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A tropeinek és quaternaer ammoniumbasisaik
hatasarol.*

Irta: Issexvrz Bira dr. egyet. m. tandir.

Cin Brows ¢s Fraser vizsgilataibsl mar 1868 6ta fudjuk,
hogy az alkaloidak quaternaer ammonium basisai a mozgatdideg-
vegzddéseket bénitjak; mar 0k kimutattdk, hogy az atropin
methylbromidozasa, a mi dltal az eddig tertiner amin, quaternaer
ammonium basissad vialik, az atropinnak eredetileg gyenge bénitéd
hatasat a mozgatd idegvégzidésekre, erdsen fokozza. Azt a
kérdést azonban, hogy hogyan viltozik meg az atropin speei-
ficus bénitd hatiasa a parasympathicus idegvégzidésekre, beha-
tobb vizsgdlat ald nem vették. Csakis a pupilla tdgité hatasukat
hasonlitottak dssze, s megallapitottak, hogy a methyl sulfitozis,
az atropin pupilla tigité hatdsit nem esokkenti. Késdbb Ersr
hasonlitotta ossze a kiilonbozé atroponium vegyiletek pupilla
tdgitd  hatdsit maeska szemen. Szerinte  az  atropiusulfat
0-:00000057 grammos adagban okoz még épen észrevehets pu-
pilla differentidt:

az atropin jodmethyl 0-000000495 erammos adagban.
. brommethyl — 0-000002806 " "
«  methyloitrat — 0:00000036—71 o "

* Eldadatott az E. M. E. orvesi szakosztalyanak . év aprilis 8-dn
fartoit iilésén,
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hasonlo hatasi.  Liényeges kilonbséget tehat az atropin és
(uaternaer ammonium basisai kozott nem talalt, kivéve a brom-
methyl vegyiletet, a mely joval gyengébhnek bizonyult.

Az atropin<methylnitratot, eumydrin néven tibb év ota
hasznidljik a szemészetben, a klinikai tapasztalatok szerint dlta-
[iban az atropinndl gyengébb és rividebb ideig tart a hatdsa.
(Erse,! Lixoesueyer,* (Goubeera.®)

Jollehet az enmydrint kiterjedien hasznaljik az atropin egyébb
hatdsdnak potlisira is; mirigy secretiok esikkentésére, asthma-
ticus rohamok, pylorus-spasmus, izzadis megsziintetésére, meégis
pontos quantitativ vizsgidlatokkal ezen hatisaira vonatkozilag
egydltalin nem rendelkeziink. Mindossze Ense emlit egy kisér-
letet, & melyben az eumydrin a sziv-vagus végzidéseket héni-
totta. 19 hatisok behatd vizsgalatat apnal is inkabh érdemes-
nek tartottam  elvégezni, mert moédomban velt nemesak az
atropin- és atropin methylnitratot dsszehasonlitani, hanem ki-
terjeszthettem a kisérleteimet a homatropinra és methylnitrat-
Jra is, a melyvet a Chinoin-gyiar boesdtott rendelkezésemre.

[. A mozgatd idegvégzodésekre és a kdzponti idegrendszerre
valo hatas.

Az atropin békdan 003 mg. p. grm. adagban elébb kis fokn
enuliast, késibb pedig fokozoti reflexeket, st typicus stryehnin-
hénulist, késobb pedig fokozott reflexeket, sit typicus strychni
szerit tetanus rohamokat okoz.

39 grmos n. béka 1916, 1L./5-én d. e. 8&4. 56 me. alro-

33 g béka 1916, 11 1 846,56 10 [
pinsulfatot kap a hasinyirok tomlébe = 0°3 mg. p. g.

=
D. e. 10 dra. Hanyattfekvésben marvad, esipésre gvengén rug
de nem fordul vissza.
D, ou, St idem. _
IL/6. d. e 9 Ora. [rintésre typicus tetanusroham, mely utan hosszi
ideig bénultan fekszik az allat.
Fgész nap és még misnap délelétt is gyakran I1ép fel tetanus,
IL/7. d. u. normalis.

t Erse, Eumydrin ein nener Atropinersatz. Inaug. Dissert.  Miin-
chen 1905,

* LaNpesyeyer, Berliner klin, Wochensehrift 1903, No 47,

* GorpseEre, Die Heilkunde. 1903, Heft. 3.



g

A TROPEINEK ES QUATERNAER AMMONIUMBASISAIK HATASAROL. 95

nnél kisebb adag 02 mg. p. g. mar nem okoz tetanus
rohamokat; hanem esak fokozott retlexeket. 05 mg. atropintdl
a mozgato idegvégzidések esaknem teljesen bénulnak, tgy hogy
iivenkor az atropin kozponti izgaté hatdsit esak Ggy demon-
stralhatjuk, ha az dllat egyik végtagjat a nedvkeringésbil ki-
zarjuk.

[./24. 36 grmos h. béka, az arteria iliaca dextrat alikitim s a
Jjobb ezombot lehetdleg magasan  egy fondllal annyira
megszoritom, hogy a nyirok és a viszeres vérkeringdst
meggatolja, de az idegvezetés ne szenvedjen tdle.

dooes 9 a0 55 Atropin sulf. 18 mg. = 05 mg. p. g.

L0 6. 35", Az dllat teljesen hénult, kivéve a lekotift jobh
labit, a melyet eoészen rendesen mozgat, Ha ezt
(-39 -0s8 kénsavba méartom, azonnal kirdantja. Ellenben a
“testének tibbi részével a savat nem érzi, tehat az érzo
i:lug\'(f:s}'m’icl:_'-.snk is hénulva vannak.

11 Gra. Brintésre a joblb lahin  tetanus. Kiilinben az
cotsz test bénult és érzéketlen. A bal nerv. ischindicns
ingerlésére alig valami esekély mozeds a ballab izom-
zatiban, a jobbon tetanus.

12 ora. A jobb Libon a legkisebb ingerre typicus tetanus,

.o 3 Ora. A jobb Lib is bénalt, noha az ischiadiussa méw
jolingerelhetd. A szivmitkidés  gvenge. Az dllat
elpusztult.

A homatropin hatisa teljesen megegyezik az atropindéval,
esak valamivel gyengébb, mert csak 05 mg. p. g. okoz belile
tetanust.

Az atropin methylnitrat (eumydrin) hatisa a mozgato
idegvéazidssekre sokkal erdsebb, beldle mar 0:05 mg. p. g. ele-
cendd a béka teljes bénitasdira. A hatisa azonban ardanylag
hamar elmulik, a délel6tt 9-kor mérgezett dllat 10 6. 30-kor telje-
sen bhénult és mdar d. u. 3-kor egészen normilis. A kozponti
idegrendszerre vald hatdsa azonban sokkal gyengébb az atro-
pinénil. A legnagyobb adag, a mit belGle kiprébaltam 5 mg. p.
g. volt, ettél még 2 ora malva is a nedvkeringésbil kizart vég-
tagjit az dllat egészen jol mozgatta, de fokozott reflex nem
mutatkozott rajta. Az érzd idegvégzidéseket az enmydrin nem
bénitja. Ez megfelel Eruicn tapasztalatinak, hogy az N methyle-
zos o Cocain helyidrzéstelenitd hatasat megsziinteti. A Cocain
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ecgonin  gyiiriit = g-carbonsavas tropin tartalmaz, tehat a fro-
peinekkel rokon vegyiilet. A homatropin methylnitrai bénito
hatasa az eldbbinél lénvegesen gvengebb, teljes bénulast 00075
mg. okoz. a bénulds iit is hamar elmulik. Ezen adag 13-szorosa
sem haldlos 10 me. p. 2. methyl-homatropinnal mérgezett
békian a bénuldis 94 drdig tart, aztan lassanként egészen hely-
crejin. A tropeinek quaternaer ammonium basisal sokkal gyor-
sabban vilasztodnak ki o szervezetbdl mint a curarin, cnnek
legkisebb bénitd adaga 2—3 napig tartd bénulist és ezen adag
14-szeresre 14 —20 napig tartd bénulist okoz (Tiair). A nedv-
keringésbdl kizart végtagon esak 15 mg. p. ¢. okozott fokozott
reflexeket, de tetanust ez sem valtott ki. Tehiat a homatropin
aiiresokozo hatasdit az N-methylezés legalabb harminezszorosan
megevengitette, de hogy mégis teljesen nem sziinfette meg,
azt T modszerével sikeriilt bebizonyitanom.

