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(Aus dem physiologischen Institut der Universit~tt Leipzig.) 

Z u r  L e h r e  v o m  T e t a n u s  d e s  H e r z e n s .  

Von 

Dr. med. & n t o ] l  litFall~helr nus St. Petersburg. 

(Mit 1 Textfigur und Tafel XXIII--XXV.) 

I. Einleitung. 

Vor nicht langer Zeit hat O. F r a n k  (1898~), 1899)mitgetheilt, 
dass er bei  gleichzeitiger elektriseher Reizung des Sinus venosus und 
des Ramus cardiacus n. vagi am Froschherzen œ echten Tetanus, 
d. h. die Versehmelzung mehrerer Einzelzuckungen unter Super- 
position beobachtet habe. Da aueh ich ohne Kenntniss der ersten 
Mittheilung F r a n k ' s  im October 1898 einen echten Tetanus des 
Froschherzens gesehen und seitdem die Methoden~ denselben mit 
Sicherheit wiedœ genauer studirt habe, will ieh meine 
Versuche verOffentlichen, obgleich dieselben noch nicht als ab- 
geschlossen zu betrachten sind. Es veranlasst mich hierzu der Um- 
stand, dass meine Versuche unter wesentlieh anderen Bedingungen 
ausgeftihrt wurden als diejenigen F r a n k ' s ,  und desshalb geeignet 
erscheinen, unsere Kenntniss von dem in Frage stehenden GeNet 
zu erweitern. 

Bekanntlich versteht man unter dem durch k~nstliche Reizung 
erzeugten Tetanus eines Muskels eine solche dauernde Verkarzung 
desselben, welche durch diœ Verschmelzung vieler durch frequente 
Reize hervorgerufener Einzeleontraetionen entstanden ist. Erfahrungs- 
gemi~ss ist die tetanische Verkarzung des belasteten Skelettmuskels 
betr~ichtlicher, als die Verk~rzung bei der durch einen maximalen 
Reiz hervorgerufenen Einzelzuekung. Somit tritt neben der Ver- 
schmelzung der Contractionen eine Summation der Einzelzuckungen 

1) Die den Autorennarnen beigefiigten Jahreszahlen weisen auf das chrono- 
logisch "geordnete Literaturverzeichniss ara Ende dieser Arbeit hin. 
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als weiteres Merkmal des Tetanus auf. Als drittes Merkmal kommt 
hinzu, dass der kt~nstlich tetanisirte Muskel in allen seinen Theilen 

gleichzeitig verkarzt erscheint. 
Bevor jedoch der Begriff des physiologischen Tetanus in diesem 

Sinne durch das Studium des Skelettmuskels festgestellt worden war, 
ist die Bezeichnung ,,Tetanus" auf gewisse Contractionsformen des 

Herzmuskels angewandt worden~ and zwar von den einzelnen Autoren 
in sehr verschiedenem Sinnel). Einige Forscher haben n~mlich das 

Vorhandensein des ersten Merkmals --  der Verschmelzung von Einzel- 
zuckungen zu einer dauernden Zusammenziehung- far genilgend 
erachtet, um eine gegebene Contraction des Herzens als tetanische 
zu bezeichnen; andere hingegen wollten nur dann einen echten 
Tetanus des Herzens anerkennen, wenn gleichzeitig' auch das zweite 
Merkmal --  dieSummation der HabhShen --  nachgewiesen werden 
konnte. Die dritten Autoren entfernten sich giinzlich von der durch 

das Verhalten des Skelettmuskels gegeben Grundlage und beschrieben 
unter der Bezeichnung ,,Tetanus des Herzens" je(le iiber das ge- 

w8hnliche Maass verli~ngerte systolische Zusammenziehung der Herz- 
kammer, ohne R[lcksicht darauf, ob diese prolongirte Systole das 
Resultat der Verschmelzung meh r e r er Contractionen oder des ver- 
z6gerten Verlaufes e i n e r  Contraction war, ob sie sich in ihrem 
Ausmaasse t~ber dasjenige bei der einzelnen Contraction erhob~ ihm 
gleichkam oder gar dahinter zurtickblieb. Far solche Autoren 

endlich, welche die Forderung der gleichzeitigen Zusammenziehung 
des Muskels in allen seinen Theilen ausser Acht liessen, konnte 
auch das ,,Wahlen und Wogen ' ,  welches bei directer Reizung des 
Ventrikels mit starken elektrischen StrSmen eintritt, als tetanische 
Contraction gelten; denn an Curven, die vom ganzen Ventrikel ge- 
wonnen wurden, bekam man natarlich eine andaue�9 Erhebung 
des Schreibhebels, da ja beim Wahlen und Wogen jeden Augenblick 
ein Theil y Ventrikels, wenn auch stets ein anderer, in Con- 

traction ist. 
Wenn man die Analogie zwischen Herz- und Skelettmuskel auf- 

recht erhalten will, und dieses ist gewiss berechtigt, so darf man 
als Tetanus des Herzens nur eine solche Contractionsform bezeichnen, 
bei welcher einzelne Systolen unter Superposition verschmelzen und 

1) Genauere Literaturangaben liber den ,,unechten" Tetanus des Herzens 

findet man bel K r o n e c k e r  (1874). 
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der betreffende Herzabschnitt in seiner Gesammtheit contrahirt er- 

scheint. Durch diese Definition werden die als Flimmern, WC~hlen 

und Wogen, Delirium, tumuItuarischer Tetanus u. s. w. bezeichneten 
ungeordneten und partiellen Contractionen des Ventrikels von dem 
,,› Herztetanus geschieden~ dessgleichen darfen auch die bel 
sehr starker Reizung auftretenden ]ocalen Dauercontractionen und 
Schrump�9 der Herzwaud nicht in den Begriff des Tetanus ein- 

bezogen werden. Da die meisten der als Tetanus beschriebenen Er- 
scheinungen den aufgœ234 Kriterien nicht entsprechen, ist schon 

frahzeitig die Ansieht ge/~ussert worden, dass dus Herz keinen Tetanus 
kenne (siehe u. a. H o f f a  und L u d w i g  1849; E c k h a r d  1858, 
1860). Mit besonderem INachdruck ist diese Meinung von K r o -  
n e e k e r  (1874, 1898)veltreten worden; mie bat sich zahlreicim An- 
hanger verschafft und ist in viele Lehrbacher ~bergegangen. Die 
Unf/ihigkeit des Herzmuskels, einen Tetanus zu ~eben, wurde gerade- 
zu ft~r eine seiner charakteristischen Eigenschaften erkl~rt. Diese 
These rand um so mehr Anklang, als sie nicht nur den factischen 

Versuchsergebnissen entsprach (einige widerspreetmnde T-hatsachen sind 

wenig beachtet geblieben), sondern sich auch zu anderen biologischen 
Eigenschaften des Herzmuskels in plausible Beziehung setzen liess. 
Es ist bekannt, dass dus Herz wahrend der Systole eine Herabsetzung 
der Erregbarkeit gegeni]ber ktinstlichen Reizen erfghrt (K r o n e c k e r 
1874; refraetare Periode, M a r e y  1876), und weiter, dass die Con- 

tractionen des Herzens ft~r den jeweiligen Zustand stets maximal 
sind, d. b. durch Steigerung der Reizstarke nicht verstgrkt werden 
k0nnen ( B o w d i t c h  1871). In der refractaren Periode und dem 
Gesetz der maximalen Cont�9 schien in der That die Un- 
f• des Herzens zum wahren Tetanus eine gen�9 Erkliirung 
zu finden, indem die refracti~re Periode die Verschmelzung der Con- 
tractionen, dus Bowdi tch ' sche  Gesetz ihre Summation erschweren 
musste. Es ware jedoch tibereilt, hieraus zu schliessen, dass das 
Herz unter keinen Umstanden zu einem wirklichen Tetanus zu ver- 
aulassen ssi, denn sowohl die refract~re Phase, Ms auch dus Gesetz 
der maximalen Contractionen setzen dem kein uni~berwindliches 
Hinderniss entgegen. Schon M a r ey (1876) hutte betont und B u r d o u- 
S a n d e r s o n und P a g e (1879) hatten besti~tigt, dass die refract/~re Phase 
durch Verst/~rkung des Reizes und durch Erw~irmung des Pr• 
sehr verk~rzt werden kOnne; man durfte also erwurten, dass sich 
durch geeignete Mitte], z. B. durch starke faradische Reizung eines 
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erw~rmten Herzens eine Versehmelzung der Ventrikeleontraet�9 
wtlrde erzielen l~ssen; eine Erwartung, die sich in der That be- 
wahrheitet hat (Ar i s tow 1879). 

Aber aueh durch pharmakologische Mittel l~sst sich die Dauer 
der refract~ren Phase beeinflussen. R i n g e r  und S a i n s b u r y  (1883) 
konnten sic �9 das Frosehherz wesentlieh abk{irzen, indem sie den 
Gehalt an Natriumsalzen in der Durchstr6mungsfltlssigkeit far d~s 
Herz verst~rkten. Wie ihre an R o y ' s  Tonometer gewonnenen 
Curven zeigen, wurde unter diesen Umstgmden die refraet~tre Periode 

se gering, dass die durch einen eingeschalteten Extrareiz hervor- 
gerufene Systole mit dem ordnungsm~ssigen Herzpulse zu einer 
continuirlichen Contraction versehmolz. I-Iierbei maehte sich eine 
andere sehr bemerkenswerthe Erscheinung geltend: die durch den 
Doppelreiz hervorgerufene Contraction war n• betr~chtlieh h~her, 
als die dureh einen einfaehen Reiz erzeugte Systole. Die Zuckungen 

des PIerzens waren also nicht nur mit einander verschmolzen, sondern 

hatten sieh auch summirt. 
R inger .  und S a i n s b u r y  erw~hnen in ihrer Arbeit nicht, ob 

das Gesetz der maximalen Contractionen in diesem Versuche g~ltig 
gewesen sel; aus der Mittheilung von K r o n e c k e r  aber die Ver- 
suehe von M ays  (1883) ist bekannt, dass sich des durch ungen~]o~ende 
Ern• gesch~tdigte Frosehherz zuweilen von jenem Gesetze be- 
�9 und sieh wie der gew~Shnliche Muskel auf einen st~rkeren Reiz 
hin stark, auf einen schw~cheren schwach eontrahirt. Man k~nnte 
desshalb die Superpositionen in dem Versuche von R i n g e r  und 
8 a i n s b u r y  durch einen ~hnlichen Zustand des Herzens erklgtren 
wallen ~ doeh ist zu erw~gen~ dass die Gi]ltigkeit des Bo w d i t  ch-  
schen Gesetzes keineswegs die F~higkeit des Herzens zur Summation 
von Contractionen ausschliesst. Dieses folgt unmittelbar ~us dem 
Verhalten des Skelettmuskels, weleher je aueh durch maximale Reize 
hervorgerufene Contraetionen zu summi�9 vennag. 

Abgesehen von dem erSrterten Falle hat R i n g e r  (1883) auch 
an dem mit Calciumsalzen vergifteten Froschherzen 8uperpositionen 
beobachtet. Doch ist zu bertmksichti~en, dass des mit Oalcium ver- 
giftete Herz nach der Systole nur sehr langsam erschlafft~ die nette 
Contraction tritt ein, bevor der Verkt~rzungsrackstand der vorher- 
gehenden geschwunden ist; dadureh ki~nnen die Cu�9 (tas Ansehen 
vert Summationscurven gewinnen, • wie es bel dem vert 
R a n v i e � 9  (1880) beschriebenen t› de tonicit› dœ Herzspitze 
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der Fall ist. - -  Ferner haben andere Autoren unter verschiedenea 
Bedingungen Superpositionen am spontan schlagenden, nicht kiinst- 
lich gereizten Herzen beobachtet: v. C y o n  (1866) bel der Er- 
w~rmung, R o y  (1878) bel Zusatz von Alkohol zur DurchstrSmungs- 
fli~ssigkeit, L a n g e n d o r f f  (1895) ara stark abgekilhlten Katzen- 

herzen. 
Aus den angef~hrten Beispielen l~sst sich ersehen, dass das 

Herz unter gewissen Umstiinden seine Contractionen nicht nur zu 
verschmelzen, sondern auch zu summiren vermag. Es sind denn 
auch in der That von verschiedener Seite Versuche mitgetheilt worden, 
welche das Vorkommen eines echten Tetanus zu beweisen scheinen. 
Es seien hier zuni~chst einige Angaben ange�9 welche das Herz 
wirbelloser Thiere, speciell das Crustaceenhe�9 betreffen. Bereits 
Ed. W e b e r  (1846) hatte gesehen, dass sich das Herz des Krebses 
bei Reizung mit Inductionsstr5men zusammenzog und in diesem Zu- 
stande verharrte, solange die Reizung dauerte. Unabhangig von 
W e b e r  hat A. B r a n d t  0865) gefunden, ,,dass das Herz des Krebses 
im Gegensatz zu dem der Wirbelthiere sehr leicht tetanisirbar ist", 
und dass ihm auf Grund dieses Verhaltens eine Mittelstellung zwischen 
dem Wirbelthierherzen und dem Skelettmuskel gebi~hre. Die An- 
gaben B r a n d t ' s  sind von E c k h a r d  (1869) far Cancer pagurus 
und von J. D o g i e l  (1876, 1877, 1894, 1895) ft~r Flusskrebs, 
Hmnmer, Languste und Krabbe best~tigt wo�9 D o g i e l  hat auch 
die Contractionen des Crustaceenherzens mittelst eines leichten Fi~hl- 
hebels graphisch verzeichnet. Die Tetanuscurven zeigen eine centi- 
nuirliche Cont�9 die ebenso lange dauert, wie die Reizung~ und 
h0her ist, als eine Einzelzuckung. Wenn auch in rien Arbeiten 
D o g i e l ' s  der strikte Beweis dafiir �9 dass es sich beim Tetanus 
des Crustaceenherzens um eine Summation von Einzelcontractionen, 
und nicht um eine Verlangerung und Versti~rkung der einfachen 
Zuckung handelt, so ist dies nach der Arbeit von R e id  H u n t ,  
B o o k m a n  und T i e r n e y  (1897) als unzweifelhaft zu betrachten. 
Diese Autoren untersuchten das Herz des amerikanischen Hummers 
und konnten bel directer Reizung mit einzelnen Inductionsschli~gen 
eine Superposition zweier, selbst mehrerer Zuckungen erhalten; bel 
Reizung mit rasch wiederholten Inductionsschlagen erzielten sie einen 
echten Tetanus, dessert HShe riel betrachtlicher war als die einer 
einzelnen maximalen Zuckung. Bemerkenswerth ist, dass das Latenz- 
stadium de�9 durch kiinstliche Reizung herbeige�9 Contraction 
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be�9 Hummerherzen sehr kurz befnnden wurde (0,01 b�9 0,04", ira 
Mittel 0,02"); ferner, dass eine refractare Phase bei gewhhnlicher 
Temperatur nidlt nacbgewiesen werden konnte, und dass das Gesetz 
der maximalen Contraetionen Elr das Hummerherz keine G~ltig- 
keit bat. 

