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Der
Einfluss von Jod, Jodnatrium und Jodothyrin
aufl den Blutkreislauf.

Von
Dr. A. G. Barbéra aus Bologna.

Unter obigem Titel') hat Dr. Laudenbach eine lingere
Untersuchung verdffentlicht, die es bezweckt, die Schlussfolgerungen,
welche in meiner in diesem Archiv (Bd. 68) erschienenen Arbeit
iber die Erregbarkeit der Herz- und Gefissnerven nach Injection
von Jod, sowohl wie die ersten Mittheilungen von E. v. Cyon tber
die Wirkungen des Jodothyrins zu widerlegen. Was den letzteren
Theil der Laudenbach’schen Untersuchung anbetrifft, so muss es
v. Cyon iiberlassen werden, wenn er es fir nothwendig erachten
sollte, auf dieselbe einzugehen. Dies erscheint mir auch kaum er-
forderlich: v. Cyon arbeitete mit Jodothyrin von Baumann; seine
Angaben beziehen sich nur auf dieses Praparat. Laudenbach da-
gegen hat mit einem Jodothyrin von Notkin gearbeitet, dessen Her-
stellungsweise und Wirkungen uns unbekannt sind.

So viel man die letzteren nach den Angaben von Lauden-
bach beurtheilen kann, ist das Notkin’seche Jodothyrin schon in
relativ kleinen Dosen absolut todtlich; es erhilt sich in alkalischer
Losung nur ganz kurze Zeit, kaum einige Stunden. Das Bau-
mann’sche Jodothyrin in ebensolcher Losung hat v. Cyon viele
Monate unverindert erhalten, wie die Versuche zeigen, wo 1 oder
2 cem einer solchen Jodothyrinlosung noch im Stande waren, die
lihmende Wirkung des Atropin auf die Vagi aufzubeben.

Auf’s Herz- und Gefasssystem wirkt dieses Jodothyrin auch in
minimalen Dosen und gerade in entgegengesetztem Sinne als das
Notkin’sche Praparat.

Es ist schade, dass Dr. Laudenbach die so leicht auszu-
ftihrende Probe der antagonistischen Wirkungen von dem Atropin

1) Kief 1898. Universititsbuchdruckerei (russisch).
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und Jodothyrin nicht nachgemacht hat; er wiirde sich dann wahr-
scheinlich noch leichter iiberzeugt haben, dass es sich um zwei ganz
verschiedene Priiparate handeit. Boruttau hat neuestens die An-
gaben von Cyon iiber die antagonistischen Wirkungen von Jodothyrin
und Atropin vollauf bestatigt. (Dieses Archiv Bd. 78 8. 127.)

Welche dieser beiden Priparate mehr der physiologischen Be-
stimmung des Jodothyrins niaher kommt, ist leicht zu entscheiden?):
Sammtliche Forscher, welche mit Schilddriisenextracten oder mit
Jodothyrin gearbeitet haben, stimmen darin tiberein, dass dieselben
den Blutdruek herabsetzen und die Pulssehlige ver-
langsamen.

In g¢leichem Sinue wirken nach v. Cyon auch Injectionen des
Baumann’schen Priparates. ,

Das Notkin’sche Priparat dagegen erhoht den Blutdruck
und beschleunigt die Pulsschlige.

Freilich fuhrt auch Dr. Laudenbach einen einzigen Versuch
an (XVI), wo er das von der Bayer’schen Fabrik bezogene Jodo-
thyrin verwendet hat. Er selbst nimmt aber an, dass hier das Jodo-
thyrin zersetzt war. Auch v. Cyon bat iiber solehe Fille berichtet,
wo das zersetzte Jodothyrin drucksteigernde Wirkungen erzeugt hat 2).

‘Wabhrscheinlich hat man es bei dem Priparat von Notkin mit
den Producten zu thun, deren toxische Wirkungen in der Schilddriise
durch Bildung des Jodothyrins unschidlich gemacht werden sollen?).