/10, 50 grmos n. béka. Az aorta abdominalist és a jobboldali
aortat a sziv felett kozvetleniil lekdtiém, a bal aortiba
ey eaniilt helyezek s ezen keresztiil 08 eem. 19/-0s
homatropin  methylnitrat oldatot feeskendezek. A lekii-
tések kivetkeztében a méreg esakis a gerinezvelGhiz jut-
hatott. A befeeskendezés utan azonnal erds izgatoitsig
litszott az dllaton s nehdny pillanat mulva  typicus
altalanos telanus 1épett fel Bzulin a legkisebb ingerrel,
nz asztal megiitésével is tetanus volt kivdlthato. 1 dra
mulva az ailat feljesen bénult.

Funél higabb oldat miar nem okozott tetanust.

Brer kutyin hasonlitotta dssze az atropin s az atropin-
methylnitrat kozponti hatdisat, s azt talilta, hogy az utobbi
nem okoz olyan depressiot, mint az eldbbi. Forgékerék kisérletei-
ben mar 0003 grm. atropin a kutyanak munkaképességét, a
kerék forzias-szamit jelentckenyen esokkenti, az enmydrinbdl
meég ezen adag otszorose 00015 is hatdstalan.

Maeskdknil a tropeinek mar ardinylag kis adagban 0:03 g.
p. kgrm. fokozzik erfsen a reflex ingerlékenységet és mir
valamivel nagyobb adagban (005—007 g. p. kg.) typicus teta-
nust okoznak. Az N-methylezett tropeinek ilyen adagokban tel-
jesen hatistalanok, esak nagyobb adagban (atropin-methylnit-
ratbol 008 g. p. klg., a homatropin-methylnitratbél 01 g. p.
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klg.) okozzik az dllat halilit. Ilvenkor azonban giéresik nin-
esenek, legfeljebb a fulladas bedlltakor némi esekély rangatod-
zas Litszik, a haldl oka a mozeatd idegvégzidések s nevezetesen
aneryv. phrenicus bénulisa, s ennck kivetkeztében fulladis.
Ha mesterséges  lélekzost  alkalmazunk, még sokdig élethen
tarthatjuk az dllatot.

IL/12. 2300 grm. silyd maeska,
oo 850 Atropin sulfat 0-161  grm. = 0:07 o, . ko
suitheutan. :

9-20°. Hanyik.

9:55". Fokozott reflexek.

10-28". Typicus tetanus-roham, épp olyan, mint a stryehnin
mérgezesénél. 307-ig tart, ez alatt a 1élekzés sziinetel,
A roham utin szapora lélekzes,

FLO47, 11207, 1152, 11597, 12:30°, 12:31°, 12:36", 12:40
perezkor typicus tetanus-rohamok, melyek '/,—3/, per-
czig tartanak.

12:50". Igen hosszi tetanus-roham, az dllat ntinuk nem
lélekzik. meglulladl. Szivmiikiddes még jo, nerv. ischindi-
cus és phrenicos ingerlékenysége teljesen normalis,

L4, 2300 germ. salytn macska. Aether-narcosisban.
d. e 8:50° Tracheotomia és a  nerv. ischiadicns  kikészitése
G dbvagidsa, Azntin a narvcosist abbahagvom.

9-23. Ischindicus 33 em. szankatavolsierdl izoatva, erds
Hsszehizodias az alszir izmaiban.

09-24°. Homatropin methyhitrat 0-1 . p. kg, = 0:23 om,

945 A lélekzeés nagyon gvér, néha hosszi sziinetek
vannak. i

052, A lélekzés teljesen megsziint. Mesterséges lélekzis,
A szivimiikiidés jo.

[schiadicus 10 em. Sz, t. semmi reactio, 5 e,
Sz, f-ndl gvenge mozeds a libujjakban.

A perv. phrenicust a melliiregben  kikészitem,
ennck izgatisa a legerdsebb drammal sem okoz issze-
hizoddst a rekeszizomba, a mely direkt izgatva ega-
szen Jol reagal.

II. A parasynpathicus idegvégzodésekre valé hatas.
al Szivvagus,

A tropeinek o parasympathicus idegvégziGdésekre vald
hatisanak quantitativ osszehasonlitisit a béka szivvagusan
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kezdtem meg. Az irodalomban alig talalunk olyan kisérletet, a
melyben meg volna hatirozva az atropinnak a legkisebb
vagus végzddéseket bénito adaga. Harnack * kisérleteiben Kkis
rana temporariakon a muscarin hatisiat V/y00—"/100 mg. atropin
sulfat megsziintetie; az izolalt, Wiruaus-féle késziilékben dol-
g0z0 békasziv vagus végzidéseit pedig Harvaox és Haremans
“szerint mar '/, mg. atropin 50 cm. taplalé folvadékban béni-
totta; ennél kisebb adagot nem probédltak ki.

[in kisérleteimet keeske békdkon (r. esculenta) végestem :
A curarinozott dallatok nyultagyvelGjébe két ti elektrodot szur-
tam, s ezeken keresztil izgattam a vagusokat. A szivmikodést
a felmetszett mellkason it figyeltem meg. Természetesen a
kisérletekhez esak olyan dllatokat haszndltam, a melyek szive
a vagus izgatisra jol reagdlt. A pulzust '/, perezenként szami-
tottam és jegyeztem fel, a kisérleti tablizatban vastag betiivel
nyomott szamok «a vagusok izgatisa alatti pulzus sziamot jelen-
tik. Az izgatis '/, perezig tartott.

1. 55 grmos n. béka.

/L e e 8 dra, Curarin 00012 mg,
9 dra. A medulla oblongatiba elektrodokat szirok.