Auch an Wirbelthieren, vornehmlich an Frhschen, ist ein Herz- 
tetanus beobachtet worden. Da jedoch bei rien alteren Versuchen die 
Herzth~tigkeit viœ nicbt regist�9 wurde, �9 einzetne Autoren 
ihre Curven nicht verhffentlieht haben, se l~tsst sicb nachtr~glieh 
schwer entscheiden, ob sie alle einen echten Tetanus betrafen. Se 
bericbtet v. Cyon  (1866), dass ein im Warmestillstand befindliches 
Herz bel directer Reizung einen Tetanus gibt. Die Curve[ die mit 
dem Froschherzmanometer gezeichnet wurde, ist nicht reprodueirt 
worden; es ist jedoeh wahrsebeinlich, dass es sich hier um einen 
echten Tetanus gehande]t bat, clenn A r i s t o w  (1879; siehe aueh 
Dog ie l  1895)hat  sp[ter unter ithnlichen Bedingungen (W~rme- 
stillstand des Herzens; Reizung des Ventrikels mit starken Str5men) 
Curven erhalten, welche unzweifelhaft a]s Tetanus zu deuten sind. 

Eine weitere Bedingung des Herztetanus ist in einer gleiehzeitigen 
Reizung des Vagus und des Herzens ge~eben. A r l o i n g  (1893) 
und R o u g e t  (1894) haben sogar angegeben, dass bei alleiniger 
Reizun~ des Halsvagus ein Herztetanus eintrœ soll, und ihre Be- 
obaehtung zur Strltze der wobl vert wenigen Forsehe�9 getheilten 
Ansieht verwerthet, dass der Vagus motorische Fasern ft'~r das Herz 
fahre (ver~l. aueh S e h e l s k e  1860). A r l o i n g  reizte bei einem 
Pferde die Halsvagi meehaniseh oder elektriseh, w• die Druek- 
sehwankungen in dem linken Vœ dur& eine in die Kammer 
eingefiihrte Herzsonde registrirt wurd• WahreM der geizung sel 
nun das Herz, wie Arlo  ing  beriehtet, in Tetanus gerathen, was je- 
doeh nus rien Belegeurven keineswegs zu ersehliessen ist. Von 
grOsserer Bedeutung seheinen mir die Resultate R o u g e t ' s  (189~). 
Dur& gleiehzeitige Vagus- und Ventrikelreizung konnte er, wie aus 
rien Curven hervoNeht, bel FrSsehen einen Tetanus des Herzens 
erzielen; es ist zu bedauern, dass in der Arbeit R o u g e t ' s  die 
Versuehsbedingungen se unvollstfmelig angegebœ sind, dass sieh seine 
Resultate Biner genaueren Beurtheilung entziehen. 

Unter analogen Umsti~nden, bei einer Reizung des Vagus und 
der Sinusgegend des Frosehherzens, bat O. F r a n k  (1898, 1899) 
Superpositionen und Tetanus gesehen. 
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Zum Schluss sei darauf hingewiesen, dass das embryonale Herz 

mit besonderer Leichti~'keit einen Tetanus zu geben scheint, wie 
schon fr~her von W e r n i c k e  0876), in letzter Zeit von B o t t a z z i  
(1897) nachgewiesen wurde. 

Die vorliegende Literatur~bersicht macht keinen Anspruch auf 
Vollst~ndigkeit. Es wurden ira Wesentlichea bloss solche Arbeiten 
zusammengestellt, welche beweisen, d a s s d e r H e r z m u s k e 1 u n t e r 
g e w i s s e n  U m s t ~ n d e n  e i n e r  e c h t e n  t e t a n i s c h e n  Zu-  
s a m m e n z i e h u n g  f a h i g  ist.  

II. Der Tet~nus des Musearinherzens. 

Auf Anregung' des Herrn I~rivatdocenten Dr. F. B. H o f m a n n  
unternahm ich ira October 1898 einige Versuche i]ber den Einfluss 
der Vagusreizung auf das mit Muscarin vergi�9 Froschhel'z. Bei 
einem dieser u machte ich die folgende Beobachtung, welche 
mich zuerst auf eine eigenthamliche und bisher nicht bekannte Ver- 
~tnderung des Herzens durch das Muscarin hinwies. Das Herz einer 
mittelgrossen R~ escul, war in der von H o f m a n n  0898) bec 
schriebenen Weise zur Verzeichnung der Vorhofs- und Ventrikel- 
contractionen hergerichtet worden. Da ich auch die sp~teren Ver- 
suche, sofern in ihnen die Vorho�9 und Ventrikelcontractionen auf- 
geschrieben wurden, nach derselben Methode gemacht habe, so will 
ich die von H o f m a n n  gegebene Beschreibung des Verfahrens noch 
einmal zum Abdruck brin~en (S. 417 u. ~18). ,Nachdem die Vagi 
praparirt sind, wird das Herz mit dem Kehlkopi und dem angrenzen- 
rien St~ck des Oesophagus herausgeschnitten. Das obere Ende des 

Oesopbagus und der Kehlkopf wird in eine Klemme gefasst, und 
mittelst derselben wird das ganze Praparat gehalten. Die Fixation 
des Herzens w~rd bewerkstelligt durch eine Klemme, welche in der 
Gegend der Atrioventriculargrenze um die Vorho�9 herumgelegt 
wird. Als Klemmvorrichtung benutzte ich eine kleine Schieber- 
p�9 de�9 Branchen abgerundet wurden und welche je nach 
der Ste]lung des Schiebers beliebig lest angezogen werden konnte. 
Da bei dieser Art des Anlegens der Klemme immer auch der Bulbus 
aortae mitge�9 wird, und da derselbe in Folge seiner dicken Muskel- 
wandung und der Spiralklappe ira Innern sehr schwer compressibel 
ist, so sind durch ihn die Gewebe der Vorhofswand, solange man 
nicht absichtlich die Klemme �9 anzieht, stets vor Quetschung ge- 
schOtzt. 
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Durch die Klemme wu�9 an der Atrioventriculargrenze ein 
punctum fixum geschsffen, gegen welches sich die Vorh~fe und der 
Ventrikel bei jeder Contraction hinbewegten. Um diese Bewegungen 
aufzuzeichnen, wurde nun in die Spitze des Ventrikels ein reines 
}takchen eingestochen, welches mittelst eines Fadens an einem dar- 
unter befindlichen Schreibhebel angriff, so dass dieser bei jeder 
Ventrikelcontraction nach oben gezogen wurde. In gleicher Weise 
wa�9 ein an der Kuppe der VorhSfe eingestochenes H~kchen mit 
Httlfe eines Fadens an einem oberhalb des Herzens befindlichen 
Schreiber befestigt, welcher in Folge dessert beijeder Vorhofscontraction 
eine Bewegung nach unten ausfahrte. Diese beiden nus Schilf m i t  
schreibender Papierspitze nach v. F r e y  hergestellten, sehr leicbten 
Schreibhebel verzeichneten die Contractionen der beiden Herz- 
abschnitte in zehnfacher VergrSsserungl) auf der rotirenden Russ- 
schleife des He r ing ' s chen  Kymographions. Die Gegengewichte an 
rien Schreibern waren an F~den angebracht, welche um die etwa 
:l mm dicke Stahlachse geschlungen waren." 

Nachdem einige u mit dem gewShnlichen Erfolg 
gemacht waren, wurde das Herz mit Muscarin vergiftet. Zu diesem 
Zwecke wurde die Gegend des Sinus venosus mit einem Tropfen 
einer w~ssrigen LSsung von Muscarinplatinchlorid benetzt, die in 
1 ccm 0,1 mg des Doppelsalzes enthielt. Der Tropfen mag sich auch 
auf die anderen Herztheile verbreitœ haben. Die Wirkung des Giftœ 
gusserte sich in einer langsam zunehmenden Abschw~tchung der spon- 
tanen Contractionen beider Herzabschnitte ; die Schlagfolge des t�9 
war bis zu dem schliesslich erfolgten Stillstande nur unbedeutend 
Yerlangsamt. Etwa 7' nach der Application des Giftes, als der Vor- 
hof nur noch sehr schwach, der Ventrikel jedoch kr~ftig puls~rte, 
verzeichnete der Ventrikelschreiber inmitten der regelmassigen Con- 
tractionen, and ohne dass das Herz ki]nstlich gereizt wurde, eine 
Reihe von Doppelzuckungen, wie das in Abb. 1 Taf. XXIII dargestellt ist. 
Man sieht, dass bel �9 aufeinander folgenden Ventr]kelcontractionen 
sich eine zweite ~berz~hlige Contraction auf den absteigenden Theil 
der Curve in der N~the des Gipfels aufsetzt; die sechste Contraction 
dieser Reihe tragt sogar mehrere derartig s u p e r p o n i r t e  Z u c k u n -  
g e n. Die GesammthShe, bis zu der sich hierbei der Schreiber erhob, 

1) In einigen Versuchen wandte ich eine schwachere Yergr0sseL'ung an. 
(Walther.) 
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erreicht nicht ganz die Ht)he einer Einzelzuckung desselben Herzens 

vor der Vergiftung. - -  Die beschriebene Erscheinung hat sich in dem 

weiteren Ver]auf des u nicht wiederholt; es stellte sich eine 

Schlagfolge ein, die bis zum Stillstande des Herzens regelmassig 
blieb. 

Obwohl ich spi~ter noch oft Gelegenheit hatte,  den Verlauf der 

Muscarinvergi�9 ara Froschherzen zu beobachten, sind mir derartige 

Superpositionen ara s p o n t a n  s c h l a g e n d e n ,  k l i n s t l i c h  n i c h t  

g e r e i z t e n  Herzen nicht meh�9 begegnet; der Grund hierzu mag 

darin liegen, dass ich in den spiiteren Versuchen das Herz mit 

st~trkeren Dosen zu vergiften pflegte. W o h 1 a b e r i s t e s m i r b e i-  

n a h e  s t e t s  g e l u n g e n ,  d u r c h  k t ~ n s t l i c h e R e i z u n g d e r m i t  

M u s c a r i n  v e r g i � 9  H e r z k a m m e r  b e i  R. e s c u l ,  u n d  

t e m p o r .  S u p e r p o s i t i o n e n  o d e r ,  b e l  A n w e n d u n g  g e -  

n t i g e n d  s t a r k e r  f r e q u e n t e r R e i z e ,  T e t a n u s  z u e r z e u g e n .  

nur in vier Versuchen von beil~ufig 70 war dies nicht der Fall; auch 

hier war wahrscheinlich das Misslingen von der Anwendung zu grosser 

Dosen abhi~ngig, welche die Erregbarkeit und Leistungsfi~higkeit des 

Ventrikels zu sehr gesch~digt hatten. Mit Hinblick auf die zabl- 

reichen Versuche, die von verschiedenen Forschern liber die Wirkung 

des Muscarins auf das Herz angestellt worden sind, ist es in der 

That. wunderhar, dass das eigenthtimliche Verhalten des Muscarin- 

herzens gegenliber k�9 Reizung bis jetzt verborgen geblieben 

ist; soweit mir bekannt, wird seiner in der Literatur keine Er- 

withnung gethan. 

Der weiteren Darlegung m~)chte ich einige Curven vorausschicken, 

die als Beispiele von Superpositionen und Tetanus des kt'mstlich ge- 

�9 Muscarinherzens dienen sol]en. 

Das Herz, welches die in Abb. 2 Taf. XXIII dargestellte Curve 

geliefert hat, war durch Benetzung mit Musearinl0sung ~) zum Stillstand 

gebracht worden. Hierauf wurde der Ventrikel dnrch einzelne In- 

1) In allen u wurde dasselbe ~riiparat --  Muscarinplutinchlorid-- 
meistens in l~ L/isung verwendet. Wie mir Contro]versuche mit reinem 
Platinchlorid gezeigt haben, konnte die Wirkung des Muscarinpri~parats, was ja 
auch a priori wahrscheinlich war, nicht auf diese~ Bestandtheil bezogen werden. 

- -  In der letzten Zeit hatte ich Gelegenheit, ira physiologischen Institute zu Berlin 
einige Versuche mit einem von Dr. Grtibler in Leipzig unter der Beze~chnung 
Muscarinum arteficiale bezogenen t)r~parat anzustellen; auch dieses 72riiparat 
erwies sich ira gegebenen Sinne wirksam. 
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duetionsschl~tge in Intervallœ von 3" rhythmiseh gereizt. Auf der 
H6he de�9 Systole wurden wiederholt durch m ce h a n i s e h e R e �9 z u n g 
- -  leises Kneipen des Vent�9 mit einœ Pincette - -  superponirte 
Extraeontractionen hervorgerufen. Die Ber~hrung des Ventrikels 
gesehah vorsiehtig, so dass sie den Verlauf der Curve ~o.ar nicht oder 
nur insofern stiSrte, als sic zur Bildung einer kleinen Zacke Anlass 
gab. Diese Zaeke markirt auf der Curve den Moment des meehani- 
schen Reizes und kann leieht �87 der Extraeontraction unterschieden 
werden, die durch den lœ hervorgerufen wurde. Au einer 

Stelle der Curve liess sieh durch viermaliges Wiœ des me- 
chanisehen Reizes eine vierfache Superposition erzielen. 

Bedeutend �9 fallen die Superpositionen aus, wenn 
man sie dureh rhythmische l~eizung mit einander paarweise folgenden 
Inductionsschlagen erzeugt. Der prim~re Stromkreis eines Sehlitten- 
induetoriums, dessen secund~re Spirale durch Platindrahtelektroden 
zum Ventrikel abgœ ist, wird dureh die B o w d i t c h '  sehe (1871) 
Reizuhr in rhythmischer Folge geSffnet und gesœ Geht lnan von 
einer Stellung der Spirale aus, welehe noeh unzureiehende Reize liefert, 

und ntthert dann die Rollen des Induetorimns einander, so wird zun~ehst 
der Oeffnungsinductionssehlag wirksam, und das mit Muscarin ver- 
giftete Herz schreibt eine l~eihe einfacher Contraetionen. Verst~rkt 
man jetzt den Reiz (lureh weiteres Aneinanderscbieben der Rellen, 
so tritt auch der Schliessungsschlag aber die Schwelle, und das Herz 
verzeichnet, wenn nur das Intervall zwischen Oeffnungs- und 
Sehliessungss•hlag gr6sser ist als die jeweilige refractgre Phase, eine 
Reihe ganz regehnassiger Superpositionen (Abb. 3 Taf. XXIII). Das 
unvergiftete Herz odibt unter denselben Bedingungen entwœ einfache 
Contractionen, oder, wenn das Interwll zwischen Oeffnungs-und 
Sehliessungsschtag sehr gross ist, Doppeleontractionen, bei denen je- 
doeh der zweite @ipfel stets niedriger ausfitllt als der erste. 

