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Es gereicht mir zur angenehmen Pflicht dem
Herrn Doc. Dr. E. Stadelmann, der mich bei
meinen in  dieser Abhandlung niedergelegten
Untersuchungen unermiidlich mit Rath und That
zu unterstiitzen die Giite hatte, hiermit offentlich

meinen wiirmsten Dank auszusprechen.







Einleitun o

\Tor]iegende Untersuchungen bilden eine Fort-
setzung der unter Anleitung von Dr. Stadelmann
im Laboratorium der med. Klinik ausgefithrten Arbei-
ten von Nissen!), Mandelstamm?) und Miller?).
Es sollte eine weitere Reihe von Mitteln untersucht
werden, denen von verschiedenen Autoren eine chola-
goge Wirkung zugeschricben, von anderen aber abge-
sprochen wird. Diese einander vollstindig wider-
sprechenden Resultate sind ganz selbstverstiindlich, so-
bald man die so grundverschiedenen Untersuchungs-
methoden der einzelnen Forscher in Betracht zieht;
andererseits aber fordern diese von einander differiren-
den Erfolge der bisherigen Untersuchungen auf, die-
selben in Anbetracht ihrer sowohl theoretischen als

1) W. Nissen. Experimentelle Untersuchungen tber den
Einfluss der Alkalien aunf Secretion und Zusammensetzung der
Galle. In.-Diss. Dorpat 1839,

2) E. Mandelstamm. Ueber den Einfluss einiger Arznei-
mittel’ anf Secretion und Zusammensetzung der Galle. In.-Diss.
Dorpat 1890.

3) O. Muller. Ueber den Einfluss einiger pharmacolog.
Mittel auf Secretion und Zusammensetzung der Galle. In. -Disg-
Dorpat 1890.
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praktischen Bedeutung einer neuen, mehr einspruchs-
freien Priifung zu unterziehen,

Zweck vorliegender Arbeit war es nun, einige
Abfiihrmittel auf ihre cholagoge Wirkung zu unter-
suchen. Dabei kam aber noch der Umstand in Frage,
wie die Laxantien bei Gallenabwesenheit wirken, die
wir ja im Darme eines mit einer completen, permanen-
ten Gallenfistel versehenen Hundes erreichen. Ich
machte aber speciell darauf aufmerksam machen, dass
meine Aufgabe darin bestand, vor allen Dingen, die
cholagoge Wirkung der Laxantiecn zu studiren. Die
Abweichungen der abfilhrenden Wirkung wurden wohl
genau registrirt, auf die ausfithrlichere Bearbeitung
der Frage, worauf diese Aenderung in der Wirkungs-
weise zuriickzufiihren ist, ging ich aber nicht ein.
Ausser den Abfiithrmitteln selbst, wurden bei einigen
derselben auch ihre wichtigsten Bestandtheile gepriift. —
Als eins der angeblich cholagog wirkenden Momente
untersuchte ich noch die Wasserclysmata.

Was die genauere Angabe der Litteratur, sowie
der bis jetzt angewandten Untersuchungsmethoden bei
experimentellen Studien tiber die Gallensecretion unter
normalen Bedingungen, sowie auch unter Einfluss ver-
schiedener pharmakologischer Agentien anbetrifft, so
verweise ich auf die oben erwihnten Arbeiten, sowie
auf diejenigen von Stadelmann!) und Gorodecki?).

1) Stadelmann. Arch. f exp. Pathol. und Pharmakolo-
gie. Bd. XIV, XV, XVI, XXIV und Deutsch. Arch fiir klin. Med.
Bd. XXVI.

2) H. Gorodecki. Ueber den Einfluss des experimentell
in den Korper eingefithrten Haemoglobins auf Secretion und Zu-
sammensetzung der Galle. In-Diss. Dorpat. 1889,




9

Ich befolgte vollstindig den von Stadelmann
eingeschlagenen und von seinen Schiilern fortgesetzten
Untersuchungsmodus. Als Versuchsobject diente mir
ein ziemlich junger und kriftiger Hund von ca. 20,5
Kilo Kaorpergewicht. Die Anlegung der Gallenfistel
geschah am 30/X. 90. ganz in der von Gorodecki?)
genauer beschricbenen Weise. Die Operation wurde
unter Chloroformmorphiumnarcose ausgefiihrt, welche
von der geiibten Hand des Herrn Mgd. vet. med.
Nigotin, Assistenzarzt am hiesigen Veterinairinstitut
geleitet wurde und ohne jegliche Storung verlief. Hs
war in diesem Falle eine tiefc und ruhige Narcose von
der grossten Wichtigkeit, da die Hdusserst kurzen
und straffen peritonealen und mesenterialen Ligamenta
das Aufsuchen und Unterbinden des D. choled. in hohem
Grade erschwerten. Man war gendthigt theilweise
im Dunklen zu operiren, wobei das ruhige Verhalten
des Thieres zur genaueren Orientirung unentbehrlich
war. Die Heilung verlief ohne weitere Storung. s
gelang aber nicht eine prima intentio zu crzielen, trotz
aller Vorsichtsmassregeln. Auch der Photoxyllinver-
band schiitzte vor einer Eiterung nicht, ja er musste
sogar bald aufgegeben werden, da er nur ein heftiges
pustuléses Eczem auf der ganzen Bauchhaut hervorrief,
das den Verlauf der Wundheilung unglinstig beein-
flusste. Bald nach der Operation erreichte der Hund
sein normales Korpergewicht wieder, welches er spiiterhin
wihrend der ganzen Zeit unter geringen Schwankungen
beibehielt. Die Diiit war eine constante und bestand
ganz wie bei dem Hunde, an welchem meine Vorgéinger

