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Tgazgaté: Lore Jouzser dr. ny. r. tandr,

A digitalin esoportba tartozo meérgek egyuttes
hatasarol.”

[rta : Issexurz Bera dr. intézeti tandrsegdéd.

A digitalis levél azon drégok kozé tartozik, a melyeket
az orvoslasban a tiszta hatéanyagukkal nem tudunk helyette-
siteni. A digitoxint alig haszndljik, s a digalen sem tudta a

digitalis levelet kiszoritani, mert sokan az utébbit jobbnak

tartjak. So6t ngy litszik, hogy a digalent az utébbi években
forgalomba keriilt digipuratum s mds ehhez hasonlé készit-
mények, a melyek a digitalis levél Osszes hatéanyagit tobbé-
kevésbbé tiszta dllapotban tartalmazzak — kexdik visszaszoritani.

Ez a korilmény késztetett annak a megvizsgdlasara, hogy
valjon a digitalis levél glycosidai kozott is olyan fokozodé
synergismus van-e, mint a mindt az opium alkaloiddk kozott
talaltam.

Kisérleteimet o Menrcx-féle digitoxin és digitaleinen kiviil
még a g-strophanthinra (Troms) és convallamarinra (Merck)
is kiterjesztettem, mert 10bb olyan gyogyszer van forgalomban,
mely digitalislevél és strophanthus (digistrophan) mag, illet6leg
az ulobbi és convallaria herba kivonatanak keveréke.

Augusztus és szeptember hénapban, frissen fogott kecske
békdk (r. esculenta) kimetszett szivein végeztem a kisérleteket.

* Eldadatott az E. M. E. orvostudomanyi szakosztalyanak 1912. nov.
16.-4n tartott szakiilésén.
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Az eddig szokdsos Winams-féle készilék helyett, a sokkal
egyszeribb Straus-félét hasznaltam. Ez 4ll egy 5—6 ¢m. atmé-
r6ji Uvegpoharbdl, melynek fenekén 1 em. atmérGji nyilas van.
Ezt a nyildst egy kis perem veszi koriil, mely o pohdr fene-
kére ontott par milliméter magas vizréteg lecsurgisit meg-
gatolja. A nedves kamardul szolgalé pohar tetejét parafa dugé-
val zdrjuk el; ennek kozepén megfelel6 nyildas van a szivea-
nule rogzitésére. Ez utdbbi egy 4—>5 em. hosszi, 1 cm. atmérgji
ivegess, melynek alsé vége elébb oldalt, majd lefelé hajlik
és annyira elkeskenyedik, hogy a béka aortdn keresztiil, a
szivbe vezethets. Ezt a WiLuiavs-féle canule bevezetéséhez
hasonléan végezziik. Kzutdn a szivet kimetsziik és a canulben
levs vért isotonids Rmeer oldattal (6 grm. NaCl 4+ 010 grm.
NaHCO, 4 010 grm. CaCl, 4 0075 grm. KCl 1000 e¢m.?
vizben) mossuk, a mig a benne levé 2 em.? Rineer oldat tel-
Jesen tiszta lesz. A canulet tgy erdsitjik a nedves kamra dugd-
jara, hogy a sziv a kamara kézepére az alsé nyildas fslé keriiljon.

A sziv cstesara egy kis Exceumans-féle sziv kapesot tesziink,
melyrél selyemezérnan a kamra alsé nyilisan keresztil egy horog
log le; ezt egy teljesen kiegyensulyozott aluminium irénra
akasztjuk. Igy a sziv osszeh(zodasat az irén a kymegraphion

- kormozott papirosdra felrajzolja. Tobbnyire negyvenszeres dtté-

telt hasznaltam és a kymographicnt olyan lassi mozgdsra alli-
tottam be, hogy perczenként esak 1 em.-t fordalt. Ilyen lassu
forgasnal természetesen a szivgorbék osszefolynak, az ossze-
hizodds szamat nem lehet leolvasni, (ezt kisérlet alatt kell
megolvasni és foljegyezni), de az igy keletkezd . n. silhouett
gorbéken nagyon jol lehet a systole és diastole nagysdganak
valtozdsat megfigyelni, és a sziv megallasinak pontos idejét kisza-
mitani. Ha a sziv canuleben levé Rixcer oldatba egy kis iivegestn

‘keresztiil Oxygent vezetiink gy, hogy perczenként 40—60 kis

buborék tdmadjon és ha a Rmceer oldatot idénként frissel ese-
réljiik ki, akkor a sziv 12-—-94 6ran keresztil is valtozatlan
erével dolgozik. .