Wahrend man bel diesem ™ das Intervall zwischen 
Oeffnungs- und Schliessungsschlag constant sein lrtsst und die Extra- 
contraction durch Verstgrkung eines vorher unwirksamen lgeizes er- 
zeugt, kann man aueh um.o;ekehrt von einer constanten Reizst~trke 
ausgehen und das Intervall, welches bei der B o w d i t  ch '  sehen Reiz- 
uhr in weiten Grenzen variabel ist, so lange vergriSssern~ bis Doppel- 
contractionen auftreten. Dann aber muss der Reiz von vornherein 
so stark gewahlt werden, dass der Sehliessungsschlag wirksam ist. 
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Nach der letzteren Methode sind die in Abb. 4 Taf. XXIII dargestellten 
Superpositionen erzeugt worden. 

Es wird bei diesem Verfahren nichts Anderes gethan, als der- 
jenige Punkt der systolischen Curve au�9 an welchem ein 
Reiz von gegebener Starke wirksam wird. Wie die Abb. 3 und 4 
Taf. XXIII zeigen, kann dieser Punkt beim Muscarinherzen sehr nahe 
an den Gip�9 der Zuckung heranriicken. Schon daraus darf man 
�9 dass die refract~re Periode beim Musca�9 auffallend 
verktirzt ist. Aus�9 Versuche, die ira Abschnitte IV mitgetheilt 
werden~ haben dieses in der That erwiesen. 

Wenn man, ehe die superponirte zweite Contraction abgelaufen 
ist, auf den Ventrikel einen dritten, vierten u. s. w. Reiz einwirken 
lasst, so werden die hierdurch hervorgeru�9 Zuckungen eben�9 
summirt�87 so dass mit jedem folgenden Reize der Schreibhebel sich 
etwas weiter iiber die Abscisse erhebt, bis er eine maximale H(ihe 
erreicht hat, auf welcher er sich bei �9 Reizung eine 
Zeitlang zu erhalten vermag. Auf diese Weise kann man bel massiger 
Frequenz der Reize (etwa 2 Reize pro Secunde) sehr regelmi~ssige 
unvollstandige Tetani ara Muscarinherzen erzielen. Beispiele hierftir 
bilden Abb. 7 Taf. XXIII und der ira Anfang der Abb. 13 Taf. XXIV 
dargestellte Tetanus. In diesen Fi~llen bedurfte es der Superposition 
von beilaufig elf Contractionen, bis die" maximale H5he des Tetanus 
erreicht war. 

Wenn man die Frequenz der Reize steigert, so gewinnt die 
Tetanuscurve stellenweise oder in ihrer Gesammtheit einen mehr 
stetigen Verlauf, indem benachbarte Contractionen mit einander ver- 
schmelzen. Mur in seltenen F~llen aber, wenn beim stark vergifteten 
Herzen die Contractionen sehr niedrig geworden sind und man mit 
starken Str0men reizt, verschmelzen die Contractionen angeniihert 
so vollkommen, wie man es ara Skelettmuskel zu sehen gewohnt ist. 
In den hi~ufigsten Fi~llen pri~gt sich die discontinuirliche Natur des 
Herztetanus bereits in der Curve aus. Dieses ist selbst dann der 
Fall, wenn man zur Tetanisi�9 des Herzens eine so �9 Reiz- 
folge verwendet~ wie sie der W a g n e r ' s c h e  Hamme�9 des Schlitten- 
inducto�9 lie�9 (bei unserem Inductorium 50 bis 60 Reize pro 
Secunde). Besonders lasst der aufsteigende Theil der Tetanuscurve 
beinahe stets die Genese aus einzelnen Contractionen (oft von suc- 
cessive wachsender HShe) erkennen, wahrend der Gipfel der Curve 
unter Umsti~nden eine vollstandige Verschmelzung der Zuckungen 

E. P f l f i g e r ,  Arehiv fiir Physiologie. Bd. 78. 40  
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zeigt. Dieses verschiedene Verhalten mag m�9 der Dauer der re- 
fract~ren Phase zusammenh/~ngen. Da sie, wie B u r d o n - S a n d e r -  
son  und P a g e  (1879) gezeigt haben, bei oft wiederholter Reizung 
des Herzens verk~lrzt wird, so liegt es nahe, anzunehmen, dass sie 
ira Laufe der Tetanisirung mehr und mehr abnimmt, bis sie schliess- 
lieh aufhSrt, ein Hinderniss fur die Verschmelzung der Contractionen 
zu bilden. Aueh ieh habe mich davon �9 k6nnen, dass eine 
l~ngere Zeit fortgesetzte rhythmisehe Reizung des Ventrikels mit 
einer auff/illigen Verk~rzung der refract~ren Phase verbunden ist. 

Aber abgesehen von der Discontinuit~t, die dureh die mangelhafte 
Verschmelzung der Contractionen hervorgerufen ist, zeigt die Tetanus- 
eurve noch andere Unregelm~ssigkeiten. Dieses ist besonders dann 
der Fall, wenn das Herz mit frequenten StrSmen gereizt wurde, 
deren Intervall kleiner ist, als d�9 refract~ire Phase�87 und die infolge 
dessen den ruhigen Ablauf der einzelnen den Tetanus zusammen- 
setzenden Contractionen st/)ren. Die einzelnen Erhebungen, die sich 
auf der Curve erkennen lassen, sind gew6hnlich von ungleicher H~he; 
ferner, ist die Vers@melzun~ der Contraetionen nieht ira ganzen 
Verlauf des Tetanus gleieh gut aus~ebildet, so dass die Zusammen- 
ziehung des I:Ierzens in unregelmassiger Weise Unterbrechungen er- 
leidet, w~threud derer der Herzmuskel mehr oder wenio~er ersehlafft. 
Es ist jedoeh ausdraeklieh zu bemerken, dass diese Unregelmassigkeiten 
der Tetanuseurve keineswegs mit rien Unregelmassigkeiten jener Curven 
in Parallele zu setzen sind, welehe man erhNt, wenn man ein no r -  
m a les  Herz mit starken mari �9 Induetionsstr6men reizt. 
In Abb. 5 Taf. XXIII ist der Reizeffeet eines unvergiffeten Herzens und 
desselben Herzens naeh der lVlusearinvergiftung dargestellt. Beim 
normalen Herzen handelt es sieh um eine als ,,tumultuariseher 
Tetanus", ,, Wahlen und Wogen", ,, Flimmern" bezeiehnete u n g 1 e i e h - 
z e i t i g e  Zusammenziehung der Muskelelemente des Veatrikels, 
wfthrend der gentrikel des Musearinherzens~ wie die unmittelbare 
Betraehtung lehrt, bei der Tetanisirung in allen seinen Theilen gl e ie h- 
z e i t i g  in Contraction ist. Dieselbe Bemerkun~ ist aueh far die 
einfaehe Superposition galtig. Wie ieh mieh ira Laufe der Versu™ 
sehr oft dureh Betraehtung des Herzens t~berzeugen konnte, sind die 
Superpositionen nieht, wie man vielleieht glauben kiSnnte, dureh eine 
successive Zusammœ einzelner Ventrikeltheile vorget~useht, 
sondern dureh die unvollkommene Versehmelzung zweier d en V e n - 
t r i k e l  in s e i n e r  G e s a m m t h e i t  e r f a s s e n d e r  Contraetionen 
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bedingti von denen die zweite einsetzt, kurz nachdem die erste ihren 
tlShepunkt aberschritten hatte. - -  Haupts~ehlich sind es fl'isehe und 
nicht genilgend vergiftete Herzen, die bei Reizung mit mittelstarken 
Str6men einen derartigen unregelmassigen Tetanus geben, wahrend 
das Zustandekommen eines gut ausgebi]deten Tetanus durch starke 
u wiederholte Reizung und Anwendung starker Str~me be- 
ganstigt wird. Ausserdem fSrdern alle Bedingungen, unter denen 
das Ph~nomen der B o w d i t  eh '  sehen Treppe au�9 zu gleieher 
Zeit die Entstehung des Tetanus (siehe Absehnitt V.). 

Die beigegebenen Curven sollen zur Illustration des Gesagten dienen. 
Abb. 6 TaL XXIII zeigt den unregelm~ssigen Tetanus, wie er bel der 
Anwendung des W a g n e r ' s c h e n  Unterbreehers ara haufigsten zur 
Beobaehtung kommt; Abb. 7 Taf. XXIII - -  rien Einfluss verschiedener 
Reizfrequenz auf die Verschmelzung der Contractionen des Ventrikels. 
W~hrend derselbe bei zwei Reizen pro Secunde noch gut unter- 
scheidbare Contraetionen zeichnet, so dass jedem Reize eine Erhebung 
des Sehreibhebels entspricht, sind bel vier Reizen pro Seeunde die 
Contractionen auf dem Gipfel der Curve sehon vollsthndig ver- 
sehmo]zen. Die Frequenz der Reize, we]che gerade hinreieht, um 
eine vollstandige Verschmelzung der Contractionen auftreten zu lassen, 
ist, wenn sich eine solche Verschmelzung bel dem betreffenden Pr~- 
parat ~]berhaupt erzielen l~sst, von vielen Umstanden abhangig: 
ausser von der St~rke des Reizes in erster Linie von der Dauer der re- 
fraet~ren Phase, also aueh von allen Momenten, welehe sie beeinflussen 
(Grad der Vergi�9 Temperatur und sonstiger Zustand des Herzens). 
Infolge dessen ist es unmi)glieh, einen allgemein gt~ltigen Werth ft'tr 
diese zureiehende Frequenz anzugeben, jedenfalls aber kann sie unter 
Umst~tnden eine sehr niedrige sein, denn ieh habe sehon bei An- 
wendung von 1~ Reizen in 11" einœ vollstandige Versehmelzung der 
Contraetionen e~oEielen k5nnen. 

Da man ara spontan sehlagenden oder rhythmiseh gereizten 
Herzen eine Extraeontraetion um so n~her am Gipfel der Systole 
hervorrufen kann, je st~trker man rien auf das Herz einwirkenden 
Extrareiz wfthlt, so ist es verst~tndlieh, dass man dureh Verstarkung 
des tetanisirenden Reizes eine vollstandigere Versehmelzung der 
Contraetionen des Musearinherzens erh~tlt. Zum Bœ diene 
Abb. 8 Taf. XXIII, wo drei Tetani eines mit Musearin vergifteten 
Herzens dargestellt sind, die dureh frequente Reize von versehiedener 
Intensit~tt erzeugt wurden (Rollenabstand 6, 4, 2 cm eines kleinen 

40 * 
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Induetoriums). Es sel jedoeh darauf hingewiesen, dass der heran- 
gezogene Versueh n�9 ganz einwandfrei ist, indem einerseits die 
Schwingungszahl des W a g n e r ' s c h e n  Hammers bel versehiedenen 
Roltenabstgnden nieht constant bleibt~ mithin abgesehen von der 
Aenderung der Reizstgtrke eine Aendœ der Reizfrequenz vor- 
gelegen Mben rang, andererseits aber das Pri~parat dureh eine 
Tetanisirung mit starken Str(~men in einem Sinne vergndert wird, 
der far das Zustandekommen einœ glatterea Tetanus bel der ngchsten 
Reizung giinstig ist. Immerhin aber kann ieh auf Grund vider Be- 
obaehtungen die aufgestellte Behauptung aufrecht erhalten. Ira all- 
gemeinen erh•lt man die hiiehsten und regelm~tssigsten Tetani bei 
Anwendung starker StrSme (Rollenabstand 6 -  2 cm eines kleinen, 
mit einem Daniellelemente besehiekten Inductoriums); steigert man 
die Intensit• des Reizes noeh mehr, so wird oft der Tetanus wiede�9 
niedriger und unregelmi~ssiger, und der 8ehreibhebel kehrt, wohl in 
Folge loealer Sehrumpfungen der Museulatur an der Reizstelle, iibe�9 
haupt nicht mehr in seine Ruhelage zurtiek. Die Anwendung starker 
8tr0me ist wohl weniger zut Erzielung der Superposition, als zur 
Ueberwindung der refraetgren Phase nothwendig, denn das Musearin- 
herz vermag selbst solehe Contraetionen zu superponiren, die dureh 
sehwaehe, nur wenig ~iber der 8ehwelle liegende Reize hervorgerufen 
sind. - -  Ein weite�9234 Beispiel far die Abhangigkeit des Tetanus von 
der Beizsti~rke bietet Abb. 9 Taf. XXIII. - -  Um endlieh zu zeigen, 
dass ein unvollkommener Tetanus aueh bei Anwendung von ver- 
hi~ltnissmi~ssig sehwaehen StrSmen mSglieh ist, sei Abb. 10 Taf. XXlII 
dargestellt. Es wurde hier der Ventrikel mit den Oeffnungsindue- 
tionsstrSmen eines grSsseren Inductoriums bel Rollenabstand 20 cm 
gereizt: dieser 8trom lag nur wenig aber der 8chwelle, denn bel 
22 cm Rollenabstand konnte keine Wirkung auf das Herz erzielt 

werden. 
Es waren an dieser Stel]e Loch die Bedingungen zu er5rte�9 

von welchen die Hubh(ihe der tetanischen Zusammenziehung des 
Musearinherzens abhi~ngt. Doch bedarf es hierzu besonderer Versuehs- 
reihen~ die verschiedene mechanische Momente, wie Belastung und 
Untersti]tzung des Muskels, zu berficksichtigen haben und ausserhalb 
des Rahmens dieser vorli~ufigen Untersuchungen liegen. Auch scheint 
es mir~ dass znr Bearbeitung dieser Frage die von F r a n k  (1895) 
ausgebildeten Untersuchungsmethoden mehr geeignet sind, als das 
von mir beinahe ausschliesslich ben�9 myographische u 
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Dermoch aber mt}chte icb darauf hinweisen, dass sich die Hub- 
hShe des Muscarinherzens beim Tetanus anscheinend niemals iiber 
die HiShe der Einzelzuckung des unter o p t i m a l e n  Bedingungen 
arbeitenden unvergifteten Herzens erhebt. Zut Erkl/~rung ki~nnte 
man ~nnehmen~ dass durch eine unter optimalen Bedingungen statt- 
findende Einzelzuckung die Grenze der Contractionsf~thigkeit des 
betr. Herzens erreicht wird. Eine solehe Zuckung w�9 a b s o 1 u t 
maximal sein~ nicht bloss maximal fiir die bestehenden Versuchs- 
bedingungen. Dessha]b kann ihre HShe auch nicht von der H5he 
des Tetanus ~ibertroffen werden, obgleich sich hier viele, aber 
schw~chere Zuckungœ summiren. - -  Ira Uebrigen sei bereits an 
dieser Stelle hervorgehoben, dass die Contractionen des Muscarin- 
herzens trotz der Abschw~chung stets f a r  den  j e w e i l i g e n  Zu-  
s t a n d  des  H e r z œ  m a x i m a l  b l e i b e n  (Seite 622 ff. diœ Ab- 
hany 

Das wesentliche Ergebniss dieses Abschnittes lasst sich dahin 
zusammenfassen~ dass der Ventrikel des mit Muscarin vergifteten 
Froschherzens ira Stande ist, durch mechanische oder elektrische 
I/eizung hervorgerufene Contractionen zu summiren, so dass bel cicr 
Application mehrerer auf einander folgender Reize ein ,,echter" un- 
vol]st~ndiger Tetanus entsteht, dœ sich weit iiber die H5hœ der 
Einzelzuckung des vergifteten, nicht aber t~ber diejenige des un- 
vergifteten Herzens erhebt. Unter besonders giinstigen Umstanden, 
zu denen eine geeignete Frequenz und St~rke des Reizes, eine ge- 
nagende Vergiftung des Pr~parates und die Gegœ der Be- 
dingungen des B o w d i t c h ' s e h e n  Treppenphftnomens zu rechnen 
sind~ kann dieser Tetanus nahezu voUkommen werden. 

