lieber die Schicksale des Jodoforms und Chloroforms

im Organismus.
V. ii

»r. A. Zeller.

an "l oaliirin_-r-< timi 1 uviv.*r-=il ils-Klinik in  iwlin.
Al-tli iHui» I— i li=Hli—tauwu j— >t B-ri-n.r
Ucr-la luctii'irz.iivi am‘M, iy 1*"ii.
In einer friheren Mill Im-ilinil: > [lalm* ich filier Versuche

herichicl, di»* die lhsorpli<»n des Jodoforms vom harm, vow
«I'T FmuHihohle und von Irischen Wunden ans zum |
sfamle hallen. Waren diese Vitsiiclm' auch im Wesentlichen
darauf me-riciilel gewesen, die nach Eingabe einer bestimmten
Men-e lodoform im [I®Nirn anftrelenden Jodim-mren ijilani-
laliv fe-l/.tisfrlleii und so einen .Masslab fur die aufgenom-
Jlodolin-mmenjre/.n erhallen, so ergaben dcli doch schon
damals einige Keohnehtungeii, die Ulter das Schicksal des
Jodoforms itiji- (Ir"Hihmns einen Anhaltspunkt gewé&hrten.
>0 land sich, dass nach Application des Jodoforms in den
Maxell seiton im Darme eine Zersetzung desselben einlrill.
wii> wenn man Jodoform lautiere /eil mil Fhveiss. slrin i
ki'-l1. .Nur ein kleiner Kruehlheil erschein! unverandert in den
l-accs wieder, der grosste Theil wird in eine mil den Wa.'-er-
d.implen nichl Ihichliire Verhindiing nmgewandcll. Fenier
lie— siel, in den nach Application des Jodoforms in die
Kam hh."»hle fodtlich verlaufenen Fallen beobachtent da-
die .lodatnseherdung* durch den Harn sein* langsam vor .-ich
-' hldas- dagegen eine starke .lodanhaufmig im Kiltile d<r
\ i *cli-1hi"i'e slalllindel. dass also Kesorplion und Aus-
scheidung dun h den Harn durchaus nichl parallel gehen.

i Archiv ha; klilli-i F;o +Jcnirgie. IM. *js, L.
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Schon von vorschiotlonen Seilen, so namentlich von
IHGjyesl) ist hervorgehobeir wor«h*n, dass das zur Résorption
mhingt«* Jod zunachst mit dem Eiweiss der Hewebo in Ver-
jiimhmg trete und als Jodalbumin wirksam sei. Wejin diese
I, tiaiiplunjjr richtig Dt. so musste diese Verbindung die ITsachq
- h davon, dass die Resorption vom Darme aus eine so
uMvnllkonimene i>t, wie auch davon, dass eine Retention «les
])D im I»lut und in den Organen stalttindet. Da jedoch nach
J1;.-er Richtung hin noch keine Versuche vorliegen, so prifte
. h. wiederum unter freundlicher Lnterstitzurigf von Herrn
Pinfe-sor Da um an n, mil Kkdnstlich bereitet«;rn Jodalbumin
Trage und erhielt schon nach einem Versuche eine
* uts« heidende Antwort auf dieselbe, dass weitere Versuche

h iflussig erschienen.

Versuch |I.

Tin kleiner kraftiger Iliiitd hekommt im Verlaufe von

w i Tagen :io() gr. einer .lodalbuminkiisuiig, die 2,51 gr. Jod

‘hielt, in den Magen. Die Itersleljmig des Jodalbumins
. -.hall nach der Vorschrift von llGagyes: 2,0 gr. kryslalli-'
- -'lies Jod wurden mit 1,0 gr. gel6sten Jodkaliums in «ler
T"i+t llanscbale verri«*ben und allmélig 00,0 gr. HUhimn iw«*iss
ot 0u,0 gr. Wass«*r zug«*setzl. Nach 2Vsfuudigem Stehen
v.nnle die' Masse von den gebildeten Niederschldagen durch
e heu Dbefreit und stellle eine etwas h tbe hellbraune FlUs-
sigkeit dar. '

Die Jodausscheidung durch den Harn war nach neun
T.i-eii vollendet. Der Xaeh\W*D d«*s Jods geschah in den
Km* hielt Tagesmengen qualitativ, in .der .Gesammtmenge
von TKIj ccm. quantitativ und zwar wurde es als Jodsilber
bestimmt. Es fand sich 1.02b gr. Jod. '(V« Liier Harn gab
"111 gr. Silherjodul = 0,Ibb gr. Jod). Abnormititen zeigt«*
vr Harn k«*ine, er war hell, von saurer Reaktion uml-enf-

| namentlich niemals Eiweiss. Am b. "Tage wunhn
'Inge Mengen Kares geliefeil. Dieselben waren noch roth-