925, 12, 12, 4, 2, 6, 8, 10. V. i. 10 em. Sz. t-vél = Vagu-
sole iz;z;atiim IU ent, szidnkatdavolsigrol positiv,
998, 10, 11, 2,4, 8,10, 10. .. . . , . . -k

9 42'. Hnmnl:-npm ll]l.thl\lltﬂldl 00027 mg. = 00005 my. p. 2.
949’ 12, 11, 8, 8, 10, 11, 12. V. i. 10 em. Sz t.-ré] gyengién -
1008 12; 18; A4, 10, 11, 1L, 4 4 8 & 3 5 —

2, 45 grmos h. béka.
IL/A4. . e, 12 dra, Curarin 0°015 mg.

dou #3380, A m(-dll]]u ul longatiba elekirodokat szirok.
G838 14, 14, 2, 6, 14 V. L 10 em. Sz, terél -
346’ Hum.ttmpm methylnitrat 0-0005 mg. = :006011 me. p. o
BT If} 2, 5, 11, 12. V. i, 10 cm. Sz. t.-rél
406,12, 3, 4, 11,12, , , , , 5 » —+
4100, Hzmmtmluu methylnitrat 00001 mg, = U{]{ltIO” mg. o2,
42512, 2, 5, 11, 12. V. i. 10 em. Sz. t-rél 4.
427" Homatropin methylnitrat 0°0025 mg. = 0:000055 mg. p. o.
435, 12, 1.2, 11, 12, V, i. 10 em. Sz, t.-rél —

Osszesen 0:004 mg. = 0-000088 1ng. p. £

4+ Hawxack, Arch, f. exp. Pathologie. I1. K. 830 L
¢ Harxack és Havemass, Ihia. 17 K. 167 L
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3. 32 grmos h. béka.
T8 do e, 12 6ra. Curarin 00015 mg.
d.n. 330010, 10, 4, 7, 10, 10. V. i. 10 em. Sz. t-rol .
335", Homatropin methylnitrat 000025 mg. = 0-000078 myg. p. .
3417, 11, 7, 8, 10, 10. V. i. 10 em. Sz t-vol gyengén -,
4:02°. 10, 9, 10, 10. .

n n n n n

4. 50 grmos h. béka,

1L/11. . e, T45". Curarin 0°015 me.
an'. 12, 12, 4, 9, 12, V., i. 10 em. Sz. t. -}~
958", Homatropin methylnitrat 00002 mg. = 000004 mg. . o
10-18°, 11, 8, 10, 11, 11. V. i -
1019, Homatropin methylnitrat 00002 mg. = 0°00004 mg. p. .
1035, 12, 12, 9, 10, 11, 12. V. i. +.
1036, Homatropin methylnitrat 00003 mg. = 000006 mg. p. g.
. Osszesen 01007 me. = 0000014 mg. p. g
1046°. 11, 12, 11, 12, 41, 11, 12, V. i, —.
d. u. 319, 14, 14, 5, 6, 13, 14, s »
y 32, Homatropin methylInitrat 0-004 me. = 000008 mg, p. o
A 337, 12, 11, 12, 11, 10, 11, 12, 11. V. i. —.
J ; 430, 12, 7, 7, 11, 11 e

‘ 5. 50 grmos h. béka,
11./6. d. e. 830°. Curarin 0-015 mg.
930%. 9, 10, &, 2, 6, 8 10. V. i. 10 em. Sz 1. -}
9-33". Homatropin 0-0025 mg. = 0000005 mg‘.' P
944 9, 5, 2, 5,8, 9, 10. V. i. 10 em. Sz, t. -
955 9, @, 3, 6, 9, 9. D 1
9:56". Homatropin 0°0025 mg. = 0:00005 mg. p. o.
10016°. 9, 10, &, 2, 8, 10. V. i, 10 em. Sz t. -k,
10-19". Homatropin 00025 mg. = 0000005 mg. p. e.
100400, 9, ¢, 5, 8, 9. V. i. 10 em. Sz, t. .
10:42°, Homatropin 00025 mg. = 0:00605 mg. p. g.
11°05". 9, 9, 2, 5, 8, 9. V. i. 10 em. Sz, t. .
11:06". Homatropin 0005 mg. = 00001 mg. p. g.
11-30". 9, ¢, 4, 9, 9. V. i. 10 em. Sz. t. .
11°31°. Homatropin 001 mg, = 0:0002 mg. p. g.
. 1159 9, 8, 5, 8, 9. V. i. 10 em. Sz. t. .
12 dra. Homatropin 0015 mg. = 000035 mg. p.
1215, 10, 10, 9, 10. V. i, 10 em. Sz t. —.
Osszesen 00040 mg. = 0°0008 my. p. g.

Ertosiii iorvosi szal) 1015, 7
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6. 45 grmos h. béka,
11./7. d. e. 8 dra. Cuararin 00015 mg.

10-15. 11, 11, 8, 5, 8, 12. V. i. 2 em. Sz. 1. .

1019, Homatropin 0°0025 mg. = 0:000055 mg. p. g,

1097, 11, 9, 6, 9, 10, 11, V. i. -}~

10-3%". Homatropin 000075 mg. = 0000017 mea. p. o

10800, 11, 9, 5, 8, 10, 11, V. 0. -

11817, Homatropin 0:0125 mg. = 0°00028 mg. p. g.

11052, 10, 9, 9, 7, 9, 9 /.. V. i. gyengén -

1153, Homatropin 000075 mg., = 0700017 mg. p. o,

12:15° 10, 10, 9, 8, 9, 10. V. i, gyengén -,
Osszesen 0003 me. = 000066 mg. p. 4.

d, w100 10, 10, 7, 6, 100 V. 6L -

315, Homatropin 000125 mg. = 000028 mg. . g.

835% 11, 11, 9, 6, 9, 11. V. i, 4.

209, Homatropin 000125 mg. = (/00028 me. . e,

dhh. 11, 10, 7, 10, 11, V. i -

$56°, Homatropin 000125 mg. = 0:00028 mg. p. o

415, 11, 14, 8, 9, 12. V. i. -}
Osszesen 0°037H me, — 00085 mg. p. 4.

4167, 3 esopp 0:059/,-08 Homatropin-oldatot a szivree esepegtetek,
425, 12, 12, 12, 12. V., i,
4300, 13, 18, 13, 13. , . —.

7. 63 grmos n. béka,
11./2. 4. e. 8 dra. Cuaravin 00015 me.
9800, 11, 11, 2,1, 1, 9, 10. V. i. 10 em, Sz. t.
94, Homatropin 00025 mg. = 0-00004 mg. p. g.
957, 10, 11, 2, 1, 3, 8, 9, 10, V. i, .
9°59’. Homatropin 00050 mg. = 000008 mg. p. o
10:15°, 10, 11, 2, 2,3, 7, 9, 10. V. i. -k
10-16". Homatropin 0010 mg, = 0-00016 mg. p. o
1034, 10, 6, 3. 5, 9, 11. V. i -}
10-35". Homatropin 0015 mg. = 0000024 mg. . g.
10-51°. 9, 9, 6Y,, 7, 9, 9. V. i. 4
1054, 9, 9, 8, 8, 9, 9. 5w =
11115°. 9,9, 9, 8,9, 9,9, 8 V. i, —,
Osszesen 000325 mg. = 0.00052 my. p. 4.

8. 57 grmos h, béka.
T 16, d. e 8 6ra. Curarin 00030 mg.
985, 11, 11, 10, 8, 8, 11, 11. V. i. 3 em. Sz t. -
9-3%", Homatropin 005 mg. = 0 00087 myg. p. g
950°, 12, 14, 10, 11, 11, 412, 11, 11. V. i
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9. 35 grmos h. béka.
11718, d. e. 8 6ra. Curarin 00015 me.
982, 7, 6,4, 7,10, &4, 5, 9. V. i. 10 em. Sz. 1. -
933", Home \lmpiu 0025 mg. = 0°00071 mg. p. o.
983 7, T, B, 9, 10 4, 5, 8. V. i. 4.
10°15°. 7, 6, 5, .; 9, , 10, 9. .. .
1023, 8, 8, 7, 8, 10, 9 9, 8 10. V. i. —,
12 ora. 8, 8, G, 6, ‘) V. i g"\{.‘]'l"_}'ll‘ﬂ
done 4 6ra. 7,7, 9, 6,2, 8 8 6,3 5 8. V.i.
405, ]{mmhnplu methylnitrat 0004 me, = 14 mg. . o
41508, 8, 8,8 8 9,8 V. i

100 20 grmos n. béka.

