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1898. I flizet.

XX. kbtet,

A kiilonboz curare fajok alkaloidainak hatasarol.

(Dolgozat a lipesei egyetem gydgyszertani intézetéhol.)

Jakasizy Zsigmoxn tandrsegédtol,

Alig van a toxieologidnak még egy olyan kérdése, mely any-
_“.‘--’il‘:l volna tanulmdnyozva, mint a curare; de daezdra, hogy a
legjelesebly észleldk egész legidja foglalkozott hatdsa megvizsgdldsdval,
mindazongltal nem mondhaté az kimerftettnek és minden tekintethen
tisatdzottnak. Az ésaleldk dltal lefrt eltérs eredmények, a melyek
em is esak mindig quantitativ - természetfick voltak, hanem sokszor
egymdssal ellentétes physiologiai jelleggel birtak, nem az ilynemfi
vizsgdlatok kivitelének nehézségeire, hanem minden bizonnyal arra
vezethet§ vissza, hogy ninesen még egy mdsodik olyan méreg, a
mely annyi valfajhan, egymdstél annyira kiilonbozd vegyi és fizikai
Sajdtossdgot mutaté médostlatban keriilne forgalomba, mint éppen
a4 curare,

Ismert dolog, hogy a curare nem egy egységes vegyi test, a
mely, ha tiszta, mindig ugyanazon dsszetétell, hanem complicalt
11('1\-'611_\-'1' kivonat, a melynek el@illitdsa, beszerzési helye, szdrmazsdsa,
biztos kereskedelmi piaeza sokdig teljesen homdlyba volt burkolva,

- 86t még most is sok kérdést kell felelet nélkiil hagynunk, a melyek

4 eurare szdrmazdsdra, elGdllitdsi médjira vonatkoznak.

Nehéz volna el6szimldlni esal a nevesebb észlelket is, a kik
4 curare hatdsdnak vizsgdlatdval foglalkoztak. Annyit azonban bstran
mondhatunk, hogy az észlelGk kozott Gjabban a legelSkel6bb helyet
Bosmy tangy vivta ki magdnak, a ki a kiilonbdz3 curare fajok kozt
levs eltéréseket megvizsgdlva, koztiik éles hatdrt vonni megtanit.
A kiilonbszg curare fajok hatékony alkoté részeit — alkaloidjait —
Ulﬁiﬂlitva, egy egységes anyaggal folytatja kisérleteit; a fajok ko-
10

Ertesits (orvosi szak) 1898,
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zotti hatdskiilonbséget tisztdzza és megjeldli azok hasznidlhatosdgiit
¢s alkaloiddik hatékonysdgdnak foleit.

A Borny tandr vizsgdlatainak kiegészits részét képezi 17 Tinnne ¢
részletes tanulmdnya, a kinek, Bormv tandr oldala mellett dolgozva,
a tiszta curarin hatds {olderitésében jut jelentélkeny szerep.

Nem  hiszem, hogy f{olosleges munkdt végezndk, a mikor ¢
pharmakologiai vizsgdléddsokndl elleriilhetetlen méregnek  vilfajait,
és azok hatékony alkoté részeit rdviden ismertetem. Tudomdsom
szerint a magyar irodalomban nem jelent meg olyan kozlemény, a
mely a curare isméjét Gjabb adatok nyomdn tdrgyalnd.

A gydgyszevismereti tankdnyvek esak hézagos adatokat nydj-
tanak gy a curare szdrmazdsdrdl, valamint annak vidlfajai  kozott
levs kiilonbségrdl. Hatékony alkatrészeirdl pedig vagy esak roviden,
vagy az Gjabbi vizsgdlatok szerint, tévesen tesznek emlitést, s azon
keveset is, a mit a curarera vonatkozélag nyfijtanak, kétkedve, még
esak a valdszin(iség biztonsdgdval sem mondhatjik ki. En a eurare
fajok ismertetését R. Bormv-nek kozleményeibdl? veszem :dt, mint a
melyek e téren legalaposabb tanulmdnyoknak tekinthetk. A eurare
minden fajtdjdnak dtvizsgilisdra magamnak is biven volt alkalmam
Boeuym tandr intézetében s nyert tapasztalataim esak megerdsitésére
szolgdlhatnak az emlitett kozlemények lefrdsainak.

Boenym a curare fajokrdl szdld Gsszes irodalmi adatokat it-
vizsgdlva, Humsorpr, Scuosmsureg, f6képpen pedig G. Prancnox
nyomdn, geographiai fekvés és a stryehnos fajok szerint, négyféle
curarét kiillonboztet meg :

1. a fels6 amazon vidéki curaret, a mely a strychnos eastalnea
Wedd-t6l szdrmazik ;

t Ueber die Wirkungen des Curare und seiner  Alkaloide.  Arvchiv fiir
experimentelle Pathologie und Pharmakologie. 1890, XXVIL kotet,

? a) Festschrift zu C, Ludwig’s 70 Geburtstag 1886.

b) Das siidamerikanische Pfeilgift eurare in chemischer und pharma-
kologischer Beziehung L. Theil: Das Tubocurare. 1895, Des XXII Bandes der
Abhandlungen der mathematisch-physischen Classe der konigl. Siichsischen Gesell-
schaft der Wissenschafften No. 3.

¢) Das Calebassencurare I1. Theil. y

d) Das Topfeurare ITI. Theil. } 1897.
¢) Ueber einige Curarerinden. ]

Des XXIV. Bandes der Abhandlungen der mathematiseh-physischen Classe
der Konigl. Siichsischen Gescllschaft der Wissenschaflten No, L
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2. az orinocoi curaret, melynek szdrmazdsa a strychnos gubleri
G. Praxcnon-t6l és a strychnos toxifera Brxtu-tGl ered ;

3. a franezia guianai curaret, mely a stryehnos cerevauxii G.
Prawcnox-t6l nyeretik, és végre

4. az angol guianai euraret, melyet a strychnos toxifera Bexrtn.
kérgéhdl dllitanak eld.

A curave fajok ez osstdlyozdsa azonban sokkal kevesebl érték
azon elnevezéseknél, a melyet a kiillonbizé curare fajok a kereske-
delmi forgalomban nyernek. A curare fajok piaczi elnevezése azon
tartdlytél szdrmazik, a melybe a curaret az elédlliték, a kiillonbozd
indisin torzsek, bestiritették. K tekintetben az utébbi 10 év alatt a
kovetkezd 3 curave faj forddlt meg az eurépai piaczon, w. m.:

I. a tubocurare, mely :dtlagosan 25 em. hossz( és 4—4'H em.
dtmérdjii tireggel biré hambuszndd esvekbe van bestivitve. Az egész
tubus slya 275—350 grm., a mibdl koriilbelsl 70 gramm esik a
bambuszesére. Val6szintileg az amazonvidéki strychnos eastalnaea-
t6l nyeretik. A bambuszess aljdt az izek termdszetes hardntkorongja
zdrja el, mig felsd szabad végét egy folragasztott pdlmalevél darab.
E gyonge zird dugaszra kiillinben nem is igen van sziiksée, mivel
a est felst nyildsdngl 2—5 em. hossz@ rész iiresen van hagyva s
i curare a nyilds

3

szdradva. A esé belsejének a kizepe kissé nedves, kisziradatlan,

dsndl  meelehetds vastae  réteehen  ewészen be van
g g g (&

tésztaszeri. Az egész dllomdny sitétharna és metszési lapjdn szdmos
kisebb-nagyobb iireg talilhaté. A szirazabl rétegek, mint a nyfldst
elzdrd ¢ a esd oldaliva tapadd rész szemesés torési 6s kissé a sdr-
gisba hajlé szindi. Igen jellemzd a tubocurarera az a sok, szabad
szemmel is kivehets, sdvgds kristdly, a mely az anyag minden ré-
szében  gazdagon talilhaté. Mintdin e kristdlyok a drégoistdl dltal
forgalomba hozott kisebb esomagokban is fellelbetdk, a tuboeurare-
nak legjobb ismertetd jelei. Ha a tubocurare ninesen teljesen ki-
szdradva, akkor gvenge cichoriapasta szaga van. Kiszdritds utdn az
egész anyag igen finom porrd torhetd. Viztartalma 11—14°/,-0t
teszen ki, vizben 840/ oldédik beldle. Kihevitve 1230/, dsvinyi

risyt h;[g}’ llii-t-l'll.

A tuboeurarenak 13—15%/-a curin, a mely igen apré sphiiro-
kristdlyokbol 116 test, ezenkiviil van benne 9—129/, fubocwrarin
Gs sok hristdalyzeredny.

10*



e o=

136 JAKABHAZY ZSIGMOND DR.

A curin (Cpg Hyy NOy) F. Troue vizsgdlatal szerint, Ggy meleg-,
mint hidegvérii :dllatokndl hatdstalan a mozgatd idegek izomi vég-
zddéseive. Békdndl 0-02-—0'05 grm. szivimiikodési zavarokat, peris-
taltikds izgatottsdgot okoz s végtére a szivet hiditi. Melegvéri
dllatokndl a keringési szervek zavarait és a vérnyomds siilyedését
eredményezi.

A tubocurarin (Cyy Hyy NO,) hatdsa részben megegyezi a cale-
bassen curarebdl elGillitott curarin hatdsdval, de haldlos adagjira a
haldl késdbb kovetkezik be (12—18 6éra mialva). Hatdsa fGképpen
az edénymozgaté idegekre gyakorolt hiiditd befolydsa dltal tér el a
curarin hatdsdtél, a minek kovetkeztéhen az iiteres fesziilés csok-
kenése s dllandé vérnyomds siilyedés keletkezik, a mi végtére az
alkalmazott mesterséges légzés daczdra is haldlt okoz. Bosmn tandr
kiillonosen melegvérii dllatokon, nytlakon, tanulmdnyozta hatdsdt, s
a lefrt tiinetek arra vonatkoznak. Hidegvériieken nem volt tanul-
mdanyozva.

A tubocurarera igen jellemz8 a mdr emlitettem nagymennyi-
ségll kristdly, a melyek quarcit kristdlyoknak bizonyfltak, ésa me-
lyek oly nagyok, hogy szabad szemmel is jol kivehetdk. Bogmy
emlit egy 2 em. hosszti és 0D em. széles kristdlyt.

IT. A calebassen curare lopé alaka tokhéjakba siiritve jon
forgalomba. A lopé elkeskenyedett nyildsa Osszegdngydlt pdlma-
levéllel vagy puha faesappal van eldugaszolva, koriilbel6l #/, ré-
széig  van curareval megtiltve. Egy calebassen stlya dtlagosan
106—186 grm. a mibdl a tékhéra 30-—40 grm. esik. Szirmazisa,
legnagyobb valészinfiség szerint, a stryehnos toxifern Bunta. és a
strychnos GueLeri-t6l ered.

" A calebassen curare egész anyaga egynemi, igen kemény,
sotétbarna szin és igen keserti fzi. Daezdra sziraz voltdnak, esak
igen nehezen porithaté; pora fahéj-barna, kristdlyok ninesenek benne.

Szdritva b—129/, vizet veszit. Vizben valé oldhatésdga tdg
hatdrok kozt ingadozik : 34—759/; oldédik belGle. Kihevitve 6-1°/,-nyi
dsvdnyi részt hagy hdtra.

A calebassen curare fGhatéanyaga a curarin, C, Hyg NyO, a
mi részben mint chlorid, részben mint borostydnk&savas sé foglal-
tatik a curareban. (Curarin elnevezés alatt mindig csak a calebassen
curarebdl nyert alkaloida értendd.)
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Az dltaldnosan ismert curare hatdst ez idézi eld s pharmako-
logiai és dlettani vizsgdldddsokndl ennck a hatdsdra van sziikségiink.
Nyftilnak 1 klgr. testsGlydra pontosan 0°34 mgr. sziikséges belsle
halilos adagal. A halfl a befeeskendés utdn 15" mulva kivetkezik
be. Tk vizsgidlata szerint a béka 1 gm. teststlydra 28 szdzezred
milligramm  sziikséges, hogy teljes hiidés  kivetkezzék be a befees-
kendéstdl szdmitott 1 6ra alatt.

A ealebassen curareban még egy, a curinhoz hasonlé hatdsi
test is foglaltatik, a mely eleinte, a eurare hatdsmédjdra, hiidéses
dllapotot okoz, késtbben pedig a reflex ingerlékenységet fokozza, a
mi néha tetanusos  ringdsig emelkedhetik. (Tehdt éppen Ggy, mint
az a curarendl van abban az esetben, ha az edények alikitésével
a curaretartalm@ vér atjdt az fzmoktol elzdrjuk és esupdn a gerinez-
agyhoz engediink dtat. Truvim.)

1. eurinhoz hasonlé alkaloida azonban esak igen kis mennyi-
ségben foglaltatile a calebassen eurareban, gy, hogy esak 1 a 100-hoz
ardnyban van benne a curarinhoz viszonyfitva.

ITI. A bogrékbe siiritett curare (Topfeurare) képezi a ke-
reskedelmi harmadik curare fajt. Az aprd, mdztalan és kiégetetlen,
sziivke eserép fazekaeskdk sdlya 90—150 gr., ebbll a curare tarta-
lomra dtlagosan 25 gr. esik.

Az Osszes curaremennyiség teljesen ki van szdradva & ersen
tapad a cserépfalhoz, sotétbarna szinfi, sziraz, kagylés torési és
friss torésii lapjdn fényld.

Pora sziirkésbarna s jellemzd dromds szaga van. Szabad szem-
mel kivehets kristdlyok, mint a milyen a tuboeurarendl emlitve volt,
ninesenck benne, de ha glycerinben ligyftva, géresd alatt nézziik,
sok 4 lapti kaliumsulfat prismdt taldlunk benne.

1000 C.-ndl szdritva 8:330/; az elszdll6 nedvesség dltal tdmadt
stilyveszteség. Platinesészében hevitve 7-90/, dsvinyi maradékot hagy
hidtra. Vizben H0-—870/ oldédik beldle.

A calebassen euraretdl vizes oldata kionnyen kiilinboztethetd
meg az dltal, hogy megszfrve metaphosphorsavval azonnal b meny-
nyiségli esapadékot ad, valamint maré-ammonigkkal is iilledék kép-
z6dik, platinehloriddal pedig reduetio keletkezik.

A fazekakba stivitett curareban hatéalkatd részekiil protocuwrint,

protocuridint és protocurarint taldlunk.
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A protocurin (Cyy Hyy NOy) nem hat a szivre, sem a reflex-
ingerlékenységre, hanem gyenge curarchatdst okoz, beléle 7 mgrm.
sziikséges egy béka teljes hiidésének elGidézésére.

A protocuridin (Cy Hyy NOy) egészen drtalmatlan test.

A protocurarin (C;y Hyy NO,) pedig jéval erdsebb hatdsi, mér-
gesebb anyag a curarinndl. Bomnm vizsgdlatai szerint a mig a
curarinbél esupgn 0-34 mgrm. kell nydlnak 1 kild testsaly:ra halidlos
adagképen, addig a protocurarinbhdél 024 mgrm. is elGidézi a haldlt.

A mint a lefrtakbdl kitfinik pharmakologiai és élettani  vizs-
gdldddsoknil az Ggynevezett eurarehatds elérdésére vagy calehassen
eurare vagy curarin haszndlands. A fazekakba stiritett curare mdr
esak azért sem haszndlhaté, mivel igen gyakran van hamisitva ¢ ¢
miatt az egyes edények tartalma egymistol igen eltérd eriGsségii, de
mdsfelfl tiszta eurarint nem is tartalmaz.

A tuboeurare nagy mennyiségii (509/,) curin tartalmindl fogva
6s a tubocurarinnak, mdr leirtam, hatdsdndl fogva, szintén rossz
anyag kisérletezéseknél.

A mint ismeretes, mindaddig, a mig DBornm tandr a tiszta
curarint el nem dllitotta, a curare adagjdt szimokban meghatdrozni
nem lehetett, hanem minden egyes cuvare oldatnak erfssége, haté-
konysdga, esetril-esetre volt meghatdrozandé. Tekintve a kiilonbozs
curare fajok hatdalkaté részei kizt levd killonbségeket, esoddlni sem
lehet, ha a hatdsdrdl felszinre kerGili vizsgdlatok ellentmonddk voltak
egymsdssal. Es éppen a mint eddig lehetetlen volt egységes meg-
dllapoddsra jutni a eurare hatdsdra vonatkozdlag, figy nem sikeriilt
volna az ezutdn sem mindaddig, a mig a vizegdlék egymistdl eliits
anyaggal folytatjik kisérleteiket.

A miéta Cravoe Beryarn! Konuker? a curarenak peripherids
hitditd hatdsdt kimutattdk, azéta folyton ajabl és Gjabh vizsgilatok
torténtek a curare hatdsdnak tisztdzdsdra, de eredményteleniil. Hogy
mdst ne emlitselk, az emlitettem két szevzd eurarin hatdsa folytdn
az 6rzést nem faldlja bantalmazva, mig Scmwr? s kés6bh Steiver 4
az 6rzé idegvigzidéseket is hiiddtteknele taldljdk, vagy legalibh is

t Lecons sur les effects des substances toxiques, Paris 1857,
* Archiv Virchov's 10 Band 1856

8 Archiv fiir Anatomie und Physiologie 1560,

# Das American Pfeilgift curare. Leipzig 1877,
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olyan fokban bintalmazva, a mely az érzckenység nagyfoki meg-
gyengf(ilését vonja maga utdn. Az Gjabb vizsgdlatok koziil sem Boumn,
sem Triene ! nem kapja az érzd idegeket bintalmazva s atébbi szerzd
a lekotott diterd végtagokon, valamint a Cravpe Berxarp-féle en
masse alikotéssel a keringéshdl kizdrt végtagokon keletkezd depri-
matiot az agy gdtld hatdsdbdl magyardzza, a mely eltiinik gyorsan,
ha a nyiltagyat dtvigjuk; vagy a reflex ingerlékenység dllandéan
meg is marad, ha az agyat a gerinezagytél a végtag lekotése elGit
viilasztottul el

A lipesel gydgyszertani  intézethen  jelentkezésemkor, Bopnwm
tandr munkakoromil azt tiizte ki, hogy egyrészt tanulmdnyozzam a
curarin hatdsa iddbeli eloszlisidt, tekintettel a hitdés bekivetkeztére
¢s a javilds bedlltdra. Vizsgdljam meg a curarin hatdsdt kiilonhozs
kétéltfickre ; mdsrdszt a kiilonhozd curarcknalk egviltalin nem, vagy
esak kevéssé vizsgidlt s Bounw tandr elGillitotta alkaloiddi hatdsit
hatdrozzam meg.