" | Arrhiv fir experiment* ID  |'atliologivt - mul *Pharmakelc’jgﬁ.
. X >.
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hratiu fCAVVibl mul zeigten ein faseriges, dim liseheinendr.-
Ansehen. In Natrotilau™r»* 10-1 sich rlicv»* Mall**rti* i dmvh-
scheineiide Masse auf, (lit- liltriil EG-ung Iti die Eiwei---
I* aklioiHll und enthielt deutlich nachweisbare Meuten von
Jod. Doch war die darin enthaltene Jodmenge so ‘rrittr.
das- »de -ich «juanlitaliv nicht be-timmen tie-s. Die sichen
Tarn* spater entleerten Kaces etillii* Hen weder Eiweiss noch Jod.

/um qualitativen Nachweis des Jods in den einzelnen
Ta’c-iiionien beuiilzle ich die Slarkefeaklion, die sich mir
% den Harn als die emjdmdlichsle erwies. Die von Mar-
ita k1) angegebene lleakfion, die weit scharfer und sicherer
oin -oll al- di» einlache Stérkereaklioji und di** in einer
<'.omhiiiation der Slarkereaklion mit' der SehwefelkohlenslolT-
ivaklioii besteht. er-i heint mir tberlhi—ig. da es man/, unver-
standlich Dbleibt, warum die (.onibinatioii zweier Methoden
genauer sein sollte, als dies»; hehlen-rMethoden neben ein-
ander. In allen Eallen, wo diese Methoden einzeln im Stiche
lassen, envi» lit man auch mit llarnak’s combiuirlem Ver-
laltreu kein genaueres Kesullat, wie ich mich durch mehrere
aut diesen |hinkt gerichtete Versuche Uberzeugte. |

Aus dem milgelheiltcn Versuche {mhl dlervor, dass Ver-
bindungen des Jods mit Eiweiss nur sehr schwierig resorhirl
werden, denn nicht nur die Ausscheidung des Jod- im llarli
datierte nach einer einmaligen Habe von Jodalbumin neun
tage lang. sondern es konnte auch ein, wenn auch Kleiner
Theil des Jods in dieser Verbindung, den Darmkanal |»as-iivn.
Diese Thal-ache -[nicht auch daflr, dass in dem Itlut von
Thielen, welche bei 16dlhcher JoUofurmwrgiftuiig viel .lod-
wrbindungen im Dlut und eine geringe Jodaiisscimidimg im
Harne zeigen, solch» Verbindungen de- Jods mit Eiwei-s
vorhanden .-ein mogen. Der Versuch unterstiitzt also die'
von ll6gyes zuerst gemachte Aunalnne, dass das aus d» in
Jodoform abev-|»altcne Jod .-ich als Jodalbumin im ¢ bgam-inu-
belindet.

Im Vergleich zu tien, bisher gewonnenen lle-ultaleii tber
das Schicksal des Jodoforms erschien es inlere-sanl, zwei

B»*!liiivr Idin'mlie Wochenschrift Ds-J, Nr. JU und 5 .
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Yefsuch |Il.
Kin 1 rfhiell J,;{ 1. Drolindniiu in [idaliidkaii‘dir | $
in illii .Man'll, hcr /ni | 1lHITriN insImig*ii(li> 1lam.wav

i if vi<!l eibmchencu Massen vermischt. Nach | iltralioii ‘“W-

' ii wurde i*r mil Salpeler-&ure aitircsaderl und mil Sillmm-
uifral \i»ll-11xlit ans"dalll ; 1l«-r aus"ewaseheuennd imlmckrll'de
Ni. iNisi lilaLr wurde mil kohlensanrcm .Vairon '"csdimotzen.
> - wns-ei <t Ausl/.ii" d'-f Schmelze irai» mit JI (il anm”umrl
tail <.hlorwasser nml Chloroform »leidliche Itro'iiivakliou.
Miivkl witr das Drom im Ham nidil uaojiweishar. Oiianli-
tali'vc licslinmitinmen wurden nidil aus-dnlirt, da es au finer
( aifai lien uml zii-’Iricli genauen Melhnde der Urxnliuhedirr}mim(%I
jHi Hum /nr /«‘ii mull rdiii. y ol