Obwohl es unstatthaft erscheint, ~tie erhaltenen Resultate far 
eine durch die angewandte Versuchsmethode bedingte T/~uschung zu 
erk]/iren - -  denn das normale, nnter gleichen Bedin~ungen arbeitende 
Herz gibt niema]s Superpositionen und T e t a n u s -  will ich doch 
erw~thnen, dass ich auch mit Ht~l�9 anderer Verfahren der graphischen 
I~egistrirung ganz analoge Curven erhalten habe. In einem Theil 
raciner Versuche verzeichnete ich mittelst einœ auf das isolirte Herz 
aufg'elegten itquilibrirten Fr~hlhebels die Dickenzunahme des Ventrikel~ 
bei der Contraction und konnte auch bel dieser Anordnung bel directer 
Reizung des muscarinisirten Herzens einen Tetanus erhalten. Dasselbe 
gilt von Versuchen, die ich nach der von E n g e l m a n n  (1892) em- 
pfohlenen Suspensionsmethode angestellt habe. Das Herz wurde in situ 
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gelassen und der Frosch bei erhaltenem Kreislauf vergi�9 indem d�9 
MuscarinlOsung in den Riickenlymphsack gebracht wurde. Bel dieser 
Anordnung liess sich auch die Dosis Muscarin angen~thert bestimmen, 
welche geni]gt~ um die uns interessirende Veriinderung ara Herzen 
hervorzubringen ; bel der einfachen Benetzung des herausgeschnittenen 
Herzens mit der MuscarinlSsung war nati]rlich eine wenn auch nur 
angenhherte Schiitzung der zur Wirkung gelangten Giftmenge un- 
mSg]ich. Es ergab sich, dass bel einem Frosch (R. escul.) von 67,0 
Gewicht 0,2 mg Muscarinplatinehlorid in den R�9 ge- 
bracht, gen(igten, um dus Herz zu Superpositionen und Tetanus zu 
befi~higen, wlihrend dur& 071 mg diese Wirkung bel einem Frosch von 
~ihnlicher GrSsse nicht erreicht werden konnte. - -  Abb. 11 Taf. XXIII 
stellt einen nach der Suspensionsmš verzeichneten unvollkommenea 
Muscarintetanus da l  

III. Au�8 der ~Iuscarinwirkung durch Atropin; localer 
Charakter der 3fuscarinwirkung; Tetanus des Vorhofs. 

Wenn das im vorigen Abschnitte beschriebene Verhalten des 
Herzens auf eine Wirkung des Muscarins zurtickzufiihren ist, 
so scheint gewiss die Frage berechtigt, oh diese Wirkung dur& 
(las typische Gegengift des Muscarins~ das Atropin, aufgehoben 
werden kann? Dieses ist, wie ich auf Grund vieler Versuche 
sagen kann, in der That in allen Fallen mSglich, in denen die 
Muscarinvergiftung eine gewisse extreme St~rke nicht iiberschritten 
hat. Es geni~gt, den mit Muscarin vergifteten Ventrikel mit einem 
Tropfen Atropinl(~sung (ich verwandte eine 0,1% LSsung von Atropin- 
sulfat) zu benetzen, um alsbald die Contractionen des Herzens 
krhftiger werden, zugleich aber die Fi~higkeit zu Superpositionen und 
Tetanus schwinden zu sehen. Dur& erneuerte Application von 
Muscarin kann man diese F~higkeit nicht wieder herstellen, eben so 
wenig, wie man œ mit Atropin vergiftetes Herz durch Muscarin 
zum Stillstand bringen kann. In bequemer Weise l~tsst sich die Ein- 
wirkung des Atropins auf das Mnscarinhe�9 verfolgen, wenn man, wie 
es in dem in Abb. 1 2 Taf. XXIII auszugsweise dargestellten Versuche 
geschehen ist™ den mit Muscarin vergifteten Ventrikel mit paa�8 
Inductionsschli~gen rhythmisch reizt, wobei er supœ Zuckungen 
schreibt, und ihu dann mit Atropin vergiftet. Man sieht, wie 
untœ dem Einfiusse des Atropins und bel �9 Reizung die 
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HShe der Ventrikelcontractionen stetig zunimmt, zugleich aber auch 
das Ausmaass der Superposition, d. h. der HOhenunterschied zwischen 
beiden Gipfeln der Doppelzuckung, abnimmt. Nach einiger Zeit ge- 
langt das Herz in ein Stadium, wo beide Gipfel der Doppelzuekung 
gleich hoch sind; von da an wird der zweite G!pfel immer niedriger 
(d. h. es ist keine Superposition mehr vorhanden), er erscheint als 
gering�9 H5cker auf dem absteigenden Schenkel der œ 
Zuckung und verschwindet schliesslich vollkommen. Dass im an- 
gef~lhrten Versuch der Fusspunkt der zweiten Contraction immer 
hSher ara absteigenden Schenkel der ersten heraufri]ckte, war dadurch 
bedingt~ dass sich der zeitliche Ablauf der ersten Contraction in 
Folge ihres Anwachsens stetig verzSgerte, wahrend das Intervall 
zwischen den Doppelreizen constant blieb. Aber auch durch Ver- 
langerung des Intervalls oder durch Verstarkung des Reizœ lasst 
sich ara Atropinherzen keine Superposition erzeugen; wenn eine 
Doppelcontraction erfolgt, so ist, wie beim normalen Herzen, der 
zweite Gipfel stets niedriger als der erste. Ein solches Herz gibt 
auch keinen Tetanus bei frequenter Reizung. 

Ein weiteres Beispiel ft]r die Aufhebung der Muscarinwirkung 
durch das Atropin ist in Abb. 13 Taf. XXIV gegeben. Es handelt sich 
um tin sp~teres Stadium desselben Versuchs, dem auch Abb. 7 Taf. XXIII 
entnommen ist. Kurz vor Beginn der Curve ist bereits ein Tropfen 
Atropinl5sung auf das Herz geb�9 worden, der Ventrikel steht 
aber noch unter dem Einflusse des Muscarins und gibt bei der 
t~eizung mit einzelnen Inductionsschlagen, die sich in Intervallen von 
1/2 " folgen, einen sehr regelmassigen, unvollkommenen Tetanus. 
Darauf stellen sich spontane, in ihrer HShe stetig wachsende Con- 
tractionen ein; nach einiger Zeit w�9 wieder gereizt: der 
Ventrikel gibt keinen Tetanus mehr~ sondern eine Reihe von 
Zuckungen�87 die jedem zweiten Reize entsprechen und, wie aus der 
geringen Erhebung der Fusspunkte zu schliessen ist, kaum mehr 
eine Verschmelzung aufweisen. Der ausfallende zweite Reiz bewirkt 
hier bloss eine Verbreiterung des Gipfels der einzelnen Zuckung. 
Hiernach beginnt wieder eine spontane Schlagfolge unter weiterem 
Anwachsen der Contractionen; eine dritte Reizung bewirkt nun- 
mehr eine Folge vollkommen discretš Einzelzuckungen, die jedem 
zweiten Reize entsprechen und weder eine nennenswerthe Erhebung 
der Fusspunkte, noch eine Verbreitemng des Gip�9 zeigen. Die 
ira Anfang der letzten Reizfolge verzeichnete Doppelzuckuno' be- 
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weist, dass das Herz keine Superpositionen mehr zu geben vermag; 
es verh~tlt sich jetzt so, wie es vor der Muscarinvergiftung der FaU war. --  

Da nach der von vielen Forschern getheilen Ansicht S c h m i e d e - 
b e r g'  sd ie  augenf• Wirkung des Muscarins auf das Froschherz 
- -  die Erzeugung des diastolischen Stillstandes - -  durch Reizung eines 
nervSsen Hemmungsapparates zu Stande kommt, desselben Apparates, 
der durch das Atropin gel~thmt werden soll, so kann man versucht 
sein, zu fragen, ob nicht auch der Einfluss des Muscarins auf die 
Tetanisirbarkeit des Ventrikels und die Aufhebung dieses Einflusses 
durch das Atropin durch u nerv5ser Gebilde geschebe? 
Mir scheint jedoch die Fragestellung ,,nerv~s oder muscular?" schon 
desswegen nicht gli]cklich gew~hlt zu sein, weil sie den experimentellen 
Halfsmitte]n, aber welche wir zur LSsung dieser Frage verfiigen, 
nicht entspricht. Seitdem wir wissen, dass die ganze Musculatur des 
Herzens von einem dichten Geflecht oder ~Tetz von Nervenfasern 
durchsetzt ist, kann die fraher so haufig herangezogene Untersuchung 
der ,,ganglienlosen" Herzspitze die obige Frage nicht entscheiden. 
Desshalb m~chte ich auch die Frage nach der nervSsen oder mus- 
culiiren Wirkung des Muscarin~ umgehen und sie durch die andere 
ersetzen, ob n~imlir das Muscarin zur Erzeugung der geschilderten 
Wirkung eines d i r e c t e n  C o n t a c t e s  mit der Muskulatur des 
u bedarf oder ob die Wirkung auch durch Vermittlung 
eines distanten nervOsen Apparates, speciell des fl'i~her von S c h m i e d e - 
b e r g im Sinus venosus vorausgesetzten Hemmungsapparates, geschehen 
kOnne. Diese Frage scheint um so mehr berechtigt, als, wie aus den 
Arbeiten von R o u g e t  (1894) und F r a n k  (1898 und 1899)und 
aus meinen sp~ter mitzutheilenden Versuchen hervorgeht, der Vagus 
eine nahe Beziehung zum Tetanus des Herzens hat. 

Es l~sst sich nun leicht zeigen, dass einerseits der in Frage 
stehende Effect der Muscarinvergiftung auch ohne Vermittlung der 
Sinusganglien zu Stande kommt, andrerseits aber nicht eintritt, wenn 
die Einwirkung des Muscarins auf den Sinustheil des Herzens be- 
schr~nkt bleibt, d. h. das Gift vom Ventrikel fern gehalten wird. 
Das Erstere folgt daraus, dass die Anlegung der ersten S t a n n i u s -  
schen oder der u vor oder nach der Muscarinvergiftung 
nichts an dem Effecte der directen Ventrikelreizung ~ndert, ferner 
daraus, dass auch die mit Muscarin vergiftete Herz sp i t  z e Super- 
positionen und Tetanus gibt. - -  Das Zweite ist durch das Verhalten 
des Herzens bel einer isolirten Vergiftung des Sinus festzustellen. 
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Da man jedoeh, besonders bei l~ngerer Dauer des Versuebs, nur sehr 
sehwer eine allm~ilige Verbreitung des Gifles ~t~ber das ganze I-Ierz 
aussehliessen kann, so habe ieh rien ™ ara Seheidœ 
pr~tparat ( H o f m a n n  1898), d. b. an einem Herzen angestellt, bei 
welehem Sinus und Ventrikel nur noeh dureh Vermittlung der beiden 
Seheidewandnerven in Verbindung standen. An einem sol&en Pr~t- 
parat kann man den Sinus ausgiebig mit Musearin vergiften, ohne 
zu f~rehten, dass sieh das Gift dureh Diffusion Mer Oberfl~ehen- 
striSmung anf die ~brigen I-Ierztheile verbreitet. Es erwies sieh nun, 
dass, w~thrend der Sinus in Folge der Musearinvergiftung still stand, 
der k~instlieh gereizte Ventrikel keine Superpositionen und keinen 
Tetanus gab, trotzdem die Seheidewandnerven funetionstrmhtig waren, 
wie aus der prompten Absehwaehung der Ventrikeleontraetionen bel 
einer Sinusreizung hervorging. Ein Tropfœ Musearin auf den Ven- 
trikel gebraeht, verlieh ihm alsbald die F~higkeit zu Superpositionen 
und Tetanus; diese F~higkeit ging nieht verloren, als der Sinus mit 
Atropin veNiftet wurde und wieder zu sehlaoen begann, wohl abœ 
naeh direeter Application des Atropins auf den Ventrikel. Aus 
diesem Versueh, der mit demselben Resultate wiederholt wurde, l~tsst 
sieh wohl sehliessen, dass sieh die fi-agliehe u des Herz- 
muskels nieht dureh eine isolirte Vergiftung der Sinusganglien er, 
zielen l~sst, wenigstens nieht dur& Vermittlung der inotropen Vagus- 
fasern (Seheidewandnerven). Ausserdem aber habe ieh aueh u 
suehe ara unversehrten Herzen gemaeht, in denen der Sinus und 
Vorhof mit Musearin benetzt, der Ventrikel aber vor der Berahrung 
mit der GiftliSsung bewahrt wu�9 Es liess sieh dieses ara lœ 
tœ dadureh erreiehen, dass man bel der gewiShnliehen Versuehs- 
anordnung (S. 603) das Pr~parat umk• und den Vorhof ara 
unteren Sehreibhebel angreifen liess, den Ventrikel aber emporhob; 
dadureh wurde ein 1-Ierabfliessen des Giftes auf den Ventrikel ver- 
mieden. Aueh hier zœ sieh in gelungenen Versuehen --  in 
anderen war eine Vergiftung des Ventrikels nieht mit Sieherheit 
auszusehliessen - - ,  dass trotz einer starkœ Vergiftung des Vorhofs 
und Sinus der ™ keine Superpositionen und Tetanus gab. 
Es muss also wohl zugestanden werden, dass das Musearin nur dur& 
iSr t l iehe  E i n w i r k u n g  auf den Ventrikel jene eharaktœ 
Vœ in seinem Verhalten gegenaber kanstliehen Reizen er- 
zeugt, womit freilieh noeh nieht gesagt ist, dass das Musearin primar 
auf die Museulatm" wirkt. 
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Im Anschluss hieran mag noeh ein anderer Punkt besprochen 
werden. Es ist bereits angedeutet worden, dass die inotropen Vagus- 
fasern dureh das Musearin nieht ausser Function gesetzt werden. 
Wenn man an einem ira Muscarinstillstande befindliehen Herz- 
pr~parat den Ventrikel rbythmisch reizt, so erh~lt man als Erfolg 
einer dazwis™ eingeschalteten Vagusreizung in der Regel eine Ab- 
schw~chung der Contractionen (die an sich schon dureh das Muscarin 
herabgesetzt sind), seltener eine Verst~rkung. Abb. 14 Taf. XXIV 
gibt ein Beispiel for den ersteren Fall. Es lag nun die Frage nahe, 
ob eine w~hrend der Tetanisirung des Herzens vorgenommene Vagus- 
reizung einen Einfluss auf den Verlauf des Tetanus hat? Auf Grund 
einiger Versuche glaube ich dieses verneinen zu m~ssen. Die Ver- 
suehe, von denen Abb. 15 Ta�9 XXIV ein Beispiel gibt, wurden in 
der Weise angestellt, dass der Vorhof unvergiftet blieb, w~hrend auf 
den Ventrikel Muscarinl6sung gebracht wurde. Reizte man nun den 
Vagus wiihrend des durch gleichzeitige ™ erzeugten 
Tetanus, so konnte man nach dem Verhalten des Vorhofs beurtheilen, 
ob der Vagus ™ wirksam sel, nach dem Verlauf der Tetanus- 
eurve - -  ob sie sieh dureh die ™ geandert habe. Trotz- 
dem in dem dargestellten Versuch dureh die Vagusreizung ein an- 
haltender Stillstand des VQrhofs erzeugt wurde, verlief der Ventrikel- 
tetanus ganz unver~ndert. Dieses war auch dann der Fall, wenn 
die V~ntrikel�9 in die Periode der Nachwirkung der Vagus- 
reizung fiel. 