Kisérleti eljirdsomnak, tekintve foladatom  elsd részét, olyan-
nak  kellett lennie, hogy a enravinhatds kiillonhizid  iddszakdban a
mérgezett sdllatot ledltem, hogy a tovidbbi méregtolvétel a vérbil
lehetetlen legyen s a hevenyében  kikdszitett  gastroeneminsin  ta-
nulniinyoztam myographiis dton az ideg izgatidsira keletkezs  eset-
If'-;_';:'ba vitltozitsokat.

Iy mddon jarva el, az idegvégek hénaldsit 1¢pésedl-lépésre
|<ii\'r-1|1<-l;ii'|k Gs az idegre gyakorolt hatdsnak azon idészakidt vizs-
gilhatjuk t, a mikor az a legkisebh foka alteratiotél kezdve a
teljes héndlidsig fokozatosan hefoly:dsoltatik a curarin dltal.

A peripherids hiidés fokozatos  bekdvetkezdsének  vizsgdldsidra
tehidt, az eldszir Bosny dltal hasznilt, dgvnevezett kifdradidsi rdngas-
sorozatot (Ermiidungsreihe) vettem {6l minden egyes esetben.

Idegizom készitményeim idege fell izgatdsira mindig ugyan-
azon  erdsséeli zdrdddskori dramesapdst  haszndltam, a melyet  két
misodpereznyi idikozikben vezettem az idegen keresztiil.

Kisérleteimet pdrhizamosan rana temporarian és rana esculentan
végeztem, megdllapitandé azon idébeli kiillonbséget is, mely a lét
hékafuj kizt esctleg mutatkozik a eurarin hatdsdban.

A |':i|1,g;:iH_g;i'>r|¥’~|u~b a Bopny tandr dltal  dsszedllitott myogra-

! Archiv fiir. expr. Path. u, Pharmac. XXVIL 1590
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phion-asztalon vettem f6l, melynek berendezése részletesen van is-
mertetve Bormv-nek ,Beschreibung eines Myographiontisches fiir
pharmakologische Untersuchungen® ezfmfi kdzleményében,! s e he-
lyen csupdn annyit emlitek f6l, hogy az dllandéan e ezélra beren-
dezett asztalon négy részét kiilonboztethetjiik meg az eszkiznek,
u. m. egy Ludwig-Palzar féle kymographiont, a melynek a myo-
grammok folvételére szolgdlé korongja koriilbelsl 3/, éra alatt teszen
egy forddldst, egy szdnkagépet az inger erdsségének szabdlyozdsdra,
egy ¢ramiivet, a mely minden 2 mdsodperezben ad le egy szakitds-
kori dramesapdst az asztal negyedik vészéhez, a melyen az ideg-
izom készitmény van megersitve. A készitmény indirect izgatdsa
az ideg lefutdsdnak hdrom kiilonboz8 helyén hajthaté végre.

Az inger fitjdnak elzdrdsa, vagy az indireet izgatdsnak directé
val6 dtvdltoztatdsa és megforditva, egyetlen mozddlattal vihetd ke-
resztlil 2 egymdshoz kozel levl dramszakits, illetve nyité kules
segélyével. Végre, egy minden 2 mdsodperezben folgyulé villany-
ldng mutatja, hogy az inger tényleg dthaladt készitményiinkon.

Az idegizom készitménynek a myographion asztalkdjin valé
elhelyezése utdn, mindig a legerGsebb ingert kerestem meg, vagyis
azt, a mely az egyes dramesapsdsok mellett az izom legerdsebb sz-
szehfizoddsdt 6s igy a legmagasabb rdngdsgorbét idézte el§ s a gir-
béket ezzel vettem fol.

A calebassen curarebdl frissen elGdllitott curarinnak olyan hi-
gitdst oldatdval kisérleteztem, a melynek minden kobem.-jében
00001 gm. ecurarin volt. Kz oldat béraldfecskendezése mindig a
szdjon, illetve a nyelven keresztiil a hasi nyiroktdmlébe tortént s
fgy a befecskendezett mennyiséghdl a legkevesebb sem folyhatott
vissza a beszlrds helyén, a mi mds befeeskendezési médndl elke-
riilhetetlen.

Sziikségesnek tartom még megjegyezni, hogy kisérleteimhez
mindig csak him hékdkat haszndltam, nehogy a peték stlya, a mi
sokszor tekintélyes mennyiséget teszen ki, (néha 25 grmot is) hely-
telen adagoldsra vezessen, a mi aztdn médositélag folyna be a ka-
pott adatokra.

L. Mennyi idé mulva kivetkezik be a curarin befeeskendezése
utdn a peripheridas idegvégek teljes hiidése ?

t Archiv fiir experimentelle Pathologie und Pharmakologie 1895, XXXV,
Band. 9 Seite.
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Trum-nek mdr emlitetiem kozleménye részletes folvildgositdst
nydjt a curarin okozta tinetek lefolydsinak idStartamdrdl s ugyan-
esak az & gondos tanulmdnydban a eurarin adagjdt is pontosan
meghatdrozva kapjuk gy, hogy a helyes adag megtaldldisinak idd-
rablé mechanicus munksdjitl teljesen megmentve, az dltala norma-
lisnak felvett curarin adaggal kezdhetjiik meg a kisérletezést.

Tmum Ggy taldlta, hogy 0-00000028 gm. curarin a béka 1
gm. teststilydra annak teljes hiidését eredményezi. Az akaratlagos
mozgdsokat 30 perez mulva, a reflex mozgdsokat pedig 1 6ra alatt
figgeszti {6l ez adag. Az igen gyenge lélekzési mozgdsok 2 drai
méreghatds utdn tiinnek el teljesen. Ez adagot mindig gyégyulds
kivveti, mégpedig gy, hogy a hiiditt vészek mozgékonysiga fordi-
tott sorrendben tér vissza, mint a milyenben a hiidés follépett. Az
dllat teljes folépiilésére nydron 24 drdra, télen pedig 2—3 napra
volt sziikség.

Mieltt a normal eurarin adaggal végestem kisérletek tdbld-
zatos Osszedllitdsdt kozdlném, sziikségesnek tartom megjegyezni, hogy
a curarin hatdsa alatt folvett kifdraddsi sorok nem rovidtilnek ard-
nyosan a befeeskendezés utdn cltelt iddvel, hanem egy bizonyos
ideig a gbrbesor alig mutat eltérést a normalistél, a mi igen ter-
mészetes ; hiszen a curarin folszivéddsdra, a vérdram 4ltal valé szét-

hordsdsdra bizonyos il sziikséges, ha azonban mdr a vér méreg-
tartalminak tomorsége egy bizonyos fokot elért, akkor egyszerre
rohamosan kezdenek a gérbesorok rovidiilni, még pedig a békafajnl
igen jelentékeny id6kiilonbséggel.

A mint ismeretes, az ép izom ép ideg mellett idege felGl val6
izgatdsra tobb ezer dsszehtizéddst végez, mig a természetes kifdradds
folytin az Gsszehizéddsok mind erdtlenebbek lesznek és végre 0-lal
lesznelk egyenlGk ; az ideg fel§li izgatdst kovetd kifdradds késGbb
kiovetkezik be, mintha az fzmot magsdt ingereljiik. Az is régen ki-
mutatott tény, hogy e viszony curarin hatds alatt megfordal s az
izom  kizvetlen izgatisra még akkor is reagal, a mikor mdr az
idege feldli ingerlésre semmi rdnggst nem kapunk.

E koriilmény bizonyitja, hogy a curarin hatds alatt folirt ki-
firaddsi girbesorozat megrividiflése nem az izomzat kifdiraddsdnak
I\'("J\'r',t.lu_-.?,nlén_yu. E szempontot lisérleteimnél nem hagytam tekin-
teten kiviil, s a kifiraddsi rdngdssorozat végén direct izgatdsi gor-



o=

142 JAKABHAZY ZSIGMOND DI,

béket vettem mindig f6l, a melyck az izomzat reagdlé képességit
6lénken tintetik eld.

Az dllat lefejezése elGtt mindig megfigyeltem annak mozgé-
konysdgidt, Ggy az akaratlagos, valamint a reflex mozgdsait, kerfil-
tem azonban a reflexek hosszasabb vizsgdlatdt, mivel ily dllapothan
kétszeresen firasztélag hat ez az dllatra s gy mdédositélag foly be
a kisérlet lefolydsdra.

Tekintettel arra, hogy békindl gy izoldlt szivvizsgdlatoknal,
mint idegizom készitményeken végzett kisérleteknél a béka dllapota
szerint, igen eltérG eredmények talilhaték, s tekintve, hogy a bhéka
dllapotdra igen jelentékeny befolydsa van éppen az évszaknak — a
nydri meleg  kiilondsen lomhdvid teszi —  kisérleteimet  hetenként
frissen fogott hékdkon végeztem s egész idG alatt hiivos helyen
tartottam. Mindezek daczdra, nem tartottam f6lislegesnck  minden
@) hozatalbdl rendes kifiraddsi gorbesort folvenni és a curarin ha-
tdsa alatt kapott értékeket ezzel dllitani viszonyha.

Hogy ¢ tekintethen (3\'2lt()‘i‘iifgulll nem  volt folosleges, az mun-
tatja leginkdbh, hogy G. Santesson a febrndr 2-dn folvett kisérleti

_|cg)-’zukcm.\'\'vh(‘n rana temporariandl m:ll](hu\.m LO000-re teszi a ki-

firaddsi girbe cgyes rdngdsainak szdmit; mig én az aldibh  mellé-
keltem kisérletem szevint azt jéval kevesebbnek taldltam.

I kigérlet. 1898, mdjus 11-én, HS gm. rana temporaria, le-
fejeztetik déleldet 10 éra 15 perezkor. Az idegizomkészitmény ki-
pracparidlisa 10 dra 20 p-kor ér véget, a mikor a girbesorozat
kezdetét veszi. A szakitdskori dramesapdssal vals izgatds az ischia-
dieus kizepén torténik. Az izomrdngds tarvt d. e. 10 dra 20 p.-tdl
d.ouo 1 6ra 40 pe-ig, tehdt 3 dra 20 perezen kevessztiil. Az Osszes
ringdsok szima 6200.

Az els wmingdsok magassdea 8 mm., a 40--b0-ik mingdsig
kisfolkt nivekvés, innen egészen végie igen mérsékelten haladd esés
lathaté a gorbesoron, figy, hogy az 1000-ik Gsszehzédds utdn is az
cgyes ringisok magassdga még mindig 6 mme-t teszen ki, A gorbe
lefolydsdt  semmi  rendellenesség nem  zavarja. A maximalis  inger
172 mm. hengertdvolsig. )

A mint bitszik, tehdt a Sawressox taldlta 10.000 dsszehfizo-
diis majdnem felére szillott ald az én hCIl{‘l(‘lll idejében, 15 szim
sem mondhaté még kozépértéknek, mivel ennél joval kevesebb Hsz-
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szehzoddst végezd normdl gorbesorokat is kaptam, Ggy, hogy kozép
értékiil 4500-ndl t6bb rdngdst nem vehetek fol.

Nem hagyhatom emlitésen kiviil, hogy az egdszen ép  izom-
irta kifiiraddsi gorbesorozaton is fordilnak eld némi rendellenességek,
jollehet esak kis szimsdban a kisérleteknek. 1 rendellenességek ré-
szint egyes szabdlytalanGl nagy vagy kiesiny OsszehGzéddsol alak-
Jaban mutatkoznak, a mi kiilondsen gyakran a kifdraddsi  gorbe
végén, a mdr nagyon kimeriilt izom ringdsaindl léthaté. De nyil-
dntilhat e szabdlytalansdg az izomnak a kezdeti dllapothoz  viszo-
nyitott megrovidiiléséhen vagy megnyftlisiban. A normdlis  girbe-
sorok vidlfajai szépen vannak cltiintetve G. Saxressox ,Nerven
endwirkung methylirter Pyridin-, Chinalin-; u. s. w. Verbindungen®
ezimii kozleményéhen,! s fgy czek vészletes ismertetését mellGzve,
annyit emlitek {6l esupdn, hogy a mikor kisérleti tdblizatomban
biarmiféle rendellenességril sz6lok, az jéval thlhaladja a szalyily-
talansifg azon fokidt, melyet néha ép idegizom készitményeken is
lithatni.

Azon berendezés(i asztalngl, a melynél myographids vizsgd-
lataimat végeztem, az izomidegkészitmény ringdsit a konny(i fa-
emeltyii kétszeresen nagyftva irja fol a kormozott papirlapra s én
a mellékelt dbrdkban a rdngdsok magassdgdt, minden kisebbités
nélkiil, tiintetem fol, tehsdt iy, a mint azok a myogrammokrél le-
meérhetik.

A tdbldzatos Bsszedllitdsban a euravinhatds ugyanazon idd-
tartamdbdl kisérleteim kozil mindig azon kettGt kdzlom, a melyek
alegkisebh és legnagyobh hatdrértéket tiintetik 6l és igy a tobbi
kisérletem adata a kézoltem két kisérlet értékei kozt mozgott.

Nem tartottam ezélszeriinek a kozépértékek kiszdmitdsdt, mivel
¢z esethen a méreghatids ugyanazon idGtartama utdn éazlelhetd kii-
“'mhsl’-gt-k nem tiinnének ki, de mdsfeldl kizépértéket venni fol egy
szim ds 0 kozt, nem is lehet.

A normalnak felvett (000000028 gm., 1 gm. testsilyra) ecu-
ravin adagra keletkezd hatds, a bénulat kezdetétdl egészen a  teljes
hiidésig a kivetkez$ tdbldzatos Osszedllitiishan lithatd :

' Archiv fiir experimentelle Path. und. Pharmak. 1895. XXXV. B.
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L. tdbldzat. Rana temporaria kifdraddsi rdngdsgorbéjének adatai
curarin hatds alatt. '

9
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A tdbldzatban feltfintetett enrarin mennyiség a teljesen pontos
glilyszerinti normal adagnak felel meg, tekintettel azonban arra,
hogy a szdmsorozat utolsé két szdma pontos kimérésére a feeskendd
osztdlyozdsa nem volt eléggé finom, azokat lekerekitettem olyan
médon, hogy az 50-nél kisebb szdmokat elhagytam, a nagyobbakat
pedig 100-nak vettem. A kozdltem tdblizatban pedig foloslegesnek
tartottam a befecskendezés utdn kovetkez8 D pereznyi idGben fol-
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vett gorbesorok kozlését, mivel az ekkor kapott kifdraddsi gorbe-
sor alig mutat eltérést az ép idegizom készitmény dltal irottél agy
kinézéséhen, mint a rdngisok szdma tekintetében.
Miel6tt a tdbldzat foltiintette adatokhoz tobh megjegyzést fiiz-
nék, jobh dsszehasonlithatds kedvéért ide esatolom a Il-ik tdbldza-
tot, a mely rana esculentaval végezett kisérleteim eredményét  tiin-

teti f6l a teljes curarinhiidés bekdszontéséig.
IL. tdbldzat. Rana esculenta kifiraddsi rdngdsgorbéjének adatai

normal curarin adagok hatdsa alatt.
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A kozolt két tdblizat elsejének adatai
riandl, ha azt a Twue-féle normal ecurarin

szerint rana tempora-
adag befecskendezése
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utdn 5 perezezel fejezziik le, az idegizomkészitmény dital lefrt ki-
firaddsi ringdsgorbét felényire olyan hossztinak kapjuk, mint a
milyen egy kdzépértékii rendes kifiivaddsi  gorbe. A befeeskendezdés
utdn 15 perczezel pedig az dllatok egy részénél a mozgaté ideg
ingert leadd képessége megsziinik, végzddései béntlva vannak; a
kisérleti dllatol mdsik része azonban esak erds kimeriiltséget mutat,
de még szizakra mend ringdst lehet kividltani az izom idege feldl
valé ingerlésére. 13, 14, 15, 16 pereznyi méreghatds utdin a leg-
tobb kisérleti dllat idegizomkészitményén nem kapunk rdngdst az
ideg feldl valé ingerlésre, de akadunk azért olyanokra is, a me-
Iyekndl az inger nem marad effectus nélkiil. A rdngdsok szima
azonban a méreghatds utdn eltelt perezek szamidval ardnyosan estk-
ken. A Dbefeeskendezés utdn 17 perezezel leslt dllat idegizomkészit-
ményein azonban, kisérleteim mindenikénél az idegvégzddések teljes
bénuldsa volt jelen.

A mellékelt tdblizathdl dltaldnossdghan az is kitfinik, hogy a
curarin hatds iddtartamdnak niévekedésével ardnvosan kell fokozni

az inger erisségét, hogy a rdngdsok legmagasabbjai kiviltédjanak,

illetve, hogy a maximdlis ingert megkapjuk. Az egy ¢ ugyanazon
idGtartamii curarin hatds utdn ledlt dllatok kifraddsi gorbéjének
adatai néhol ngyan szdzakra mend ringdsi  kiilonhséget mutatnal,
de ez mégis alig johet tekintetbe, esupdn individudlis termdészetii
lehet, mivel ép dllatok kifdraddsi gorbéjénél is mindig meg van.
Az egyes rvingdsok magassdiga mdr kevésbhé dllithaté ardnyba a
méreghatds tartamdval, mint az el6bh emlitettem adatok, dmbidr itt
is a girbék megrovidiilése lithaté dltalinossdghan.