Die Versuche Dr. Laudenbach’s mit Jod- und Jodnatrium-
einspritzungen beziehen sich direct auf meine Untersuchung.
Auf dieselben soll hier niher eingegangen werden.

Nach den allgemeinen Sahlussfolgerungen Dr. Laudenbach’s
scheinen die FErgebnisse dieser Versuche in grellem Widerspruche
mit. den meinigen zu stehen. Seiner Ansicht nach soll ich reine
Wirkungen von Natrium dem Jod zugeschrieben haben. In der
That habe ich bei meinen Versuchen meistens das Jod in der Form
von Jodnatrium eingefithrt. KEin Widerspruch zwischen unseren
Schltissen hitte sich also auf diese Weise erkliren lassen, wenn die
Versuche, welche Dr. Laudenbach mit Einfithrungen von Jod

1) Wir wollen schon von den glanzenden therapeutischen Krfolgen des
Baumann’schen Jodothyring bei Erkrankungen der Schilddriise ganz absehen.
2) Physiologische Herzgifte. IV. Theil. Dieses Archiv Bd. 74 S. 274

" 8) Physiologische Herzgifte. I. Theil. Dieses Archiv Bd. 73 8. 43.
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gemacht hatte, den meinigen auch wirklich entgegengesetzte Resultate
geliefert hitten. Es geniigt aber, seine Versuchsangaben nur etwas
genauer nachzusehen, um die Ueberzeugung zu gewinnen, dass sie
in der Wirklichkeit in vollster Uebereinstimmung mit den meinigen
sind, trotzdem in denselben haufig nur reines Jod eingefithrt wurde.
Sie bestdtigen also in der moglichst erwitnschten Weise
meine Angaben.

Aus meinen Untersuchungen sowie aus denen von v. Cyon
schlossen_wir, dass Jod, im Gegensatz zum Jodothyrin, erregend
auf das sympathische Nervensystem (Nn. accelerantes und Vaso-
constrictoren) und deprimirend auf das hemmende Nervensystem
(Vagi und Depressores) wirken?).

Auf diesen Gegensatz, sowie auf die in demselben Sinne sprechen-
den Beobachtungen an thyreodectomirten und an strumosen Thieren
grimdete v. Cyon auch vorzugsweise seine Theorie der Schilddriisen-
wirkungen.

Sehen wir nun zu, wie in den Laudenbach’schen Versuchen die
Einfithrungen von reinem Jod auf das Herz- und Gefassnervensystem
wirken.

Versuch 1. Hund. Allmilige Einspritzungen (21 Mal) von
0,48 g Jod in einer Serumldsung; 1 cem Serum enthielt 1 oder 2 mg
Jod. Im Beginne des Versuches war der Blutdruck 129 mm, die Zahl
der Pulsschlage 12 in 10 Secunden. Untersuchen wir nun die Ver-
anderungen des Blutdrucks und der Pulszahl wihrend der 21 Ein-
spritzungen, so finden wir folgende Steigerungen: Blutdruck 143,
180, 170, 184, 200, 220, 180, 190, 120, 150, 220. Zahl der Puls-
schlage: 20, 22, 14, 27, 25, 28, 36. (Die letzte Zahl nach Durch-
schneidung des rechten Vagus.)

Wir sehen also, dass der Blutdruck mehrmals fagt um das
Doppelte, die Zahl der Pulsschliage fast um das Drei-
fache gestiegen waren.

Algo — vollste Uebereinstimmung mit den Angaben von v. Cyon
und mir. Man vergleiche nun diesen Versuch (nur Jod) z. B. mit
dem v. Cyon vom 13. August. (Beitridge ete. s. S. 176, wo Jod-
natrium gebraucht wurde.)