Bis jetzt ist in dieser Abhandlung lediglieh vom Tetanus des 
Ventrikels die Rede gewesen; es schien interessant, zu untersuchen, 
ob auch die Vorhofsmusculatur einen Tetanus zu geben verm~g. 
Die experhnentetle Beantwortung dieser Frage stiess auf Schwierig- 
keiten, weil es nieht leieht ist, die far den Vorho�9 geeignete Dosis 
des Musearins zu treffen. 13œ geringer Vergiftung gibt die Vor- 
hofsmusculatur noeh keinen Tetanus, bel starker wird sie in 
ihrer Leistungsf~higkeit so sehr gesehadigt, dass die Curven bel der 
geringen H5he der Contraetionen sehwer zu beurtheilen sind. Erst 
als ieh den ganzen Vo�9 oder einen ringfSrmigen Streifen der Vor- 
hofsmuseulatur aus dem Herzen herausschnitt und unter sehr vor- 
sichtiger Steigerung der Musea�9 isolirt untersuehte, koDnte ieh 
mieh davon iiberzeugen, dass aueh der Vorhof in einem gewissen 
8tadium der Musearinvergiftung zu Superpositionen ¨ Tetanus be- 
fahigt ist. In Abb. 16 Taf. XXIV sind Curven dargestellt, welehe 
dieses zeigen. 
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Es ist auffallend, dass der Vorhof eine sthrkere Vergiftung und 
anscheinend auch st~rkere Str~me zum Tetanus braucht, als der 
Ventrikel. Auch verliert der muscarinisirte Vorhof, 5esonders wenn 
er anhaltend gereizt wird, sœ leicht die F~higkeit zu Superpositionen 
und Tetanus, wahrend der Ventriket sie gew5hnlich far lange behalt. 
Durch Atropin kann auch beim Vorhof die Muscarinwirkung auf- 
gehoben werden. 

Die wichtigsten Ergebnisse dieses Abschnittes sind: 
1. Die durch Muscarin erzeugte Fahigkeit des Ventrikels zu 

Superpositionen und Tetanus wird durch Atropin aufgehoben. 
2. Um seine Wirkung zu aussern, muss das Muscarin auf den 

Ventrikel direct œ Muscarinvergiftung des Sinus allein 
~ndert nichts ara Verhalten des Ventrikels gegenaber kanstlichen 
Reizen. 

3. Eine eingeschaltete Vagusreizung bringt keine sichtbare 
Aenderung in dem Verlauf des Ventrikeltetanus hervor. 

4. Auch der mit Muscarin vergiftete Vorhof vermag Super- 
positionen und Tetanus zu geben. 

IV. Verkiirzung der refract~ren Phase dureh das Muscarin; 
6~iiltigkeit des Gesetzes der maximalen Contraetionen. 

Es ist bereits von M a r e y  (1876) erkannt worden, dass das 
Vorhandensein einer ausgedehnten refractarœ Phase den Grund da- 
far bildet, wesshalb der normale Herzmuskel auf eine Reihe von 
frequenten Reizen nieht wie der Skelettmuskel mit einer stetigen 
Contraction, sondern mit einer Reihe discreter Zuckungen antwortet. 
Da aber dieses bei dem mit Muscarin vergifteten Herzen nicht, oder 
nicht in dem Maasse der Fal] ist, dasselbe sich vielmehr in seinem 
Verhalten gegenaber einer tetanisirenden Reizung dem Skelettmuskel 
nahert, so erseheint der Rilckschluss berechtigt, dass durch das Mus- 
carin die refractare Phase verkt~rzt werde. Andererseits ist aber 
bekannt, dass das Muscarin die H5he und die Dauer der Einzel- 
zuckung des Herzens stark herabsetzt, und desshalb fl'agte es sich 
bei der Untersuchung des Muscarintetanus, ob die far das Muscarin- 
herz aus theoretischen Granden geforderte Reduction der refractaren 
Phase lediglich eine Folge der Abschwachung der Contractionen ist, 
oder ob auch unabh~mgig hiervon bel der Muscarinvergiftung eine 
Verkarzung der refract~ren Phase statthat. Dieses konnte leicht 
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entschieden werden, wenn man bel den Versuchen nicht nur die 
zeitliche Dauer der refract~ren Phase bestimmte~ sondern sie auch 
auf den Contractionsverlauf bezog. Wir liessen auf das rhythmisch 
mit einzelnen Inductionsschl~gen gereizte Herz von Zeit zu Zeit 
Extrareize w~hrend der Contractionen einwirken und bestimmten 
beim normalen und behn vergifteten Herzen denjenigen Ort der 
Curve, wo der Extrareiz das Herz treffen musste, um eben wirksam 
zu werden. Nacl~ der Lage dieses Ortes zu charakteristischen Punkten 
der Curve - -  Gipfel, Wendepunkt der Decrescente u. s. w. --  wurde 
die u der refract~ren Phase beurtheilt; ihre zeitliche Dauer 
konnte ausserdem durch das Intervall zwischen Haupt- und Extrareiz 
gemessen werden. Eine schnel]e und anschauliche Orientirung ~ber 
das Verhalten der refract~ren Phase ~st auch nach dem Fusspunkte 
der durch den Extrareiz bewirkten Contraction mSglich; freilich hat 

dieses zur Voraussetzung, dass die Latenzzeit der Extrasystole stets 
angenahert gleich ist, was nach den Erfahrungen von E n g e l m a n n  
(1895) dann zutrifft, wenn man dafar sorgt~ dass die Extrasystole 
stets der Erfolg einer d i r e c t e n  Yentrikelreizung ist und nicht 
etwa "con der mitgereizten Kammerbasis nus auf den Ventrikel fort- 

geleitet wird. 
Zur Ausff~hrung der Versuche war es nSthig, einerseits das Herz 

in regelmhssigen lgngeren Intervallen rhythmisch zu reizen (Haupt- 
reize), andererseits aber ira Anschluss an beliebige dieser Hauptre�8 
und durch ein geringes, willki]rlich zu variirendes Interva]l von den- 

selben getrennt, Extrareize in das Pr~parat zu senden. Es wurde 
dieses durch Anwendung zweier Schlitteninductorien erzielt, deren 
primare Stromkreise durch ein mit zwei Paaren von Quecksilber- 
contacten versehenes, langsam rotirendes Rheotom in der gew�9 
Folge geschlossen und geSffnet wurden. In Fig. 1 soll Rh das Rheo- 
tom andeuten, welches in der Richtung des Pfeiles rotirt. Als Haupt- 
reize wurden bei dieser Anordnung beniitzt die Oeffnungsinductions- 
str5me der secundiiren Spirale des rechts gezeichneten Inductoriums. 
Etwas vor der Schliessung des primliren Stromes dieses Inductions- 
apparates, so bald ngmlich der Contactstift a~, der ebenso wie der 
Contactstift a mit der Achse des Rheotoms A und mit der Pol- 
klemme B leitend verbunden ist, in den Quecksilbernapf Q~ ein- 
taucht, wird durch Q~, a~, A, B ein Kurzschluss zur secund~ren 
Spirale des rechten Inductoriums hergestellt; der Schliessungs- 
inductionsstrom, der entsteht, wenn der Contactstift a in den Queck- 
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silbernapf Q eintaucht (prim~,trer Kreis: Elemente D, Contact Q, 
Stift a, Achse A, Polklemmœ B, Queeksilberschltisset S, primi~re 
Spirales iReizmarkirer /~, Elemente D), wird dadurch vom Pr@arate 
abgeblendet. Sobald al den Contactnapf Q1 verlttsst, wird diese Neben- 
schliessung aufgeboben und der Oeffnungsinduetionsstrom, der etwas 
spitter entsteht, sobald namlich a den Contaetnapf Q vefl5sst, kann 
unbehindert zum Pr@arat gelangen. Die Anordnung zur Erzeugung 

~ 4  fs .S ~ 

L ~  

4 z ~ ~  

S( 
I 

,-a~. 
Fig. 1. 

des Extrareizes, welcher durch die Oeffnungsinductionsstr5me des 
links abgebildeten Inductoriums geliefert wm-de, ist ganz analog. 

Die Contacte ff~r den Hauptreiz Q und Q1 behielten ihre Lage 
wgthrend des ganzen Versuches bel; das Intervall, in welcbem die 
Hauptreize auf einander folgten, wu�9 durch die Umdrehungs- 
geschwindigkeit des Rheotoms gegeben und auf etwa 8--I2 Secunden 
festgesetzt. Das andere, fiir die Extrareize bestimmte Contactpaar, 
q und q~, konnte in weitem Spielraum gegen Q und QI verschoben 
werden, wodurch das Intervall zwischen Haupt- und Extrareiz variirt 
wurde. Die primi~ren Kreise der Inductorien wurden durch je zwei 
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DanielMemente gespeist; ausser dem als Stromunterbrecher und 
Abblender fimgirenden Rheotom waren in diœ primaren Stromkreise 
je ein elektromagnetischer Reizmarkirer B, /~~ und ein Quecksilber- 
schli]ssel S, S~ eingeschaltet; durch letzteren konnte je nach Bedarf 
der eine oder der andere Reiz eingefahrt , bezw. aufgehoben werden. 
Die Inductionsschlaa'e der secundaren Spiralen wurden durch ein 
Paar Platindrahtelektroden mit kleiner interpolaren Strecke dem 
Ventrikel ungefahr in der Mitte seiner Oberflache zugefi]hrt; um 
eine Nebenschliessuno, der einen Spirale durch die andere zu ver= 
meiden, waren die Leitungsdrahte, wie aus der Skizze der Versuchs- 
anordnung ersichtlich, so gelegt, dass beide secundiiren Spiralen und 
das Pri~parat einen zusammenh~ngenden Kreis bildeten; da in beiden 
Spiralen niemals gleichzeitig StrSme erzeugt wurden, war ein solches 
Verfahren zulhssig. Zur Zeitschreibung endlich wurde ein J a c q u e t ' -  
scher Chronograph verwandt: der Fanftel-Secunden verzeicbnete. 

Als Beispiel einer auf diese Weise ausgeff~hrten Untersuchung 
der refi'acti~ren Phase fahre ich zunachst den �9 Versuch an (Ver- 
such vom 9. Marz 1899; Abb. 17 Taf. XXIV). Bekanntlich ist die Lange 
der Pause zwischen zwei Herzschlagen von sehr grossem Einfluss auf die 
H5be der Contractionen; nur bei genauer Gleichheit der :Pausen 
konnte desshalb in unseren Versuche~~ eine Versti~rkung der Con= 
traction auf die Wirks– des Extrareizes bezogen werden. Um den 
Pausen eine constante L~tnge zu sichern, mnssten wir die natarliche 
Schlag�9 des Herzens ausschalten und durch eine kanstliehe, 
durch rhythmiscbe Reizung unterhaltene ersetzen. Desshalb wurde 
ira angefilhrten Versuche~ wie auch in den folgenden, der Ventrikel 
durch einen quer durch die VorhSfe gelegten Schnitt zum Stillstand 
gebracht; hierauf wurde das Herz an den Aortenb6gen in eine ge- 
eignete Klemme gefasst und durch ein in die Spitze des Ventrikels 
eingestochenes Hiikchen mit dem Faden eines leichten Sehreibhebels 
verbunden. Sodann wurde mit der rhythmischen Reizung begonnen. 
Um stets einen sicheren Reizerfolg zu haben, wurden die Reize 
(Haupt- und Extrareiz) etwas starker genommen, als dem Schwellen- 
werthe entsprach. Durch Verschiebung des beweglichen Contact- 
paares wurde das k]einste Intervall zwischen Haupt- und Extrareiz 
aufgesucht, bel welchem der letztere noch wirksam blieb; wie aus 
Abb. 17 a ersichtlich, fiel der Extr– hierbei hinter den Gipfel- 
punkt der Contraction. Hierauf wurde ein Tropfen der Muscarin- 
lOsung auf den Ventrikel gebracht und die doppelte rhythmische 
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Reizung fortgesetzt. Die Contractionen wurden rasch niedriger und 
k~]rzer~ dementsprechend konnte auch (las Intervall zwischen Haupt- 
und wirksamem Extrareiz verkleinert we�9 Zu gleicher Zeit r~ckte 
aber auch der Fusspunkt der Extracontraction an dem absteigenden 
Schenkel der prim~ren in die ttShe; in der ersten der in Abb. 17b. 
dargestellten Contractionen fiillt er nahezu mit dem Gipfel zusammen, 
w~hren,~l der Ort des wirksamen Extrareizes bereits vor dem Gipfe]- 
punkt liegt. In dieser Doppelcontraction ist der zweite Gipfel ebenso 
hoch wie der erste, bei rien folgenden Doppelcontractionen wird er 
hSher, d. h. die zweite Contraction wird der ersten superponirt. Bei 
der vierten und sechsten Contraction derselben Abbildung ist die 
Verschmelzung der beiden Zuckungen eine so vollstandige, dass ihre 
zusammengesetzte Natur ohne Vergleich mit der zwischen ihnen 
liegenden einfachen Zuckung kaum zu erkennen witre. Dieser Ver- 
gleich abel' zeigt, dass die auf einen Doppelreiz erfolgte Contraction 
breiter und h5her ist als die durch einen einfachen Reiz hervor- 
gerufene; es kann also das Muscarinherz unter ganstigen Umst~mden 
eine nahezu ebenso vollkommene Summation geben wie der Skelett- 
muskel. Die refract~tre Phase ist in diesem Stadimn nicht nur ab- 
solut gemessen verkt~rzt (0,8" bis 0,9" gegen 1,6" beim selben Herzen 
vor der Vergiftung), son(lern auch relativ zum Contractionsverlauf 
reducirt, denn der Ort des wirksamen Extrareizes fhllt jetzt vor den 
Gipfel in rien aufsteigenden TheiI der Cm've. 