A rana eseulentanal bekovetkezd curarinhiidést feltfintetd m:i-
sodik tdbldzat adatai szerint, a befeeskendezéstdl szimitott 235 pereznyi
idének kell eltelnie, hogy a kisérletek ecgy részénél az idegfeldli
izgatdsra az idegizomkészitmény reaetiot ne adjon, s esak a he-
feeskendezés utdn 28 perezezel lefejezett dllatok  készitményei ma-
radnak minden esetben effectus nélkiil az indireet izgatdsra.

A rana temporariandl taldlt -adathoz hasonléan, itt is a cu-
rarinhatds  tartamdval ardnyosan kell ndvelni az inger erGsségét,
hogy a legerGsebb rdngdst kividlthassuk. A rdngdsok szimdban elG-
fordalé kiilonbségek ugyanazon idGtartamG méreghatgsndl itt is ko-
riilbel6l olyanok vagy esak kevéssel nagyobbak, mint az elsd tib-
ldzatngl.
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Az 1. 6s 1L tdblizat szdmadatait dsszehasonlitva, azt ldtjuk,
hogy rana eseulentindl a curarin befeeskendezése utin kétannyi
iddre van sziiksée o teljes bénulids kifejlédéséio, mint rana tem-
porarianil,

Helytelen Gton jirndnk, ha e kitlonbség okdt a két hékafajnak
acnrarinnal szemben vald kiillonhozs ellendllo képességéhdl alarndle
megmagyardzni, hiszen egy s ugyvanazon fajuidl is talilhaté a eu-
rarin - okozta peripherids  hiidés kovetkezésében iddheli  kiilonbség
az dllat élénkebh vagy lomhdbh volta szerint. A két faj kizt taldl-
haté kiilonbség szintén esak arra vezethetd vissza, hogy a rana tem-
poraria sokkal élénkebh, éloterdsebh, mint a rana esculenta és igy

gyvorsabban iz €1l be a enrarinhiidés ndla. Kz nem is lehet  mes-
képpen, mert a vérkeringés  ¢lénksége, az dllat mozgékonysdga a
folszivadiis gyorsasdgdt eredményezi 6s fgv kordbban jut a vérbe

-

azon méregmennyiség, a mely sziikséges az idegvégek meghénitdsira.

Hogy a hatdsban mutatkozé idGheli kiillonbsée az  emlitettem
1l|:lImn nyugszik, minden esethen igazolidsra taldlt, a mikor a be-
feeskendezés helyének folnyitdsa dltal megakartam  gvGzGdni arrdl,

hogy cltiint-¢ az injicialt méregmennyiség a nyiroktémlshal,

A Dhefeeskendezés helyének vizsgilata, illetve a eurarinoldat-
nalk onnan valé eltiinése, vagy részben vald visszamaraddsa arrdl is
megevizott, hogy a Trioune-féle normdsdozis teljes béndlatot  esak
akkor okoz, ha az mind (Glszivadott é&s a vér méregeoncentratioja
esak oy érioel azt a kelld fokot, a mely sziikséges arra, hogy pe-
vipherizis ideghfidés jojjon létre.

A omi véere a eirbéken mutatkozo  rendellenes eltéréselket
illeti, ezekre nézve ficy az clsd, mint a misodile tdblizatndl lkevés
Blemliteni valé van.

A euravinhatis erdsebh folein a mingdsokban néha kihagyids
Guzlelhetds, vagyis sokszor 2—35 inger érinti az ideget a nélkiil, hogy
ringdst viltana ki, mie aztin a kovetkezd dramesapdsndl a reaetio
erfisebh o sziinet eltti utolsé rvdngdsndl, az izom deszehtzodidsa
magasabb gorbét fr. Bz erdteljesebh  sszehtzoddst kovetd  ringds,
Vagy It‘gf?ih-hl: a sziinot utani meisodik, harmadik Osszehizodids ismét
@ kihagyiis elGtti magassdora szill ali. Az élettani ismeretelk mai

illisa mellett, a mikor még az ingerlésre az idegben végbemend

folyamatok nem ismerctesek, meg kell clégedjiink e ténynek egy-
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szer(i constatdldsdval s esupdn annyit kivdnok folemliteni, hogy a
kihagyds utidn észlelhetd erélyesebl dsszehGzddds nem lehet  azonos
természetii azzal a gorbe nivekvéssel, a mely a rovid ideig tarto
ingersziinetet kiveti, mert hiszen a kihagyds alatt ép agy ¢éri inger
az ideget, mint akkor, a mikor ringds vdltédik ki

I1. Mennyi idé mulva kivetkezik be a cuwrarin befecskendezése
utdan az degvégzodisel milkodoképessége  és - mikor ssabadiilnalk fol
teljesen a curarin hatdsa aldl ?

Boenm! az olyan mérgek hatdsdt, a melyek az idegrendszer
bizonyos koriilirt miikodési teriiletére vonatkoznak, gy fogja fol,
hogy a méreg a vérkeringésbe jutva, azon idegelemek protoplas-
mdja dltal, a mely hozzi vegyrokonsdggal bir, megkittetik 6s egy
vegyiilet képzidik. Chemiai dsszekdttetések médjara a méregfolve-
telben egy hatdr van — telitési fok —a melyen tal akkor sem vehet
fol tobbet a protoplasma, ha a vérnek nagyfokt is még a méreg-
tartalma. A méreghatds alél valé folszabadilds tehdt akkor veszi
kezdetét, a mikor a méreg a vérbil eltiinik, illetve a vér méreg-
tartalmdnak concentratiojn megesdkken s az illetd idegelemek proto-
plasmdja dltal kiotott méreg ismét visszajuthat a vérbe, a honnan
lassaeskdn kikiiszoboltetik.

Tehdt a méreghatds kezdete, foka ¢s idGtartama a folszivédds
6s kivilasztds gyorsasdgdtol és az illetd idegelemek protoplasmidjinak
a méreghez valé vegyrokonsdgdtol fiigg.

A curarin hatdsdndl az el6bh mondottakat szem eltt  tartva,
majdnem elfre ldthaté volt, hogy az idegvégzGdéseknek a eurarin-
hatds alél valé folszabadtldsa, a gyégyulds bekivetkezése, sokkal
tdgabb idGhatdrok kozt fog ingadozni, mint azt a bénulds belko-
srontésénél ldttul.

E tekintetben is legnagyobb befolydsa van az dllat  életerds
voltdnak. '

Mig a méreghatds bekdvetlkezésénél csupdn a folszivédds gyor-
sasdga jon tekintetbe, addig a méreghatds megsziintének mikori be-
kovetkezésénél a kivdlasztdsnak jut a jelentékenyebb szerep.

A hasonlé életertsségii dllatokndl a f6lszividds, a mint littuk,

t Linige Beobachtungen iiber die Nervenendwirkungen des Curarin,
Archiv fiir exper. Pathol. und Pharmakologie 1895. 35 Band,
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kozel egyforma idé alatt torténik, addig a javildsndl a vérkeringési
szervek is bevonatnak a kimenetelre befoly6 tényez6k kozé.

Nem szortl magyardzisra, hogy a mérgezés lefolydsinak ids-
tartamdra minG befolysdssal for birni az, hogy a curarinnal bénitott
béka vérkeringési szervei mennyire lesznek befolydsolva » keringéshe
Jutott méreg dltal ?

A curarin, a mint ismeretes, a szervezeth6l a vizelettel tdvo-
zik, mégpedig olyan teljes fokban, hogy egy normal adaggal héni-
tott dllat vizelete, ha ast a javildsnak mdr magas fokdn vessziik
el, egy, esak valamivel kisebb hékdnak nyiroktdmlgjébe fecskendezve,
teljes curarinbénuldst eredményez. A kivilasztds fokdt, gyorsasdgdt
azonban a vérkeringési szervek dllapota szabja meg és igy konnyen
érthet, hogy ha a curarin dltal a egyik esetben esak valamivel
is erGsebben vannak alterdlva a vérkeringési szervek, mint a md-
sikban, ez a kivilasztds gyorsasdgdban igen jelentékeny kiilonbséget
0[‘(?-(1[1161|_\_-'ez, miutdn a vér méregtartalmdnak concentratioja késébben

Juthat azon esolkkent fokra, a melynél mdr az idegelemek proto-

lﬂasm:ﬁa is megszabadalhat méregtartalmstol.

Nem tartom érdektelennek folemliteni, hogy, gy ldtszik, a
Curarin, ha egyszer a hélyagha jutott, nem igen szivédik onnan Gjra
fil, legaldbb is az aldbbi médon tobbszor kereszt(l vitt kisérleteim
4 mellett hizonyftanak: 18—20 drdval a mérgezés utdn ledlt dllatok
vizelete ugyanazon, vagy csak kevéssel kisebb stilyG dllatnak be-
tecskendezve, teljes curarinhiidést eredményeztelk és hogy a curarin
hatds algl valg folszabaddldst nem fogjuk gyorsithatni az dltal, ha
A béka vizeletét hiidits dllapotdban tobbszor ki is sajtoljulk.

Rana temporaria és rana esculenta foloestiddsdndl a eurarin-
hats alél, még nagyobly idébeli eltéréseket kapunk a két faj koazt,
mint a milyet a hiidés bekovetkezésénél észlelhettiink.

A kifdraddsi gorbesorok tobb olyan rendellenességet mutatnak,
& melyek a normalis dllatokndl elGforddlokat jéval folilmuljdk, és
& melyek gllandé bekovetkezésiiknél fogva fontosoknak tekinthetdk.

A curarinhatds fokozatos megsziinését a két békafajndl az
aldbbi IIT. s TV. tdbldzat tinteti fol.

g 11
Eirtesits (orvosi szak) 1898,
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III. tdbldzat. A temporaria kifiraddsi rdngdsgorbdjének adatai
a curarinhatds alél valé folszabadilds idGszakdban.
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IV. tdbldzat. Rana esculenta kifiraddsi 1-ﬁx1giegfirbéj6nek adatai
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A TIL-ik tdbldzat adatai .
befeeskendezésétdl szdmitott 5 Granak kell eltelnie, hogy a kisérleti

szerint rana temporaridndl a curarin

11*
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dllatok egyeseinél az idegvégziGdések bénulatdnak javuldsa megkez-
dédjék s az idegfeldl valé izgatdsra izomdsszehfzédds  keletkezzék.
Ez id6t6] kezdve, bdr lassan, de fokozatosan halad a javalis s a
hefeeskendezés utdn 14 Grdval ledlt dllat kifiiraddsi  gbrbesordnak
dingdsi szdma  megkozeliti az 1000-et. 14-—15 6rai  méreghatdson
tal a javulis gyorsabb tempdéban torténik, agy, hogy 20-—22 6ra
milva teljesen fel vannak szabaddlva az idegvégek a curarin ha-
tedsa aldl.

A rana esculenta kifiraddsi gorbéjének adatait feltiinteté IV.
szdmf tdbldzathdl az tiinik ki, hogy e békafajndl sokkal lassabban
halad el6re a javulis. Idege feldli izgatdsra Osszehtizéddsokat dllan-
déan esak 13 6rai méreghatds ntdn kapunk s a teljes javulis be-
koszontésére a befeeskendezéstGl szdmitott 38
sziiksége.

Az ugyanazon iddtartam méreghatids utdn keletkezG rdngdsi
szdm nagy eltérései, a melyek mindkét t:ibldzathan lithaték, arra

42 drai iddre wvan

mutatnak, hogy a kivilasztds gyorsasdiga egyik esetben jobban van
befolydsolva, mint a mdsikban, jéllchet, hogy a sziven a normalis
adag utdn alig Ichet valami rendellenességet litni, akdr az dssze-
hzéddsok erélyét, akidr szimdt tekintjik.

A javulds id@szakdban megegyezik sdltaliinossighan a két dllat-
faj abban, hogy a milyen ardnyban tivolodunk a Dbefeeskendezés
idejétél, olyan ardnyban mind kisebh és kisebl ingerre van sziikség,

hogy a maximalis dsszehizadisok  kiviltddjanak.

Az idegvégeknel a curarin hatdsa alél valé  megszabadulidsa

idGszakdban két, dllanddan észlelhetd rendellenesséarGl kell emlitést

tenni. Ezek egvike a rangdsok erfsségéhen mutatkozd  szabdlyta-
lansdg azonos inger mellett, a mdsika pedig az izomnak izgatds
kizben timadé erdk megnytldsa.

A curarin okozta peripherids hiidésnek javualdsi idGszakdban a
a kifidraddsi gorbesor kinézése igen eltérd a normdlis alaktdl; nin-
esen meg benne a rdngdsok magassdgdnak szabdlyos, folyton kiseb-
bed6 s végre a 0O-ba dtmend alakja, hanem sokszor a gorbének
egész lefutdsdban, miskor esak helyenként, azaz az elGtticknél 23~
szorta magasabb egyes, vagy esoport dsszehbzéddsok zavarjdk a sza-
bdlyos lefolydst. Egy-egy ilyen ringds-esoport bevégzidése utdn az
osszeh(zoddsok, a szabdlytalansdg elGtti magassdgra térnek vissza,
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vagy néha annidl jéval alacsonyabbak kivetik, a melyeknek bizo-
nyos ideig tarté haladdsa utdn ismétlGdnek a  szabdlytalan nagy
dsszehfizdidsok. Bz idGszak rovidebb-hosszabl tartama utdn a gorbék
gyors kifiivaddst jelz6 kiilsGt vesznek fol, a mi azonban nem vezet
a rdngdsok teljes megsziinéséhez, hanem, mintdn az ideg tobb dram-
esapdsra nem reagdlt, Gjra leadja az ingert.

Az dsszehtizéddsok teljes megsziinése eldtt a sorbdl kiemelkedd
magasabb  ringdsok, valamint a kihagydsok szintén gvakran  6sz-
lelhetdk.

Sokszor a rdngidsgorbe meginduldskor teljesen a normalis képét
tiintoti 6l s esak 10--15 pereznyi haladdsa utin jelentkeznek a
rendellenességek, mig mdskor mindjirt a kezdetnél follépnek.

A girbéken Gszlelhet leirtam szabdly talansdgok azon  készit-
ménycken kifejezettebbek, a melyek a javuldsnak mdr meglehetds
magas fokdn dllanak, kevéssé vagy épen nem lithaték rana tempo-
aridndl a befeeskendezés utdn 8 érdndl  kordbban, és 16 érdn til
leslt dllatok idegizomkészitményein. Rana esculentandl pedig leg-
inkdbly 14 és 24 6rai méreghatds kozt kapjuk meg, Tetanisdlé (H0—60
gyors dramesapds) dramnil ¢ rendellenesség nem  észlelhets. B ko-
riilmény okit esak az idegvégek llapotiban kereshetjiik és vagy
gy foghatjuk 61, hogy azok reconvalescdldsuk idGszakiban néha
tilsdgosan érzékenyek, vagy pedig, hogy a mdr javulé idegvégeknél
még tdjékozatlansdg van az inger nagysdginak mérlegelésében.

Az, hogy e viltozist az idegrostoknak az inger alkalmazis:
helyén keletkezett elviltozgsa okoznd, midr esak azért sem valészind,
mivel nem ismeriink egyetlen idegmérget sem, mely a veldshiivelyi
idegrostokat lefutdsuk kozben tdmadnd meg, hanem minden ideg-
hatgs az idegek kozponti eredetére, vagy peripherids végzidésére
vonatkozik.

Ez ingerkiviltdsnak az idegizomkészitményen lithaté szabdly-
talan idGszakdban, természetesen az sdllat mozgdsdinak is rendetlen-
nek kell lennie. Utdnvizsgdlva, mindig gy taldljuk, hogy az egy-
forma behatdsra keletkesé reflexck ez idészakban nem egyenld ersek,
80t sokszor nem kapunk reactiét azon ingerre, 2 mely el6bb a libak
mozgisit vagy kirngdsit eredményezte.

A curarinhatds algl valg folszabadilds idGszakdban, egy msik
dllanddan észlelhetd szabdlytalansdg az idegizomkészitmény izmdnak
indirect izgatdsa kizben bekivetkezs erds megny (ildsa.
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Az izom megnytldsdnak foka néha olyan tetemes, hogy olykor
4—b5 mm.-t is kitesz, a mi ardnyba dllitva a gastrocnemius hosszdval,
tekintélyes vdltozdsnak mondhats. Legerdsebb e megnytlds a javulds
azon idGszakdban, a mikor az dllat izmait még nem haszndlhatta
és lefejezésekor is annyira bénfilva volt még, hogy a gerinczagy szét-
roncsoldsakor is csak alig észrevehetd rdngds tdmadt a libakon.

A curarin befecskendezése utdn mind késSbben és késGbben
ledlt dllatokndl az izom megnytlisa mind kisebb és kisebb lesz, de
teljesen csak akkor marad ki, a mikor az dllat javuldsa msr any-
nyira haladt el6re, hogy lefejezése elGtt erdteljes akaratlagos mozgds
végzésére is képes volt.

Altalgban figy tapasztaltam, hogy az izomnak indirect izgatd-
sakor keletkez6 megnyfildsa a lefejezés el6tt végzett mozgdsoklkal
van osszefiiggésben, még pedig olyanformdn, hogy a curarinhatds
okozta hossz@i mozdulatlansdghan az izom megrovidiil, dsszehazédik,
s az izom dltal végezett erGteljes rdngdsok utdn ismét a rendes
hossztisdgba nytlik ki.