Auch die lya'rc fiber das Schicksal des. Chloroforms

I'l lIro|z zahlreicher Afhcitcii Uhef das Mille! auffallender” -
V¥ 1'C- mich nicht enlschieden. Namenllich das Verhalten ihs
"miHwcchscl; nach innerlicher YeiabreirUum[ desselben 'l
U-"h nidil “~cmijrciid uiiteiMicl.it WOI’d«*!;). ~Dass P\id def
» lilorolormnarkose Chloroform in den Hain Uhcraclil. isl fine
fall Anzahl*, die neuerdings IF>’ninnil) mil | lilfci*£6iinnerer
Mdliodeit hcstaliyl hat. Es lU«lan™ ihm in »len ersk;n funV
"dnldcii nach def Narkose Spuren von Chloroform im Hain
Al teli/tiweisimi, nach vief/ehn Stunden war es nicht, mehrzn
i,int*n. Not linage 12) land hei seinen Versuchen an Kaninchen

Minai nach subcuhiner Injektion von Chloroform c<iall* ritai I>-
't'dl iin Uiin.ein Ergdmiss, das nach Anfcdidmi” von Aether
rcaelnuissi.'/ hi‘ohaehtel wiifdt* und das mil den am Menschen
-'machten Kitalimn"eu uUlmreinstimnicn wufde, indenen iiac'.i
'Iff Narkose Iklefus auftral. Diesell Ikleru.s isl nach Noth-
lia'j(‘Ts Auiiassini" luiinalojrenen | fspiain”™ lind, auf die
I.Len-chuft des Chloroforms zurtrkzutuhreii* die rotlich' Ulut-
K'iieeiclieil aufzilloseil.

1 Kilbi ni: Iy * »hm I'ebcr-arii* »i*s fTlilxfufnVui' in d u Hanx».
M 111 - « |i e»'I'<  Kiifi'i-in liiiirirt'n Kur \alnib-lirc. »f. 1a,. S. b,
-1 klinisch»* Wochenschrift 1 S _ )L
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K appelerl) unteren hie daraufhin in 20 Fallen «.u
nach der Chloroformnarkose entleerten Urin, ohne dass (|
itn Stande war, eine Spur von CallenlavhslolT darin iiarli-
znwciscii. Meine Versuche waren im Wesenlliehen daran!
gerirhlet, ledzustcHen. wie viel Chloroform naclr innerlickh«T
Anwendung in der Form von Chloriden in den Harn iiher-
g»hl. da dieser Punkt in den bisherigen Untersuchung«!!
ganzlich vernachlassigt id.

Zu diesem Zwecke war es aber erforderlich,-den N\D«h-
salzg«halU des Harns der Versuclislhiere auf ein constantes
Maass zu bringen. Ich suchte dies durch Futterung der
The re mil bestimmten Quantitaten IMerdctleisoheszu erreichen.
Imi'S j« doch gleich hier Immerken, dass »lie darnach gefundenen
Na Cl-Mengen im Haine nie ganz, gleiche wijiren, was otlenbar
dale ' kommt, «lass der Kochsalzgehall «eS Ulerd«stlei'cle -
-kein « «tiistanler und namentlich k«iin so ganz gering«*r ist, wie
‘allgemein angenommen wird. Ausser«lern aber unterlieg! «m
Ait'srh«‘ihuig «ler Chloride uberhaupt Schwankungen,-welche
noch nicht in allen | allen auf bestimmt«' Ursachen ziirtickgefuhrl
Witdctii kdnnen. Trotzdem gelang es, durch Vereinigung «ler
llarumeiige von je zwei, resp. vier Versiichstagen beweisende
Kesiillnle zu erhalten.

Zur CldnrheslittUnuug benutz!« ich .die Methode von
Volhartl-) mil der von Salkowski Ilur <kmi llimdeliaru
ang**gebeneu Modifikation, «lie eine sehr exakte Au>flUhrung
gestattet.

Versuch Hl.

Fan kraftiger Hund erhielt Ui Tage lang taglich 1| Uftl.
licrdotieisch mul als darnach die taglich .ausgeschiedeue
NaCl-MeUge annahernd constant gewortlen war, 7,0 gr.
Chloroform in Kapseln in den Magen. Die Itarnmeuge un«l
deren NaCl-Cehalt habe ich in folgender Tabelle zusammen-
eesbll

1l K ap pi*ler: |))i<> Ano-"tIn*tic*a.l IVUNCcli«'lihiriirgi«\ bicaTime _*On
> 1U. StiiUgarl, Kaki* ISso.

