gebiete umfassen, nur als seltene Ercignisse constatiren konnen,

Dafiir bieten die Abrinversuche als ein Novum einen Haar-
ausfall, der zuniichst in der Peripherie des Injectionsgebietes be-
ginnt und von da nach dem Centrum fortschreitet, bis schliesslich
die ganze Region eine vollkommene, ibrigens nur voriibergehende
Kallheit aufweist. So wurde in den Versuchen No. 13, 14, 15 der
Tabelle nach zehn Tagen eine das Injectionsgebiet begrenzende,
schmale, periphere Enthaarungszome heobachtet, die sich in den
néchsten acht Tagen iiber das ganze Injectionsgebiet ausdehnte. Die
Restitution setzte unmittelbar daranf cin und war im Laufe der
néchsten vierzehn Tage beendet.

Wihrend wir bisher in allen Bezishungen eine geringere Wirk-
samkeit des Abrin gegeniiher dem Riein constativten, finden wir das
umgekehrte Verhiltniss bei den Augenversuchen. Abrin-
losungen von 1:800 kénnen, in den Conjunctivalsack eingepinselt,
bei empfindlicheren Thieven schon ganz ausgesprochene Entziindung
hervorrufen, die allerdings ohne bleibende Iolgen ist; doppelt so
starke Losungen, die beim Riein gewdhnlich anstandslos ertragen
wurden, hedingen dagegen meistens schon schwere Entzindung,
welche oft Dbleibende Cornealtriibungen, ja selbst vollkommene
Zerstbrong  des Auges zur Folge haben. Bei Verwenduug noch
stirkerer Lésungen (1:100 — 1:50), die in der Regel den Ver-
lust des Auges bedingen, sind die primiren Entziindungserscheinungen
bei den heiden Stoffen wesentlich die gleichen; nur schien es, als
ob die entzlindliche Schwellung, die oft sich dber beide Gesichts-
hilften verbreitet, beim Alrin doch noch ausgesprochener wiire,
In einer spiteren Periode treten allerdings constante Unterschieds
auf, indem, wic Herr Dr, Lazarus fand, zundchst in der Lidgegend
eine inthaarung beginnt, die sich von hier weiter verbreitet und
unter Umstinden ganz ausgedehnte Flichen der Gesichts- und Kopt-
hant einnebmen kann, Diese Wirkung, die, wie erwiihnt, anch hel
den subcutanen Versuchen zu Tage trat, kénnen wir nicht als cine
einfache Folge der Entzinduug anffassen, da sie ja sonst in gleicher
Weise auch beim Ricin hiitte auftreten miissen, Besonders aber
spricht gegen die entziindliche Natur des Vorgangs, dass wir bel
einigen, im Anfange unserer immunisirenden Behandlung stehenden
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Miausen denselben haben beobachten kéunen, ohne dass die geringsten
Entziindungserscheinungen vorangegangen wiiren. Ts haundelt sich
also Dier um eive dem Abrin eigenthiimliche specifische
Wirkuug auf den Haarboden.

Aus dieser Duwrlegung diirfte die Nothwendighkeit abzuleiten
sein, Ricin und Abrin als zwei durchaus verschiedene Substanzen
g betrachten, da diese genau genommen bei unseren Versuchs-
thieren auch nicht in einem einzigen Puvnkie vollige Ucherein-
stimmung zeigen.

Ieh habe nun festgestellt, dass es uach der frither beschriehenen
Fiitterungsmethode gelingt, Thiere auch gegen Abrin zu immunisiren.
Nach den ausfithrlichen Erorterungen der ersten Arbeit eréibrigt es
sich, auf dic Versuche selbst genau einzugehen, und dirfte es aus-
reichen, wenn ich die Resultate derselben hier kurz zusammenfasse:

Abrinfeste Thiere sind von ausserordentlicher Widerstands-
fahigkeit gegenither den allgemeinen und localen Wirkungen des
Giftes. Die allgemeine Immunitit erhellt aus der Unschiidlichkeit
von vielfachen Meugen der todtlichen Dosis, gleichviel, ob bei
stomachaler oder subeutaner Anwendung, Die H8lie derselben kann,
nach Auswels der Subcutanversuche, den Werth von 400 erreichen.
Die Yocale Immunitit tritt, entsprechend dem bei Ricin gesagten,
am Auge, im subcutanen Bindegewebe und am Haarsystem zu Tage.
Am Auge ist leicht absolute Immunitit zu erbalten, indem man
— schon nach wenig Wochen der systematischen Fiitternng — ohne
den geringsten Nachtheil einen dicken, mit 10 0/piger Kochsalzlésung
hergestellten Abrinbrei in den Conjunctivalsack eivstreichen kann,
Dagegen ist sie fiir das subcutane Bindegewebe eine hegrenute,
indem Dbei stiirkerer Concentration als 1:1000 bis 1: 500 In-
durationen vorliufig nicht gavs vermieden werden lkonnten. Des-
gleichen fillt die specifische Wirkung, welche das Abrin anf das
Haarsystem ausiibt, bei hoher immunisirten Thieren in Fortfall.