Idegizomkészitmények indirect izgatdsakor az izom megnytld-
sdnak legnagyobb foka az els6 nehdny erfteljesebb Osszehtizédds
utdn kivetkezik be és fgy az izomnak az els6 dramcsapdsokra ke-
letkez$ GsszehGiz6ddsa éppen azon hatdst idézi el§, a megnyaldst
tekintve, mintha az 616 dllat végezte volna a mozgdsokat. Az izom-
zat megnyfildsdt, valamint az Osszehz6éddsok szabdlytalansdgit a
mellékelt 1-s6 dbra mutatja, a melyen rana temporarianak 11 Grai
curarinhatds utdn folvett kifdraddsi rdngdsgorbe sorozata ldthatd.
Hogy wvaljon az izomnak tétlensége dltal elGidézett tiinet-e az, vagy
a curarinnak is van, legaldbb indirect fiton, része benne (az dltal
t. i.,~hogy minden ingert6l megkiméli az izmot), nem donthets el,
miutdn ily hossz ideig tart6 tétlenséget 616 dllat normalis izmain
ninesen médunkban el6idézni s igy ki van zdrva az Osszehasonlitds
lehetGsége.,

Végre, nem hagyhatom emlités nélkfil azon érdekes jelen-
séget, hogy a curarinhatds alél valé javulds iddszakdban, a kifd-
raddsi gdrbesor hossza nem 4£ll mindig ardnyban — a mint pedig
vdrhaté volna — az dllatnak a lefejezéskor észlelhet6 mozgékonysd-
gdval, és fgy az dllat mozgdsainak visszatérésébsl nem lehet pon-
vosan kovetkeztetést vonni az idegvégek dllapotdra. Gyakran olyan
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dllat idegizomlkészitménye, a mely mdr meglehetSsen élénk akarat-
lagos mozgdst végez, esak rovid gorbesort fr fol, mig mdskor re-
flexeket is alig mutaté dllat gastroenemiusdnak indirect ingerlésére
tekintélyes szdmf osszehGzéddsbél €116 gorbesort kapunk.

A gdrbesor hossza mdr sokkal inkdgbb dll ardnyban a befecs-
kendezés utdn eltelt id6vel, mint az dllaton észlelhets tiinetekkel.

Néha egy-egy béka feltiinGen rovid id6 alatt lesz mozgékonynyd
(dlland6an ugyanazon mennyiség(i curarin befecskendezése értendé),
de idegizom készitménye, vdrakozdsunk ellenére, esak rovid kifdra-
ddsi gérbesort ad, vagy megforditva.

A mondottak igazoldsdra kisérleteim kozil a kovetkezs két
kivilasztott példdt mellékelem.

88. kisérlet. 1898. junius 14. 77 grm. stlyfi rana esculenta
kap a hasi nyiroktoml6be 0:02156 mgm. curarint. Befecskendezés
d. u. 4 érakor. Junius 15-én d. u. 4 érakor, tehdt a befeeskendezés
utdn 24 Gra malva, csak 1égzési és nyelési mozgdsok ldthaték az
dllaton. Ekkor lefejezve, a kikészitett gastroenemius idege feldl
izgatva, 34 perezig tarté kifiraddsi gorbesort ad, a mi 1020 rdn-
gisnak felel meg. A maximalis inger 100 mm. hengertdvolsig volt.

J*’]ppen ellentétes példa a kovetkezs :

131. kisérlet. 1898. jalius 2. 68 grm. rana temporaria hasi
nyiroktomlGjéhe  0:0190 mgm. curarint feeskendezek. Befeesken-
dezés d. e. 8 érakor. Ugyanaz nap délutdn 4 6rakor, tehdt 8 6rai
méreghatds utdn, az fllat mozgékony. Ekkor lefejezve, idegizom-
készftménye esak 12 perezig tarté kifiraddsi gorbesort ir fol, a mi
360 réngdsnak felel meg.

Kisérletek salamandra maculata-val.

A salamandra maculata, valamint tébb rokon kétélt(, mérges
volta, mdr a legrégibb iddben ismeretes volt. A salamandra elne-
vezés alatt ndlunk dltaldban két faj szerepel; egyik a nedves fold-
ben 61§ salamandra maculata, a mdsik a vizben é16 triton eristatus.
A salamandra maculata hdtdn egészen a fark végéig pdrosan elhe-
Iyezett sora van a b6rmirigyeknek, a melyekb8l nyomdsra fehéres
tejszerii nedv sajtolhaté ki, mely levegfn gyorsan megalvad, tapadds
lesz. B nedv mérges volta, mdr az G-korban #ltalinosan ismeretes
volt, s6t kezdetleges kisérletek is torténtek vele, GrarioLer és Croxz
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voltak az els6k, a mint azt Zauesey! kozleményébsl megtudjuk,
kik rendszeres dllatkisérleteken tanulmidnyoztdk az emlitettem vdla-
dék hatdedt ¢ gdrestket, opistotonust s a l6gzés megnehezedését
lattdk follépni alkalmazdsa utdn.

Vurrws a triton eristatus nedvétGl goresiket, szivgyengeséget
s partialis izomrdngdsokat lit bekdvetkezni. Békdndl az izmok in-
gerlékenységét megsziinteti. Salamandra maculata viladéka pedig
szerinte az idegrendszerre hat, fGképpen a gerinezagyat izgatja, mig
a szivre gyengébb hatdsti a triton mirigyvdladékdnsdl.

P. Voar szintén végez pdr tdjékoztaté kisérletet salamandra
secretumdval. Egészen részletesen tanulmdnyozza hatdsdt Zarssky,
s nem elégedve meg a nyers viladék befeeskendezésére tdmadé
hatds kiftirkészésével, a Hoprr-SeyLer még akkor tiibingai intéze-
tében elGdllitja e vdladék hatékony részét, a melyet az dllat eredeti
persa neve utdn samandarinnak nevez. Miutdn kisérleteivel meg-
dllapitja, hogy e vdladék Osszes mérges részét az dltala elGdllitott
alkalids anyag okozza, e tiszta hatérészszel folytatja kisérleteit. A
mérgezett dllatokon eleinte nyugtalansdgot, aztdn epilepsiaformds gor-
esoket észlel, valamint dllandé tlinetnek kapja a nydlfolydst is.

A goresok késGbben opistotonus alakjdt veszik fol. A pupilla
erGsen kitdgdl és elvesziti alkalmazkoddsi képességét, A sziy kissé
rendetlen lesz, de elég eriteljes. A gioresok kozponti eredetiiek (a
méreg befecskendesése elGtt a hasiirben aldkotott aorta daczdra ép
figy 6és éppen akkor kovetkeznek be a hdisé végtagokon, mint az
eled ldbakon).

Hatdsdban nagy hasonlatossdgot taldl a stryehnin hatdsdhoz.
A szivet és az izmokat nem érinti a samandarin.

- Ujabban Prsatix és Conryeax ? foglalkoznak a salamandra
mérgének tanulmdnyozdsqval s Gk jottek rd, hogy a foltos sala-
mandra lényeges ellendllé képességgel bir a curareval szemhen. Egy
38 grmos salamandrdt teljesen esak akkor voltak képesek curareval
mérgezni, ha annak 43 mgm. curaret feeskendeztek be, a mely adag
szerintok 80 békdnak megmérgezésére elegendl. Kisérletes vizsgd-
l6ddsaikkal azt is kideritik, hogy a salamandra vére egy a curave-

t Ueber das Samandarin. Das Gift der Salamandra maeulata, Medici-
nische chemische Untersuchungen Frrix Horre Sevrer. 1866—71. Berlin.
2 Mem. d. 1. soc. biol. 1891, 33. és Comptes rendus. CXIX. 434. 1894
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val ellentétes anyagot tartalmaz, a mely védS hatdsdt nemesak sala-
mandrdngl érvényesiti, hanem ez dllat defibrindlt vére mids dllatha,
pl. békdba feeskendezve, ennek is bizonyos fokd immunitdst kol-
esiniz.

Ugyanesak az eldbbi szerz6k a samandarin hatdsdt a eurarchoz
hasonlénak kapjdk.

A Zauvesky és Pmsanix  vizsgdlata kozt, a samandarin hats-
sdban levd ellentétek, esak ldtsz6lagosak, hiszen T vizsgdlatai
6ta tudjuk, hogy a curarenak is van strychnin hatdsa, esakhogy a
curarin mielGtt goresokozd, a gerinezagyat izgatd hatdsdt kifejthetné,
mir azelGtt bénitja az idegvégeket és fgy a gerinezagy izgalma nem
Grvényesiilhet, ha azonban a vérerek alkalmas alikiotésével a  mé-
regnek az izmokhoz valé jutdsdt megakaddlyozzuk, de a gerinez-
agyhoz valé atjit meghagyjuk, stryehninhatds keletkezik. Strychnin-
mérgezésnél 1 pedig elGszor a spinalis hatds folytdn, a goresos szak
fejlédik ki, mely addig tart, mig e méreg hatdsdra is bekovetkezik
a curarinnal megegyezs idegvéghatds, a mikor persze a spinalis
ingerfilet nem nyerhet kifejezést. Ilyenkor a kikészitett gastroene-
mius teljesen a curare hatds€t mutatja, Ggy indirect, mint dircet
izgatdsra, a mint areél magam is tobbszor meggydzédtem. K- eu-
rarinhatds stryehninmérgezésnél akkor oddzhaté el, ha a kisérletre
rana temporariat haszndlunk és a befeeskendezett stryehnin meny-
nyiséget lehetileg kevésre (2 - D szizad milligramm) fogjuk. Ilyen-
kor a strychnin giresokozé hatdsa (vagy legaldbb a reflexek erds
Glénkiilése) 3—4 napon €t lfthatd, az dllat felépil a nélkil, hogy
az idegvégek béntildsa bekdvetkeznék.

Prisavix és Coxryran kizleménye adott impulsust arra, hogy
a Boenw tandr elGdllitotta tiszta curarint megvizsgdljam salamandra
maculatdn.,

Vizsgdlataim eredményét rividen a kivetkeztkben foglalha-
tom dssze,

A kisérlet czéljaira kivdlogatott dllatok stilya 16—28 grm.
kozitt ingadozott s mintdn a salamandra maculatandl a bort szo-
talltam, a curarin oldatot a torkolati nyi-

Tekintve e uyirul;te‘huh’i kiesinységét,

rosan a hasftalhoz ndve
roktémldhe feeskendeztem be.

! Boeny tandr személyes kozlése utdn
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hogy a befecskendezett curarinoldat ne tegyen ki nagymennyiséget,
olyan oldatot haszngltam, melynek minden kbem.-jében 0-001 grm.
curarin foglaltatott.

Kiinddldsi pontdl ez dllatfajndl is a Trunme-féle normds adaggal
kezdettem meg kisérleteimet s esak miutdn azt tapasztaltam, hogy
az semmi hatdst nem idéz el8, vettem annak tobbszorossét.

Hatdstalan marad a normds oldat 12—13-szorossa is és elGszor
annak 15-szorossére észlelhetiink az gllat mozgdsain bizonyos foki
lomhasdgot, a mi a befecskendezés utdn kor(lbel6l 30 perez mtlva
kezd6dik. 1 6ra mhlva a befecskendés utdn az dllat kevés, vagy
semmi Onkéntes mozgdst nem végez, az ingerlésre keletkezl reactié
azonban éppen olyan élénk, mint normds dllatndl s a csipés eldl
fiirgén menekiil.

A normds adag 18—20—22-szeresse vajmi keveset viltostat
az el6bbi tiineteken. Az dllat még nyugodtabban viseli magdt, a
depressio bekdvetkezte valamivel gyorsabb, hdtdrél, egy pédr siker-
telen kisérlet utdn, vissza tud forddlni és lomhdn tovibb mdszik.
Menése kozben kiilondsen a hidtsé ldbakon ldthatni némi tapogato-
zdst, Dbizonytalansdgot. Ez dllapot a befeeskendezés utdn 24 6ra
mflva a normilisnak ad helyet.

26—28-gzoros normds adag az dllat béntldsdt credményezi, a
mely azonban teljesnek, esak az akaratlagos mozgdsokra nézve mond-
hat6, de nem a reflexekre is. A 26-szoros normds adag utdn be-
kovetkezd véltozdsok foltintetésére kisérleteim koziil a kivetkeziket
mellékelem.

9. kisérlet. 1898, janius 22-én.

26 grm. sflyG salamandra maculatanak torkolati nyiroktdmld-
Jébe 0°189 mgm. curarint feeskendezek.

D. e. 11 6rakor a befeeskendezés.

IT 6. 2 p. Az dllat gyakran nyel 65 tdtogat.

11 6. 5 p. IsmétlGdnek az el6bbi tiinetek.

11 6. 10 p. Teljesen normds.

11 6. 20 p. Az dllat a rendesnél nyugodtabb, keveset mozog,
de érintésre élénken tovdbb mdszik.

11 6. 30 p. Mdszdsndl két hdtss libdt az el6bbtételnél lgb-
fejen hiizza.

11 6. 40 p. Hstdrdl, bir nehézkesen, de vissza tud fordalni,
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11 6. b0 p. Hétdn mozdflatlantl megmarad s esak durvdbb
ingerre fordGl vissza,

12 6. Mint elGbb.

12 6. 30 p, Onként nem mozog, esipésre reagdl, l1égzése alig
ldthat6. Szivverése perezenként G0.

1 6. Mint elGbb.

D. u. 3 6. Ingerlésre esak torzse és farkvége mozog. Sziv-
verése p.-ként 60.

3 6. 30 p. Reflexek esak gyengén vdlthaték ki.

4 6. Reflexek, esak a kemény szdjpad ingerlésére viltédnak ki.

4 6. 30 p. A hiidés még el6haladéban van. Szivverés per-
ezenként H8.

D 6. Szivverés perezenként 56, a ldibak teljesen héntltak, re-
flex esak a torzson, fejen és farkon észlelhetd.

6 6. Mint elGbb.

23-dn d. e.

9 6. Az dllat javal6félben van, hdtdn ugyan még megmarad,
de ingerlésre mdr ldbait is mozgatni tudja. Szivverése perezenként
H8. Hasa folpuffadt.

9 6. 30 p. Csipésre igen élénken reagdl fOkép tirzsével 6s
farkdval.

10 6. Hatdrsl visszafordal és lomhdn mdszni kezd, hidtsé ld-
bait hfizza az elGretevésnél.

12 6. Mint el6bb.

D. u. 3 6. Mozgdsa szabadabb, de hdtsé Libait még mindig
hiizza,

4 6. Dtto.

6 6. Dtto.

24-én d. e.

9 6. Mozgidsa 6lénkebb, mint az el8z8 napon. Szivverés bHi.
Lidbfeje esak alig strlédik az alaphoz jérdsndl.

12 6. Dtto.

d. w. 3 6. Onként is sokat mdszkdl, jirdsiban még nehéz-
kesség ldthaté.

25-én. Teljesen gyégyfilt. ;

A curarin adagjinak folytonos novelése kizben végre a 30—
32-szeres normds dosis utdn az dllatndl teljes béndldst kapunk.
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A 30-szoros normds adagra keletkezd viltozdsokat a kovetkezd
kisérlet tiinteti fol.

13. kisérlet. 1898 jtnius 26-dn.

28 grm. shlyG salamandra maculatanak torkolati nyiroktom-
16jébe 0-2362 mgm. curarint feeskendezek. (Egy grm. testsdlyra
0:0000084 gm. curarin).

9 6ra 40 perezkor délelstt befeeskendés.

9 6. 45 p. Hénydsi inger, nagyokat nyel, tdtogat.

9 6. 48 p. Az el6bbi tlinet ismétlddik.

9 6. b Dito.

10 6. Az dllat nyugodtabb, mint befeeskendés eldtt, esak ke-
veset mozog, hdtsé ldbai mozgatdsdindl bizonytalansdg, tapogatézds
ldthato. :

10 6. 10 p. Hdtdn megmarad, de ingerlésre visszaforddl és
tovdbb mgszik. Szivverése perezenkint 6O.

10 6. 20 p. Hdtdn megmarad, durvdbb ingerre vissza tud
forddlni s kisérletet teszen a tovdbbmdszdsra, de ldbai aldrogynak,
fejét elejti. Csipésre fejével, torzsével és farkdval élénken reaggl,
ldbaival esak alig.

10 6. 40 p. A szdjpad ingerlésére a ldbakon esak alig észre-
vehet reactio. Torzsin, farkon ‘6lénk mozgds. Tiiggilegesen f6l-
emelve, hitsé ldbai életteleniil esiingenek ald és simélnak a farkhoz.

11 6. A ldbak teljesen hfidve vannak, a térzson farkon azon-
ban még mindig vdlthaté ki reflex. A has kissé puffadt. A sziv-
verés perezenkint DS. ;

12 6. A l6gzés gziinetel, ingerlésre esak a hason ldtni behn-
u6ddst.

.1 6. Dtto.

I 6. 30 p. A bénilat teljes, minden nyoma hignyzik a reflex-
nek. Szivverés perczenként DHD.

27-én d. e.

9 6. A reflexek visszatérében vannak, szfvverés HT perezen-
ként. A légzés lithat6. A libakon néha nkéntes mozgds is 6sz-
lelhetd. :

12 6. Mint el6bb. _

D. u. 3 6. Valamivel élénkebb, mint délelgtt, tobb dnkéntes
mozgdst végez.
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6 6. A javulds folyton tart, az dllat azonban er8sen f{ol-
puffadt.

28-dn d. e.

9 6. Az dllat sokat mdszkdl, de menése lomha, a has erdsen
puffadt. Szivverés DS perezenként.

12 6. Dtto.

D. u. 3 6. Az ingerlésre tdmadt reactio olyan élénk, mint
egy normdlis dllatndl, az akaratlagos mozgdsok azonban még lomhdk.

6 6. Dtto.

29-én. Teljesen gyogyflt.

A 30-szoros normds adagot még messze tlhaladhatjuk a nél-
kiil, hogy az dllat haldl{t okoznék vele.