1) Gorodecki. 1 c. pag. 13
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experimentirten, aus 600 Cem. Mileh, 200 Grm. Weiss-
brod und 800 Grm. Fleisch, welech’ letzteres in der ge-
hoérigen Weise vorbercitet wurde. Diese Quantitit, in
zwei gleiche Rationen getheilt, wurde dem Thicre am
Morgen und Abend genau um diesclbe Stunde_ (am An-
fang der Arbeit um 8, spidter um 7 Uhr) dargereicht.
Die Stiihle gewannen nach kurzer Zeit das fiir Gallen-
fistelhunde charakteristische Aussehen, warcn demnach
entweder heligrau oder lehmfarben.

Sobald das Thier vollstindig hergestellt war, be-
gann ich mit den Versuchen. Jeder derselben dauerte
12 Stunden. Wihrend dieser Zeit wurde die durch
einen elastischen Katheter in ein Kélbchen abfliessende
Galle alle 2 Stunden abgenommen, dic Quantitit der-
selben gemessen, der Farbstoffechalt bestimmt und dar-
auf die gallensauren Salze aus der ganzen 12-stiindigen
Menge nach der von Hoppe-Seyler!) angegebenen
Methode dargestellt und gewogen. Den Gallenfarbstoff-
gehalt habe ich spectroskopisech nach der von Vier-
ordt?) angegebenen und von Kunkels?), Vossius?),
Stadelmann und seinen Schiilern vielfach angewandten
Methode bestimmt. Ich méchte auf die Zeitdauer meiner
Versuche besonders aufmerksam machen. Jeder, der
an Gallenfistelhunden expeximentirt hat, wird leicht
die Beobachtung machen kénnen, wic sehr die Gallen-

1) Hoppe-Seyler. Handbuch der physiologisch- u. patho-
logisch-chem. Analyse. Iunfte Auflage. Berlin 1883, pag. 468.

2) Vierordt. Die Anwendung des Spectralapparats zur
Bestimmung der Absorbtionsspectra. Titbingen 18738. — Vierordt.
Die Anwendung des Spectralapparats. Tibingen 1871.

8) Kunkel. Eisen- u. Farbstoffbestimmung in der Galle.
Pfl. Arch. Bd. XIV.

4) Vossius. Quantitative spectralanalytische Gallenfarb-
stoffbestimmung. Diss. Giessen 1879.




mengen in den einzelnen auf einander folgenden Stunden
variiren, ohne dass man bis jetzt wenigstens irgend
einen Grund hiefiir angeben konnte. Leicht verstind-
lich ist es darum, dass, wenn man die Gallenabsonderung
nur im Laufe kurzer Zeit, einiger Stunden oder etwa
Minuten, beobachtet und nun aus den ganz ungleich-
missigen Schwankungen der Menge Schliisse tber die
cholagoge Wirkung des dargereichten Mittels ziehen
will, man zu ganz falschen Resultaten gelangt. Auf
diese Thatsache wurde wiederholt von Vossius,
Stadelmann und seinen Schiilern hingewiesen und
hervorgehoben, dass nur die Ausscheidung wihrend
eines grosseren Zeitraumes geringeren Schwankungen
unterliegt, darum auch einzig und allein zu richtigen
Schliissen berechtigt. Wenig verwerthbar crseheinen
mir darum die Resultate, die sich auf kurz dauernde Be-
obachtungen stiitzen,wiesicz. B. noch kinzlich Thomas 1)
publicirte, da er nur von Stunde zu Stunde dic Secretion
verfolgte und seine Versuche nicht iiber 2—5 Stunden
ausdehnte, dabei noch am hungernden Thiere experi-
mentirte.

Die betreffenden Mittel wurden folgendermassen
verabreicht. Ieh priifte zucrst an einer normalen Hiindin
von ca. 13.5 Kilo Korpergewicht jedes einzelne Mittel
aus, indem ich mich theilweise nach den Angaben von
Frohner?) richtete. Es wurde auf diese Weise die-
jenige Dosis ermittelt, die am Hunde eine deutliche

1) R. Thomas. Ueber die Abhiingigkeit der Absonderung
und Zusammensetzung der Galle von der Nahrung. Inaug.-Diss.
Strassburg 1890.