1) E. v. Cyon, Beitrage zur Physiologie der Schilddriise und des Herzens.
Dieses Arch. Bd. 70 8. 7.
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Versuch 2. Hund. Zur Eingpritzung gelangten 1,765 g Jod
in zwei Losungen: die eine enthielt auf 1 cem Serum 3 mg Jod
(Jod und Jodnatrium); die zweite auf 1 cem Serum zwei mg Jod.
Blutdruck vor jeder Einspritzung 71 mm; Pulszahl 21 in 10 Secunden.
Die Aenderung des Blutdrucks und der Schlagzahl waren wihrend
der 10 Winspritzungen 74 mm und 20 Pulsschlige, 85 mm und 20
Pulsschlage, 82 mm und 20 Pulsschlige, 82 mm und 19 Pulsschiage,
85 mm und 20 Pulsschlige, 104 mm und 20 Pulsschlige (r. Vagus
durchschnitten), 183 mm und 81 Pulsschlige (1. Vagus durehschnitten),
132 mm und 22 Pulsschlige. Am Ende der zehnten FEinspritzung
von 12 mg Jod Blutdruck 167 mm und Pulszahl 21.

Versuch 4. Hund. Einspritzung von 3,25 g Jod. Beide
Vagi schon im Beginn des Versuches darechschunitten.

Blutdruck 131 mm und Pulszahl 37 in 10 Secunden. Trotz
dieses schon sehr hohen Drucks und ungemein beschleunigten Puls-
schlagen stieg noch der Druck bei den ersten Einspritzungen bis zu
183 mm und die Pulsschlsige auf 41 in 10 Secunden. Bei den letzten
Einspritzungen der ungeheuren Mengen von Jod (8,25 g) trat der
Tod des Thieres bei niedrigem Druck ein.

Auch das Anhalten der Athmung vermochte nicht
den Blutdruck in die Hohe zu bringen.

Der Versuech am Kaninchen soll noch ausgefithrt werden:

Versueh 5. (1,21 k). Sammtliche Herznerven am Halse durch-
trennt. Blutdruck 5D mm, Pulsschlag 31 in 10 Secunden. Nach den
ersten Finspritzungen stieg der Druck auf 86 mm und 28 Pulsschlige,
104 mm und 21 Pulsschlige. Bei den weiteren Einspritzungen be-
gann der Druck zu sinken; Tod des Thieres nach Einspritzung von
im Ganzen 0,025 g J.

Versueh 6. Alleinige Einspritzung von Nad.

Hund. Im Beginn des Versuchs Blutdruck 162 mm und 26 Puls-
schlige in 10 Secunden. Bei der Einspritzung steigt der Druck bis zu
157 mm und die Zahl der Herzschlige auf 34. Analoge Resultate in
den #hnlichen Versuchen VII und VIII an Hunden und im Versuche IX
am Kaninchen. Mit einem Worte, in simmtlichen von Laudenbach
angefithrten Versuchen (mit alleiniger Ausnahme des dritten,
wo der Druck von Anfang an sehr niedrig war und das Thier schon
im Beginn des Versuchs nach Einspritzung von bloss 0,75 g Jod
verschied) erzeugte Einfuhrung von reinem Jod oder von

NaJ betriachtliche Steigungen des Blutdrueks und Be-
21**
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schleunigungen des Pulses . .. ganz entsprechend den An-
gaben von v. Cyon und von mir. Wo soll hier aber der Wider-
spruch bestehen?

Nur bei Einfuhrung von einer so betrichtlichen Menge wie
3,25 g Jod sank der Blutdruck endlich: Das iberreizte Gefass-
nervencentrum wurde durch die zu starke Dosis Jod gelahmt; wie
dies zu der Wirkungslosigkeit der Athmungssuspension schon zur
Geniige beweist.