1L/9. d. e. 8 dra. Curarin 0001 mg. ‘
10517, 11, .11, 40, 4, 7, 11. V. i, 10 em, Sz. 1. .
10-53. Atropin sulf, 0002 mg. == 000001 mg. . g.
11-05°, 10, 11, 9, 6, 9, 10. V. i
11-15°. 10, 8, 6, 9, 10. V. i. .
11°16%. Atropin 0003 mg. = 00000015 ma. . o
1128, 9, 8, 6, 10, 9. V. i. -
11417, 10, 9, 7, 9, 9. . . gyengién -
T4V, Atropin 00008 me. = 0:000015 mw.
1104, 9, 9, 8, 10, 9, 9, H. 9. V.i
12 6ra. 8, 9, 8. 9, 9, & 9. V.

Hqunu«'n IHIHH me, = 00004 1. . g

11. 55 grmos h. béka,
11./10, d. e. 745, Curarin 00015 mg.
933, 11, 11, 6, 7, 10, 11. V. i, 10 em, Sz 1. -
934 Atropin sulf. U'l’lllH mg. = 0000016 mg. p. g
945 11, 10, 11, 10, 10, 11. V. i, —.

12, 50 grmos h. béka.
IL/10 d. e. T45'. Curarin 00015 mg.

1005, 12, 12, 6, 8, 12, 12. V. i. 10 em. Sz t. |-
10°07", Atropin sulf, 00004 mg. = 0:00005 mg. p. ¢.
10115, 11, @, 9, 11. V. i. -+
1022', 11, 10, 11, 11, 11. V. i
1105, 10, 8, 9, 10. V. i. gyengén .
12:30. 11, @, 6, 7, 8, 11. V. i. .

d. w3457 10, 11, §, 3, 3, 10, 11. V. i. -
346, Atropin sull. 00002 mg. = 0:0004 me. p. g.
402", 11, 11, ¥, 6, 9, 10, 11, V. 1. |-
4:03". Atropin sulf. 00003 mg. = 0:00006 mg. p. g.
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417",
421",

10, 11, 11, 10, 9, 10, 10, 11. V. i. minimdilisan -},

Atropin sulf, 00002 mg. = 0:00004 mg. p. o.
Osszesen 00007 mg. = 0:00014 mg. p. g.

11, 11, 10, 11, 10, 44, 10, 11. V. i. —.

446",

d.oe. 930°, 11, 2, 2, 3, 11. V. i, .
936", Atropin sulf. 0:002 mg., = (+00004 mg. p. g
9.5%'. 10, 8, 2, 10. V. i
954", Atropin sulf. 0003 me, = (r00006 mg. . .
10:000, 10, 11, 8, 7, 10, 11. V. i. gvengén |-
1013, Atrapin sull, 0003 mz. = 00,006 mg. p. 2.
Osszesen °008 mg. = 200016 mg. p. o.
10:25%. 11, 12, 11, 11, 11, 10, 12, 11. V.i.
11-30°. 11, 8, 4, 7, 10, 11. V. i -
A v FTL 1818y LAY 5w
217, Atropin sull, 0:004 mg. == 000008 me. p. o
Pan. 12, 12, 12, 12, 13, V. i, —
4200, 12, 8, b, 7, 10, 12, .
13, 28 grmos n. bika.

S ora. Cuararin 0010 me.
1024, 12, 8, 4, 4, 10. V. i. 10 em. Sz, t. |-
1044, Atropin methyluitrat 0001 mg, = 000035 mg.
1105, 11, 11, 10, 11, 11, V, i, —,
12 dra. 10, 10, 10, 11, 10.

i, e,

14, 55 grmos h. béka.

. e, 8 dra. Curarin 0'018 mge,
941 8, 8, 3, 4 9. V. i 10 em. Szt -1
942', Atropin methylnitrat 00001 mg, = 0000019 mg. p.
1002, 9, 9, 10, 9, 9. V. i. -}
11005, 10, 10, 10, 9. V. i, —
12:30°, 10, 10, 9, 10. —
dooue 4 s 10, 9, 8,9, 100 V. 0L gyengén -
doe. 8 , TT,6,3 3,5 7. V.0 .

209, Atropin sull, 00002 mg. = 000038 mg p. .
8200 8, ¢, 4, 5, 8. V. L
830 8, 7, 6, 8,

9,8, 7, 8 V. i gyengén .
950", 9, 8, 5, 5, 9. V. i, -
11:45". 9, 9,8, 6, 9. ; » +

11°55". Atropin sull, 00001 mg = 0:000019 mg. p. o
dowe 12107, 10, 8, 5, 6, 9, 9. V. i, -1

12:30°. 8, 8, 3, 6, 9. V. i. -

4 ora. 8, 6, 5, 6, 8. , , +

401", Atropin methylnitrat 0-0005 mg. = 0:000009 mg. p. g.

420, 9, 9, 9, 10, 9. V. i. —.
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15, 35 grmos n. héka,

IL/15, . e. 8 6ra. Curarin 0015 mge.
122, 13, 10, 6, 7, 12. V.

i 10 em. Szt

o

10°38". Atropin sulfat 0002 mg. = 000006 m. g. p.
1055°. 13, 10, 7, 10, 13. V. i. .
1100, 11, 44, 1o, 11, V. i. —.

1147,

11, 11, 10, 11, 11. V. i, —.

d.ou. 4 6ra. 8, 6, 4,3, 7,9 V.i .
4107, Homatropin methylniteat 000025 mg, = 00007 mg. p. .

42008, 8, 8.8 0, 8 V.0
00, 9, 8 B, 6,9 V.

&

TG, e, 10 dra, 9, 6, 3, 4, G, 110 V.4
1005, Atropin methylniteat 0000025 me. = 000007 mg. p. o

125 10, 10, L1,

o407 10, 114, 10, 10,

Bl V. i
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Homatropin

0 00718

000066
0-00083
000052
000087
G-00071

llomatropin
methylnitrat

000005
0000038
0 COOUTH
0-CO014
0 CO00s
000011
000007

Atropin

000004
0-00016
000008
0-00014
000014
000008
(- 000033
0 00006

i Atropin
, methylnitrat

0-C0Co19
0000009
0000035
0-000007

0-00073

mg. oo

0000088

mg. ..

0000092

mg. p. g

[ 00000116

mg, p. g.