7t Salki»\v>ki un<l Leu he; Die Leine vom Harn. S. IS und
171. Merlin. lliisehwaM. Is™. *



/o>

llarimieiigc | NaCMiicliaH Mittel 1

To. !
«THU P«V t»i(» lag. ;
-1 -
11 o | 0,%9.» ! ;
X . . v 0,8l
.u i. tili.) . 0.M1l V
. 7.r> 1.1« *
_ . O.a-V.t
i S 21.'» Mcvaoj
0. 10~ *200 0.001) I .-
| o.ii
1. « 12.: biij O.'iH o e
I's. it. sae o.s:To 1
K». * 10.*1 *»00 n.tiou
17. € 1IS. t7.'» 1.:177 I '«\Vdii
. < 20. . %00 11.700
21 * s2 11 0.4MS | oritn
$\. « 21.+* 7Co 1,'Mill
2\ * 2xL 410 O.iijs 1
1| 0.-20S
*7.  «  mls. *2s0 0.;*oi

W\ il' lindeit ;ils< in »len di r Hingabe des. ( Ihlorofni'ms
Ibi *iclon Taymn nun Slowenin" der C.hloride im llani von
I*ro |  auf beinahe das Doppelte. Ks zoi*rl sieh ferner,
| k> die Mehrausseheidnn™: des Chlors sielt bis zum  Ta"e
in~ b*hiil und durchaus niebl gk'ioluiidsMjy* sondern jranz
tmi rudlmassig' erfolgt'. H o
hiese auflalleude Krscheinunj' der | uirieiehméssiiJfkeil
d r r.ddornhsschcidmi™ bewo" mich zur Anstellung weiterer
IVi dem eben beschriebenen Versuche'konnte ich auch
d f .-choii Ofters beobachtete Linksdrehung des. Harns nach
| lil<>rotorml)ehandlung  und gleichzeitig stark  redueftvmio
| i-'li'-cliatlen constatiron. Meine Bemuihungen, etwas (ie-
| .ni'Ti'< liber diese Substanz zu erfahren, >ehederleiv an
™1 leichten Zersetzlichkeit. hi(* Unksdivinmir verscti\vind«j't
"I*on beim Stollen des Harns nach wenig Tagen und der
I''li(cirende Korpep tritt nach Chloroform, wie ich mich
I"TleiiLrte, nicht regelmassig auf. Nach den' schonen Tuler-
' litin"en von Merino's-) Uber die Schicksale des Chtoral-
jivdi ils und Hrolonchlorals im (Iberischen Hrgsiuistiiik schien

[* 7.0 ~r. (“lilontlimu.
'J I M*ric lits* L' deutschen c-licuiisclifii ii**-» It-€kat't. IM. s, S.»

im. 1V, s. WL



*i*e -\ts»l = Wit diichl ausgeschlossen, dass dir linksdrehrinl.
Sub4anz vielleicht eine Verbindung des TrichlormrlhylalkohoU
mit Clyknronsaure sei. Alli»rditiss wiirde der Xri<*lil»rundh)|-
alkohol aus dem Cluoroform durch rin”™ Oxydation luitshdoui,
walimul das Chloral beim lehri-gang in Crochloralsain * zu
Trielijoratli\ lalkoliol mlucirt wird. a

N*t frihen* Voipucli machte cs wmnchensworth, weilen-
Aulklarung Uuber die Ausscheidung der Chloride im Harne
nach Kiifgabe von Chloroform zu l'gewinnen.

Versuch 1V.

Kiu grosser Hund wurde iir gleichhr Welise' wir im
vorigen Versuch mlii-sijjr mH | Pt'd. IM'erdelleisch pro Ta_*
und Wasser -o viel, als n* trinken-wollt**, \*nifilirt. Na* Intim
die Aiu-clieidmig drr Chloride im liant nur noch uiirrlirh-
lieh** Schwankungen zeigte; erhielt das Thier am 11 Tarn
'S gr. Chloroform in Oelalmckapseln. Has Thier hrfand -ich
darnach ganz wohl und erbrach nicht. Der Harn war wahrend
der ganzen /eit normal gefarbt' und enthielt an den d*r
Chloroformcingabe folgenden Tagen keinen Callcnlarhsloli.
Ih*l Krgebni-sr der Na Cl-Ausscheidung sind in |

Tabelle zusamnieiige st *lIt:

I Lo llamniciiLrc ~ Xa Cl-drhatl Mittel
‘ n-m. -i-. j jtm die.
1. UM 1. Xx-0 ! i -
o, i. [ <*¥) 1.NO
1110 oJ.0..
i H ein n."ll -f M
tu 1 27'» 1.0s 1.\,
. . 1»¢C 1770 L 4
l;:. u. lifi-i t.l! | 17s
S B U 1VJ-*
17. In iu 1.12 |
' jo. I"Uo Iv* i
ji. N r.»m Ja; -
ji. I-2l0 17 L
do». JH. < Mio ls
ol SOu l.i :

Ly s "T. | ;HI"rr]i»t 1.