92) Frohner. Lehrbuch der thiersrztlichen Arzneimittel-
lehre. Stuttgart 1889.




Wirkung hervorruft. Darauf berechnete ich nach dem
Korpergewichte die entsprechende Dosis fiir den Gallen-
fistelhund, begann aber bei diesem immer wenigstens
mit einer etwas kleineren Dosis und steigerte dieselbe,
je nachdem das Mittel wirkte, oder nicht. Die Mittel
wurden immer nach der Fitterung verabreicht, denn
meiner Meinung nach ist dabei der Versuch viel ein-
spruchsfreier und den Verhéltnissen, wie wir sie bei
unseren therapeutischen Eingriffen treflen, viel ent-
sprechender, als das Experimentiren an hungernden
Thieren, die schon als solche ganz abnorme Befunde
bieten miissen, so dass man nun nicht wissen kann, ob
die resp. Abweichungen dem Hungern oder der Wirkung
des Mittels zuzuschreiben sind. Ist es doch zum Min-
desten sehr wahrscheinlieh, dass beim Hungerthicre
die verschicdenartigsten Stoffe reflectoriseh eine ver-
stiirkte Gallensecretion bewirken, die eben beim gleich-
miissig und normal ernibrten Thiere ausbleibt. Bei
constanter Didt aber ist der Einfluss der Nahrung auch
ein constanter, und kann darum bei Schlussfolgerungen
vollstindig eliminirt werden. Fast fiir tiberfliissig halte
ich es noch hinzuzusetzen, dass sowohl der Controll-
als auch der Gallenfistelhund nur dann eins von den
Abfihrmitteln bekamen, wenn sie ganz gesund waren,
d. h. vordem mit gutem Appetit ihr Futter zu sich
genommen und festen Stuhl gehabt hatten. Ich licss
immer die ersten 2 Stunden dic Galle in das Kolbchen
abfliessen, ohne dem Hunde eiwas eingegeben zu haben,
nicht aber etwa um die in dieser Zeit secernirte Galle
als Maassstab fiir die nachfolgenden Stunden zu be-
nutzen, sondern nur um das betreffende Mittel nicht
zugleich mit der Nahrung einzugeben. Um aber sicher
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zu sein, dass der Fistelgang nicht verstopft war, wurde
jmmer der Hund eine Viertelstunde vor Beginn des
Versuches eingespannt und die wihrend dieser Zeit
abfliessende Galle, welche dazu diente die Fistel gangbar
zu machen, wurde weggegossen. Ich verglich also, wie
ich nochmals hervorheben mochite, im Allgemeinen nur
die 12-stiindige Gallenmenge am betreffenden Tage mit
dem aus einer Reihe von Normalversuchen gezogenem
Mittelwerthe, indem ich von der Ueberzeugung geleitet
wurde, dass eine sichere cholagoge Wirkung des appli-
cirten Medicamentes auch in diesem lingeren Versuehs-
termine ihren Ausdruck finden miisse. Allerdings michte
ich vor allzu weit gehendem Schematismus auch nach
dieser Richtung hin warnen, denn gelegentlich wird
man auch, wie z. BB. bei den in der Arbeit von Man-
delstamm ausgefithrten Atropinversuchen und dhn-
lichen andercn Experimenten mit Salicylsidure (Man-
delstamm), Galle (Nissen) ete die 2 -stiindigen
einzelnen Gallenportionen zu Schlussfolgerungen ver-
werthen kiénnen, wenn sie gar zu ungewidhnlich nach
der positiven oder negativen Richtung hin sind, wihrend
es auech andererseits aus unbekannten physiologisechen
Griinden beim normalen Thiere an einem Tage zu ciner
erheblich grosseren (Gallensecretion wihrend eines gan-
zen 12-stiindigen Termines kommen kann, als an einem
anderen bald darauf folgendem. Wenn bei irgend
welchen Experimenten, so ist es bei solechen an Gallen-
fistelhunden geboten, sich vor Schematismus zu hiiten,
stets gleiche Versuchsbedingungen zu schaffen, die nor-
male Gallensecretion des jedesmaligen Versuchsthieres
zuerst genau zu studiren und die erhaltenen Resultate
bei den einzelnen Versuchen mit der griossten Vorsicht
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zu verwerthen, wenn man sich nicht den grébsten Irr-
thiimern bei seinen Schlussfolgerungen ausgesetzt sehen
will.  Alle diese Postulate sind aber sehr selten er-
fullt worden, und darum haben auch die einzelnen
Experimentatoren so differente Resultate erhalten.