Kisérleteim folyamdn azt tapaszialtam, hogy a tropeinck
vagus hénité hatasa aranylag hamar elmulik. Pl a 12-dik kisér-
letében az (r00003 mg. p. g. atropin okoz'a vagus bénulds, a

melyet 10*¥-kor constatiltam mar

1

/[, ora mulva esokken s egy

ora mulva teljesen megszint. Ennek a mulékony hatisnak Ko-
vetkezménye az, hogy azokban a kisérletekben, a melyben elébb
hatistalan adag tropeint adtam s aztin az adagot 20—30"-ként
fokozatosan nioveltem, a vagusok teljes bénitdsdara mindig joval
nagyobb adag kellett, mintha mindjirt elészor olyan adagot
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sikeriilt eltalilnom, a mely mair teljes bénulast okozott. Pl Az
1-s6 kisérletben 0-00005 mg. p. g. homatropin methylnitrat egy-
szerre adva vagusokat teljesen bénitotta, de a 2-dik kisérletben,
ezt esak 0000088 mg. p. g. idézte els, mert egy ora alatt 3
adagban elosztva alkalmaztam. [zért azok a kozép értékek, a
melyet az . tiblizat végén szimitottam ki, a valdsignal vala-
'mivel nagyobb értékeket mutatnak.
A tropeinek mulékony hatisanak koszonheté azonban az
is, hogy ugyanazon az dllaton tobbszior meg lehet ismételni a
vagusok bénitisdt. A eurarin hatisa 2—3 napig is eltart, ez-
alatt, ha az dllatot a kiszdiraddstél megévjuk, boven van idonk
a mérgezések megismétlésére. En a két mérgezés kozott leg:
alibb 5 Ora sziinetel tartottam, s ez ugy latszik teljesen elegendd o
beadott tropein kitiritésére, mert egyszer sem tapasztaltam, hogy
a vagusok érzékenysége a tropeinek irint a kisérlet folyamiin
“emelkedett volna. PL. A 12-dik kisérletemben 4-szer bénitottam
atropinnal a vagusokat. Eldszor egy adagban 000008 mg., mai-
sodszor 3 adagban 000014, 5-dszor 3 adagban 000016 mg.,
negyedszer 1 adagban 000008 mg. kellett.
[ly mdédon lehetséges, hogy ugyanazon dllaton 2- 3 tro-
pein hatasit is osszehasonlitsuk. Igy hasonlitottam Ossze a 14
kisérlethen az atropin- és atropin-methylnitrat, a 9 dikben a
homatropint- és homatropin-methylnitratot, a 15-dikben az atro-
pint, homatropin methylnitratot és az atropin methylnitratot.
Tekintve, hogy ezzel a mddszerrel 0:00008 mg. p. grm., teh:it
egy 25 grmos békan 2/, mg. atropint biztosan ki lehet mutatni,
s tekintve, hogy ugyanazon dllaton egymdasutin tobb dsszeha-
sonlitd kisérletet lehet végezni, alkalmasnak litszik e modszer
kis mennyiségii atropin biologiai kimutatisira és quantitativ
meghatirozdsira is. A kisérleteim eredményeit az 1. tiblizat fog-
lalja ossze, amint ebbdl lathaté a homatropin methylnitrat esak-
nem 8-szor erdsebb, mint a homatropin, és egyenld erds az
atropinnal, a melynél] megint kb. S-szor erfsebb az atropin
methylnitrat.
Tehat az N-methylezés a tropeinel sziveagus bénitd hatdsdit
erdsen fokozza.

Még pedig az N-methyl-tropeinek vagus bénité hatdsa
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esaknem ugyanannyival erdsodott, mint a mennyivel a mozgato
idegvégzidéseket bénité hatisuk novekedett:

Az atropin a mozgatd idegvégzidéseket 05 gr. p. gr.
adagoan bénitja az atropin methylnitrat 0005 gr. p. gr. adag-
ban, tehat ez 10-szer erGsebb hatdsi, a szivvagusnal pedig kb,
8-szor erbsebbnek bizonyult. A homatropin methylnitriat is mint-
egy S-szor erGsebben bénitja a mozgatd idegvégzidéseket és a
vagus végzidéseket, mint a homatropin.

) Belmozgasok.

A masik szerv, a melyen a tropeinek hatisanak quantitativ
Osszehasonlitisat végeziem, a 1l é16 belkaes volt. A Maosus-
féle kisérleti berendezést hasznaltam. A nyakszirtra mért ités-
sel megolt dllat (maeska és nyal) vékonybelét gyorsan kivet-
tem és 300 (-0 Tyrode-oldatba tettem, a melybe O.-t dramol-
tattam, a bél igy 56 dran ditis megtartja normalis miikodését.
Innét a kisérlet ezéljira kivettem egy-cey 2—3 em. hosszi
bélkaesot, s megfeleldleg felfigeesztettem 175 em. Tyrode olda-
tot tartalmaz) iiveg pohirba, a mely 390 C-n thermostatban
allott. A bélkaes hosszanti izmainak rythmicus dsszehuzodasait,
a vele osszekotiott ird, lassan forgd kymozmographionra irta fel,

Magsvsnak ' igen behatd vizszdlatai szerint az isoldlt bél-
kaceson az atropin hat a bél mozgato ‘eanglionjaira az Aversacn-
féle plexusra, meég pedig kis adagban izgatja, nagy adagban
bénitja. Ennek kovetkeztében kilontsen maeskabelen, a ryth-
micas osszehizodiasok erdsidnek és o tonus fokozddik, ezen-
kiviil hat a bélmozadsok serkentd idegére a vagusra is, annak
idegvégztdéseit mar igen kis adagban bénitja. A 1ropeinek elGbbi
batdsiat maeska bélkaesain hasonlitottam dssze. Ha 01 gr. atro-
pint tettem a 175 e¢m. Tyrode oldathoz, a melyben a bélkacs igen
gyenge oOsszehnzodasokat végzett s ez tehat (:057%, atropint
tartalmazott, akkor a bélkaes dsszehuzidisai egyszerre sokkal
erdsebbek lettek, és a beélizomot tonusa is igen jelentékenyen
fokozddott. 022 gr. atropin hozzdadisa még nem okozott val-
tozdst, a fokozott tonus esak akkor sziint meg, mikor még 02
grmot, dsszesen tehdal 0052 gr. atropint (= 0°2969,) tettem az
oldatba; ettdl a bélkacs teljesen megbénult. E kisérlet ered-

! PrLiGer, Archiv 108, K.
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ménye tokéletesen megegyezik Maavus kisérleti eredményeivel.
A homatropin hatisa az Aversacu-féle plexusra teljesen olyan,
mint az atropiné. 0°'1 gr. homatropin is erdsen niveli a bél
tonusdt és rythmicus Osszehtzoddasait, 055 gr. pedig mindkett6t
teljesen megsziinteti.

Fzzel ellentétben a homatropin-methylnitrat ezen hatdisa
sokkal gyengébh. 0'1 gr. = 000579, beldle a maeska bélmozgi-
sokra teljesen hatdstialan, esak 07 gr. = 049/, erfsiti és némi-
leg fokozza a tonust is. Azonban olyan foku hatist, a milyent
01 gr. homatropin vagy atropin okozott, ugyanazon dllattél
szarmazo bélkaeson esak tizszer nagyobb homatropin-methyl-
nitrat 1°0 gr. = 0°57°%, idézett eld. A bénito adag még joval
magasabb, ezt azonban nem hatiroztam meg.

Az els6 pillanatban talin megleptnek tetszik ez a sziven
vigzett kisérletekkel ellentétes eredmény: ott a homatropin
methylnitrat ergsebb hatist volt, itt meg gyengébb, mint a
homatropin.