A teljes hiidést elGidéz6 adagok utdn az dllat sokszor a javu-
lds stadinmdban ismét gyengébb lesz. Szivmiikédésének tgy erélye,
mint Osszehizéddsainak szdma megkevesbedik, a has erdsebben fol-
puffad s a mdr visszatért reflexek ismét eltlinnek vagy legaldbb
meggyengiilnek a nélk(il azonban, hogy az dllat elpusztilna. Ha
ilyenkor has- és melliiregét folnyitjuk, a szfvmiikédést gyengének
kapjuk, az OsszehGzéddsok szdma 20--25 9/,-kal kevesbedett, az
aorta megnyitdsdra csak kevés siirli, sotét szinti vér folyik ki. A
has puffadtsdgdt megmagyardzza az éridsilag megnagyobbodott hagy-
hélyag, mely egészen a szegyesontig nydlik fol. Egy 28 grm. sdlyd
dllatndl aldkotve és kimetszve a hGgyhélyagot, abban 91/, kbem.
vizelet taldltatott, egy 22 grm. silytndl pedig 7 kbem., a mi az
allat stlydnalk dtlagosan 1/;-dt teszi ki. A halvinysdrga, tiszta vize-
lethen czukor volt kimutathaté minden esetben.

Kikészitve a gerinczagytél a hdtsé végtaghoz haladé ideg-
kiteget, ennek 150 mm, hengertdvola drammal valé izgatdsdra, a
ldbon rdngds észlelhet§, a mit a hiidés tetGfokdn levd dllatndl nem
kapunk.

A f6lbonezolt 28 grmos salamandrdnak 0°235 mgm. ecurarin
volt befecskendezve, a mely curarinmennyiség, ha mind a vizeletben
foglaltatik, akkor a kivett 9'/, kbem. vizeletbdl egy fél kbem. éppen
azon curarinmennyiséget tartalmazza, a mely egy 38 grmos békdnak
sziikséges a teljes bénitdsdra. Egy fél fecskenddvel e vizelethdl be-
fecskendeztem tehdt egy 38 gm.-os rana temporaridnak s a curarin
hiidés teljesen kifejlddott, csakhogy a rendes 16 perez helyett 35
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perez mfilva, a mi nyilvinvaléan onnan volt, hogy a nagyobb
mennyiségif folyadék teljes folszivéddsdra tobb idS volt sziikséges,
mint el6z8 kisérleteimnél, a hol a befecskendezett mennyiség nem
haladta meg az egy, legfileblh két kbemetert. Ezen kiviil a béka
szivmiikidése volt erdsebben bdntalmazva, mintha tiszta ecurarint
feeskendeztimk volna be (a vizelet kaliséi miatt). A teljes béndlds
kifejlédése utan a békdt lefejeztem, s kikészitett gastroenemiussa in-
direct izgatdsra nem ad reactiét, mig az izom direct izgatdsra nor-
mdlis gorbesort ir fol.

Egy mdsik, 65 grm. stlyG rana temporaridnak az el6bbi vize-
leth6l 08 kbemetert fecskendezek be, a mely éppen a salydhoz
taldlé 0°018 grm. curarint kell, hogy tartalmazza azon esethen, ha
a salamandra maculatdnak befecskendezett curarin Hsszes mennyisége
benfoglaltatik a vizeletben.

E béka a befecskendezés utdn 18 éra malva mdr javuléban
van, ingerlésre libait kirfigja, s6t akaratlagos mozgdsokat is végez.
Ekkor ledlve idegizomkészitménye 9 6ra H0 perczkor izgattatni kezd
80 mm. maximalis hengertdvol drammal és a kifdraddsi gorbesor
10 6ra 53 perezkor ér véget, a mikor direct izgatva az izmot, teljes
normdlis erdsségili rdngds tdmad.

E viselkedés egészen megfelel a III.-as tdblizatban kozolt 18
6rai méreghatds adatainak. Tobbszor kereszt(ilvitt ilynem{ vizsgd-
latok arrdl gybztek meg, hogy a befecskendezett curarin mind a
vizelethen volt.

A salamandra maculatandl a 30-szoros normds adagndl nagyobb
curarin mennyiségre tehdt sokszor a teljes hiidést kovets javalds
stadiumdban ismét rosszabbodds €1l be. A kezdGd6 javilds az ideg-
izomkészitménynek indireet izgatdsra iz tdmadé reactioja, valamint
az a korfilmény, hogy az dllat vizelete a curarin mennyiségének,
ha nem is az egészét, de legnagyobh részét tartalmazza, azt mu-
tatjdk, hogy az ilyenkor bedllé rosszabboddst, esetleg haldlt, nem
lehet a curarin direct hatdsdnak tekinteni, hanem inkdbb a vérnek,
a szoveteknek kiszdraddsa dltal elSidézettnek. A szervezet nedvvesz-
tesége olyan nagyfokti, hogy a hélyagbhan levd vizelet az dllat tsz-
szes testsllydnak dtlag 339/-dt teszi ki, & igy jogosan vehetjiik fol,
hogy a curarin emlitettem adagjaindl a keletkez§ erés diuresises
hatds okozza az dllat haldldt. E mellett sz6l azon tiinet is, hogy a
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teljes hiidés idGszakdban az dllat rendkiviil gyorsan kiszdrad, hére
vedlik s felhdmja nagy darabokban hiazhaté le az sdllatrl.

A salamandra maeulata o curarinnal szemben tehdt, esak ke-
véssé Erzékeny, de semmi eselre sem immunis. i gvenge fogékonysdg
okozhatta, hogy Pmisauix és Conryeax a curarebdl, a mi esak ke-
vés curarint tartalmaz, akkora adagot volt kénytelen befeeskendezni
az ardnylag kiesiny dllatnak, mely nem szivédhatott fol. Ebbél ma-
gyardzhaté, hogy kisérleteiknél a békdndl mérgezé adag 80-szorossdra
volt sziikség, hogy salamandrandl teljes béndldst kapjanak.

Selamandra maculatdandl a curarin normal adagjail 0-000084
gm. veendo 1 gm. testsilyra. Ez adagra az akaratlagos mozgdsok a
befeeskendezés utdn 1 6ra mtlva, a reflexek pedig 51/, Gra milva
tiinnek teljesen el. Az dllat teljes helyredlldsa 4 napot veszen igénybe
s az ingerlékenység a test egyes részein forditott sorrendben tér
vissza, mint a milyenben bekovetkezett.

Megegyezik a mérgezés képe, lefolydsa mds dllatok, nydlak,
békdk, mérgezsési kérképével abban, hogy ez dllatndl is eldszor a
test rovidebb izmai béntlnak s esak késébb keriil sor a hosszabb
izmokra.

A normidlisnak folvett 0:0084 mgm., 1 gm. testsilyra, adag
messze tlhaladja azon mennyiséget, a mely mds dllatok mérgezésére
sziikséges, Oly adag ez, a mely grammokra dtszdmitva, 25 darab
1000 grammos nyGlnak okozza haldlos mérgezését és 30 drb béka
teljes bénitdsdt.

A mint mdr fut6lag eldbb is emlitém, ez adagot tdllépve,
szintén gyGgyilds kiveti a curarin befeeskendezését. S bdr kevés
kisérletre hivatkozhatom, a mit a haldlos adag meghatdrozdsdra
végeztem, azok dsszhangzé eredménye mégis arrél gyGzott meg, hogy
(F0168 mgm. egy gramm testsilyra vehetd olyan adagnak, a melyet
nem hever ki az dllat.

Ez adagndl az akaratlagos mozgdsok a befeeskendezés utdn
30 perez milva, a reflexmozgdsok pedig 21/, drai méreghatds utdn
maradnak teljesen ki. A sziv a teljes béndlds bekdvetkeztekor eré-
lyébil veszit, dsszehtizéddsi szama 12—15%,-kal megkevesbedik.
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Kisérletek triton cristatus-sal.

A triton eristatusnak a salamandra maculataval vald rokonsiga
bérmirigye viladélainak ezzel kozos tulajdonsdga szinte kindlkozd
tirgy volt az el6bbi utdn a megvizsgdldsra. Ide vonatkozé vizsgi-
lataim eredménye roviden a kovetkezd., A triton eristatus a curarin-
nal szemben szintén esak kevéssé fogékony, de ellendllé képességiének
foka nem éri el azon hatdrt mint a melyet salamandra maculatindl
littunk.

A Trnum-féle békdra vonatkozé normds adag, vagy ennek két-
szeresse hatdstalan. A hdromszoros normédlis adag megviseli ugyan az

dllatot — a mi kiillondsen a vizbhdl kivett sdllatndl tlinik  inkdbhh
szembe — de még az akaratlagos mozgdsok sem fliggesztGdnek fel.

i)

A négyszeres normds dosisra a  befeeskendezés utdin 3 éra mulva
az akaratlagos mozgdsok megsziinnek de a reflexek esak gyengfilnek,
a gyogyulds 12—15 dra milva teljes.

A teljes curarin bénulds esak G-szoros normds-adag befeesken-
dezése utin kivetkezik be, de ez esak rivid ideig tart, a javuolds
gyorsan megkezdGdik. A befeeskendezés utdn 2 éra malva az akarat-
lagos, b éra milva a reflex mozgdsok is kimaradnak teljesen. A teljes
bénulds stadiuma 3—4 drdt tart, Ggy, hogy a befeeskendés utidn
8-—9 6ra milva mdr ismét jelentkeznek a reflexek. A T-szeres normds
adagra a ldibak hiidése 50 pereznyi méreghatds utdn, a torzs és fark
hitdése 1 dra 30 perezezel a hefeeskendés utin kiszint be. 8—10
6rai  méreghatds utin dllandd javulis  keletkezik, elGbb a  légzés
tér vissza, aztin a torzs ¢s fark lesz mozgékonynyd s 24 6ra alatt
teljes a gydgyulds.

Triton eristatusndl tehdt teljesen bénito adagil 0:0017 mgm veendo
az dllat 1 gm testsulydra. A javulds ez adagra gyorsan kovetkezik
be. A has puffadtsdga, a hagyhdlyag crfs teltsége itt is dszlelhetd,

—_

de az dllatot ez nem viseli meg erdsebben mivel kinnyen pétolhatja
teste nedvveszteségét.

Ha az emlitettem adagot tallépjiik, a bénulds korgbban koszont
be és tartésabb, de az dllat haldlit még nem okozza. 10-szeres nor-
mds adagra (0.0028 mgm 1 gm teststilyra) mdr 3D pereznyi méreg
hatds utdn bénult az dllat s esak a harmadik nap javal annyira,
hogy gyenge (isz6 mozgdsokat végez. A gydgyulds mindig bekivetkezik.
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A 12-szeres normuls adag (1 gm. testsilyra 00033 mgm. az
dllat. halidlidt okozza. A szivm(ikidés mdr a teljes hiidés  kezdetén
erfisen megeyengiil, 8 drai méreg hatds utdn ki sem vehets. Szabadon
fekvé szivet nézve ilyenkor, azt ldtjuk, hogy a sziv ugyan rythmu-
sosan miikodik de diastolekor nem telddik  vérrel, szine ép olyan
halviny mint mikor minden vért kisajtolt magdhdl.

A cuararenak a  diastolés telddést  akaddlyozé hatdsdt mdr
Vuneidx 1 1dtta.

A tubocurarin hatasa.

A tuboeurarin irodalma mindissze azon tdjékoztaté kisérletek-
bol 11, a melyeket Bormv tandr hatékonysdga fokdnak meghatdro-
zisira végezett, B kisérlotek melegvérii dllatokra vonatkoznak s a
fGképpen nyfilakon végezett vizsgdlataindl azt tapasstalta, hogy
alkalmazdsdt a curarin hatdson kiviil a vérkeringési szervek erls
bintalmazdsa koveti. A haldl néha az edény-tonus megsziinése miatt
oly esetekben is bedll, a mikor az adag nem is okozott teljes peri-
pherids hénuldst, és egyetlen oly esethen sem sikeriilt megmenteni
a mérgezett dllatot a mikor az idegvégek hiidése bekdvetkezett. A
mérgezés elGidézésére nagyobl adagra volt sziiksége mint curarinbol
s a mérgezés lefolydsa is hosszabb idére terjedt. Bommy tandrnak
a tubocurarerdl frt kozleményében esupin a vérkeringési szervek
bintalmazdsa  van ol emlitve, a hatdsdra vonatkozd tobbi adatot
személyes  kizlései nyomgn  hozom f6l. Miutdn a legkiilonbozbh
irdny kisérletek keresstiilvitelére igénybe vett curareval a vizsgdl6-
lisok leggvakrabban békdn torténnek és mert a tubocurarin hatdsa
nidegvér( dllatokndl még ninesen tandlmdnyozva, sziikségesnek mutat-
kozott a tuboeurarin hatdsdnak ¢ tekintetben is pontos megdllapitdsa.

Az e ezélhél végezett kisérleteimnél mindenck eldtt azon adag
megkeresése vilt sziikségessé, a mely a mérgeads teljes kifejlodését
eldidézi,

Miutdn Borny tandr elbre figyelmeztetett arra a lehetGségre,
hogy valgsziniileg jéval gyengébbnek fogom taldlni mint a curarint,
olyan oldatot készitettem belgle, a melynek minden kibem.-jében

! Lecons sur les substances toxiques. Paris 1882.

ErtesitG (orvosi szak) 1898, 12
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1 mgm tubocurarin foglaltatott. Ez 1 pro milles oldathdl folyton
nivekedd adagot feeskendeztem be béka hasi-nyivoktomldjéhe mind-
addig, mig annak teljes bénuldsa bekdvetkezett.

A eurarinbél teljes bénuldst elGidézs 0°00000028 gm. (1 gm.
teststilyra) adag, a tuboecurarinbdl teljesen hatdstalan. Ez adag négy-
Gtszordse (azaz 0°0000014 gm 1 gm  teststlyra) idéz eld  elGszir
tliineteket, a melyek abban nyilvdnilnak, hogy a befeeskendezés utdn
H—10 perez malva az dllat reflex igerlékenysége fokozédik s e hatds
mintegy 30 perezen keresztil folyton erdsbodve mutatkozik, a mikor
a hiidésnek alig észrevehetd tiinetei mutatkoznak., Ekkor az dllat
ugrdsa utdn hdtsd ldbait remegve és szakadozottan hzza vissza. 19
timet azonban nem 41l sokdig fonn, hanem eltiinve 3—4 dra alatt
az dllat teljesen normalis. A sziv az dllat érzékenysége miatt esak
nehezen figyelhetG meg, de a mennyire ez sikerfilt, nem littam rajta
viltozdst.

00028 mgm 1 gm teststilyra adagtél a befeeskendezés utdn
15—30 perez mulva az akaratlagos mozgidsok megsziinnek, de a
reflexek, a légzés, az idénkénti nyelés az dllat teljes folépiiléséig
megmarad a mi 6—8 6rai méreghatds utdn kovetkezik be. A reflexek
az akaratlagos mozgdsok megsziinése utdn is fokozottan vdltédnak
ki. A sziv bantalmazdsa ez adag dltal mdr jél kifejezett, Gsszehtzo-
ddsainak szdma kor(ilbeldl 20—220/-kal esokken., Az dsszachtzdddsok
rythmussa azonban normalis.

gjdnak 15-—-20-szoro-
sdt véve a tuboeurarinbdl, tehdt 0-0056 mgm 1 gm testsilyra, szintén
esak az akaratlagos mozgdsok teljes felfiiggesatését evedményezi, a

A eurarin teljes bénuldst eredményezi ada

mi a befeeskendés utdn 10 perez mialva kovetkezik be, a reflexek,
ha beir gyengén ig, de kividlthatdk, a légzés zavartalanil megmarad.
A sziv alteratioja még erdsebb fokd ugy, hogy a méreghatds midso-
dik érdjgban az OsszehGzéddsok szdma 359/;-nyi keveshedést mutat.
Folnyitott szegyesontd békdk szabadon fekvl szivén vizsgdlva meg
a hatdst, a szivnek ritka Osszehzdddsin kivil alig taldlni egyéb
rendellenest. A telddés j6, az Osszehtizdds erdteljes s esupdn az
osszehtzédds médjiban észlelhetni némi eltérést a rendestdl t. i, azt,
hogy az peristaltikds mozgds mddjira torténik.

A tubocwravinbol 0007 mgmot véve az dallat testsilydanalk 1 gm-
Jara  kapjuk meg cégre azt az adagot a mely a reflevel teljes fil-
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figgesztését  evedményezi s mig a kisebb tuboeurarin adagoknsl a
reflexek a kisérlet egész lefolydsa alatt  fokozottak voltalk, addig e
hénita adagnil a reflexek élénkiilése esak a befeeskendezés utdn 4—8
perez kozt  Eszlelhetd, a mikor még a bénuldsnak semmi jele nem
kiszontott  be. Tlyenkor a reflex izgatottsdg igen kifejezett s nem
cgyszer az dllat hiitdra forditdsdndl valésdgos tetanusos gores alakjdt
mutatidk a mereven kinyfjtott lib és a szétterpesztett libijjak. De
par perez mulva e hatdsnak vége van, elnyomja a mind jobban és
Jobban  elGtérbe nyomulé hiidés, a mi az akaratlagos mozgdsokat
0 perez alatt, a reflex mozgdsokat pedig 1/,-—1 6ra  alatt sziinteti
meg teljesen.

A légzés ez adag utin sem sziinetel teljesen s vagy reflex
képpen vilthats ki, vagy rovidebh hosszabb pauzik utdn esoportokba
rendezve onként is hekivetkezik. A sziv Osszehlzéddsok szdma néha
az credeti folére esik (egy esethen 68-rél 56.ra) dtlag 40 - 45/, kozt
ingadozik a pulsus szdm keveshedése, Erre az adagra tehdt a 16gzés
kivételével, gy az akaratlagos mint a reflex mozgdsok teljes meg-
sziinése kovetkezik be. A gydgyulis a beteeskendezdstdl szdmitott
24—28 6ra malva kovetkezik be.

A reflex mozgidsok  folfiiggesstése utdn ledlt llat izomideg
készitménye teljesen a curarinhatds képét mutatja, a menynyiben
indireet izgatdsra a legerdsebb ingert alkalmazva sem kapjuk semmi
nyomdt a reactionak, az izomzat azonban teljesen ép s direct ezt
izgatva, cgészen szabilyos kifivaddsi gbrbesort ir {5l

Az elmondottak igazoldsdra a kdvetkezs kisérleti Jegyzikony-
vet esatolom : .