Die Schwankungen, die bei meinen Normalver-
suchen vorkommen, berechtigen z. B. nicht etwa zu dem
Vorwurfe, den Thomas!) den Nissen’schen Ver-
suchen macht, dass sie nidmlich die Einwirkung des
Mittels verwischen, sondern im Gegentheil, sie fordern
zu der grossten Vorsicht bei Schliissen iiber die chola-
goge Wirkung des betreffenden Mittels auf. Denn, wenn
schon unter normalen Verhiiltnissen dic tigliche Gallen-
menge unm 10—20 Cem. schwanken kann, so darf von
einer cholagogen Wirkung eines Mittels nur dann ge-
sprochen werden, wenn eine constante, bedeutende und auf
lingere Zeit sich hinziehende Vermehrung der (allen-
menge zu constantiren ist. Schliisse aber, die auf einer
kurzdauernden Beobachtung, eincr Zunahme um wenige
Cem. beruhen, sind voreilig und darum falsch. — Wasg
die Einverleibungsweise der Mittel anbetrifft, so gab
ich dieselben, wo es nur ging, in etwas Fleisch ein.
Die dazu nothige Quantitit (25.0—50.0 Grm.) wurde
von der Morgenration zuriickgelassen. Dass das, in
dieser Weise dargereichte Fleisch an und fiir sich nicht
von Einfluss ist auf die Gallenseeretion, haben Man-
delstamm in 3 Versuchen und ich in einem (XI)
nachgewiesen. In den Fiillen aber, wo der Hund sich
weigerte das Mittel in Fleisch zu nehmen, wurde es
ihm mit der Schlundsonde in wissriger resp. schwach

1) Thomsas, 1 c. pag. 8
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alkoholischer Lésung in den Magen eingegossen.
Das Wasser beeinflusst, wie die Versuche von Nissen
und Miiller lehren, die Gallenabsonderung nicht. Der
Alkohol wurde vom Collegen Dombrowski, der mir
erlaubt hat, aus scinen nicht publicirten Versuchen
diese Thatsache zu entnehmen und hier anzufiihren,
nach dicser Richtung gepriift, wobei er constatiren
konnte, dass kleinere Mengen verdiinnten Alkohols
ebenfalls die Leberthiitigkeit unbeeinflusst lassen.

Ich gehe jetzt zu meinen Normalversuchen tber,
die theilweisc am Anfange der Arbeit, theilweise zwichsen
den einzelnen Experimenten ausgefithrt wurden, die ich
aber zusammen mittheilen michte.




Normalversuche,

Tabelle L.
29./X1T.
/X, Galle Farbstoff
Zeit. 0 Gem. Milgrm. %0 Bemerkungen.
8—-10 21 18.0 8.5 (Galle enthilt viel Schleim-
10—12 20 12.6 6.3 flocken und filtrirt schwer.
12—2 18 9.7 5.4
2-—4 14 7.3 51
4—6 12 7.8 6.3
6—8 11 9.7 8.8
8—8 96.0 65.1 6.7. Gallens.: 3.484 Grm.
Tabelle II.
10/%1L. Gall Farbstoft
Zeit, n %cil. Mngax.‘l;n.s © */o00- Bemerkungen.
8--10 22 11.9 54 Hellgrauer fester Stuhl.
10—-12 20 8.8 44 Galle filtrirt schwer.
12—-2 17 8.3 5.0
24 15 7.0 4.6
4—6 16 7.0 4.5
6—8 19 5.9 3.1
8—8 109.0 489 4,5, Gallens.: 2.333 Grm.




Tabelle III.

11./X11.
. Galle Farbstoff
Zieit., in Com. Mllgrm. %o Bemerkungen.

8—10 32 6.2 1.9 Brod und Milch nicht ganz
10—12 18 7.6 4.2 aufgefressen.
192 15 12.0 8.0

2—4 15 6.9 4.6

4—6 18 8.7 4.8

6—8 16 10.0 6.2
8—8 1140 nl4d 4.5. Gallens.: 4.4265 Grm.

Tabelle 1V.

29./X1I1.
. Galle Farbstoff
Zeit. 5. Cem. Milgrm. oo Bemerkungen.
—Y 22 15.9 6.3
9—1i1 17 14.6 8.6
11—1 13 3.2  10.1
1— 11 100 100
3—b 9 113 125
5—T 10 10.0  10.0

T—T 82.0 4.0 9.0. Gallens.: 2900 Grm.

* Tabelle V.

31./XI1.
Zioi Galle TFarbstoft
eit. ;1 Cem. Mlgrm. “oco Bemerkungen.

8—10 19 10.3 6.0
10—12 16 15.1 9.4
122 15 155 103
2—4- 11 15.5 141
4—6 11 126 114
6—8 7 9.8 140
8—8 79.0 8.8 9.9. Gallens.: 2,247 Grm.

2]
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Tabelle VI.
23./L
Zeit. ifaéi:n. Mlgifr}ismf@i’mo. Bemerkungen.

7—9 17 9.4 55

9—11 18 10.9 6.0
11—1 16 9.8 6.1

1—3 14 10.3 7.3

3—5 10 3.2 8.2

5—7 12 10.8 9.0
T—T7 87.0 59.4 6.8. Gallens.: 2.464 Grm.