Die Widerlegung meiner Schlussfolgerungen soll darin liegen, dass
Laudenbach mehrmals in seinen Versuchen die Erregharkeit der
Vagi bei Einfuhrung von reinem Jod unverindert fortbestehen, ja so-
gar mehrmals steigen sah. Blieb sie aber wirklich unverdndert? Dariiber
lassen die Versuche von Laudenbaeh keinen sicheren Schluss zu.

In einigen Versuchen (z. B. in 1 und 2) war die Erregbarkeit
vor den Einspritzungen nicht geprift worden. Dagegen zeigen die
ungeheuren Beschleunigungen, dass die Wirkung der Vagi abgenommen
hat. In allen Versuchen geschah die Prufung der Erregbarkeit mit
Hulfe eines ungraduirten Inductoriums; und, soweit man nach den
ungeniigenden Angaben beurtheilen kann, mit sehr intensiven
Stromen. Nun handelt es sich, wie aus unseren Versuchen hervor-
geht, meistens um geringe Schwankungen der Erregbarkeit,
die ganz genauer Messungen erfordern, nm erkannt zu werden. Bei
der FKinfithrung von Jod in Form von NaJ beim Kaninchen be-
obachtete auch Laudenbach ebenso wie ich eine bedeutende
Herabsetzung der Erregbarkeit der Vagi. ,Bei solchen Thieren ge-
niigt schon die Einfihrung der Halfte der fin’s Herz todtlichen Dosis,
damit die Erregung der peripheren Ender der Vagi wirkungslos
bleibt.“ (8. 38.)

»Der Depressor hat sich bei unserem Kaninchen,* schreibt
Laudenbach, ,resistenter erwiesen als bei den Berner Kaninchen,
an denen Barbéra gearbeitet hat . . . . (S. 25). Nun bei
starkeren Dosen von NaJ vermogen auch die stirksten Erregungen
des Depressor nur ganz geringe Drucksenkungen zu veranlassen.®
Dies stimmt ja wieder ganz mit der von v. Cyon behaupteten
Thatsache, dass die Depressoren bei strumosen Thieren viel
weniger resistent sind.

Bei Hunden erhielt Laudenbach nach Reizung des eentralen
Endes des Vagus, die ja gewdhnlich Drucksenkungen erzeugt (wegen
der im Vagusstrome verlaufenden Depressor-Fasern), ganz kolossale
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Drucksteigerungen nach Einfithrung von reinem Jod. So stieg im Ver-
‘suche 1 der Blutdruck auf 244 mm und die Pulszahl auf 39 in 10.....

Sollte Einfithrung von reinem Jod in den Versuchen von
Laudenbach in der That die Erregbarkeit des Vagus nicht an-
gegriffen haben, so konnte dies auch davon herrithren, dass dienor-
malen Schilddriissen bei seinen Hunden dieses Jod schnell unschéid-
lich machten, wahrscheinlich durch Umwandlung in Jodothyrin. Da-
fir wiirden auch die Drucksenkungen sprechen, die hiufig bei Hunden
nach den grossen Drucksteigerungen folgten.

Mit einem Worte, die in Betracht kommenden thatsichlichen
Ergebnisse der Laudenbach’schen Versuche bestatigen in glin-
zender Weise die Ergebnisse meiner Versuche. Beriicksichtigt man,
dass Laudenbach an nieht strumdsen Thieren gearbeitet hat,
wihrend ich meistens mit strumésen zu thun hatte, dass er an nicht
narkotisirten Thieren arbeitete, wihrend meine Versuchsthiere fast
immer morphinisirt waren, endlich, dass er bei weitem stirkere Dosen
Jod anwandte als ich, so muss diese Uebereinstimmung als be-
sonders schittzbar betrachtet werden. Dass eine solche Ueber-
einstimmung fir v. Cyon’s Theorie der Schilddriisenfunctionen nur
erwiinseht sein kann, ist selbstverstindlich. Wie gesagt, suecht
Laudenbach die Ergebnisse der mit NaJ erhaltenen Versuche den
Wirkungen von Na zuzuschreiben, wie dies schon Harnack!?) ge-
than hat.