Xl-ik Kisérlet. 35 gm sulyi rana temporaria-nak hasi nyirok-
tmlGjéhe 0.245 mgm  tubocurarint fecskendezek (egy gramm  test-
stilyra 0000007 gn_t.}, :

Befeeskendezés 1898 julius 4-6n délelGtt 9 6ra 40 perez. Sziv-
verés 66, perezenként.

9 6. 4D p. A reflexek élénkiltek, az dllat hdtsé ldbait leg-
kisebb érintésre villimgyorsan elkapja, torzsének megfogdsira hidtsé
libaival kirag. A hittdra forditds kisérleténél libai goresosen kinydal-
nak a Libajjak szét fesziilnek s az dllat nehdny mdsodperezig meredt
@llapothan marad.

9 6- 47 p. A reflexek élénkiilése mint el6bb.
12*
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9 6. 50 p. A reflex — ingerlékenység esikkent, hdtin meg-
marad. Szivverés G, perezenként.

9 6. D p. Az akaratlagos mozgdsok eltinnek. Szivv. DS.

10 6. A reflexek kividlthatdk, légzés zavartalan, szivv. H0.

10 6. 10 p. A reflexek mind gyengébben vilthatok ki, a lég-
zés marad.

10 6. 20 p. Reflex esak durva ingerlésre vilthaté ki. Szivv. 406.

10 6. 25 p. A reflexek teljesen {6l vannak fiiggesztve. A légzés
esoportha rendezédve torténik. Szivverés 42, perczenként.

10 6. 30 p. Teljes bénulat. Szivv. 40. A teljes bénulat egészen
délutdn 5 6. O p.-ig tart a mikor durva ingerlésre a reflexek némi
nyoma vilthaté ki. Szivverés ekkor 40, perezenként.

Julius H-én délel6tt 8 O6rakor az dllat javuléban van, hdtdn
ugyan még megmarad, de ingerlésre vissza tud fordalni. Szivverése
44, perczenként. A htgyhélyagh6l nyomdsra 8 kbem vizelet sajtol-
haté ki.

12 6rakor egészen élénk. Szivv. H2.

A vérkeringés alteratija, a reflex ingerlékenység fokozédidsa
az akaratlagos mozgdsokra vonatkozé hiidés  daczdra, valésziniive
tették, hogy a tuboenrarin hatdsdndl nem egyszeriien a peripherids
idegvégzidések bénuldsdval dllunk szemben, hanem dsszetettebb kiz-
ponti hatdssal is. Vizsgdlataimat ez irdnyban kiterjesztve, azt tapasz-
taltam, hogy a méreg befecskendezése elStt az aorta abdominalis
alikotése nem menti meg a hidtsé végtagokat a hiidéstél. Az aorta
abdominalis aldkdtésével azonban nem zirtuk el minden atjst a
méregnek a hidtsé végtagokhoz a mennyiben a nyirokdtak mentén
el6bb-utdbb eljat oda a befeeskendezett anyaghdl s gy nem mond-
haté e kisérlet olyannak, a mely kifogds ali ne eshetnék. Eppfm
ezért az en masse ligaturdt alkalmaztam annak eldontésére, hogy az
dllaton kifejlods hiidéshen van-e része a kézponti idegrendszernek,
vagy csupdn a curarinhoz hasonld idegvéghatdssal van ez esetben
is dolgunk. A kisérlet keresztiil vitelét agy végeztem, hogy a kikd-
tott béka hdtgerineze két oldaldn- hehatoltam a hasiirhe s egy gombos
horoggal a plexus lumbalis egész kitegét mindkét oldalt kiemeltem
a sebnyildson. Miutdn mindkét oldali idegkiteg alatt erls selyem-
fonalat htiztam keresztiil a két oldali keresztesontot dtvigva az Osszes
ldgy vészeket a két oldali idegkdteg kivételével teljes erGvel korl
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kotdttem, dgy, hogy egészen ki voltzirva a lehetGsége annak, hogy
a hasi nyiroktomléhe feeskendezendd méreghdl esak valami is jut-
hasson a hidtsé végtagokba.

Ilyen médon keresztiil vitt kisérleteknél a hdtsé végtag bénuldsa
esak Ggy hekivetkezik tuboeurarin befeeskendezése utdn, mintha nem
alkalmaztuk volna a ligaturdt. A mozgékonysdg teljes megsziinése
azonban valamivel 10—15 perezezel késGbben kovetkezik be a hdtsé
végtagon, mintha a korilkotést nem alkalmaztuk volna. Ily esetek-
ben tehdt a hdtsé libak esak a két oldali plexus lumbalis dGtjan
voltak zavartalan osszekottetésben a test mells§ mérgezett részével.
A hitsé végtagok teljes bénulatinak bedllta utdn lefejezem az dllatot
s gastroenemiusdt kikészitve annak idege fel6l valé izgatdsdra a nor-
mishoz hasonld kifiraddsi gorbesort kapunk. Az izom ingerlékeny-
sége is teljesen normds. S0t 1—2 6rai hiidés utdn vizsgdlva az
idegizomkészitményt, akkor is csak alig rovidebb a kifiraddsi gor-
besor, az ép dllat dltal irottngl.

Kovetkezs kisérletem szolgdljon az elmondottak igazoldsdra:

XXIV. kisérlet. 1898. jdlius 7-én egy 32 grm. silyG rana
temporarignak a leirt médon koril kotést alkalmazok. A folszaba-
ditott dllat hasi nyiroktomlgjéhe 0-1494 mgm. tuboeurarint fees-
kendezek. E mennyiség a salyra taldlé teljes bénité adagnak *[y
része. A stlynak megfelels (0-2240 mg.-ot azért nem vettem egészen,
mivel az en masse aldkdtéssel tobb mint az dllat egy harmada ki
van rekesztve a keringéshél.

10 6. 25 p. Befeeskendezés. Szivverés 64.

10 6. 29 p. Az aldkotott libak refllex ingerlékenysége foko-
z6dott.

10 6. 30 p. Reflexek fokozottak, hdtdn megmarad. Sufy
verés HO.

10 6. 35 p. Akaratlagos mozgds felfiiggesztddik.

10 6. 45 p. A mérgezett rész teljesen béntlt, esupsn 1égazés
lithaté rajta idénként. Szivverés b0, perczenkint. ]

10 6. 50 p. A reflexck a hitsé végtagokon is esak alig vilt-

hatélk ki. . )
10 6. B8 p. A hidtsé végtagok béntilata is teljes. Légzés ki-

marad. Szivverés 43, perezenkint. -
11 6rakor az #llat lefejestetik s kikészitett gastroenemiusa
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11 6. T perczkor kezd idege fel6l fzgattatni. A maximalis inger
180 mm. hengertdvolsigt dram. Az dsszehlzéddsok 12 6ra HY p.-ig
tartanalk, a mi 3330 dsszehGzéddsnak felel meg. A girbe egész le-
folydsa normds, szabdlytalansdg schol sem zavarja.

Hasonlé médon jirva el curarinnal, itt is normalis lesz az
indireet izgatdsra keletkezd kifdraddsi rdngdsgirbe, jeléiil annalk,
hogy a koriilkdtésen altl a Dbefecskendezett méreghdl semmi sem
juthatott, esakhogy mig eurarin befecskendezése utdn a hdtsé vég-
tagok megtartjile részben mozgékonysdgukat, addig tuboeurarin inji-
cialdsdra hiidottek lesznek azok. Igaz, hogy az en masse alikotés
egymagdban is lefokozza az aldikotott végtagok retlex ingerlékeny-
ségét, de nem sziinteti meg teljesen, mint az tubocurarin befees-
kendezése utdn ldthaté. A mozgékonysdg megsziinése, csak drik
miilva kivetkezik be nem mérgezett dllatokndl, mig itt a befees-
kendezés utdin, mdr 30—40 perez mialva béntltak a hdtsé libak.
M. Macrox és Buissox! a eurarenak az érzé idegvégekre gyakoroit
hatdsa tanulmdnyozdsindl a kotés alkalmazdsakor a reflexek ren-
detlenné vildsdt, meggyengiilését tapasstaltik. A reflexek e lefoko-
zottsdga azonban nem a  keringésbdl valé  kizards kivetkezménye,
hanem az agynak ilyen esetben nyilvdnulé reflexgdtlé hatdsa dltal
idéztetik el, a mint azt T kimutatta.

Atvggtam tehdt a gerinezagyat a nydltagy alatt, kizgrande az
agy gdtld hatdsdt, de a tubocurarin utdn tdmadt béndlisa a hidtsé
libaknak nem viltozott, mig curarinnal ilyen eljirds mellett a ve-
flexelr esaknem normédlisok.

Tubocurarin hatdsa alatt tehit, Ggy a keringésbdl kizdrt, mint
az abban résztvevd végtagok hiidése egyformdn kivetkezik Dbe. A
kortilkotott  végtagok idegizom készitményének indireet fzgatdsdra
tdmadd reactiojn kétségtelenné teszi, hogy azok hiidése centralis
eredetii, mdsfeldl pedig az aldkotés alkalmazdsa nélkiil bedllott hiidés
idejében kikészitett idegizom-praeparatum, mint el6bb is emlitém,
az idegvégzidések teljes héntldsdrdl teszen tantsdgot. Lgy tehdt
tubocurarinndgl vigy centralis, mint periferids idés kelethezik. Az
en masse aldkotés alkalmazdsa utdn a gerinezagy szétronesoldsa
vagy egydltalin nem ad reactiét a tubocurarin hatdsa alél kizdrt

1 Journ. de Physiolog. de Brows-Siquarp,
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hdtsé ldbalcon, vagy esak ‘alig észrevehetd ringdst okoz, pedig a
koriilkotés oly alant torténik, hogy a gerinezagy a kotés dltal nin-
esen zavarva s a plexus lumbalis eredete legalibb 3 centimeterrel
magasabban fekszil az alikotést6l. A gerinezagy  szétronesoldssnak
hatds nélkiil maraddsa akkor, a mikor a hidtsé libak idegtelsli
{zgatdsra veactioképesek, a gerinczagy bémilatdt mutalja. fgy tehidt
az agy €s gerinezagy hfidése egyiitt van jelen. A nem hiiditd ada-
gokndl a hatds egész iditartama alatt, a bénfldst okozé adagokndl
esak a kisérlet elején (az els@ 10—15 perezben) mutatkozd élénkfi-
lése a reflexmozgdsoknak, a mely néha tetanusos alakban is jelen-
hetik meg, a mellett bizonyit, hogy kisebb adagok a gerinczagyat
izgatjik, mig nagyobb tubocurarin mennyiség, csak cleinte, rovid
ideig izgatja a gerinezagyat s nemsokdra rd az agygyal egyiitt ezt
is bénitja.

A sziv részérdl dllanddan észlelhetd azon tiinet magyardzatdra,
hogy az ésszehzéddsok szima jelentékenyen megkevesbedik, a cen-
tralis hiidésben elég elfogadhaté okot taldlunk.

A lélekzésnek bénité adagok utdn valé megmaradisa okdt, a
nagyban gyengiilt vérkeringéshen s az ebbdl okvetlen kovetkezd
szénsay  folhalmozéddshan  kell keresniink. A mdr erfsen tolgyilt
szénsav a légzl kozpont ers izgatdsa dltal 1égzést vilt ki, e mellett
bizonyit az is, hogy a légzés nem torténik rendes rythmusban, ha-
nem hogszabb-rovidebb 16gzési sziinet utdn tobb, egymdst gyorsan
kovets légzés tamad, vagyis a sziinet alatt felgy(ilt szénsav a béndalt
centrum rozzant gépezetét miikodésbe hozza, de ha pdr légvétel
dltal a szénsav folhalmozédds némileg  closzlott, djra egy erGsebb
ingert vir, hogy miikddéshe j6jjin s ez csak egy ismételt légzés-
sziinet alatt jon létre. _

A mi a hatds bekbvetkezésének sorrendjét illeti, legelSbb a
kozponti idegrendszer ingerfilete koszont be, a mit nemsokdra a
mozgaté idegvégek béndldsa kovet, végre az agy, gerinczagy jut
el6bb depressios dllapotha s késsbben hiidésbe. A sziv a kdzponti
idegrendszer lehangoltsdga ardnydban lesz mind jobban és jobban
bintalmazva. Ha az adag nem tdlnagy s javilds kdveti, akkor
eldszor a reflexek térnek vissza, még pedig az elsé  ldbakon
kordbban.
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A curin (tubocurin) hatasa.

A tuboeuraveban nagymennyiséghen (12—15%/) levd ecurin
hatdedrdl eddigelé esupin J. Tmie-nelk 1890-hen megjelent , Einige
Notizen iher die Wirkungen des Curins® ezimfi rivid kozleménye?
nyjt némi tdjékozéddst. Trnm nehdny  tdjékoztats  kisérletében
centigrammos curinbefeeskendezésre sem taldl semmi hatdst a peri-
pherids idegvégzidésekre, s vizsgdlatai esupdin a curinnak a szivre
gyakorolt hatdsdrél gyGzték meg s éppen azért a curint a sziv-
mérgek kozé sorozza.

Boenym tandrnak széh i kizlése szerint, emlisikre a curinnak
igen nagy adagjai is hatdstalanok s szivmiikodési zavarok esupin
viviérbe fecskendezésére keletkeznek.

Az én végeztem részletes kisérletek elGszor megerfsitik a cu-
rinnak szivméreg voltdt, de azon kiv(il még mds, igen fontos tiine-
teket is kaptam hatdsaképpen, ha a ecurint kelld mennyiségben
alkalmaztam. Hogy a curinbél hatékony mennyiséget lehetdleg kevés
folyadékban feeskendezhesselk be, kisérletezésre olyan oldatot hasz-
ndltam, a melynek minden kobeentimeterében 002 grm. eurin fog-
laltatott. A ecurinnak folyton ndvekedd mennyisége bir ald feesken-
dezésénél végre 0-1 mgrm. 1 grm. testsdlyra adagndl jutottam elGszir
a szivmiikodésben ¢és a mozgékonysdgban mutatkozé rendellenes
tlinetekhez. Kz adag befeeskendése utdn 10—1H perez mialva az
dllat a szokottndl nyugodtabb, keveset mozog, hdtdin megmarad s
erésen folhtzott hidtsé végtagokkal egy helyben gubbaszt. Ha inge-
rveljiik, elugrik, de mozgdsiban merevsédg mutatkozik. 30 pereznyi
méreghatds utdn a hdtsé ldbak visszahfizdsa nehézkes, a torzs merev,
az dllat szivesebben mdszik, mint ugrik, mdszdisndl a has nem éri
az alapot. A szivverések szdma 159/,-nyi apaddst mutat perezenként,
az dsszehGzdddsok igen erélyesek, kissé nytjtottak. 11/,—2 drdval
a befecskendés utdn az dllat teljesen helyre jon.

Sokkal dllandébb és hosszably tartamt  hatds kéveti a 01D
mgrm. 1 gm. testsilyra adagot, (a mely a curarinnak teljes hiidést
el6idézd adagjdnak H40-szeresse) Az dllat, mdr a befeeskendezés

t Archiv fiir experimentelle Path. und Pharmakologie 1890. XXVIL
Band.
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utén 5 perez mtlva hdtén fekve marad, akaratlagos mozgdsai ki-
maradnak, lgbait magassan folhGzza hdtdra, az ingerlést kovetd
mozgdsa merev s e miatt nehézkes, 30—40 perez milva kisebbb
ingerre mem reagdl, duivdbb behatdsra azonban rendes hatds
tdmad. A reflexek gyengfilése 1 6rai méreghatds utdn észlelhets, a
tagok azonban nem petyhiidtek, mint hfidésnél szokott lenni. A
szabadon fekyd sziven annak erGs bdntalmazottsdgdt észlelhetni. Az
OsszehGzdddsok szdma a befecskendés utdn elmalt idGvel ardnyosan
esokken, s 35—60 pereznyi méreghatds utdn diastolés szivhiidés
jon létre.

A pulsusszdm folytonos estkkenésén kiviil az osszehGzéddsok
jellege is megvdltozik olyanformdn, hogy a hatds kezdeti szakdban
a systole megnyflik, erélye fokozédik, a diastole pedig kissé meg-
rovidifl; késdbb az erélyes, megnyfilt systolet az elernyedési szak
megnyfldsa koveti; 10—15 pereznyi méreghatds utdn az Gsszehzdé-
dds peristaltikds médon torténik, de még erélyesen. 20—30 perezezel
a befecskendés utdn a systole erélye esdkken, a gyomroes nem firfil
ki teljesen, de az Osszehfizédds peristaltikds jellege fonmarad egészen
a sziv teljes megdlldsdig, 30—5H0 pereznyi méreghatdst6l kezdG6dGleg
a gyomroes csak félannyi GsszehGzéddst végez, mint a pitvar, s6t
ez még akkor is folyton végez Osszehlizéddsokat, a mikor a gyom-
rocg mdr dllandéan diastolés tdgtildsban marad.

A curin hatdsdnak részletes foltiintetésére szolgdljon a kovet-
kez dllatkisérlet.

XI-ik kisérlet. 30 gm. sdlyG rana esculenta hdtdn kikdtve, s
a mellesont eltdvolitdsa dltal a szy szabaddd téve. A szivissze-
htizéddsok szdma 63, perezenkint.

5 6. 10 p. 45 mgm. curinchloridot (0’15 mgm. 1 gm. test-
slilyra) feeskendezek a czomb nyiroktomlGjébe.

b 6. 12 p. A szivosszehtizéddsok erélye fokozédott, szfyverési
szdm 60, perezenként.

5 6. 15 p. Szivm(iksdés, mint elébb, dsszehtzédik H2-szer. '

5 6. 17 p. Az dllatot fololdom, hdtdn megmarad, hdts6 1dbait
magasan folhGizva tartja, ingerlésre vissza tud fordfilni s mereven
tovdbh ugrik vagy pdr lépést mdszik, akkor djra mozdtlatlandl
osszezsugorodik. Reflexek jol kivdlthaték. Szivverések szdma 50,

perezenként.
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20 p. A systole megnyalt, dsszehtizdodds 48.