Tabelle VII.

8./11.
Zoi Galle Farbstoff B )
eit. 4 Cem. Migrm. oo emerkungen.
—9 12 8.0 6.6

9—11 17 14.2 8.3
11—1 17 15.5 9.1

1—& 16 14.8 9.2
3—5 13 9.7 7.2
5—7 14 9.1 6.5

77 890 713 80, Gallens.: 2.436 Grm.

Tabelle VIII.

Galle Farbstoff
in Ccm. Mllgrm. %

7—9 21 14.2 6.7

9—11 15 13.5 9.0
11—1 16 16.0 10.0 In der 3. Portion ist in
1—3 12 11.2 9.8 FolgeunvorsichtigenKath-
3—5H 15 10.2 6.8 tetrisirens etwas Blut ent-
57 8 7.0 8.7 halten.

7—7 87.0 721 8.3. Gallens.: 2.028 Grm.

Bemerkungen.
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Tabelle IX.

1./111.
. Galle Farbstoff
Zeit. ;1 Cem. Mlgrm. /oo Bemerkungen.
7—9 10 10.6 10.6
9—11 14 13.3 9.5
11—1 13 14.2 10.9
1—3 15 14.6 9.7
3—5H 12 10.7 8.9
5—T 15 18.5 9.0
T—7 79.0 76.9 9.7. Gallens : 2.1875 Grm.
Tabelle X,
3/111.
Zeit., G‘ra%le Farbstoft Bemerkungen.
in Cem. Mlgrm. e
—9 22 17.4 7.9
9—11 16 10.8 6.7
11—1 15 14.0 9.3
1— 10 11.7 1.7
3—5 11 10.1 9.1
b—7 14 13.9 9.9
—7 88.0 7Y 8.8. Gallens.: 2.839 Grm.
Aus diesen Tabellen ersehen wir, dass in der

erston Zeit die Gallenmenge etwas hoher ist und spiiter
zu einer ziemlich constanten Zahl herabsinkt. Dasselbe
war bei dem Hunde, an welchem Gorodecki zuerst
und Nissen, Mandelstamm und Miiller spéter
experimentirten, zu beobachten. Ebenso steht es im
Allgemeinen mit den Gallensiéiuren, dic aber eine ganz
bedeutende Unregelmissigkeit wihrend der ganzen Zeit
aufweisen, wihrend der Farbstoffgehalt in meinem Falle
allmihlig gestiegen war. Zichen wir aus vorliegenden
9%
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Normalversuchen das arithmetische Mittel, so ergiebt
sich, dass die 12-stiindige Ausscheidung des Hundes,
unter normalen Verhiltnissen, betrug

91.0 Cem. Galle mit
67.58 Mgrm. Farbstoff,
2.7445 Grm. Gallensiuren.

Es wurde also von meinem Versuchsthiere weni-
ger (ialle, aber mit cinem grisseren Gehalte an festen
Bestandtheilen secernirt, als von dem meiner Vorginger.

Ausserdem machte ich folgende Versuche um den
KEinfluss geringer Abweichungen in der Fiitterung, resp.
Nahrung zu eruiren.

Tabelle XTI ).

12/X11.

Zeit. ifaéi‘fn l\Ill]Eg‘iIr:.StOff/mo. Bemerkungen.

S—10 23 3.2 3.5 Der Hund bekommt um
10—12 19 11.5 6.0 10, 12, 2,4 und 6 Uhr je
12—2 16 11.9 74 250 Fleisch, welches von
2—4 14 10.8 7.7 der Morgenration zuriick-
4—6 16 11.2 7.0  bechalten wurde.

6—8 14 9.7 7.0

8—-8 102.0 63.3 6.2. Gallens.: 3.80556 Grm.

*» Anmerkung Die mit*) bezeichneten Versuche wur-
den zur Berechnung des arithmetischen Mittels nicht mit verwandt.




Tabelle XII%).

3,/XII.
Zeit. il(l} acli?n Mlllf‘,;ﬁ.smf“f/ﬂm. Bemerkungen.

8—10 18 7.2 4.0 Der Hund bekommt um
10—12 23 7.4 392 & h. Morgens nur 400.0
122 20 105 59  Fleisch, kcin Brod und

2—4 18 9.4 5.2  keine Milch.

4—6 17 14.9 8.
8.

7
6--8 18 16.1 9

o 8 1140 655 5.7. Gallens.: 3.754 Grm.

Tabelle XIII*).

4./11.
Zeit. Ga}le Farbstoff‘ Bemerkung
in Cem. Mllgrm. %0 gen.

8—10 27 8.0 3.0 Bekommt um 8 h. Mor-
10—12 24 10.6 44  gens nur 200.0 Fleisch.
12—2 16 129 8.0

9—4 15 9.6 6.4

4—6 14 8.0 5.8

6—8 Q 78 3.6

& 8 1050 569 54 Gallens.: 4007 Grm.