Csakhogy az Aversacm-féle plexus a functigjit s élettani
jelent6ségét tekintve kozponti idegrendszernek, mintegy har-
madrangt idegkdzpontnak tarthatd; Lascrey is enteric systemnek
nevezi. Tudjuk azonban, hogy az N-methylezés az alkoloiddk
hatdasdt a kozponti idegrendszerre erésen gvengiti; littuk, hogy
a tropeinek quaternaer ammonium bazisai is sokkal gyengébben
hatnak a kozponti idegrendszerre, mint az anyavegyiiletek.
[Gzért tehat egészen természetesnek latszik az is, ha a bélfalban
lev6 ideg kozponton is gyengébb a hatisuk.

A tropeineknek vagus végzidésekre valé hatdsdt azisolalt
bélkacsokon ngy vizsgialtam, hogy elébb a Tyrode oldathoz 5
mg. pilocarpint adtam, a mely a vagus végzGdéscket erdsen
izgatta, a bélizmok goresos osszehuzddasit okozta. Most a vizs-
ailt tropeinbGl tettem az oldathoz s kerestem azt a legkisebb
adagot, mely a pilocarpin okozta tonicus goresot teljesen meg-
sziintette. A kisérleteket nytl bélkacsokon végeztem.

I. 1300 grm. silyda nyal.
11./2. d. e. 810", Az allatot nyakszirtiitéssel megd6lom, a beleit
Tyrode-oldatba teszem és 30° C-on tartom.
a) 8200 3 em. hosszi bélkacs mozgasait registrilom,
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325", 10 mg. Pilocarpin.

Azonnal erds tonicus gores.

827, 0-5 wg. atropin.

A gires azonnal megsziinik, cleinte a rythmicus
mozgds kiesi, de fokozatosan javul és 3" mulva nor-
malis.

h) o 5400 21/, em. bélkacs miikddését irom.
850 5 mg. Piloearpin. Tonicus gires.
852 02 Atropin, a gires azonnal teljesen megsziinik.
e) 9200 Uj bélkaes dolgozik.
930", 25 me. Pilocarpin, a gires fokozatosan all be.,
932 0'1 mg. Atropin, a gires teljesen megsziinik.
d) 10 30" Uj bélkaes dolgozik.
10-50°. 5 mg. Pilocarpin. Erds gires.
10-52". 0:03 mg. Atropin. A gires feloldodik. de az izom-
tonus mégis valamivel nagyvobb az eredetinél.
11-087..0:03 me. Atropin. A tonus teljesen rendessé lett

zen nyal bélkaesdan tehdt 5 mg. Pilocarpin hatisit 0°06
mg. Atropin volt képes teljesen megsziintetni.

I1. 1400 grm. silyi fekete nyval.
[TL/S. d. e. 8 dra. A vékonybelét kiveszem ¢és Tyrode-oldatba
teszem.
w) 830" Elsé bélkacs kezd irni.
S:40°. 5 me. Pilocarpin. Frds tonicus gires.
843" 0-05 mg. Homatropin methylnitrat,

A gires jelentékenyen feloldodik, a bélkacs njbol
normilis rythmicus dsszehizddasokat végez, de a to-
nusa az eredetinél nagyobb.

9 6ra. 1'00 mg. Homatropin  methylnitrattol o tonns
azounal a normilisra esikken.

h) o 9200 Az Gj bélkaes dolgozik.
9-30°. 50 mg. Pilocarpin. Azonual erds giresis  Ossze-
hazodas,
93214, 0-25 mg. Homatropin methylnitrat,

A gires teljesen megszitnik. A tonus az credetire

esiitkken.
¢) 10-10°. A harmadik bélkaes doleozik.
10:25". 5 mg. Pilocarpin. Erds geiires.
10:27°. 025 mg. Homatropin. Hatastalan.
10-29", 0-50 mg. Homatropin. A tonus valamivel esikken.
a bél kezd 0jbol rythmiens dsszehizodasokat végezui.
10-34", 0-50 mg. Homatropin.
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A bélkacs tonusa még  mindig  joval nagyobh a
normalisnal.
d) 10-50". Negyedik bélkaes kezd dolgozni.
11:05°. 5 mg, Piloearpin. Erds edres.
11:07". 25 mg. Homatropin. A gires teljesen imegsziinik,
normilis tonus.

Tehat ¢ kisérletben 5 mg. Pilocarpin hatisit 025 my.
homatropin-methylnitrat, vagy 25 mg. homatropin sziintette
meg.

III. 1000 grm. sulya nyual,
[M1./9. d. e. 8-10°. Az allat vékonybelét kiveszem és 309C-u Ty-
rode-oldatba teszem.
a) R82. Az elsé bélkaes dolgozik.
8:45'. 5 mg. Pilocarpin.
8:47. 01 mg. Homatropin methylnitrat.

Az eddig giresisen sszehuzadott beél tonusa esik-
ken, a rythmicus bélmozgdsok 0jbol clkezdddnek, de
az eredetinél joval erdsebb tonus marad fenn.

h) 902 Masodik bélkaes dolgozik.
9-18°.- 5 mg. Pilocarpin.
9-358". A bél tonicns girese 207 alatt sem esikkent.
¢) 952", Harmadik bélkaes dolgozik.
10:05°. 5 meg. Pilocarpin.
10.07°. 0-25 mg. Homatropin methylnitrat.
A tonicus bélgires azonnal és teljesen megsziinik.
o) 10-40". Negyedik bélkaes dolgozik.
10-55". 5 mg. Pilocarpin.
10-57". 1-0 mg. Homatropin.
A tonicus bélgires egy eseppet sem oldodik fel,
[1 ora. 2 mg. Homatropin.
A bélgires azounal teljesen megsziinik.
¢) 11-22°, Otidik bélkaces dolgozik.
[1-35". & mg. Pilocarpin.
11-37". 2 myg. Homatropin.
A bélgires megsziinik, a tonus normalis.

Tehat itt is 025 mg. Homatropin-methylnitrat vagy 2 mg.
HHomatropin sziintette meg a Pilocarpin goreset.

IV. 950 grm. salya nyal.
D.e. 8207 A vékonybelét kiveszen.
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a) 8307 Elsé bélkaes dolgozik.
843 5 mg. Pilocarpin,
545", 0015 mg. Atropin.

107

A bélgires valamennyire feloldodik, de az eredeti-

nél joval erdsebb tonus marad feon.
h) 910, Masodik bélkacs dolgozik.

9-25". 5 myg. Pilocarpin.

9-27". 0:05 mg. Atropin.

A bélgiires lényegesen csokken, de a tonus

credetinél magasabb marad.
¢) 10-15". Harmadik bélkacs.
10-28". 5 mg. Pilocarpin.
10-30°, 0°1 mg. Atropin.

A bélgires teljesen oldadik, a tonus  egészen

eredetire esikken.
d) 10-50°. Negyedik bélkaes.
11-15". 8 mg. Pilocarpin.
11:17. 0:025 Atropin methylnitrat.

Hz

iz

A bélgires oldodik; de teljesen nem  sziinik meg.

A hatas kb. olyan erds, mint 005 mg. Atropiné.
¢) 11:30°. Otidik bélkacs.
11-45". 5 mg. Pilocarpin.
11-47%. 005 Atropin methylnitrat.
A bélgires teljesen megsziinik. A tonus  az
detire csikken,
/) 12 dra. lHatodik bélkaes.
[2:10". 5 mg. Pilocarpin.
12:12". 0-5 mg. Homatropin methylnitrat.
A bélgires teljesen megsziinik.
12:20°, Ietedik bélkacs.
12:30°. 5 mg. Pilocarpin.
12:32°. 1'5 mg. Homatropin.
A gires teljesen megsziinik.