Ira weite�9 Verlauf des Versuchs wurde das Herz mit Atropin 
vergiftet; die refract~ire Phase wurde wieder ]gnger, was sich nicht 
nur in einem zeitlichen Anwachsen, sondern auch darin kum}gab, 
dass der Ort des wirksamen Extrareizes wieder in den absteigenden 
Theil der Curve fiel, and zwar tiefer, als es beim normalen Herzen 
der Fall war (Abb. 17c.). 

Trotzdem bereits dieser Versuch sehr far eine primare, d. 11. 
von der Abschw:~chung der Contractionen unabh• Verk~;lrzung 
der refractaren Phase durch das Muscarin spricht, ist er ~~icht vSllig 
beweisend, we]l eine etwaige Aenderung der Erregbarkeit des Herzens 
nicht beracksichtigt wurde. Aus dem Begriffe der refractaren Phase 
als einer Periode e�8 verminderten Erregbarkeit des Herzens er- 
gibt sich unmittelbar, dass ihre experimentell ermittelte Dauer von 
dem Reizwerthe des prtifenden Extrareizes, also sowohl von der ab- 
soluten St~rke des Reizes, als auch vom allgemeinen Erregbarkeits- 
zustande des Praparates abhangig ist. Die G]eichheit des physio~ 
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logisehen Reizwerthes ist desshalb eine nothwendige Bedingung einer 
vergleiehenden Untersuehung der refract~ren Phase. So lange man 
einen constanten E�8 des zu unte�9 Herzens 
voraussetzen darf, wird man, wie es in dem besehriebenen Versuehe 
gesehehen ist, mit Reizen von unver~mderlieher St~trke arbeiten 
mUssen; gndert sich aber die Erregbarkeit - -  und dieses kann bei 
der Musearinvergiftung, wie sieh herausstellte, sowohl im 8inne einer 
Steigerung (m• Vergiftung), als aueh im 8inne einer Herab- 
setzung (sta�9 Vergiftung) der Fall se in-- ,  so ist es geboten, naeh 
dem Vorgange von B u r d o n - S a n d e r s o n  und P a g e  (1879) ledig- 
lieh Sehwellenreize als physiologiseh gleiehwerthige Reize zu ver- 
wenden. 

Dieses habe ieh in sp~teren Versuehen gethan, ohne jedoeh eine 
Abweiehung gegen die �9 Resultate eonstatiren zu kSnnen. 
Die Curven in Abb. 18 Taf. XXV sind einem solchen Versuehe ent- 
nommen. Wahrend beim normalen Herzen der Ort des wirksamen 
Extrareizes (Sehwellenreizes) ganz tief im absteigenden Sehenkel 
liegt (Abb. 18a),  entfhllt er beim Musearinherzen auf den Gipfel 
der Contractionen (Abb. 18 b), oder rilekt sogar in den aufsteigenden 
Theil hinab (Abb. 18c.). Es ist bemerkenswerth, dass zu einer 
Zeit, wo die re�9 Phase bereits verk�9 ist~ noch keine Super- 
positionen erfolgen; in diesem Versuehe, wie in den meisten~ hat 
sieh die Verkiirzung der refract~ren Phase fr~her eingestellt als die 
Fahigkeit zu Saperpositionen; in anderen Versuehen war es um- 
gekehrt. Ieh kann die Bedingungen~ unter denen die sine oder 
ande�9 Wirkung des Musearins frUher eintritt, nieht angeben und 
mSehte bloss ira Allgemeinen hervorheben, dass die VerkUrzung der 
refraet~ren Phase und die Entwicklung der Superpositionsf~higkeit 
o�9 zeitlich von einander getrennt sind. 

W~hrend sieh also der eine Theilvorgang des Tetanusph~momens, 
die Verschme]zung der Contractionen, in ungezwungener Weise aus 
der durch das Muscarin bewirkten Verkt~rzung der refraet~ren Phase 
erklarL ist es mir auf Grund des vorliegenden Materials noeh nicht 
mSglieh, f~r rien anderen Theilvorgang, die Summation, eine ge- 
nUgende BegrUndung zu finden. Man kSnnte hier zun~ehst an eine 
Ungtlltigkeit des Gesetzes der maximalen Contractionen denken, doch 
haben mir wiederholte Pra�9 gezeigt~ dass aueh das Musearin- 
herz, wenn es aberhaupt auf einen k~nstliehen Reiz reagirt, dieses 
stets mit einer fur den gegebenen Zustand maximalen Contraction 
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thut. Bei der Prafung dieser Verhgltnisse hat man strenge auf die 
Gleichheit der Pausen zwischen den einzelnen R• zu achten, 
denn die Lange der Pause hat auch beim Muscarinherzen, ebenso 
wie beim normalen, einen sehr grossen Einfluss auf die H6he der 
Contraction. Wie bereits in der Einleitung erwghnt, darf man in 
der Galtigkš des Gesetzes der maximalen Contractionen f[~r das 
Muscarinherz keinen Widerspruch mit dem Factura der Superposition 
erblicken, denn auch der Skelettmuskel vermag an sich maximale 
Einzelzuckungen zu summiren. 

V. Beziehnngen der Bowditeh'sehen Treppe nnd der durch 
Vagusreizung hervorgerufenen Hypodynamie zum Tetanus des 

tterzens. 

Bekanntlich hat zuerst B o wd i t  ch (1871) auf eine eigentht~m- 
liche Erscheinung hingewiesen, welche darin besteht, dass die nach 
langerer Pause rhythmisch gereizte Herzspitze eine Reihe von Con- 
tractionen zeichnet, deren ttShe successiv so lange zunimmt, bis sic 
ein den jeweiligen Versuchsbedingungen entsprechendes Maximum er- 
reicht hat. Es scheint also, dass bei der Treppe - -  so nannte B o w- 
d i t c h  jene Erscheinung - - j e d e  vorhergehende Contraction die 
Leistungsfahigkeit des Herzens far die nachste stei~ert. K r o n e c k e r 
(1874) bat hierfar eine Erklarung in der Annahme gesucht, dass 
bel jeder Contraction der durchstr0mten tterzspitze ein Tbeil der 
w~hrend der Ruhe angeh~u�9 Verbrauchsstoffe aus dem Gewebe 
ausgepresst und mit der Durchstr0mungsflassigkeit fortgeft~hrt werde; 
dadurch befreie sich der Herzmuskel von schadlichen Stoffen und 
werde zu gr~)sseren Leistungen befahigt. Dieser Erkl~rung ist je- 
doch entgegenzuhalten, dass die Treppe auch am myographisch be- 
obachteten isolirten Herzen, welches von keiner nahrenden Fl%sig- 
keit durchspalt wird, in ganz pragnanter Weise zur Anschauung 
kommt, und ferner, dass sich analoge Erscheinungen aucb an anderen, 
nicht contractilen Organen, auf welche also eine mechanische Er- 
kl~rung nicht anwendbar ist, beobachten lassen. Es ist bereits bei 
der Besehreibung des unvollkommenen Muscarintetanus darauf hin- 
gewiesen worden, dass die einzelnen Contractionen, aus denen sich 
der aufsteigende Schenkel der Curve zusammensetzt, oft von un- 
gleicher und zwar von successive wachsender H6he sind (siehe z. B. 
Abb. 8 a Taf. XXIII) ; man begegnet also auch hier in gewissem Sinne 

E. P f l f i g e r ,  Archiv ffir Physiologie. Bd. 78. 41 
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dem Phanomen der Treppe, und doch ist es bei dem raschen Ver- 
lauf der Erscheinung nicht wahrscheinlich, dass es sich um eine Be- 
�9 des Herzmuskels von Stoffwechselproducten und eine dadurch 
bedingte Erholung handelt. Es ist vielmehr anzunehmen, dass die 
Steigerung der Contractilit~t, die der Treppe zu Grunde liegt, a•f 
anderen, uns freilich ihrem Wesen nach unbekannten Vorg~mgen ira 
Herzmuskel beruht. Das Verhalten des Herzens bei der Treppe ist 
in vieler Hinsicht noch gar nicht genauer untersucht, was um~so 
mehr zu bedauern ist, a]s eine solche Untersuchung, abgesehen von 
ihrem selbst/~ndigen Interesse, das Verstandniss des Herz[etanus wesent- 
lich f6rdern w~rde. 

Schon die /iusserliche Erscheinung der Treppe, das stetige An- 
wachsen der Contractionen, legt die Vermuthung nahe, dass es 
mSglich sein wird, bei dem unter Treppenbedingungen befind]ichen 
tterzen Superpositionen hervorzurufen. Dieses ist in der That der 
Fall, und da'con kann man sich leicht ~berzeugen, wenn man, wie 
es in dem der Abb. 19 Taf. XXV zu Grunde liegenden Versuch ge- 
schehen ist, den Ventrike] eines bereits einige Minuten stillstehenden 
Froschherzens mit paarweise einander folgenden Inductionsschl~tgen 
zu reizen anf/~ngt. Die erste Contraction der angefOhrten Curve ist 
durch einen einfachen Reiz (Schliessungssch]ag') hervorgerufen und 
erscheint desshalb als einfache Systole, die iblgenden sind durch 
Doppe]reize (Oeffnungs- und Schliessungsschlage) bewirkt~ Die zweite 
Zuckung zeigt eine deutliche Superposition; auch bel der dritten 
ist das Verhalten noch nicht ganz normal, indem der zweite Gip�9 
die HShe des ersten beinahe erreicht: erst die folgenden Contractionen 
weisen das gew5bnliche Verha]ten der Extrazuckung auf: sic ist stets 
niedriger als die ordnungsm~ssige Contraction. 

Aus dem Factum der Superposition liess sich weiter �9 dass 
ein Herz, welches bei rhythmischer Einze]reizung eine Treppe gibt, 
bel frequenter Reizung einen, wenn auch unvollst~ndigen, Tetanus 
zeichnen werde 1). In Abb. 20 Taf. XXV ist ein solcher, durch Reizung 
mit �9 Wechselstr5men erzeugter Tetanus des unvergiffeten, 
jedoch unter Treppenbedingungen befindlichen Ventrikels dargestellt. 
l~ach dieser Reizung wurden noch drei weitere bei demselben Rollen- 

1) In dem ji~ngst erschienenen ersten Hefte des vierteu Bandes des Dic- 
tionnaire de physiologie vou Ch. Richet (Paris 1899) ist S. 169 erwhhnt, dass 
das Froschherz unter Treppenbedingungen einen Tet~nus geben k5nne. 
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abstande ausgefahrt. Man sieht, wie mit jeder folgenden Reizung 
das Verhaltniss zwischen der Anfangscontraction und der mittleren 
HShe, auf welcher sich der Ventrikelschreiber sp~ter bewegt, ein 
anderes wird: w~hrend die erstere steigt, wird die letztere niedriger, 
zugleich aber wird die Verschme]zung der Contractionen immer un- 
vollstandiger; der Effect der vierten Reizung darf bereits als an- 
genahert normaler bezeichnet werden. Also hebt die Beseitigung der 
Treppenbedingungen auch die F• des Ventrikels zum Te- 
tanus auf. 

Dasselbe zeigt Abb. 21 Taf. XXV. Hier ist ein Ventrikelpri~parat, 
welches bereits zu einem li~ngeren Versuche gedient hatte, nach 
einer Pause mit frequenten StrSmen gereizt worden; es resultirte 
œ ziemlich regelm• unvollkommener Tetanus. Hieranf wurde 
zut Aufhebung der Treppenbedingungen eine rhythmische Reizung 
eingeleitet und hernach der Ventrikel nochmals in derselben Weise 
wie fraher tetanisirt: der Reizerfolg war nunmehr derselbe, rien man 
aln no�9 Herzen gewtihnlich erhalt. 

Es unterliegt mithin keinem Zweifel, dass dieselben Bedingungen, 
welche (las Entstehen der B o w d i t c h ' s c h e n  Treppe begtinstigen, 
das Froschherz auch zu Superpositionen und Tetanus fabio' machen. 
Welcher Art diese Bedingungen sind, lasst sich ohne specielle Unter- 
suehung nicht angeben, doch darfte eine gewisse Schadigung des 
Herzens durch eine langere Dauer des Versuchs und bi~ufige Reizungen 
sehr wesentlich sein. - -  Um die enge Beziehung zwischen Treppe 
und Tetanus noch mehr zu betonen, sei daran erinnert, dass B o w- 
d i t c h  (1871) gefunden hat, die Treppe sei ara Muscarinherzen, 
welches nach den Erfahrungen dieser Arbeit einen Tetanus gibt, be- 
sonders leicht zu erhalten. 