Man ersieht hieraus, dass dicse Abweichungen in
der Menge der Nahrung nicht von Belang sind.

Endlich folgten noch 3 Versuche, die in der Weise
angestellt wurden, dass das Thier durch einen, beson-
ders dazu construirten, Maulkorb am Auflecken der
Galle vollstandig verhindert wurde.
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Tabelle X1V,

21'/1., Galle ‘ Farbstoff
Zeit. in Com. Mllgrm. % Bemerkungen.
T—49 18 10.3 5.7 Der Hund hatte vor
9—11 21 11.6 5.5 diesem  Versuche den
11—1 17 10.2 6.0 Maulkorb 86 Stunden
1—3 17 6.4 3.8  lang an.
3—5H 15 8.0 h.3
5—T7 10 6.0 6.0
—7 98.0 52,5 5.4. Gallens.: 2415 Grm.
a1 Tabelle XV.
Zeit. lf%};; MI]Z?E?.StOf/m. Bemerkungen.
7—9 10 125 125 Vor diesem Versuche
9—11 18 12.7 7.0 hatte der Hund den Maul-
11-1 14 i5.1 10.1  korb 67 Stunden an.
1—3 13 13.0  10.0 Galle hat einen griin-
3-56 9 121 134  lichen Farbenton.
5—T 7 128 183
—7 (1.0 R2 110, Gallens.: 1.948 Grm.
o Tabelle XVI.
Zeit, ifa{‘.liia. Mllijﬁ.ﬁoﬁw ) Bemerkungen,
7—9 9 82 9.0 Vor dicsemm Versuche
9—11 17 1.5 9.1 hatte der Hund den Maul-
11—1 14 158  11.3  korb 91 Stunden an.
1—3 13 129  10.0 Galle sicht griinlich
3—5 9 98 109 aus.
5—7 8 6.4 8.0
T—7 70.0 68.6 9.8. Gallens.: 2.18 Grm.
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Wir finden, dass die Menge der Gallensduren beson-
ders im Versuch XV und XVI deutlich gesunken ist, (im
Versuch XV um 2949% im Versuch XVI um 20.4%)
ein Resultat also, das wir schon von vornherein erwarten
konnten. Wir wissen ja aus den Untersuchungen von
S c¢hiffl), dass die Gallensduren vom Darme aus resor-
birt und dann mit der Galle wieder ausgeschieden werden,
dass somit eine Art Kreislauf der Gallensiuren besteht.
Diese Angabe wird durch die Arbeiten von Huppert?)
bestitigt, indem dieser Autor fand, dass die Leber einen
nicht unbedeutenden Theil der in das Blut gelangten
Gallensinren ausscheidet. Auch Baldi?), Prévost und
Binet?), Rosenkranz?), W eiss®) sprachen sich far
eine specifische Auscheidung- der in das Blut einge-
fithrten Galle wiedernm durch die Leber aus. Von Wich-
tigkeit sind in dieser Hinsicht noch die Versuche von
Nissen?7), der bei Eingabe von Gallensduren fand, dass
die letzteren nun in einer Menge ausgeschieden wurden,

1) M. Schitf Gallesbildung abhangig von der Autsaugung
der Gallenstoffe. Arch. f. d. gesammnte Physiol 13d. 1II. 1870

2) Huppert. Ueber d Schicksal der Gallensauren im Icte-
rus. Arch. der Heilkunde 1864

3) Baldi Sul de corso Jella secrezione biliare. Lo speri-
mentale pag. 339. 1888, cit. nach Prévost et Binet 1. o

4) Prévost et Binet. Récherches expérimentales rola-
tives & 1" action des medicaments sur la secretion biliaire et a leur
elimination par cette sécretion. Revue medicale de la Suisse ro-
mande. Nr. 5, 1888.

5) Rosenkranz. Ueber das Schicksal und die Bedeutung
einiger Gallenbestandtheile. Wurzb, phys. -med. Verhandl. N. T.
XIIT 1879. cf. Jahresh. von Virchow und Hirseh £ &. J. 1879,
1. pag. 182

B) A. Weiss., Ceque devient de la bile dans lc canal diges-
tif. Bull. de la société imp. des naturalistes de Moscou. 1884, cfl
Jahresb., von Virchow u. Hirsch f d. J. 1884, Bd. I, pag. 139,

7) Nissen. l c¢. pag. 8L
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welche fast ganz gleich war der Summe der eingefiithr-
ten Quantititen und dem Mittel der normalen Gallen-
siiurenavscheidung. Es hat also die Schiffsche Hypo-
these viel mehr Wahrscheinlichkeit an sich als die
Annahme von Sokoloffl), dass die gallensauren Salze
nur eine reizende Wirkung auf den Darmeanal und die
Leber austuben, oder die von Hoppe-Seyler?), dass
sie theilweise im Darme gespalten, zum gréssten Theile
aber im Blute verbrannt werden, oder gar die von
Leyden?), dass dic Gallensiiuren mit den Faeces aus-
geschieden und gar nicht resorbirt werden, FEin ganz
geringer Theil der Gallensiiuren geht mit dem Harne
ab, wie es die Arbeiten von Naunyn4), Vogel 5), Dra-
gendorff u. Hocne“),-sowie HalberstammU (beim
Neugcborenen) beweisen. Hoppe-Seylert) und L. v.
Udranszky") bestreiten aber die Angabe, dass Spuren
von Gallensiiuren im menschlichen Harne normaliter

1) Sokoloff. Ein Beitrag zur Kenntniss der Lebersecreti‘m).
Pflager’s Arch. 1875, XT.