Ennek a késziiléknek a WiLians-féle felett a kovetkezd
elényei vannak :

Egyszerii, nagyon konnyen kezelheté; bar 100-nal tobb
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kisérletet végeztem, még eddig minden béka sziv nagyon jol
miikodott, holott a Winuiams-féle késziilék hatdsaval gyakran
megtorténik, hogy egy-egy kisérlet nem sikeriil; a sziv sokkal
jobban van oxygénnel cllitva, azért jobban és hosszasabban
mikédik ; a szivee nem 10 - 20 em., hanem csak 1—2 em. magas
vizoszlop nehezedik ; az alumininum irén megbizhatobb és nagyobb
girbét ir, mint a plethysmograph vagy a manometer. A mérge-
zett ¢s tiszta Rimveer oldat gyorsan és pontosan ecserélhet6 ki.

Kzzel a kisérleti berendezéssel dolgozva, a digitalin eso-
portba tartozd glycosiddk hatisanak négyféle fokat lehet meg-
kilonboztetni :

Els6 foku hatdsndl a diastolék mind kisebbek lesznek,
a sziv 9—15‘ alatt systoléban megdll, a pitvar még sokdig ver.

Maésodfoka hatasnal a szivgyomroes kb. 10" alatt systolés
goresbe jut, diastolékor alig tignl, de még igy egy darabig ver,
s végiegesen csak 20—30" muilva all meg.

Harmadfokn hatdsndl a gyomroecs 8—10" alatt systolés
goreshe jut, de ez egy par perez mulva oldédik, Gjbél el
kezd verni s a diastolék fokozatosan nagyobbak lesznek, de
tobbnyire esak két pitvar osszehuzodasra kovetkezik egy gyom-
rocs gsszehuzodds, s6t kizbe a gyomroes iobb perezig is
allhat; véglegesen azonban csak 50'—80" mulva 4ll meg a
pitvarral egyidejiileg.

Negyedfoki hatisnal 15—20° alatt a gyomroes systolés
goreshe esik, de ez esakhamar oldédik, vagy esak dorak multi-
val all meg véglegesen, vagy pedig lassanként helyre jon a
miikodése.

Harrtuna, ki a strophanthint vizsgalta, azt dllitja, hogy az

adagok, melyek a kiilonboz6 foka hatast idéznek elé ugy arva-

. . 1.1 1 , , .
nyolnak egymadshoz, mint 1: 5 : .. Vagyis az I. foka hatds-

nak megfelel6 higitis kétszerese 1I. fokut, ennek kétszercse
II. fokat s ennek a kétszerese pedig IV. fokd hatast okoz.
Bzt én nem tapasztaltam (ldsd I. tablazat), mert pl.a digi-
toxinbol 1 : 40.000 higitds mindig elséfokn hatast volt, tehdt Hagr-
toxe szerint még 1:80.000 higitasnak is masodfokd hatdst kellene
kifejtenie, pedig ez mar csak harmadfokd hatdst ért el, s6t még
1:50.000 higitds is sokszor esak harmadfokd hatdst fejtett ki.
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A strophanthinndl még fel lehet valamennyire a Harruwo-féle
torvényszerliséget ismerni, bar itt is attél fiigg ez, hogy milyen
higitdsbél indal ki az ember pl. ha 1:20.000 veszem I. foku
hatasanak, akkor cnnek kétszerese 1:(40.000) tényleg II. foku
hatast fejt ki, de ha 1:25.000 veszem I. fokunak, akkor mar
ennek kétszerese (1 :50.000) mindig harmadfoki hatdst.
Miutdn szamos kisérlettel megallapitottam, hogy a digi-
toxin, digitalein, strophanthin, eonvallamarin kiilénboz6 higita-
sokkal milyen foka hatdst fejt ki, — két-két mérget egyiitt
adtam. A legtobb kisérletben 0gy jartam el, hogy mindkét
méreghdl kiilon-kilon elkészitettem azt a higitdst, a melyben
koriilbel{il egyformdn hatnak s a hatdsuk kozepes er6s pl. a
digitoxint 1:50.000-en higitottam, a digitaleint pedig 1:25.000,
ebben a higitisban ezek gyenge masodfokli, némelykor pedig
er6s harmadfokt hatast fejtenek ki — mar most a két oldatot
egyenlé mennyiségben Osszeontdttem, akkor ebben az oldatban
a digitoxin 1:100.000, a digitalein pedig 1:50.000 higitasban
volt, vagyis ez az oldat a térfogat egységben a mérgek cre-
deti mennyiségébol 50 —50°/,-o0t, Osszesen 100°/,-ot tartalmazott.
Ha tehdt a két méreg hatdsa pontosan Osszegez6dott, akkor
ennek az oldatnak ép olyan crds hatdst kell kifejtenie, mind

kiilon-kiilon az eredeti oldatoknak, ha azonban a két méreg

kozott fokozodé synergismus van, akkor az oldat ennél erésebb
hatast lesz.