Bekanntlich gibt es Kaltblater, deren Herzen die Treppe nur 
sehr schwer oder gar nicht zu geben vermSgen. So konnte z. B. 
M c Wi l  1 i a m (1885) ara Herzen des Aals keine Treppe beobaehten. 
Es war nun von Int• zu erfahren, ob solche Herzen bei der 
Musearinvergiftung einen Tetanus zu geben vermSgen. Ich hatte 
Gelegenheit, mehrmals die Herzen ganz frisch getSter Hechte (Esox 
lueius) zu untersuehen. Das isolirte Hechtherz ist zwar ein riel 
hinfalligeres Untersuchungsobject als das Frosehherz, doch liess sich 
an ihm dieselbe myographische Methode gut anwenden. Da es sich 
far mich nur um eine Untersuchung des Ventrikels handelte, so 
trennte ich in der Regel die Vorh(~fe durch einen in der Nahe der 

41 * 
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Atrioventriculargrenze gefiihrten Schnitt ab. Der Vent�9 stand 
hiernach still und wurde~ so lange er noch nicht spontan zu schlagen 
begonnen hatte, mit einzelnen Inductionsschl/igen rhythmisch gereizt. 
Niemals habe ich am unvergifteten oder am muscarinisirten Hecht- 
herzen eine Treppe gesehen. Zur Muscarinvergiftung wurde entweder 
bloss die Aussenfltiche des Ventrikels mit der Giftl0sung bestriehen~ 
oder es wurden ausserdem noch ein paar Tropfen derselben mittelst 
einer Pipette in die Kammerh5hle gebracht. Trotzdem eine prompte 
Muscarinwirkung eintrat, was sich durch eine starke Herabsetzung 
der Contractionen kundgab, habe ich bei directer Reizung des Ven- 
trikels niemals einen Tetanus erzielen kSnnen. Auch Superpositionen 
habe ich am muscarinisirten Hechtherzen nicht beobachtet; die durch 
einen Extrareiz hervorgerufene Contraction war stets niedriger als 
die ordnungsm~ssige Systole. Es bekr/fftigt also auch diese negative 
Er�9 den'Zusammenhang zwischen Treppe und Tetanus. Die 
einzige Bedingung, unter der ich am Hechtherzen eine Treppe 
und - -  was sehr charakteristisch i s t -  auch Superpositionen er- 
halten habe, ist die Vergiftung mit Calciumsalzen. Doeh sind meine 
Versuche in dieser Richtung noch nicht zahlreich genug, als dass ich 
mich weiter daraber aussprechen k6nnte. Auch am Froschherzen 
habe ich bei der Calciumvergiftung Superpositionen gesehen (siehe 
auch R i n g e r  1883). 

Es ist bereits mehrfach erwt~hnt worden, dass die Tetanush6he 
des Muscarinherzens gewShnlich hinter der HShe der Einzelcontraction 
des unvergifteten Herzens zuri]ckbleibt. Dasselbe gilt auch von dem 
Tetanus unter Treppenbedingungen. Es ist mit anderen Worten nur 
ein solches Herz zum Tetanus befahigt, dessen Contractionen gegen 
den normalen Zustand herabgesetzt sind. Dieser Satz darf jedoch 
nicht umgekehrt werden: durchaus nicht alle Einwirkungen, welche 
die Contractionen des Herzens schw~chen, bef~higen dasselbe zum 
Tetanus. So bewirkœ Stoffe, welche die Musculatur des Herzens 
direct schadigen, z. B. Salze der schweren Metalle, wie Kupfœ 
wohl eine Herabsetzung der Contractionen, machen aber das Herz 
nicht tetanisirbar. Andere Stoffe hingegen, welche wie das Chloral- 
hydrat neben der Herabsetzung der Contractionen zugleich eine Ver- 
zSgerung der diastolischen Erschlaffung hervorrufen, kSnnen eine 
Disposition zu scheinbaren Superpositionen schaffen. Wenn ni~mlich 
eine Contraction einsetzt, ehe sich der Verki~rzungsrackstand der 
vorhergehenden gel5st hat, so beginnt dieselbe gewissermaassen von 
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einem h~heren Fusspunkte und kaun auch einen hSheren Gipfel auf- 
weisen als die erste Contraction. Ob aber diese Erscheinung als 
Summation aufzufassen ist, mag dahingestellt bleiben. 

Von besonderem Interesse schien die Frage, ob eine au�9 physio- 
logischem Wege, z. B. durch Reizung der h~otropen Yagusfasern, 
bewirkte Abschwi~chung der Ventrikelcontractionen dea Tetanus be- 
�9 Seit den Untersuchungen von F. B. ‡  (1898) 
besitzen wir in der Herstellung des sogenannten Scheidewandnerven- 
pr~parates eine Methode, um die inotrope u unabhttngig 
von der chrono~ropen Wirkung su untersuchen; es war dessbalb 
angezeigt, die Tetanisirbarkeit des hypodynamen Herzens an einem 
solchen Prt~parate zu priifen. 

In Abb. 22 Taf. XXV ist eine Curve aus dem ersten derartigen 
Versuche dargestellt. Es handelt sich um ein Scheidewandnerven- 
pr@arat von einer R. esculenta, bel dem der Ventriket trotz qaerer 
Durchtrennung der Vorh0fe (natarlich unter Schonung der Scheide- 
wandnerven) in spontanem Rhythmus weiter schlug. Wahrscheinlich 
war dieses dadurch bedingt, dass dem Vorhofsrest, der mit dem 
Ventrikel verbunden war, noch ein Sti~ck Venensinus anhaftete, von 
dem die Contract�8 ausgiugen. Durch eine Reizung des oberen 
Sinustheiles wurde eine starke Abschwi~chung der ,Ventrikelcontrac- 
tionen hervorgerufen; wi~hrend derselben wurde der Veutrikel mit 
Wechselstri~meu direct gereizt; es erfolgte ein navollkommener 
Tetanus, dessen HOhe weit hinter der ttShe cirier normalen Con- 
traction zu�9 So bald der abschwiichende Effect der Sinus- 
reizung vort~ber war, wurde dieselbe noch einmal wiederholt und 
gleichzeitig auch der Ventrikel mit einem etwas st~rkeren Strome 
gereizt als vorhin; es erfolgte abermals ein deutlicher Tetanus 
wghrend der Abschwachung der Contractionen. Bald darauf hOrte 
die spoutane Scblagfolge auf, nachdem der Ventrike] schon vor der 
letzten Reizung in doppelt so langem Intervall geschlagen hatte als 
frnher. 

Abb. 23 Taf. XXV ist einem weiteren derartigen Versuehe ent- 
nommen. Der Ventrikel des Scheidewandnervenpr~parates wurde 
hier mit paarweise einander folgenden Inductionsschli~gen rhythmisch 
gereizt. Durch Reizung der Scheidewandnerven mit starkeu Str(imen 
wurde eine Abschwi~chung der Ventrikelcontractionen erreicht; eine 
wi~hrend des hypodynamen Zustandes x~orgenommene Ventrikelreizung 
hatte einen deutlichen Tetanus zur Folge. Die ni~chsten Contractionen 
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nach dem Tetanus erscheinen als Doppelzuckungen~ denn Dank 
der Abki~rzung der Zuckungsdauer f~llt jetzt der Schliessungsinduc- 
tionsschlag ausserhMb der refract~ren Phase und wird wirksam; es 
ist zu bemerken, dass diese Doppelzuckungen unter Superposition 
erfolgen. 

Aus diesen und einigen anderen Versuchen~ die ich mit demselben 
Erfolge gemacht habe, geht hervor, dass unter gewissen Umst~nden 
durch eine Reizung der inotropen Vagusfasern (Scheidewandnerven) 
ira Ventrikel Bedingungen o/eschaffen werden k5nnen, die ihn tetanisir- 
bar machen. Es wurde bereits erw~hnt, dass diese Versuche, die ohne 
Kenntniss der Arbeiten von R o u g e t  (1897) und von F rank  (1898 und 
1899) unternommen wurden, m�8 der Angabe dieser Forscher i:lber- 
einstimmen~ dass man bel gleichzeitiger Reizung des Ventrikels und des 
Vagus (Rouge t )  oder bei Reizung des Sinus und des u (Frank) 
einen Tetanus des Herzens beobachten k5nne. Die Uebereinstimmung 
raciner Versuche mit denen von R o u g e t ergibt sich unmittelbar, 
die Uebereinstimmung mit den Versuchen von F r a n k  nach der 
Annahme, dass hier die Sinusreizung wie eine directe Ventrike]reizung 
gewirkt habe. Hierfi~r er5ffnen sich zwei M5glichkeiten: 1. Dass die 
Sinusmusculatur in tetanische Cont�9 gerathen sel und dass sich 
der Tetanus auf rien Vorhof und Ventrikel fortgepflanzt habe, oder 
aber 2. dass der Ventrikel durch von der Reizstelle ausgehende 
Stromschleifen mitgereizt wurde. Welche von diesen Annahmen zu- 
trifft, wage ich nicht zu entscheiden, da ich die Versuche F r a n k ' s  
nicht wiederholt habe und desshalb kein unmittelbares Urtheil dar~ber 
besitze. Nach raciner Erfahrung pflanzt sich am Muscarinherzen der 
Tetanus des Vorho�9 n i c h t  auf den Ventrikel fort~ auch nicht der 
Tetanus des Ventrikels auf den Vorhof. - -  Ferner mSehte ich bemerken, 
dass die beschriebene Wirkung der Vagusreizung durchaus nicht bei 
jedem Herzen zu erreichen ist. So weit ich die Bedingungen ihres 
Eintretens ~bersehen kann, gehSrt hierzu eine sehr betr~tcht- 
liche Abschw~chung der Ventrikeleontractionen durch rien Vagus und 
ferner eine gewisse Schhdigung des Herzens durch eine l~ngere 
Dauer des Versuches oder durch haufige Reizungen des Ventrikels 
oder des Vagus. Auch F r a n k  (1899) hat be�9 betont~ dass der 
Tetanus leichter an ,,ermOdeten" Herzen zu erzielen ist. Bei ganz 
frischen Praparaten konnte ich niemals, selbst nicht bel maximaler 
Abschwachung der Contractionen, einen Tetanus des hypodynamen 
Herzens beebachten. Beim fi'ischen Pr~parat bleiben die Gesetze 
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von B o w d i t c h  und K r o n e c k e r  bestehen, selbst wenn die Ab- 

schwi~chung der Contractionen bis zu 1/4 der urspri]nglichen H0he 
geht ( H o f m a n n  1898); inwieweit sich diese Gesetze bei der sich 
spi~ter entwickelnden Disposition zum Tetanus iindern, bleibt zu 
untersuchen. 

Es ist eine bekannte, besonders am Vorhof leicht zu beobachtende 
Thatsache, dass die Contractionen des Herzens beim Einsetzen einer 
rhythmischen Reizung oft sehr rasch an Sti~rke abnehmen, riel rascher, 
als es durch das ganz allmalige Absterben des ausgeschnittenen 
Herzens erkl~rlich w~re. Diese Erscheinung wird wohl nicht mit 
Unrecht auf eine Reizung der intracardialen inotropen Vagusfasern 
resp. Vagusendigungen bezogen. Auch nach einer tetanisirenden 
Reizung des Ventrikels kann man sehr oft eine Abschwhchung 
der nachfolgenden Contractionen wahrnehmen, die sicb erst allmhlig 
wieder ausgleicht. Durch eine solche unabsichtliche Reizung des 
intracardialen Vagus erkl~rt sich vielleicht der se]tene Fall, in 
welchem mir ein Herz, welches nicht mit Muscarin vergiftet war�87 
nach l~ngerer Dauer des Versuchs und h~ufigen Reizungen Super- 
positionen und Tetanus gab. 

Hiermit schliesse ich die Mittheilung meiner Beobachtungen ab. 
Auf eine theoretische Discussion der erhaltenen Resultate einzugehen, 
scheint mir verfraht. Insbesondere m~chte ich die naheliegende 
Frage offen lassen, ob sich die drei hauptshchlichsten Bedingungen, 
unter denen das Froschherz einen Tetanus gibt - -  Muscarinvergi�9 
Hypodynamie durch Vagusreizung und Treppe --, zu einander in 
Beziehung setzen lassen. Far die beiden ersten Bedingungen w~re 
diese Beziehung durch die Annahme gegeben, dass das Muscarin 
durch Vagusreizung wirkt. Da es jedoch zur Entfaltung der hier 
in Betracht kommenden Muscarinwirkung nothwendig ist, dass das 
Gift in directen Contact mit dem zu vergiftenden Herztheil kommt, 
so ware die obige Annahme dahin einzuschr;mken, dass sich Muscarin- 
wirkung und Wirkung der u auf dieselben l o c a l e n  
Apparate erstreckt, mSgen sie muscularer oder nerv~ser Natur sein 1). 

1) Es ist von Interesse, daran zu erinnern, dass sich Cushny (1893) in 
einer Arbeit aus dem Laboratorium von Schmiedeberg �9 eine locale 
hemmende Wirkung des Muscarins ausspricht. Es sei nach der Schmiede- 
b erg'schen Ansieht keineswegs nSthig, ein besonderes ttemmungscentrum als 
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Es erwachsen jedoch dieser Annahme Schwierigkeiten aus der 
Thatsache, dass ein mit Muscarin vergiftetes Herz vom Vagus, resp. 
vom Sinus aus noch negativ und positiv inotrop beeinflusst werden 
kann (S. 616). 

Auch zwischen Muscarinvergiftung und Treppe einerseits~ Treppe 
und Vaguswirkung andererseits, lassen sich Beziehungen finden. Die 
Treppe wird durch eine Muscarinvergiftung beg[mstigt (B o w d i t c h 
1871); durch Atropin wird die Tetanuswirkung des Muscarins auf- 
gehoben~ auch die Treppe wird durch Atropin, wenn nicht aufgehoben, 
so doch erschwert ( B o w d i t c h  1871; siehe auch H o f m a n n  1898 
S. 426). Ferner sind Herzen, die keine Treppe geben, in der Regel 
auch vom Vagus aus nicht inotrop zu beeinfiussen. Dieses. gilt nach 
Me W i l l i a m  (1885) far das Aalherz und nach rien Erfahrungen 
von F. B. H o � 9  deren Kenntniss ich einer miindlichen Mit- 

theilung verdanke, auch far das Hechtherz. 
(Wird durch die Vagusreizung ara spontan schlagenden Hecht- 

herzen ein kurze�9 Stillstand herbeigefi]hrt, so sind die auf denselben 
folgenden Ventrikœ allerdings hi~ufig hSher als die vor- 
hergehenden. Diese Ver~nderung der Contractionssthrke muss aber 
wohl auf die Wirkung de�9 Pausenverlangerung bezogen wœ 
Denn so lange man ara Hechtherzen durch rhythmische Reizung des 
Ventrikels eine regelmi~ssige Schlag�9 hervorrufen kann, was kœ 
wegs so leicht gelingt, wie ara F�9 so lange ist bel dœ 
Vagusreizung von einer Veriinde�9 der Contractionsst~trke des 
u nichts zu bemerken, obwohl gleichzeitig eine starke Ab- 

schw~chung der Vorhofscontractionen stattfindet.) 
Es ist also wohl denkbar, dass zwischen den d�9 Bedingungen 

des He�9 eine nahe Beziehung besteht. Doch welcher Art 
diese Beziehung ist~ welches insbesondere das Wesen des Vorganges 
ist, der das Herz zum Tetanus befi~higt~ muss den Gegenstand 

weiterer Untersuchungen bilden. 