Dass dem nicht so sein kann, hat aber schon v. Cyon in seiner
Erwiderung dargethan ?).

Die Erregbarkeitsabnahme des Depressor, welche auch Lauden-
bach mehrmals beobachtet hat nach Einfithrungen von Jodnatrium,
schliesst ja schon die Moglichkeit einer Abhiéingigkeit der hier in Be-
tracht kommenden Wirkungen von einer DBeeinflussung des Herz-
muskels durch Natrium aus.

Uebrigens lassen die spiateren Untersuchungen von v. Cyon
ither die physiologischen Herzgifte, besonders die Versuche mit NaJ,
Musearin, Jodothyrin und Atropin, die Laudenba ch noch unbekannt
waren, erkennen, dass ursere Erklirung die allein richtige sein kann.
Der von uns constatirte Antagonismus zwischen den Wirkungen des
phosphorsauren Natrons und denen des Jodnatriums auf die Erregbar-

1) Centralblatt f. Physiologie Bd. 12.
2) Ebendaselbst.
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keit der Vagi und Depressores beweist ja zur Evidenz, dass es bei
den Anwendungen dieses letzten Priiparates sieh nicht um die Wir-
kungen des Natrons handeln kann. In der That vermochte das
phosphorsaure Natron die unter dem Einflusse des Jodnatriums fast ganz
erloschene Erregbarkeit der Vagi und Drepressores wieder herzustellen.

Laudenbach ist bei seinen Einwinden gegen unsere Auffassung
der Jodwirkungen von der Voraussetzung geleitet worden, dieselbe
stehe im Widerspruch mit den heilsamen Wirkungen des Jod bei
gewissen strumosen Erkrankungen. Diese Voraussetzung beruht auf
einem Missverstindniss der Cyon’schen Theorie, die Functionen der
Schilddriisse betreffend. Es wird geniigen, auf das Capitel 7 von dessen
Beitragen zur Physiologie der Schilddrise sowie auf den ersten Theil
der physiologischen Herzgifte zu verweisen, uvm sich davon zu ither-
zeugen. Die Zufuhr von Jod ist erforderlich, um gewisse im Blute
vorhandene toxische Zersetzungsproducte durch deren Verwandlung
in Jodothyrin dem Organismus nutzbringend zu machen. Die Zufuhr
zu grosser Mengen von Jod kann in gewissen Féllen ebenso schidigend
wirken- wie der Mangel von Jod. ,Bei meiner Definition der
Schilddriuisenfunctionen®, schreibt Cyon?'), ,konnte die Entstehung
des Kropfes ebenso gut durch den Mangel an Jod im Trinkwasser
wie durch dessen Ueberfluss beginstigt werden.”

Berichtigunag.
Von
Dr. Zaudy.

In dem von mir verfassten Theile der im 1. Hefte dieses Bandes
erschienenen Arbeit ,Ueber die bel Vogeln kinstlich zu erzeugenden
Harnssure - Ablagerungen® habe ich auf S. 83 Z. 9 v. u. von den Bili-
robinkrystallen gesagt:

yEinzelne Krystalle sollen nach Letzterem (Orth) allerdings in
der Niere Erwachsener ,im Leben‘ vorkommen,“

Herr Geb. Rath Orth hat mich inzwischen darauf aufmerksam ge-
macht, dass die betreffende Stelle seiner Arbeit (Virchow’s Archiv
Bd. 63 S. 458) sich nicht auf alle Gallenfarbstoffpartikel (krystallinische
und amorphe), sondern nur auf die amorphen bezieht.

Es wird somit die ausschliesslich postmortale Entstehung der Bili-
rubinkrystalle im Korper noch wahrscheinlicher.

1) Beitriige etc. Dieses Arch. Bd. 70 8. 219,