A mint a II. tablazatban lathatd, a digitoxin 1:100.000
-+ digitalein 1:50.000 higitasit keverék, haromszor harmadfokn
egyszer regyedfoku hatdasti volt, az elsé tablazat szerint a digi-
toxin 1:50.000 higitasban, masod ¢és harmadfok hatdsa
éppen igy a digitalein 1:25.000 higitisban. Tehat a digitoxin
hatdsat a digitalein nem fokozta. A két méreg hatldsa koriil-
beliil 6sszegez6dott, vagy valamivel még ez alatt maradt.

A strophanthin 1:40.000 higitisban olyan erds hatdsi
mint a digitoxin 1:50.000, illetéleg a digitalein 1 :25.000 higi-
tasban. Ezcknek az oldatoknak 6sszedntésébél tamado keverd-
kek (III. és 1V. tabldzat) sem fejtettek ki ennél erdsebb hatdst,
s6t inkabb gyengébbnek bizonyultak. Vagyis sem a strophanthin-
digitoxin, sem a strophanthin-digitalein nem fokozzak egymds
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Digitoxin - Digitalein.

| | A szivgyomrocs .| A iszive |
iy | 1 R | | o0 ? percz mulva jii = .
Kisérlet | Béka siilya | Digitoxin | Digitalein megillisa | pitval v
[ e fie ——————— megillasa| Megjegyzés
szima | és neme higitisa higitisa elsé . Y perez |
| g s . | végleges || =2
| systolés ; mulva
A ! i I = oamsmiid W Ol = | — —
LII | 60 n | 1:100000| 1:30000 | 11" | 43 65" Misod-harmadf. hatds
LIII T70-h b, i | 18 18’ Masodfokii hatds
L 70n | ¥ | 1:50000 | 19 ‘ 35’ 85 Harmadfokt hatds
LI 80 n =l ! 3 L90'<C | 90'<< 90'<C  Negyedfoka hatis
LIV 70 n e B 22" | 58 70'<<| Harmadfok hatis
LV 40 h “ ' " g’ | 35 50’ X N
LXIIT 80 n & [ 1:60000 35 | 190 190’ Negyedfokid hatds
l .
11l. tabla.
Digitoxin -~ Strophanthin.
Digitoxin Straplmnthin&j [
XLII 38 n 1:80000 | 1:30000 f g 15’ 80’ :‘ Elsé-mésodfoka hatis
XXXVIII 50 h 1:100000| 1:70000 | 9t 35 50’ i Harmadfoka hatis
XXXVI 75 h 5 1:80000 | 13 40 60"<| & "
XXXVII | 45 h A IR LS : ;
XXXIX 85 h » awel e | | . y
I I

g'["(,' CIQUYSYLVH SHLLYADH NADUAN QZOLUVI VELHOJOR) NUIVLIDIA ¥



1V. tabla.

Strophanthin - Digitalein.
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hatdsat. Eppen igy nincs synergismus a strophanthin convalla-
marin kozott sem.

A digitalin  esoportha tartozé mérgek, (digitoxin, digitalein,
strophanthin, convallamarin) kizitt ninesen fokozodd synergismus,
hanem a hatdsuk csak tobbé-kevésbbé pontosan isszegezbdik.’

! Krawkow tanitvanyatél, RubNew-tdl, orosz nyelven jelent meg egy
dolgozat, mely ugyanezzel a theméval foglalkozik. O, (a Zentbl. f. Biochemio
u. Biophysik. 1912. XII. 622. 1. referatuma szerint) tiébb digitalis hatdsd
glycosida (Strophanthin-digitalin, Convallamarin-digitalin stb.) k6zétt fokozo-
dist talalt. Fajdalom, a referitum nem emliti, hogy milyen allaton, milyen
kisérleti berendezéssel dolgozott.