Angriffsort des Musc~rins anzunehmen. Der Kernpunkt der Schmiedeberg'- 
schen Erkl~rung sei lediglich der, d~~s das Muscarin auf besondere Yorrichtungen 
ira Herzen erregend wirkt, nicht aber motorische l~hmt (S. 452). Ferner 
k~nnten die I-Iemmungsvorrichtungen keine Ganglien im morphologischen Sinne 
sein, weil die Wirkung an gangHenfreien Herztheilen zu Stande kommt. Da- 
gegen sel die Annahme besonderer, von der contractilen ~u,~kelsubstanz ver- 
schiedener, ira ganzen Herzen verbreiteter hemmender Einrichtungen unumg�9 
mSgen sie aus bisher noch ~icht nachgewiesenen morphologischen Elementen 
oder bloss ~us einer diffus verbreiteten Substanz bestehen (S. 452). 
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Zum Schlusse mSge es mir gestattet sein, Herrn Geheimrath 
ProL Dr. E. H e r i n g  meinen aufrichtigen Dank fflr das Interesse 
auszusprechen, welches er dieser Arbeit gewidmet hat. Herrn Privat- 
docenten Dr. F. B. Hofmann,  auf dessert Anregung ich diese Unter- 
suchung begonnen habe, bin ich fiir seine viel�9 ttfilfe zu grossem 
Danke verpflichtet. 
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Erlliuterung zu den Abbfldungen. 

Die meisten der dargestellten Cmven sind nach der auf S. 603 beschriebenen 
Versuchsanordnung aufgenommen worden. Da jedoch bel der Vergiftung des 
ganzen Herzens der Vorhof zumeist schon stillstand, wenn sich die Tetanisirbar- 
keit des Ventrikels entwickelte, so sind nur die Curven des Kammerschreibcrs 
verzeichnet worden. In anderen Fallen, z. B. bei der Untersuchung der refr. 
Periode, wm'den von vornherein bloss die Contractionen des an den Aorten in 
einer Klemme gefassten und an einem Zughebel angreifenden Yentrikels auf- 
geschrieben (S. 620). In Fitllen, wo die Thatigkeit beider Herzabschnitte registrirt 
wurde, bezieht sich die obere Curve auf den Vorbof. - -  Die Zeit wurde auf de�9 
untersten Abscisse in ganzen Secunden markirt; bloss in den Ve�9 tiber die 
refr. Phase (Abb. 17 und 18) geschah die Zeitschreibung in F[mftelsecunden. - -  
Die Vagus- resp. Ventrikelreizungen wm'den auf der zweiten resp. dritten Abscisse 
durch Erhebung der Linie angezeigt. Wenn eine rhythmische Reizung stattfand, 
so wurde der Moment der Reize auf der der Ventrikelcurve zunhchst ]iegenden 
Abscisse markirt, Und zwar bedeutet die Erhebung des Reizschreibers eine 
Schliessung, die Senkung eine 0effnung des primaren Stromkreises.- Die Curven 
sind siimmtlich von links nach rechts zu lesen. Um Raum zu sparen sind Curven 
und Abscissen einander niiher gezeichnet, als dieses auf den Originalcurven der 
Fall war; auf die Coincidenz gleichzeitig geschriebener Stellen wurde hierbei 
sorgffdtig geactltet, oder es wurden wie bel Alob. 18 die Coincidenzmurken angegebœ 

Abb. 1 (Text S. 604). Versueh veto 1. October 1898. Esculenta~ schwache Ver- 
giftung mit Muscarin, spontane Schlagfolge des Vorhofs und VenWikels, 
S u p e r p o s i t i o n e n  ohne k t i n s t l i c h e  Re izung .  

Abb. 2 (S. 605). Versuch vom 8. October 1898. Esculenta, Muscarinstillstand. 
Ventrikel rhythmisch gereizt: kleines Inductorium mit 4315 W. in der sec. 
Spirale, 2 DanielFsche Elem• ira prim. Kreise, Rollenabstand 9 cm. 
S u p e r p o s i t i o n e n  du rch  m e c h a n i s c h e  t l e i z u n g  des Ven t r ike l s .  

Abb. 3 (S. 606). Versuch vom 14. Octobe�9 1898. Esculenta, Muscarin. Rhyth- 
mische Reizung des Ventrikels: Inductorium mit 10470 W. in d. sec. Spirale, 
2 Daniell'sche Elemente~ Rollenabstand zun•chst 14 cm~ dann 9 cm~ Super-  
p o s i t i o n e n  du rch  W i r k s a m w e r d e n  des S c h l i e s s u n g s s c h l a g e s .  

Abb. 4 (S. 607). Versuch vom 28. October 1898. Esculenta, Muscarin. Rhyth- 
mische Reizung des Ventrikels: Inductorium mit 10 470 W., 2 Daniell-Elemente; 
Rollenabstand 12,5 cm. S u p e r p o s i t i o n e n  durch Yer l i~ngerung des 
I n t e r v a l l s  zwischen  Oeffnungs-  und Sch l i e s sungssch l ag .  
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Abb. 5 (S. 608). Versuch vom 14. November 1898. Esculenta, Ventrikelpr~]purat. 
ce Vor  der  Verg i f tung~  P~eizung des Ventrikels mit frequenten Inductions- 
schl• Inductorium mi~ 4315 W., 1 Daniell-Element, Rolleuabstand 4 cm. 
b N a c h  der  M u s c a r i n v e r g i f t u n g ;  Reizung des Ventrikels mit derselben 
Stromstgrke. 

Abb. 6 (S. 609). Versuch vom 14. 0ctober 1898. Dasselbe Herz wie bei Abb. 3. 
Tetanisirung des mit Muscarin vergifteten Ventrikels; Induetorium mit 4315 W. 
und 1 Daniell-Element, ttol]enabstand 4 cm. H h u f i g s t e  F o r m  des  
~~usca . r in te t~n  us. 

Abb. 7 (S. 609). Versuch vom 9. December 1898. Esculenta. Ventrikel 50 Min. 
nach der Muscarinvergiftung mit 0efthungsinductionssehli~gen verschiedenœ 
Frequenz gereizt; Schliessungsschl~ge abgeblendet. Inductorium mit 10470 W., 
2 Daniell-Elemente, Bollenabstand 12 cm. Reizung a -  1 Reiz pro Secunde; 
b - -  2 Reize pro Secunde; c - -  4 Reize pro Secunde. 

Abb. 8 (S. 609). Versuch vom 7. Xovember 1898. E i n f l u s s  de r  l ~ e i z s t ~ r k e  

au f  die A u s b i l d u n g  des T e t a n u s .  Esculenta, Muscarinvergiftung. 
a 20 Min. nach der Vergiftung. Ventrikel tetanisirt, oberer Reizmarkirer. 
Inductorium mit 4315 W., 1 Daniell-Elœ Rollenabstand 6 cm. [Dazwischen 
Reizung des linken Vagus: Inductorium 10460 W., 1 Daniell-Element, Rollen- 
abstand 8 cm; untererer Reizmarkirœ b 1~/~ Mire sp~ter. Ventrikelreizung. 
Rollenabstand 4 cm. [Vagusreizung. P~ollenabstand 8 cm.] c 11 Mire sp~ter. 
u rhythmisch gereizt. Soll ira Vergleich zum Tetanus die HShe der 
Einzelzuckung zeigen, d Weitere 12 Nin. sphter. Ventrikelreizung. Rollen- 

abstand 2 cm. 
Abb. 9 (S. 610). Versuch vom 11. November 1898. E i n f l u s s  de r  R e i z s t ~ r k e .  

Esculenta, Muscarin. Tetanisirung des Ventrikels; Inductorium mit 4315 W. 
und 1 Daniell-Element. tlollenabstand a -- 6 cm, b -- 3 cm. 

Abb. 10 (S. 610). Versuch vom 27. 0etober 1898. Esculenta, Ventrikelpr~tparat, 
Musearin. Ventrikel mit 4 0effnungssehl~tgen pro Seeunde gereizt; Sehliessungs- 
sehlfige abgeblendet. Induetorium mit 10470 W. und 2 Daniell-Elementen; 

Bollenabstand 20 cm. 
Abb. 11 (S. 612). Versuch vom 15. 0ctober 1898. Esculenta. Suspensionsmethode 

nach E n g e i m a n n. Muscarinvergiftung. Tetanisirung des Ventrikels; Indue- 
torium mit 4315 W. und 1 Daniell-Element; Rollenabstand 5 cm. 

Abb. 12 (S. 612). Yersueh vom 22. 0ctober 1898. Eseulenta, Vorhofsligatur, 

Musearin. Kurz vor Beginn der Curve der Ventrikel mit Atropin 1:1000 
benetzt und dann rhythmisch gereizt. Induetorium mit 4315 W. und 2 Daniell- 

Elementen; Rollenabstand 8 cm. 
Abb. 13 (S. 61~). Versuch veto 9. Decœ 1898. Eseulenta, Ventrikelpr~parat, 

Muscarin. Kurz vor Beginn der Curve Atropin 1:1000 auf den Ventrikel 
gebraeht. Beizung mit einzelnen Oeffnungsschlagen; Inductorium mit 10470 W. 
und 2 DanielI-Elementen; Rollenabstand 12 cm. Um den Verlauf der Ent- 
giftung zu zeigen, dieselbe I{eizung noeh zweimal wiederholt. 

Abb. 14 (S. 616). Versuch vom 8. 0ctober 1898. Esculenta, Ventrikelcontractionen 
mit einem Fiihlhebel verzeichnet. NIuscarin. Reizung des Ventrikels mit 
einzelnen Inductionsschlftgen; Inductorium mit 10470 W. tmd 2 Daniell- 
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Elementen; Rollen~bstand 19 cm. Abschwhchung der Ventrikelcontractionen 
n~ch einer Vagusreizung: Inductorium mit 4315 W ,  1 Daniell-Element, 
Eollenabstand 8 cm, unterer Reizmarkirer. 

Abb. 15 (S. 616). Versuch vom 2. November 1898. Esculenta. Nur der Ventrikel 
mit Muscarin vergiftet. Ventrikel tetanisirt; Inductorium mit 4315 W. und 
1 Daniell-Element; Rollenabst~nd 7 cm; oberer Markirer. W~thrend des 
Tetanus 'der rechte Vagus gereizt; Inductorium mit 10360 W., 1 Daniell- 
Element; Rollenabstand 4 cm; unterer Markirer. Der Tetanus unver~ndert; 
Stillstand des Vorhofs. (Die Erhebungen der Yentrikelcurve vor und nach 
dem Tetanus sind durch die energischen Contractionen des Vorhofs bedingt; 
nur die beidš ersten Erhebungen nach dem Tetunus sind auf u 
contractionen zu beziehen.) 

Abb. 16 (S. 616). Yersuch vom 10. ~ovember 1898. Vorhofsstreifen einer grossen 
Esculenta. Muscarin. a Superpositionen bel rhythmischer l~eizung mit 
0effnungs- und Schliessungsschliigen. Inductorium mit 10470 W., 2 Daniell- 
Elementen; Rollenabstaad 12 cm. b Tetani des Vorhofs. Zur Reizung diente 
ein Inductorium mit 4315 W., 1 Daniell-Element; Rollenabstand 2, dann 0 cm. 

Abb. 17 (S. 620). Vœ vom 9. M~rz I899. U n t e r s u c h u n g  der  r e f r a c t ~ r e n  
Phase .  Rana esculenta, Ventrikelprhparat. H a u p t r e i z :  Inductorium mit 
10360 W., 9 Daniell-Elemente, Rollenabstand 13 cm (Schwelle bel t l  cm 
Rollenabstand), unterer Reizmarkirer. E x t r a r ei z: Inductorium mit 5000 W.™ 
2 Daniell-Elemente, Rollenabstand 3~5 cm (Schwelle 4,5 cm), oberer Reiz- 
markirer, a Normales Herz; b nach der Muscarinvergi�9 c nach Atropin. 

Abb. 18 (S. 622).  Versuch vom 24. Mhrz 1898. U n t e r s u c h u n g  de r  r e f r a c -  
t i i r en  P e r i o d e  mi t  S c h w e l l e n r e i z e n .  Esculenta, Ventrikelprhparat. 
Far  Haupt- und Extrareiz wurden gleichgebaute Inductorien von 10360 W. 
verwendet; in den prim. Kreisen je 2 Daniell-Elemente. Hauptreiz durch 
den unteren, Extrareiz durch den oberen Reizschreiber markirt. 

a Normales Herz. Schwelle 15,3 cm Rollenabst~nd; 
b nach Muscarin. , 17~2 , ,, 

c etwas sp~ter. , 17,8 , , 
Abb. 19 (S. 624). Versuch vom 22. 0ctober 1898. Esculenta, Yentrikelpr•parat. 

Unvergiftet. Superpositionen bel rhythmischer Reizung unter Treppen- 
bedingungen. Inductorium mit 10470 W., 2 Daniell-Elemente, Rollenabstand 
15 cm. 

Abb. 20 (S. 624). Versuch vom 24. November 1898. Esculenta. Unvergiftet. 
Tetanus unter Treppenbedingungen. Viermalige Reizung des Ventrikels, 
Inductorium mit 4315 W., 1 Daniell-Element, Rollenabstand 6 cm. 

Abb. 21 (S. 625). Versuch vom 23. ~November 1898. Esculenta, Ventrikelpraparat, 
unvergiftet. Ventrikel tetanisirt (Inductorium mit 4315 W., 1 Daniell-Element, 
Rollenabstand 6 cm); dann rhythmische Reizung eingeleitet (Inductorium mit 
10460 W., 2 DanieII-Elemente, Rollenabstand 12 cm); zum Schluss Ventrikel 
tetanisirt, wie vorher. 

Abb. 29 (S. 627). Versuch vom 19. November 1898. Esculenta. Scheidewand- 
nervenprhparat. Spontane Schlagfolge. Abschwiichung der Yentrikelcontrac- 
tionen nach Reizung des Venensinus (unterer Reizmarkirer, Inductorium mit 
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103~0 W., 1 Daniell-Element~ Rollenabstand 6 cm). W~hrend der Sinus- 
reizung Mrd der ™ tetanisirt (oberer Markirer, Inductorium mit 
4315 W., 1 Daniell-Eleraent, Rollenabstand 4 cm). Dasselbe spiiter wiederholt. 

Abb. 23 (S. 627). Versuch vom 30. November 1898. Esculenta, Scheidewand- 
nervenpraparat. Ventrikel rhytbmisch gereizt (Inductorium mit 10460 W., 
2 Daniell-Elemente, Rollenabstand 11 cm). Reizung dœ Scheidewandnerven 
(Inductorium 10360 W., 1 Daniell-Element, Rollenabstand 0 cm; unterer 
Reizmarkirer). Whhrend der Abschw~ichung der Contractionen wird der 
Ventrikel tetanisirt (Inductorium mit 4315 W., 1 Daniell-Element, Rollen- 
abstand 4 cm, mittlerer Reizmarkirer). Deutlicher Tetanus~ 8uperpositionen 
bei den nachfolgenden Contractionen. Nachdem die Abschw~chung der. 
Contractionen vori]ber war, wurde der u noch einmal wie friiher 
tetanisirt: der Er�9 der Reizung ein angen~hert normaler. 