Fs ergibt tliost-* Versuch eine vollHandige Deslatigimg
di-r Hesullale, welche im Versuch 111 erhallen wolden .siml.
Im Harn lvar in diesem Falle weder linksdivliende, noch pedu-

| iielide Substanz. Auch dieser Versuch zfigt* (‘ink» grosse
I nregelmassigkeil beziglich der Chloride im Harn«* bei gleicli-
lsleihender Nahrung, die nur zum Tlieill durch die Menge
'b- aiifgenommenen. Wassers zu erklaren ist, denn wenn die
Steigerung in der Ausscheidung der Chloride auch im Allge-
meinen mit einer 'gesteigerten llariisekrctinn /.usanrnieiiiatll,
-e ergibt sich doch zwischen beiden Werthen durchaus kein-
lieHimmles Verhallniss. Die Mehrausschehluug dI*r C.hloride
uwh der Ghluruformeingahc verlheilt sich ./.iemUch gleieh-
ma-dg auf etwa aclil Tage.* In welchen Verbindungen «las
athm Chloroform ahgespal.leiie Chlor zunachst im Organismus
\erweill, diirlh* schwer zu ermilleln sein, immerhin ist es.
\«an Interesse, «lass die (Uiloraiisscheidnng «les- im OrganisnMis
I+ i‘el/leii Chloroforms &ahnlich langsam erfolgt, wie die .lod-
1 t-M heidung nach ,lodoformn|>|dikatioin

Der zuletzt angefuhrte Versuch. zeigt, dass von dem
+liigogcbenen .Chloroform nicht ein kleiner, sondern der Uller-

-ih—0t Tlieil in Form von Chloriden in den Harn irber-
gangen ist. Rechnet man die mittlere Na CIl-Aussi heidung
in den ersten fwulf Tagen = |[|,.nX gr. NuCl ab wvmj «ter

w : mehrten XaCt-Aussehei«huig der folgenden acht |a&age, so
l'ieibl ein IMus von b,1! gr. NaCl fur diese Zeit = 0,7t gr. CI*
W'iclie <, 11 gr. Chloroform ents|n;echen. Fs ist also nur der
eliiltv Tlieil des Chhrrolorms als solches durch die Rcsliiratinn.
"der durch den Harn aiisgeschiodeii worden.

Indessen ist die Zersetztmgsgrosse des zur Resolution
-eelangten Chlorolorms, wie es scheint, voii verschiedenen-
| ni'l@amlen abhangig, denn stellt man dieselbe Derechiimig
ser den \ersuch Ill an. so ergibt sich, dass hier mir. der
| w». Tlieil des im Chloroform eingegeben Chlors in Form
V(,n Chloriden zur Ausscheidung gelangt ist,

Fine gleichfalls nicht regelméassig wiederkehrende Frschei-

[[llllg nach Fingabe von Chloroform bei Illund<n ist das
Atillrelen von CaHeiifarbstolV im Harn. Kraftig«* Hunde, ver-



78

Ini-. ii ein«, >*niu ilijjv Dosis von 7—Io -r. zunachst

KW* Nach S~M TiiLr.'ii zeigen sic Indessenreine D. lid« ht-
lieh**  AIMiia®nm” und -. heil in vielen | allen, ohne da-
amhuv Imstande hinzulrelon, unter diesen kachokliseliei,
Zustande zu Grunde. LYber di«* hierbei auHrelend«* anal.-
niisrh«* Vevaiul<tun»f «ler Organe liefen schon rntcrsuchiuie.-n
v«n Nothnagel vor, welcher land, «lass bei <lhlorolV»,n,-
Yrr/illmiz fdl/L'e Dégénéraiion «*s Herzens und «ler ~10— n
rni«*rl.*ihs.lriis«*n, weni«r.*r ans-'ej.ri'd der Korjo rniuskuh«im
anTlrill.