(=8

¥l
dsszehzédik 43-szor perezenként.

b 6. 30 p. Systole erélyes, megnyalt, peristaltikds szinezet(,
bsszehfizédds 43,

5. 2D p. A systole megnytlt, kissé peristaltikds szinezeti,

D 6. 3D p. Az Osszehlizédds veszit erélyébSl s nem  diviti ki
teljesen a gyomroesot. Az dllat dnként nem mozog, ldbait nem
hiizza oly magasan, reflexek elég élénkek, szivverés 30, perezenként.

D 6. 40 p. A szivisszehtzéddsok rendetlen idSkozikben tor-
ténnek, egymds utdn 2 systolet végez s azt egy hosszi  diastole
koveti, a systole még mind peristaltikds. Osszehzédik 22-szer per-
czenként.

D 6. 4D p. A sziviniikodés erélye nagyban estkken, a sziv
erfs diastolés dllapotban van. A gyomroes és pitvar nem egyforma
szdmf OsszehGzéddst végez, a gyomroes 18-at, a pitvar 32-6t.

H 6. DO p. A perezenként végezett 12 gyomroesisszehfzddds
erfsen peristaltikds szinezetfi s minden systole végeztével a gyom-
roecsnak a pitvarral hatdros részén még egy feliiletes sszehtizédds
léthaté. A pitvar 22 pulsatiot végez perezenként. A veflexek meg-
gyengiiltek.

D 6. BD p. Szivisszeh(zbdds gyenge, perezenként 9.

6 6. Szivisezehtzédds gyenge, perezenként 4.,

6 6. 3 p. A sziv diastoleban megdll, a pitvarok még mdsfél
perezig idénkint Osszehdzédnak. A diastolés pitvarmegilldsra az
atropin hatdstalan.

Az dllatnak a kisérlet elején, mozgdsdban, magatartdsiban
észlelhetd merevség, aztin az ezt kovetd bénuldsi tiinetek, kivina-
tossd tették, hogy nem elégedve meg az egyszer(i szivre valé hatds
megdllapitdsdval, keressiik e tiinetek el6idézd okt is.

A diastolés szivmegilldst kovetkezetesen el8idézs (.16 mgm
1 gm teststlyra curin adagnak 30—40 pereznyi hatdsa utdn lefeje-
zett dllatok idegizom készitményei Ggy indirect, mint direct izgatva
ingerlékenyek. Haazonban nem esak egyszeriien azelectrodok érin-
tésével vizsgdljuk az idegizom készitményt, hanem engedjiik lefolyni
az egész kifiraddsi gorbesort, akkor arrél gy6zidiink meg, hogy lett
légyen az inger alkalmazdsa akdr indirect, akdr olyan, mely egye-
nesen az izmot érinti, mindkét esetben csak igen révid kifdraddsi




A KULONBOZO CURARE FAJOK AULKALOIDAINAK HATASAROL. 175

gorbe sort kapunk. Az els€ Gsszehiizéddsok meglehetds erélyesen
kezdGdnek, de pdr perez milva gyorsan haladé kifdraddsnak adnak
helyet s 20—2b pereznyi rdngds utdn végkép megsziinik a készit-
mény ingerlékenysége gy a direct, mint az indirect alkalmazott

ingerrel szemben.

A mellékelt 2-ik szdmt gbra 30 pereznyi curinhatds utdn leslt
rana esculenta idegizom készitményének kifiiraddsi rdngdssorozatdt
mutatja be. Az izgatds kezdettdl fogva direct az izmot érte.

Az inger alkalmazdsdinak kezdetén keletkezd eléggé  erélyes
hatds volt oka Trum tévedésének, a mikor nem kap hatdst e
tekintetben. Trnim-t az eleetrodokkal valé érintésre kapott rdngds
vezette annak a kimondssdra, hogy a curin hatdstalan az idegvégekre
és izmokra.

(A Boram tandr dltal alkalmazdsba hozott kifdraddsi gorbesor
vizsgdlat Tivtie kisérletei utdn ldttak napviligot s mint értesiiltem
a T haszndlta ecurin sem volt teljesen tiszta).

A curin tehdt a tobb ezerre mend ringdsi szdmot egy pdr szdzra
zsugoritja Ossze, akdr az izmot magdt izgatjuk, akdr pedig az idegen
keresztiil vezetjiik az ingert. Az idege feldl izgatott készitmény
rangdsainak teljes megsziinése utin az izom direet alkalmazott ingerre
esak rovid ideig tud Osszehizédni, s 20—2) pereznyi rdngds utdn
tetanisdlé dramesapdsokra is esak 2— 3 perezig tart6 alacsony rdn-
gdsbol dllé sort ir f6l. Az dllat mozgdsdban észlelhetd merevség és
a systole erélyének fokoz6ddsa, megnyiildsa, annak a val6szinfiségnek
adnak lehet@séget, hogy itt legaldbh a hatds kezdetén veratrinhoz
hasonld hatdssal dllunk szemben.

A direet izgatdsra nyerheté rovid kifiraddsi gorbesor az izom
dllomdny bantalmazottsdgdt kétségtelenné teszi, de ez nem zirja ki
egylittal azt is, hogy a mozgaté idegvégek is ne lehetnének bdntal-
mazva.

Ha az indirect izgatdst kovets hatds teljesen megsziinik az
izmot magdt ingerelve még kapunk egy rovid gorbesort, dmde az
izmot direet ért inger hatékonysdg tekintetében nem olyan, mint az,
a mely idege fel6l jut hozzd legaldbb quantitative nem, e mellett
bizonyft azon kor(ilmény, hogy az izom maximalis Osszehfizéddsdra
diveet izgatva erésebb ingerre van sziikségiink mintha az inger az
ideg mentén jut hozzi.
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Ha curinhatds alatt 116 idegizom készitményt idege feldl a
maximdlis Osszehtizéddst kivdlté ingernél erésebbel pl. 0 mm. henger-
tavol drammal izgatunk s vessziik fel a gorbe sort s a rdngds teljes
megsziinése utdn vezetjiilk egyenesen az izmon kereszt(il az dramot,
ezzel a direet ingerre keletkezd rdngdsok szimdt kevesbitjiik, de az
indirect és direct izgatdsra keletkezd rdngdsok Osszege igy is tal-
haladja azon rdngdsi szdmot a melyet akkor nyeriink, ha kezdettl
fogva egyenesen az izmot ingereljiik.

Szem el6tt tartva azon dltaldnosan ismert tényt, hogy az izom
érzékenyebb idege fel§l izgatva ugyanazon erdsségfi drammal szem-
ben, mint a direet alkalmazott ingerre, valdszintinek ldtszik hogy
a curin hatds alatt képz8d§ vidltozdsokban a mozgaté idegvégek
depressiGjdnak is van része.

Az izomhatds tovdbbi tanGlmdnyozdsdra, gyorsan forgé kormo-
zott hengeren 'magdnos rdngds gorbéket vettem fol. E gorbék aszt
mutatjdk, hogy a méreghatds korai idGszaksdban le6lt dllat gastrocne-
miusdnak Osszehtiz6ddsa nyujtottabban foly le, mint egy normalis,
de ezen kivfil az is ldithaté, hogy az ©sszehtiz6dds nem kezdGdik
azonnal az inger alkalmazdsakor, hanem esak bizonyos lappangdsi
id6szak elmdltdval. Az izom megrovidiilését jelz6 gorbeemelkedés
olyan, mint a normalisndl, de az elernyedés id@szaka, tehdt az izom-
nak az inger utdn tdmadt megrovidiilésének a normalis hosszra valé
kinytldsa csak lassan kovetkezik be s ezért a rdngds gorbe, nytj-
tottabb az ép izom 4dltal irottndl.

A méreghatds késGbhi id@szakdban, mikor mdr az dllaton a
hiidés tiinetei észlelhetdk, a rdngds gorbén tiinik fol, hogy a gérbe
magassdga az alkalmazott inger er8sségéhez viszonyitva felt(inGen
csekély, a lappangdsi idGszak még hosszabb, mint az el6z6 esethen,
az bsszehliz6dds és elernyedés id8szaka gyorsan foly le, de ardnylag
az ut6bbi gyorsabban, a rdngds gorbe jéval rovidebb a normalisndl.
Tehdt mfg elszor az izomzat tonussa fokozédott, addig késsbb
gyorsan sziinik az meg.

A gyorsan forgé hengeren kapott magdnos izomgorbék a mellé-
kelt két gbrdn ldthaték. A 3-as gbra a curin hatds kezdetén vétetett
fol: egy normalis és egy mérgezett izom gorbéje egy és ugyanazon
helyr6l inddl ki. A 4-es dbra a curin hatds késdbbi szakdban folvett
izom gorbét tiintet fol, szintén normds izom godrbével egyiitt. (Ldsd
3. 6s 4. dbrdt.).
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A methylcurin hatasa.

Mdr Boenm tandr tapasztalta, hogy a curinnak az idegvégzi-
désekre gyakorolt hatdsdt methylizdlds dltal fokozni lehet s »Uber
einige  Curarerinden® czimii kozleményében a strychnos toxifera?
kérgéhdl elGdllitott curinhoz hasonlé anyag periferidgs bénité hatd-
sdt, methylizdlds <ltal 266-szorosan tudta fokozni. E tapasztalata
inditott arra, hogy a tiszta kristdlyos curinbdl készitett methyleurin
hatdsdt is megvizsgdljam.

Ha a curint e tertifir basist finoman poritva methylalkohollal
megnedvesitjiik és megfeleld mennyiségli methyljodiddal 2 6rdn dt
1009 C-ra hevitjiik s a keletkez rveactio terméket forré methyl-
alkoholban oldjuk, a eurin-methyljodid (C,s H,y NO,. CHyJ) jege-
czesedik ki.

Ha pedig a curinmethyljodidot chloreziisttel hozzuk dssze, eurin-
methylehlorid  keletkezik a mely forré methylalkoholbdl szintelen
rombos kristdlyokban jegeezesedik ki.

A methyleurin  Boemy vizsgdlatai szerint chemiai tekintetben
igen kizel 41l a tubocurarinhoz gy, hogy mesterségesen elddllitott
tuboeurarinnalk tekinthetd.

Ez anyag hatdsdnak tantilmdnyozdsdt methylenrinjodiddal kezdve,
oly oldatot készitettem, a melynek minden kébeentimeterében 1 mgm
methyleurinjodid foglaltatott.

A hatékony adag megkeresésére kiinduldsi ponttil a normds
curarin (0°00000028 gm 1 gm. teststlyra) adagot haszndltam s miutdn
ez hatdstalan maradt vettem fokozatosan ennek tobbszorosét. A 7—20-
szoros adag utdn esupdn a pulsus szdm kevesbedését észleltem a
methyleurin hatdsaképpen és az dllat szokatlan nyugodsdgdt.

0.007 mgm 1 grm teststlyra mdr a pulsus szdém apaddsdn kiviil
20 perez alatt az akaratlagos mozgdsokat is megsziinteti a reflexek
azonban az dllat teljes folépiiléséig megmaradnak, a mi 18—20 6rai
méreghatds utdn kovetkezik be. Ez adag utdn az dllat ldbain jol
kifejlédott hiidési tinetek lithat6k; azok visszahfizdsa remegve,
nehézkesen torténik és tobbszori megszakitdssal tudja csak egészen
kizel hozni torzséhez. A sziv dsszehtzéddsok szdma 26—289/ -nyi
kevesbedést mutat. Az adag folytonos novelése kozben 0,013 mgm




178 JARKABHAZY ZSIGMOND DR.

1 gm testsGlyra adag utdn a légzés teljesen kimarad, de a reflexek
tokéletes felfiiggeszt&dését esak egyetlen esetben érhettem el; az 6sszes
tobbi kisérletemben tobb kevesebb nyoma a reflexnek a kisérlet
egész lefolydsa kozben észlelhetd volt.

A bénuldst nem el6zi meg izgatottsdgi idGszak.

A sziv ez adagtél még erdsebben van bdntalmazva s liktetései
szdma 37—400/-kal esdkken, az osszehGzédds mddja azonban esak
alig tér el a rendestdl s ritkdn észlelhetni rajta a peristaltikds mozgds
médjdra torténé osszehGzéddst. Az elébb emlitettem egyetlen esetben,
a mikor teljes bénulds kovette a methyleurinjodid befecskendezését,
az idegizom készitmény indirect izgatdsa teljesen hatdstalan maradt,
a tobbi kisérletnél azonban rdvid szabdlytalan kiffraddsi gorbesort
kaptam, a mi kétségtelenil igazolta az idegvégek erds bdntalmazott
voltdt, de egyfittal azt is mutatta, hogy azok teljes bénulata nem
kovetkezett be. (A rdngdsok szima nem haladta tdl a 200-at.) Az
izom ingerlékenysége normalis volt, kifdraddsi gorbesordnak ringdsi
szdma a 3000 meghaladta.

Az aorta lekotésével, vagy az en masse ligaturdval a keringés-
bl kizdrt végtagon a bénulat kisebb fokt mint kotés alkalmazdsa
nélkiil mérgezett dllatndl, de minden esetre erdsebb, mint a meny-
nyit a koriilkotés egymagdban okoz, vagyis a curinmethyljodidnak
a centrumra valé hatdsa, annak esak kisebb depressiojiban nyilvinal
de a kozpont teljes bénuldsdt nem idézi el8. A controlképpen vége-
zett parhuzamos kisérleteim minden esetben igazoltdk a curinmethyl-
jodidnak a kézpontra gyakorolt lehangolé hatdsdt,

Curinmethyljodidot feeskendezve be a hasi nyiroktémlbe, a
keringésb6l en masse ligaturdval kizdrt hatsé végtagok ép oly kordn
veszitik el akaratlagos mozgdsukat mintha a korlkdtést nem alkal-
maztuk volna. A finomabb ingerre tdmadé reflexek kimaradgsdnak
ideje szintén Gsszevdg a ligatura nélk(l mérgezett béka reflexei meg-
sz(inésével, de durva inger, erfs csipés, a bér karczoldsa, szdjpad
ingerlése, egész ers reflexet vilt ki, 10°/-os kénsavhél ldbdt, bdr
kissé késOn de kiemeli s lefejezése utdn a gerinezagy szétronesoldsa
a hdtsé ldbak erfs rdngdsdt eredményezi. Az idegizom készitmény
természetesen normalis kifiraddsi gorbesort ad. :

Hogy ugyanazon dllat két liba kizt lehessen megtenni az dssze-
hasonlitdst az egyik végtagot egészen fonn, az ischiadicus kihagydsd-

-
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val kor(ilkotottem mig a mdsik véglagtol nem zdrtam el a méreg
(tjdt. A curinmethyljodidnak a hasi nyiroktomlébe tortént feesken-
dezése utdn 2 dra milva ledlom az dllatot és elGbb a méreghatdsnalk
kitett 14b gastroenemiusdt készitem ki, a mely indirect izgatdsra a
kivetkezd adatokat adja: a rdngds girbe kezdédik 10 6. 54 p.-kor
tart 11 6. 3 p.-ig a maximalis inger 0 mm. hengertdvolt dram, a
kezdeti legerdsebb rdngdsok magassdga 11/, mm. Az dsszehizéddsok
szama 210. A korlilkotott 6s igy a keringéshdl kizdrt ldb izomideg
készitménye frta gérbesor 11 6. 22 p.-kor kezdidik a kezdeti gorbék
magassdga 7 mm., a rdngds tart 3 6. 2 p.-ig, a maximalis inger
150 mm. hengertidvolG dram. A rdngdsok dsszes szdma 6600. K vég-
tagnak a keringéshél valé kizdrdsa egymagdhan a gorbesor rdngdsai
szdmdra legfolebh esak keveshitileg folyhat be, tgy, hogy a két 1db
ringds girbéjén mutatkozé kiildmbségek elbivdldsdndl sz6ba sem johet
mids, mint a methyleurin peripherids hiidit6 hatdsa.

Curinmethyljodiddal nem tudjuk a reflexek teljes megsziinését
celGidézni, hidba noveljiilk az adagot, a reflexek némi nyomai vissza-
maradnak, a minek okdt két koriilménybhdl magyardzhatjuk meg,
clészor is methyleurinjodidbdl 1 pro milles oldatngl témdrebbet az
anyag nehéz oldhatésdga miatt nem készithetiink ; mdsodszor pedig
ilyen oldathdl akkora mennyiség sziikséges a bénitdsra (0-6—0°7 kbem
folyadék), hogy az nem szivédik fél, mivel a kezdethen {olszivédott
anyag a szivet és {gy a vérkeringést nagyban alteralja, a mi a nyirok
tomlben levd oldat tovidbbi folszivéddsdt erdsen hdtrdltatja, agy,
hogy a befeeskendezés ntin 2—3 6ra malva is talilunk még a has
bire alatt 61 nem szivédott methyleurin oldatot.

E koriilménynél fogva a methylisdlt eurin hatdsdnale tovdbbi
tanulmidnyozisdt methyleurinehloriddal folytattam, mely vizben kony-
nyebben oldédik s fgy tomorebh oldatot készithettem beldle.

A methyleurinehlorid 2 pro millés oldatdval sem érhettem el
az dilat teljes bénuldsdt, jéllehet, hogy a bénnlds tiineteinek gyors
bekovetkezte, az anyag kinnyii folszivéddsdt mutattdlk. A 0010 mg.
1 gm. teststlyra adag befecskendezése ntdn az akaratlagos mozgidsok
mir 10 perez milva kimaradnak, 25--30 pereznyi méreghatds utdn
a légzés is megsziinik, de a ldbakon gyenge rveflexek a kisérlet
egdsz tartama alatt kivdlthaték. A sziviosszehtizdddsok szdma 30
perez alatt dtlagosan 28—309/, esokkenést mutat. 3—4 drdval a
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méreg befeeskendezése utdn, fblnyitva a hasi nyiroktomlGt, abban
meglehetds mennyiségii fehér, zavaros folyadékot taldltam, fgy tehidt
a curinmethyl-chlorid megvdltozott, még pedig folszivodidsra  alkal-
matlan médon. E fehér folyadékban Bornm tandr géresdvi meg-
figyelése szerint, kristdlyos anyag nines, esupdn amorph szemesdék.