—

g4

Tehat e kisérletben 5 mg. Pilocarpinnak hatasa.

01 mg. Atropin.

0-05 . Atropin methylnitrat.
0-50 mg. Homatropin methylnitrat,
1'5 . Homatropin

cre:
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volt képes teljesen megsziintetni. 1z dallat bélkaesai tehat ke-
vesbba voltak dérzékenyek a tropeinek hatisa irint, mint az
[—III. Kkiscérlet dllataié.

A kisérletekben hasznalt anyagok molecula silyai a ko-
vetkezok :

Sosavas pilocarpin C H N, O, H Cl = 244G,

: S 6765

Rénsavas atropin (Cy; Hyy NOy), Hy SO, = g = 3382,

Atropin methylnitrat €, Hyp Og Ny = 38872,

Homatropin hydrobromid C,; H,, NO, . H Br = 350.

Homatropin methyvinitrat ' - H., O, N, = 336-2.

2z adatokbdl kinnyen  kiszimithatjuk, hogy pld. a 1V,
dsérletben 1 mol. atropfin 68 mol. pilocarpin hatdsat 1 mol.
uropin-methylnitrat pedig 136 mol. pilocarpinét sziintette meg.

A ML kisérletben 1 mol. homatropin ellenben esak 88
nol. pilocarpin, 1 mol. homatropin methylnitrat pedig 27 mol.
ilocarpin hatisdt tudia teljesen kizombasiteni.

E kisérletekbdl is tehat az deriilt ki, hogy a fropcin-mel-
ylnitratol: hatise a vagus bélizomatbeli végzidéseire s joval evisebb,
unt az eredeti tropeineké.

¢) Occulomotorius.

A tropeineknek a nerv. occulomotorins parasympathicus
leavigzadaseire vald hatdsdt, muaeskak szemein hasonlitottam
ssze. Wisérleteket agy  végeztem, hogy az dllatok egyik sze-
1tbe, fokozatosan mind  higabb  oldahdl esepegtettem 2—2
seppet s igy megkerestem azt a leghigabb concentratiol, a mely
16g észrevehet6 pupilla differentiat okoz.

Nem tartom  sziikségesnek ezivinya oOsszes kisérletem
isszletes felsorolisit. mert ezek eredményei is lényegileg meg-
gyeztek nz elobh ismertetet sokkal pontosabb és objektivebb
widszerckkel végzett kisérletek  eredményeivel. Egyedil az
tropin- és atropin methylnitrat hatdsa kozott nem  tudtam
inyeges kiilombsdget kimutatni, jollehet Euse teljesen hasonld
isérleteiben az atropin methyinitrat valamivel erésebb pupilla
igitd hatdst mutatott, mint az atropin.

A leghigabb oldatok, melyek még biztosan észrevehet(
upilla tagité hatdsuak :
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az atropin sulfatbol . . . . 000339/,
nz atropin methylnitratbol . 0-00339/,,
i h()llhl[lll[)ltl'l!ll R 0-02 o,

v homatropin nu-t]l)hulldtlml 0-:00759/,

Tehat Kk Lllnnuseu a homatropin  hatisdt  fokozta erdsen az
Newethylezés.
d) Mirigyelvalasztas.

A megelizid kisérletekben a parasympathicus idegrend-
szernek motorieus rostjaira vald hatdsokat vizsgdltam. Szik-
segesnek tartottam azonban kisérleteimet abban az irdnyban is
kiterjeszteni, hogy a tropeineknek seeretorins functiokra vald
hatiasdt hogyan befolyisolja az N-methylezés. 12 kisérleteket nyi-
lakon végeztem: Az illatokat urethannal altattam el s rendesen
50 cem. vizet adtam sondin keresztil a gyomrukba, hogy a
mintegy  dra malva baér ald adott 0002 gr. pilocarpin mindgl
hivebb nydlelvilasztiast idézzen eld. Ha a nyalat oldalt fekiet-
tfem s szajaba keresziben egyv kis pilezikiat tettem, akkor azon
a nydl lefolyt az ala tett kis esészébe. Mély narcosisban az il-
lat nem nyelt le semmi nyilat s igy ezt elég pontosan fel lehe-
tett fogni.

1. 1550 grm. silyi nyil,

Idé ?:,,{ll Megjegyziés
9 dra 2 arm, Urcthan - 50 cem. viz per os.
935 [ 002 gem. Pilocarpin subeutan,
935—4a" | 1'hH
945 b ) B
950600 40 Sziik pupilla. Hasmenés, Kinnyezés,
10 Gra - I35 me, Homatropin = 10 mg, p ke

1000-10" 1 2'%H
1010 - 200 26

10-208 - a0 g, Homatropin = 37 mg, p. kg,
1020307 |
1030407 | 08

1040 = 50" 10
10a0r I

1050 -6 1 060
01— 025
11110-200 | 0°10 | Osszesen 84 mg, p. ke, Homatropin,

5 mg. Homatropin =37 mg. p. ke,

e A
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2, 1000 grm. syt nyuil,

w |
8 ora
910
91020 | 4°6
920—30" | &7
930’ R
930—40 | 62
940—50' | 86
950—60° | 38
10 dra e
1000—10 | 20
1010 - 20 | 03
1020—80° | 0°10

15 grm. Urethan

O mg. Homatropin

|
|
I a
]

3 mye. Homatropin

Osszesen 8 mg. .

Megjegyvzis

L00 eem. AL per os,

002 grm. Pilocarpin subentan,

05 mg. p. kg

= mg. . kg

kg, Homatropin,

Tl i :,‘I‘I:‘lll Megjegvzés
e (e
850" ! — | 2 grm. Urethan subentan |- 50 cem. Aq. per os.
10-20° ! — 0°035 grm. Pilocarpin subeutan.
1020-80° | 10
10-30—40’ | 2:2
1040—50" | 2°6
10507 | — | Homatropin methylnitrat 344 me, = 20 mg. p. g.
1050 60| 12 |
11-00—10r | 03
11110—-20" | 0°1
11-20-30" | 0°0
1130°—12 \ 005
o. |
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4. 1200 grm. silyid nyul.

[l

8 Ora
HE
930 — 407
940 oy
9oy

950 60" |

1000 — 107
10:10 =25

1025 —50" |

10" —
Ty

10301

h. 840

erm. sty nyil,

v |
Nyal | Megjeogyzis
grm. | ;
|
— ; Urethan 155 grm. - 50 cem. Aq. per os.
- - 0:02 grm. Piloearpin subentan.
G4
o |
£ | Homatropin methylnitrat 244 mg. = 2:0 mg. p. ke,
21 !
015
01
04 |
|
03
02

T

9 dra
10107
10-10—20°

10:20-30" |

10-3(¢
10-30—40r
10-40—5H0"
10-50—60"
1105
11-05—15'
111525
11-2%'
11:256—40°

11:40—5H0" |

11-H0—607

:r\r‘r!\] | Megjegyzés
— | 1 grm. Urethan + 20 grm. Aq. per os,
—_ 001 grm. Pilocarpin,
21
26
— 085 mg. Homatropin methylnitrat =1 mg. p. k.
06 |
o1 :
0°0b
— | 0:01 grm. Pilocarpin.
0-bH ‘
09 |
- ! 0-85 mg. Homatropin methylnitrat = 1 mg. p. ke.
06 |
02
01 |
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G, 1500 grm, sulya nyil.