2) Hoppe-Seyler. Ueber d&. Schicksale der Galle im
Darmecanale. Virchow’s Arch. XXVIL 1863.

8) Leyden. Beitrige zur Pathologie des Icterus. Berlin 1966,

4) Naunyn. Beitrage zur Lehre vom Teterus. Arch. fiur
Anat. und Physiol. 1868, pag. 401,

5) Deutsche Klinik. 1872, Nr. 41. Bericht aus dem in der
Versammlung deutscher Naturforscher u. Aerzte in Leipzig ge-
haltenen Vortrage cit. nach Hoene.

6) J. Hoene. Ueher d. Anwesenheit der Gallensiuren im
physiol. Harne. Inn.- Diss. Dorpat 1878,

7 M. Halbers tamm. Beitrag zur Lehre vom Icterus
neonatorum. In.-Diss. Dorpat. 1885,

8) Hoppe-Seyler. Physiol Chemie, IV Theil. Berlin
1881, pag. 865.

9 L. v Udranszky., Ueber Furfurclreaction. Zeitschr, tur
physiol. Chemie. XII. Bd. 4. Hett, 1888, pag. 3875.
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vorkommen, wie auch Bischoff!) annimmt, dass die-
selben nur im icterischen Harne nachgewiesen werden
konnen. Es ist jedoch kaum moglich die positiven Be-
funde von Dragendorff und Hoene zu bezweifeln,
da es jenen Autoren gelang, die (Gallensduren sogar im
krystallinischen Zustande aus normalem Menschenharne
darzustellen. Die von ums beobachtete Verminderung
der Giilllensiurenmenge kann dadurch erkliart werden,
dass der Hund fiir gewohnlich die beim Leeken aufge-
nommenen Gallensduren durch die Lcber wieder aus-
scheidet; wird er am Leeken verhindert, so miussen
auch weniger Gallensiuren secernirt werden.

Ehe ieh zo meinen Versuchen mit verschiedenen
Medicamenten iibergehe, mochte ich noch kurz die Aus-
scheidungen anfithren, wie ich sie unter pathologischen
Verhiltnissen gefunden habe. Dieselben fielen haupt-
sichlich auf die erste Zeit meiney Experimente aus.

Tabelle XVIL

26,/X1. Gall Farbstoff
. alle arbsto
Zeit. ;1 Cem. Mllgrm.  %ou. Bemerkungen.
8—10 20 11.61 58 Kein Appetit am Morgen.

10—12 19 14.2 15 Nur die Halfte Milch und
' Brod gefressen.

12—2 15 19.2 130  Den ganzen Tag sehr un-
2—4 11 15.4 140 ruhig. Viel Ructus und
4—6 10 12.1 121 Flatus.

6—8 11 “145 140 Am Abend fester Stuhl.

88 . 8.0 870 100. Gallens.: 2.885 Grm.

1) Bischott., Teber den Nachweis der Gallenséduren
mittelst der Pettenkofer'schen Probe und tber das Vorkommen
dieser Sauren im icterischen Harne, Ztschr. far ration. Medicin.
XXI. Bd. 1864,




Tabelle XVIII.

30,/ X1.
Zeit. inG%]i;. an:fi“mfim_ Bemerkungen.
8—10 24 11.2 4.6 Brod und Mileh am
10—-12 95 12.1 4.8 Morgennichtaufgofressen.
12—2 22 13.9 6.3 Viel Ructus u. Flatus.
2—4 19 9.4 5.0
4—6 15 6.3 42  Am Abend fester Stuhl.
6—8 18 7.5 4.2

8—8 1923.0 60.4 4.9. Gallens.: 4.03 Grm.

Tabelle XIX.

6/XIL. '
Zeit. ixfr&(l}]ifn. Mug?::'smf;m. Bemerkungen.
810 33 8.0 24 Am Morgen gut gefressen.
10—192 23 11.8 5.1 Fester Stuhl. .
. - Den ganzen Tag sehr
122 23 7.2 a.1 unruhjg_
94 20 6.0 3.0 Am "Abend Brod und
1 aq Mileh nicht gefressen.
4—6 21 7.0 3.3 Trinkt sehr begierig Was-
6—8 19 3.0 21 ser. Am Abend kein Stuhl.
8-8 139.0 43.0 3.0. Gallens. nicht bestimmt.
Tabelle XX.
8./XIL
. Galle Farbstoff
Zeit.

in Cem. Mllgrm., 9. Bemerkungen,

8—10 12 129 100 Appetit mlange]haft.