Szitkségessé vidlt tehdt a mérget egyenesen viviérbe feesken-
dezni.

gy jdrva el, azt tapasztaltam, hogy a vena abdominalisha
fecskendezett curinmethylehlorid ntdn az dllat mdr 2—3 perez milva
elveszti akaratlagos mozgdsait, a 1égzés pedig 8 pereznyi méreg-
hatds utdn fiiggesztddik ol és 15—20 perczezel a befeeskendés utdn
eltiinik a reflexek minden nyoma. Az akkor kipraeparilt idegizom-
készitmény indireet izgatdsra rovid kifiraddsi gorbesort ad, a mi
azt mutatja, hogy a reflexek teljes megsziinése nem lehetett a peri-
pherids idegvégek bénfldsdnak kiovetkezménye, mert hiszen azok
még rovid ideig leadjdk az ingert. E gorbesor hossza ndvekszik, ha
a vena abdominalisba olyan nagy adagot feeskendezimk a curin-
methylehloridbél, a melyet igen gyorsan bénfilds kovet, apad a
gorbesor, vagy teljesen megsziinik, ha a méregadagot kevesbitjiik,
Ggy, hogy esak késGre koveti az dllat haldla. Els6¢ esethen tehdt
ninesen elég id6 az idegvéghiidés kifejlGdésére, mivel a centrum
béntlata megelGzi azt, de ilyen esetben is ki fog maradni az idege
fel6l {zgatott izom rdngdsa, ha a teljes bénulds utidn, esak hosszabb
idd, 30—40 percz malva készitjilk ki a gastroenemiust, mivel a
sziv mitkddése, eltekintve az el6bb emlitett 309/ -nyi Gsszehtzédds
kevesbedését, egész normalis erélylyel foly tovdbb és igy a vérbe
Jutott mérget széthordhatja.

© A curinmethyljodidot viviérbe feeskendezve be, éppen Ggy
elGidézi az dllat teljes bénulatdit, mint a chlorid.

Osszehasonlitva a két anyag hatiisdt, a mint vdrni is lehe-
tett, azt teljesen azonosnak taldljuk, s koztiik csupin a hatékony
sdg fokdban lkapunk kiilonbséget. A ecurinmethylehlorid — vala-
mivel erGsebb hatdsi, igy, hogy mig ebb&l béka teljes bénuldsa
elGidézésére 0°012 my. szikséges az dallat 1 gm. testsilydra, (a mi
44-szeres normal curarinadagnak felel meg), addig a wmethylewrin-
jodidbol csalk 0°0134 mg. 1 gr. testsilyra velt adag figgeszti fol
teljesen « refleveket is (48-szoros normds curarin adagnak felel meg).
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A hatds mingségében matatkozé kiilonbség oka a jod és chlor
atomsdlyai kozt levG kiilonbségen alapszik, oly értelemben, hogy a
curinmethylehloridban (a ehlor 355 atomsfilya miatt) t6bb methyl-
eurint adunk, mint a curinmethyljodidban, (a hol a jod atomstlya
1265 lévén, tiobbet foglal el).

A methylizilds sdltal tehdt a curinnak idegvéghatdsa, a mely
tiszta curinndgl egydltaldn nem nyilvidnal, mivel el6bb koszint be a
sziv megdlldsa, annyira fokozddik, hogy a methyleurin olyan kis
adagjaira  béndlnak a mozgaté idegvégzidések, a mely adag utdn
a eurin alkalmazdsdt kivetd s elGtérbe nyomulé izomhatds még nem
fejlodik ki,

A methyleurinnak a szivre gyakorolt hatdsa semmi szin alatt
nem azonosithatd a eurinnak ¢ szervre kifejtett hatdsdval, mdr esak
azért sem, mivel a tiszta eurinbél azon mennyiség teljesen hatds-
talan a szivre, a mely methyleurin befeeskendezése utdn az Ossze-
hiizéddsok szdmdnak estkkenését eredményezi.

Ugy, hogy ez esethen a sziv bdntalmazdsa inkdbb a kdzponti
idegrendszer hénuldsa részjelenségének tekinthetd, éppen gy, mint
tuboeararinndl,  tehdt a methylizdlds o curin hatdsdt ¢ tekintetben
is a tubocurarinéhoz teszi hasonlévd, A eurin tehdt methylizdlds dltal
hatdsdban o tuboeurarinhoz lesz hasonlévi, de hatékonysdgdnak foka
azt nem érioel. A tuboeurarinbdl a Tinue-féle normal eurarin adag
Rid=szarisse, vagyts 0007 mg. 1 gm. lestsiilyra idéz elo teljes hitdést.
A corinnalk 015 mg. 1 gm. testsidyra  adagje az d@llat  diastolés
szivhiidését  evedményezi a nélkiil, hogy a mozgaté idegvégek
bénuldsa kivetné alkalmazisdt. 5 mennyiség a Tinim normds adagja
Hdl-szevessénel telel meg.

A methylewrinjodidbol 48-szoros normds  cwrarinadag, (azaz 1
gm. testsilyra 0-0134 my.) idézi elo a mozgdsok teljes kimaraddsdt.

A methylewrinellorid 44-szeres normds curarin adag utdn (azaz
0012 myg. 1 gm. lestsilyra) lesz h'{jcsm'béué{é:‘ré.

Altaliban a tubveurare mindenik  hatérésze a kizponti  ideg-
rendszerre is  bénitélag hat, gy, hogy e tekintetben Iényegesen

kiilonbozik hatdzuk a ealebassen curare alkaloiddjdtél a curarintél.

; ' 13
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A protocurarin hatasardl.

A bogrébe sfiritett curarenak egyediili hatékony alkoté része
tanulmdnyozva eddigelé csupdn esak annyiban volt, hogy Bogrmu
tandr meghatdrozta haldlos adagjdt nytlakndl. E vizsgdlatait f6képpen
azon czélbél végezte, hogy abbeli gyantija igazoldsdra, miszerint e
test nem azonos a curarinnal, egygyel tobb adatot nyerjen.

A curare e fajinak kereskedelmi forgalma a legkisebb, figy,
hogy Bormum tandr alig egy pdr darabot szerezhetett dssze s az abbdél
tisztdn elddllitott protocurarin nem volt elegendd (nem akarvin az
dsezes anyagot folhaszndlni) arra, hogy részletes vegyelemzést ismé-
telten végezhessen rajta. De, ha vegyi vizsgdlatai dltal egész biz-
tosan nem is hatdrozhatta meg Osszetételét, (a mit egyszer keresztiil
vitt vegyelemzése szerint C;y H,; NOg-nek taldlt), annak haldlos
adagja keresésekor azt tapasztalta, hogy jéval mérgesebb hatdsti a
curarinndl és igy semmi szin alatt nem tartja azonosnak azzal.

Az én végestem kisérleteket a protocurarinnalk olyan oldatdval
hajtottam végre, a melynek minden kbem.-jében ('1 mg. protocurarin
foglaltatott.

Ez oldathdl el6szir a Tirie-féle normds curarin adagnak meg-
feleld mennyiséget feeskendeztem a hasi nyiroktomlGbe, a mire 10
perez milva teljes béntlds kiovetkezett be, s az dllat 17 éra milva
el is halt.

Az adag folytonos kevesbitése mellett 0-00000013 gm. 1 gm.
teststilyra adagndl jutottam el azon hatdshoz, a mely még minden
esetben elGidézi a béka teljes mozdalatlansdgit, ennél kisebb adagok
a kisérletek felerészében a reflexek némi nyomait fonhagyjdk.

{gy tehdt a protocurarin teljesen bénito adagjit 0°00013 mg,-ban
1 gm. testsiilyra hatdrozhattam meg.

E mennyiség a befeeskendezés utdn 15 perez milva sziinteti
meg az akaratlagos mozgdsokat, a reflexek teljes kimaraddsdt pedig
45 perez milva idézi eld.

A légzés vagy a reflexekkel egy idSben, vagy legtobbszor
még kordbban kimarad. A bénilds bekdvetkeztét nem elézi meg
semmi fzgatottsdgi dllapot. A sziv miikédése kisfokd bdntalmazott-
sdgot mutat, Ggy, hogy mdr H-—10 perezezel a befeeskendezés utdn
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az Osszehtzéddsok szdma 15—16°/-kal kevesbedik, az 6sszehiizo-
ddsok lefoly:dsa azonban nem tér el a rendestdl.

A béndlds tartama  hosszi, az dllatok a  befeeskendezés  utdn
24 6ra mialva a legtobbszir még teljesen mozdalatlanok. A reflex
mozgisok visszatérése rana temporaridndl 30 —356 éra milva a befees-
kendezés utdn, esculentandl 42—48 dra malva kivetkezik be.

Az dllat teljes [6lépiilésére legaldbb HO---60 drdra van sziikség.
Az elmondottak igazoldsdra szolgdljon a kovetkezs dllatkisérlet :

D2 gm. shlyd rana esculenta hasi nyiroktomlGjébe 0-0067 mg.
protocurarint feeskendezek. A szivverés szdma befeeskendezés elitt
66, perezenkint.

A befeeskendezés ideje 189R. jalins 27. 10 6ra 15 p. déleldit.

10 6. 20 p. Az dllat a szokottndl nytgodtabl, keveset mozog.

10 6. 22 p. Hdtdrdl esak két-hdrom eredménytelen kisérlet

ntdn (ud visszafordalni. Szivverds 4.

10 6. 25 p. Hitdin megmarad. Szivverds G4.

10 6. 27 p. A liitsé libak mozgdsdban  kifejezett hénulidsi
tiinetek, a kinydjtott lib visszavondsa remegve s szakadozva tor-
ténik. Szivverés (1, perezenkint.

10 6. 30 p. Kihtizott hdtsé lLibait nem vonja vissza. Az aka-
ratlagos mozgdsok kimaradnalk.

10 6. 3D p. Légzés csak idénkint lithatd, vagy reflexképpen
vilthaté ki.

10 6. 40 p. A reflexek gyengék. Szivverés DS.

10 6. 45 p. Reflexek esak durva ingerlésre jelentkeznek, gyen-
gék. Szivverés DT, perezenkint.

10 6. 50O p. Teljes bénulds. Szivverés HO.

D. u. 3 6. Teljes bénulat. Szivverés H4.

G 6. Dtto.

Jalius 28-in d. e. 9 6. Teljes bénulds. Szivverds 53 p.-kint.

12 6. Teljes bénulat. Szivverds H4

D. w3 6. A bénulat tart. Szivverds H4.

G 6. A szivverések szdma, mint el6bb. A reflexmozgdsoknak
némi nyomai.

Jalius 29-én d. e. 9 6. Légzés visszatért, reflexek kivdlthatdk.
Az dllat megfogiskor vizeletet irit, hdtdn azonban még megtarthatd.
Szivverés H6, perczenkint.

13*
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12 6. Hdtdn megmarad.

D.u. 3 6. Az akaratlagos mozgdsok  visszatérdben vannalk,
hatdrsl megkisérti visszafordalni, kihfizott libait visszavonja.

50-dn d. e. 9 6ra. Az dllat teljesen gydgyalt. Szivverés HS,
perezenkint.

A mint a mellékelt kisérleti jegyzikonyvhil ldthatjuk, a saiv-
dsszehtizéddsok szdma a befeeskendezéstdl kezddddleg folyton esdkken
a kisérlet egész tartama alatt, s6t az dllat teljes folépiilése utdn sem
tér vissza az eredeti szdm. Szabadon fekvd sziven vizsgilva, sem
az Osszehtizéddsok mdédjdban, sem a telddésben nem taldlunk semmi
rendellenest. -

Osszehasonlitva e hatdst a tiszta curarinnak a szivre gyakorolt
befolydsdval, azt majdnem teljesen azonosnak kapjuk, a mennyiben
a tiszta curarin is a teljes bénulds szakdban 10—159/,-nyi keves-
bedését okozza a szivverések szdmdnak a nélkiil, hogy ezen kiviil
valami észrevehetd rendellenességet eredményezne a  szivm{ikddés
lefolydsdban.

A 000013 mg. 1 gm. teststilyra protocurarin adag befecsken-
dezését kovetd teljes bénulds bedllta utdn ledlt dllat idegizomkészit-
ményét idege fel6l izgatva, izomosszehtzédds nem keletkezik, mig
ha az ingert egyenesen az izomra vezetjiik, azt normalis ingerlé-
kenységiinek taldljuk, ¢ a teljes kifdraddsi gdrbesor rdngdsi szdma
nem tér el egy ép izom dltal frottdl.

Az en masse kor(ilkotéssel a keringésbdl kizdrt hdtsé libak
mozgékonysdga épp Ggy megmarad, mint curarin befecskendezése
utdn, I kisérleti berendezés mellett a méreghatdsnak  kitett részek
érzékenysége épp figy demonstrdlhaté, mint curarin  hatdsngl. A
kisérleti dllatoknak majdnem felerésze a méreghatds 2-—4-ik napjain
elhal a nélkil, hogy a javilds, a hatds alél wvalé fololdédds meg-
kezdGdnék. '

A protocurarin hatdsdt tehdt az erdsebb hatékonysdgon, a bénu-
ldshosszabb tartamdn és az dllatnak a bénuldst kivetd gyakori elha-
ldsdn kiviil a curarinéval hasonlénak taldltam.

E kiilonbségek azonban béven elegenddk arra, hogy kétség-
telenfil igazoljik azt, hogy a curarin és protocurarin két kiilonbozs
vegyi Osszetétel(i test.

A protocurarint, normds adagjibdl kovetkeztetve, a mint azt
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a kizoltem kisérletben lithatjuk, legaldibb kétszer oly erds hatdstinak
kell tekinteniink, mint a eurarint. Azon kortilmény, hogy ilyen
pardnyi protocurarinnal mérgezett békdnak a hatds aldl valé f6l-
szabaddldsa jéval késGbbre, kétannyi idé milva kidvetkezik be, mint
curarinndl ; szintén a két tesi killonbozt voltdt bizonyitja.

E hosszas hatds tgy értelmezends, hogy a protocurarin az
idegvégek protoplasmdjival szorosabb, dllandébb vegyfiletet alkot,
mint a eurarin, mert hiszen a vér méregeoncentratioja ennél is olyan
kordn megfogyhat, mint curarinmérgezés utdn, mivel a vérkeringési
szervek, a kividlasztds, mindkét anyag dltal esak egyformdn van
bintalmazva. De a protocurarinnak a protoplasmdval képzett dllandé
természetti vegyfilete miatt higba esokken meg a vér méregtartalma,
az elbomlds, a protocurarinnak a vérbe valé visszajutdsa és onnan
kitirfilése esak igen nehezen torténhetik meg. Taldn a protocurarinnak
¢ makaes kotGdése okozza a kisérleti dllatok nagy részének az elha-
ldésidt is. Azon dllatokndl, a melyek a protocurarin mérgezést nem
épiilik ki, a vizelet elvilasztdsa sziinetel és a méregbefecskendést
kovets 2—3-ik nap sem lehet vizeletet kisajtolni a hagyhélyaghdl,
mig mds {Olépdls dllatndl mdr 24 Grai méreghatis utén a hélyag
erdsen felve van,

*

Az elmondottalk kellGképpen igazoljdk azon kordhbi dllitdsomat,
hogy a eurare bhatdsdra vonatkozé vizsgdléddsok, nem juthattak volna
soha egységes megdllapoddsra, ha a eurareban levé hatékony részeket
egymistdl elkiilonitve el nem dllitjdk.

Osszegezem pir sorban a curare alkaloiddk hatdsdt mindségben
¢s mennyiségben, hogy jobban kidomborodjék az a sok egymidstél eliitd,
részben egymist elleplezd hatds, melyet a kiilonbozG curare alka-
loidik elGidéznelk.

A cwrarin a mozgaté idegvégeket bénitja, a szivverések
szdmdt 10— -159/,-kal kevesbiti.

A tuboeurarin cleinte a reflexingerlékenységet fokozza, késGhh
a mozgats idegvégzbdéseket bénitja, végre az agyat és gerinezagyat
hitditi. A szivet a kizponti idegrendszer depressidja ardnyiban mind
jobban és jobban bdntalmazza.

A eurin f6képpen izomméreg, az izomzat tonusdt eleinte fokozza,
késGbb megsziinteti. A szivre is eleinte veratrin médjdra hat s esak
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kés6bb okozza annak diastolés megdlldsdt. A mozgaté idegvégeket
esak bdntalmazza, de teljesen nem bénitja. A koézpontra nem hat.

A methyleurin a kdzpontra depressiog hatdst. Az idegvégzi-
déseket bénitja. Izomhatdsa ninesen. A szivet bdntalmazza, de nem
bénitja. Altaldban kézel 1l a tubocurarinhoz, hatds tekintetében.

A profocurarin curarin mddjéra hiiditi az idegvégzidéseket,
de hatdsa erdsebb és tartésabb. A mérgezett dllatok egy jo része
elhal. A szivet esak annyira bdntalmazza, mint a eurarin.

Az idegvégekre gyakorolt bénité hatds szempontjibél koztiik
a kovetkezd hatékonysdgi arvdny 41l fonn:

Legertsebb idegvéghatdst a protocurarin s ha ennek hatdsdt
1-nek vessziik, akkor

a curarinbol 2 adag,

a tubocurarinbiol H0 adag,

a methyleurinchloridbol 88 adag,

a methyleurinjodidbol 96 adag  szitkséges a teljes peripherids
bénitdsra.

A curinmal végre még 1080 adaggal sem vagyunk képesek
bénitni az idegvégeket s ez adagot tovibb nem nédvelhetjitk, mive
szivmegilldst eredményez. Idegvéghatisa azouban kétségtelentil van,
miskiilonben methylizdlds dltal nem volna fokozhaté.
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