Alle diese Erscheinungen beruhen, wie sich leicht
nachweisen lisst, davanf, dass im Blute ein Korper — das
Antiabrin — vorhanden ist, welcher die Wirkungen des
Abrin vollkommen paralysirt — wahrscheinlich durch
Zerstorung dieses Kérpers.

Naturgem#iss musste sich nun die Frage aufdringen, ob diese
beiden Immunititen, diejenige des Ricin und die des Abrin, in
irgend einer wechselseitigen Beziechung zu einander stinden. Wir
haben diese Frage ziemlich eingehend gepriift und kéunen mit Sicher-
Leit behaupten, dass irgend ein Vicariiren nicht stattfindet,
Ricinfeste Thicre sind gegen Abrin so empfindlich, wie v6llig normale;
ehenso abrinfeste gegen Ricin. Von der eingehenderen Schilderung
der dieshertiglichen Augen- und Injectionsversnche will ich absehen
und nur einen einzigen Versuch hier anfithren. Bei einem Kaninchen,
welches durch tdgliche Ricininstillationen ins Auge soweit gebracht
war, dass es zuletzt Tag fiir Tag anstandslos beliehige -Mengen
festen Rieins in die Conjunctiva gepulvert ertrug, -erkrankte sofort
mit heftiger Entziindung, als ihm eine Abrinlosung von der Stirke
1: 10000 ins Auge getriiufelt wurde. Es wire wohl kaum denk-
bar, einen schlagenderen Beweis dafiirzu erbringen, dass
Antiabrinund Antiricin zu einander keinerlel Beziehungen
haben. Es folgt aber aunch hieraus, dass auch die sonst
so dhulichen Ausgangsstoffe, welche die Bildung zweier
verschiedener Antikdrper bedingen, selbst durchauns ver-
schieden sind.

Im Aunschlusse an diese Darlegungen will ich mir noch einen
Hinweis darauf erlauben, dass die geschilderten Beobachtungen woll
fiiv die praktische Ophthalmologie nicht eines gewissen Interesses ent-
behren,  Ich balte es fiir gavnz sicher, dass, wenn man mit diinnen
Losungen von Abrin vesp. Ricin vorgeht und dieselben langsam und
vorsichtig steigert, man jede ernste Gefahr {iir das Auge vermeiden
kinnte, oline den Heileffeet #u beeintriichtigen, Wenigstens konnte ich
bel meinen Kaninchen panndse Tritbungen relativ schnell sich auf-
hellen, Ulcera rasch verschwinden sehen. Was die Dosirung anbe-
trifft, so mdehte ich rathen, beim Menschen mit ganz schwachen
Losungen, etwa Usgon anzufangen und die Steigerungen nur
allmiblich vorzunehmen. Sellten im Laufe der Behandlung Reis-
erscheinungen auftreten, so ist das ein Hinweis, dass die Steigerungen
20 rasch erfolgt sind; es gilt dann, wieder zu diinneren Lsungen
auriickzugehen und noch langsamer vorzugehen. Es wiirde sich
doch empfehlen, auf diesem vationellen Wege, der olne jedes Be-
denken ist, die wegen der grossen Gefahren des Abrin verlassenen
Heilversuche von neuem aufzunchmen und sic eventuell auch auf
Ricin auszudehnen.

Zum Schlusse moehte ich noch kwrz erwihnen, dass ich dhn-
liche Versuche noch mit einer dritten Phytalbumose, dem von Power
und Gambier dargestellten, von Kolert gepriiften Ferment der
Akazienrinde, dem Rohin!), angestellt habe. Auch gegen diese im

" (Geschinacks.

Vergleich zu Ricin und Abrin allerdings sechwach wirkende Toxal-
bumose gelang es mir leicht, Miuse und Kaninchen zu fimmunisiren,

TII. Aus der Heilanstalt fiir Frauenkrankheiten von
Dr. A. Martin in Berlin.
TUeber Ichthyol undLiysol in der Gynaekologie
und Geburtshiilfe.b
Von Ad. Pée.

Die beiden Arzneistoffe, Ichthyol und Lysol, die uns hLeute
beschiftigen sollen, sind der Aerztewelt mehr oder weniger wohl
bekaunnt.