I |

12 dra

230

2:30 - 41
2:40—50
251Y
250 — 61’
30010 |
310r '

310200
330--30'
33040

7. 1800

Nyil
ol
orm.

08
0-2
01

I Megjegyvzis

2 grm. Urcthan - 50 eem. Aq. per os,

| 0015 grm, Piloearpin subeutan,

I'5 mg. Atropin = "0 mg. p. kg.

'3 me. Aropin = 10 mg. p, ke,

-~

Osszesen 2 mg. p. ke, Atropin.

grm. stlyd nyal.

I Ldd

Nvil
erm,

Megjegyazbs

H Ora
9-30°
930—40" |
940y
94)—a0)" |
950—60"
10 ora
10:00—10°
101020
10-20—30°
1030
1030 —40" |
1040 50"
10-60—60"

230

80
38
2-8
153
08
050
(030
0-10)

2 orm, Urethan - 50 eem. A

002 orm, Pilocarpin,

|
09 me. Aropin =05 mg. p. kg

| 09 me. Atropin =05 mg. p. kg,
|

} 09 me, Atropin = 05 mg. p kg,
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8, 1800 grm. sulyn nyil

8 ara s ! 2 orm. Urethan -4 50 cem. Aq. per os,
ey i u 062 grm. Pilocarpin.

Y 50= 60 2:7 |

16:00—10" | 52 |

1 o—20" | 54

10020 | — 00 me. Mropin methylniteat = 05 mwe, . k
1020—-30° | 1°2
P30 — 0 ‘ 003
104060 | 0ud
00 3001, 004

0 1100 grm. salya nynal,

~ Nyl . .
ldd ‘ : Megjopyzis
arm. |
sy i = Urethan 5 crme == 50 g Xog. per os,
1T — 02 v, Piloearpin,

930 -4y i 6
940 W | 82

Har | — | 055 prm AMropin sethylnitent 055 o, o k.
930—60r | 36 |
K -1 | 06

|

1010 -200 | 02 :
10200 —3) R 15
1030—60° | 016

|
I8 kisérletek szevint a 0°01--002 gr. Pilocarpin okozta
nyalelvalasztist
a homatropinbol . o . . . . 8084 mg. p. ke
i homatropin methylniteathol |, 1-0—-2-0 |
az atropinbol | N 1-5—20
az atropin methylniteathol ., 0H

1

szinteti meg teljesen. Vagvis a mirigyseerelidkra is o guaternaer
ammoninm basisol erdsebhen hatnalk, mint az anyacegyiiloted:.

Ertesild (orvasi szak) 19135, 8
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111, Osszefoglalas.

I. A tropeinek quaternaer ammonium basisai kb, 8—10-
szer erGsebben bénitjak o mozgatd idegvégziodiseket, mint az
anyavegyiletek. Ellenben a kozponti idegrendszerre vald izgatd
hatisuk kb, 30-szor gyengébb (békdanil).

2. A béka sziv vagusat bénité hatdsa a tropeineknek az
N-methylezés altal kb, S-szorosan erdsodilk.

3. bélmozedasoknal o tropeineknek izgaté hatdsa az
Aversacu-féle  plexusra gyengiil, o vagus végzidésekre valo
binitd hatasuk pedig erdsodik az N-methylezés kivvetkeztében.

4. Hasonloképen erGsebh a homatropin methyInitrat pupilla
tigitd hatisa, mint & homatropiné. Ellenben az atropin és a
quaternaer ammoninm  bazisa koziott ebben a tekintetben kii-
lonbséget nem taliltam.

h. Az N-methylezeés fokozza a fropeineknek a secretiokat
(nyilelvilasztist) bénito hatasat is dgy o homatropinnal, mint
iz atropinndl.

A -tropeineket a theripiiba, ha eltekintiink a morphin
margezestol, agyszolvan kizardlag a parasympathicns idegviég-
zodéseket bonito hatiasukért hasznaljuk. A haszndlatukat azon-
han éppen az erfs meérgessigiik gyakran megneheziti, veszié-
Iyessé teszi. Kzort nagyon kivinatos a sokkal kevésbbe mérges,
de azeért  therapenticus tekintetben  hatékonyabb  quaternaer
unmoninm - bizisoknak  (novatroping  cumydrin), minél Kiter-
jediebb hasznalata az atropin és homatropin helyett.!

Fuggelek.
A novatropin-papaverin synergismusrol.

A tl'!l].:l(,‘il][!k egyrészt a mirigysecretickat, midsrészt a
simaizom elemes szervek goresét sziintetik meg, ezt a két hatast
ceymastol nem lehet elvalasztani. Ha akkora adag atropint
vagy belladonna-t adunk a betegnek, a mely a bronchusok,
pylorus, vagy mas szerv goresét megoldja, akkor a beteg ren-

1 A homatropin methylnitrat (novatropinj therapeuticus jelentiségiét az

Orvosi Hetilapban moegjelend kizleményemben tirgyalom,
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desen panaszkodik torokszarazsigrol, a nydl elvilasztisinak
teljes megsziinésérol, stt gyvakran még mydriasist és accomo-
datio paresist is észleliink.

[Bzért nagyon kivinatos volt olyan gydgyszercombinatio-
nak felkeresése, a melyben a tropeineknek a sima izmokra
valo hatisa fokozodva legyen, anélkil, hogy a mirigyseerc-
tickra ¢és a szemre vald hatisuk is noéne.

Parn (jabb vizsgialataibol wudjuk, hogy a papaverin a sima
izmokat bénitja, de a mirigyvseeretiokra és a pupilldra nem hat.

Fzért  lattam czélszeriinek a novatropin ¢és  papaverin
egyiittes hatisit tanulmdnyozni:

A kisérleteket nyal isolalt bélkaesain végeztem a Magnus-
féle berendezis segitségével. A jol doleozd bilkaes T'vrode olda-
talioz » mg.- pilocarpint tettem, a mitdl a bélkaes erds tonicus
goresit kapott. Most sosavas papaverint tettem az oldathoz, s
azt tapasztaltam, hogy 1 mg. papaverin a piloearpin  goresre
semmi befolviassal sem volt, legalabb 2 me. ot kellett adnony,
hogy a bél hosszanti izmaiban a gores megsziinjen a tonusuk a
normalisra esokkenjen. A korkoros izomzal girese azonban meég
ettdl az adagtol sem sziint meg. Ennek a nyalnak a bélkacsa
a novatropin irant a rendesnél kisebb érzékenységet mutatott
agy, hogy 030 me. novatropin a pilocarpin okozta giresot
nem sziintette meg teljesen, de ha meég 050 mg. papaverint is
adtam az oldathoz, akkor a tonus teljesen normilissd valt. A
kovetkezd belkaeson a pilocarpin giresit 0-20 mg. novatropin
és 10 mg papaverin teljesen megsziintette. S6t akkor is felol-
dodott o pilocrpin gores, ha esak 0°15 mg. novatropint és 1°0
mg. papaverint adtam. Tehat ebben az csetben a novatropin
haté anyaganak felénél kisebb mennyiség a papaverin él hato
adagiaval teljes hatdst ért el.

I8 kisérletek azt bizonyitjik, hogy a pepacerin és o nora-
tropin hatdsa o simaizomra dsszegezidilk.

lgy tehdt ezzel a gyogyszer combinatioval a sima izom
elemes szervek goresét anélkill megsziintethetjik, hogy a mirigy
clvilasztiast és az occulomotoriust bénitanok.