Wenn wir zuerst das Ichthyol beirachten, so stellt dasselhe
dar ein schwefelbaltiges Destillationsproduct aus einem eigenartigen
bituminésen Gestein mit fossilen Einlagerungen. Es sieht theerartig
aus, ist von dickfliissiger Consistenz und giebt alkalische Reaction,
ist weiter in Aetheralkohol leicht l8slieh, mischt sich mit Glycerin,
Fetten und Oelen in jedem Verbiiltniss, wihvend es mit Wasser
eine stark getriibte feinkdrnige Emulsion bildet. IBs hesitzt einen
hochst unangenehmen, widerlichen Gerueh wnd Geschmack.

In ‘die dratliche Praxis wurde das Iehthyol 1888 durch den
Dermatologen Unna-Hamburg eingefihrt, und gingen von ihm die
ersten Empfehlungen aus. Eine weitere Verbreitung fand das Ichthyol
jedoch erst, als Nusshaum mit seinen Versuchen hervortrat. Der-
selbe wandte es als schmerzstillendes Mittel an bei Erysipelas, dann
bei Grelenkerkrankungen, Gicht und Rheumatismus, #Husserlich in
Form von 259 Lanolin-Ichthyol-Salben und innerlich, tiglich bis 0,75,
in Pillen und Kapseln zur Verdeckung des widerlichen Geruchs und
Nach ihm soll das Ichthyol refiectorisch durch Com-
traction der Gefiisse und Verminderung des Drucks auf die Nerven-
endigungen wirken. Aus der Miinchener chirurgischen Klinik gingen
auch die ersten bacteriologischen Versuche hervor,  die durch
v, Nusshaum’s Assistenten Fessler?) theils in Minchen, theils,
und zwar in jhrem wesentlichen Theile, in dem hiesigen hygienischen
Tnstitute angestellt wurden. Seine Arbeiten iiber Ichthyol = bei
chirurgischen Infectionskrankheiten richteten sich in der Hauptsache
gegen Streptococeus erysipelatis und Staphylococcus pyogenes aureus,
wobel er, entgegen den sonstigen Erfalirungen bel Einwirkung von
Antisepticis auf Infectionserreger, noch die besondere Widerstands-
fihigkeit des Staphylococcus gegen Ichthyol betomen konnte. Wiih-
rend nach ibereinstimmenden bacteriologischen Versuchen derselbe
im allgemeinen leicht abzutddten ist, tbertraf er bei Ichthyol den
sonst sehr resistenten Streptococcus um etwa Yy an Lebens-
fihiglkeit,

Nach Fessler entwickeln sich in mit Iehthyol versetzten Nihr-
losungen — er verwandte Bouillon — sobald der Gehalt 1 : 400 fiber-
schritt, keine Impfenlturen mehr. Fr kommt in seiner sehr fleissigen
Arbeit zu dem Schlusse, dass das Ichthyol in frischen, durch Strepto-
coccus hervorgernfenen entziindlichen Processem, energisch und
rechtzeitiy angewandt, divekt heilend einwirke, und zwar wahrschein-
lich durch Abtsdtung der Keime.

Es folgten dann suf dem Gebiste der Gynaekologie die Em-
pfehlungen von H. W. Freund-Strasshurg?®) und darauf die der
Wiener Schule durch Reitmann und Schénauert), Bloch)
und Koetschaul), und zuletzt vercinzelte Stimmen aus Nord-
deutschland; ich nenne u. a. Schiffer”) in einem kurzen Referate,

Diese vielfachen ginstigen Mittheilungen tiber die Wirkung des
Ichthyols gaben auch A, Martin Veranlassung zn einer Nach-
pritfung des Mittels, zumal eine wirkliche Bereicherung des Arznei-
schatzes bei der medicamentosen Behandlung der verschiedenartigen
entzitndlichen Erkrankungen des weiblichen Sexualapparats, nament-
lich in seiner Allgemeinanwendung fiir die Praxis durchans ange-
zeigt crscheinen musste. Dazu kommt noch eine weitere Erwiigung.
Wenn wir uns aueh der Wichtigkeit und des unnmittelbaren Ein-
flusses des mehr activen Vorgehens in der Bebandlung der I'rauen-
krankheiten vollig bewusst sind, so diirfen wir uns doeh anf der
anderen Seite keineswegs verhellen, dass gerade auf dem (ebiete
der sogenannten kleinen Gynaekologie, d. i. dem eigentlichen Arbeits-
felde des praktischen Arztes, die chirurgische Therapie doch anch
recht hilnfig versagt und immer wieder und wieder auf den medi-
1) Nach einem Vortrage in der Sitzung der Gesellschaft fiir Gynaekologle
und Gebwtshilfe vom 10, Juli 1891.

%) Pesslar, Klinisch-experimentelle Studien iiber chirurgische Infections-
krankheiten, Mdnchen 1891,

9 I, W, Freund, Berl. klin, Wochensehrift 1890, No; 11 u. 45,

f) Reitmann w Schinauner, Wit?ucr klin. Wochenf‘c}l‘r. 1840, No. 83,
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