¢ = . Hiaufige Flatus.
10—'1,2 18 9.8 34 Am Morgen fester Stuhl.
12—2 17 11.4 6.7 Am Abend Brod und
9__4 192 11.1 9.2 Mileh nicht aufgefressen.
4—8 9 6.4 71 Den ganzen Tag traurig.

6—8 10 9.3 98 Am Abend kein Stuhl

8—8 780 609 78 Gallens.: 2908 Grm.
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In allen vier Versuchen sehen wir, dass der Appe-
tit mangelhaft ist, der Hund besondere Unruhe oder,
im Gegentheil, Traurigkeit zeigt und endlich haufige
Ructus und Flatus von #usserst itblen Geruch von gich
lisst. Diese Symptome weisen hauptsiichlich auf cine
Magenaffection hin, deren Ursache in verdorbenem
Fleische zu suchen ist. Gorodecki und Miller
fanden unter diesen Umstinden die Gallenmenge be-
deutend vermindert, bei Nissen war dies in einem
viel geringerem Maasse der Fall. Aehnliche Difteren-
zen zeigt der Gallenfarbstoffgehalt. Gorodecki fand
denselben normal, Miiller vermindert, bei Nissen
war er sowohl vermindert, als auch in eincm anderen
Falle vermehrt. Die Menge der Gallensauren hat bei
den Beobachtungen von Gorodeccki abgenommen
ebenso fand sic Thomas’) vermindert. Nissen fand
sie mormal oder etwas vermindert. Ich kann aus mei-
nen Versuchen keine bestimmten Schliisse ziehen. In
9 Fillen sehen wir die Gallenmenge deutlich vermehrt,
im Versuch XIX ist der Farbstoffgehalt gesunken,
im Versuch XVII aber vermehrt. Im Versuch XVII
und XX ist die Gallenmenge normal, cbenso der Farb-
stoffgehalt in X VIII ind XX. Die Menge der Gallen-
giuren ist nur im Versuch XVIIL gestiegen, sonst aber
weicht sie kaum von der Norm ab. Die Frage iber
den Einfluss katarrhalischer Zustinde auf die Secretion
und Zusammensetzung der Galle bleibt also immer noch
eine offene.

1) Thomas. I c. pag. 23.
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Darminfusionen.

Mit denselben sind, wie ich aus der mir zuging-
lichen Litteratur ersehe, bisher folgende Versuche aus-
gefiihrt worden:

Rohrig?) experimentirte an curarisirten Hunden,
die fiir jeden Fall frisch operirt wurden, und zwar
legte er ihnen eine complete Iistel an und fing die
Galle durch eine in den Due. choled. gesteekte Kaniile
auf. Es wurden dabei mittelst eines Mectronoms die
innerhalb bestimmter Zeitriume cntleerten Tropfen ge-
zihlt. Das Thier wurde im niichternen Zustande unter-
sucht. Bei dieser Versuchsanordnung fand Rohrig,
dass die Injection von Wasser in den Darmeanal dic
Gallensecretion nachhaltig vermehrt, Er spritzte lau-
warmes und kaltes Wasser in den Diinndarm eines
Hundes in einer Menge von 500 Cem., sowie e¢inem
Kaninchen 50 Cem. ein, und fand beide Male eine
Vermehrung der Gallenabsonderung danach. Peiper?)
untersuchte an Hunden mit einer incompleten, perma-
nenten Gallenfistel. Es werden cinem Versuchsthiere
350 Cem. lauwarmen Wassers in den Darm infundirt
und nun wihrend der folgenden Stunde ecine Vermeh-
rung der Gallenmenge, und zwar des Wassergehaltes
derselben, constatirt. Einem anderen Hunde wird 750
Cem. Wasser (Temparatur nicht angegeben) infundirt

1) Rohrig. Experimentelle Untersuchungen uber die Phy-
siologie der Gallenabsonderung. Oester. med. Jahrb. 1873, pag. 2486.

2) E. Peiper. Ucbergang von Arzneimitteln aus dem
Blute in die Galle nach Resorption von der Mastdarmschleimhaut
aus. Zeitschrift fur klin, Med. IV. 1882,
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und nun 9 Stunden lang beobachtet. Dabei erhielt
Peiper bis zur 3-ten Stunde eine Zunahme der Gallen-
menge, speciell des Wassergehaltes, von da ab erfolgte
eine Abnahme derselben. Prévost und Binet?),
die ihre Versuche an Hunden mit completer, perma-
nenter Gallenfistel ausfilhrten, wobei die durch einen
Katheter abflicssende Galle alle 5 Min. abgenommen
und gemessen wurde, fanden bei einer Versuchsdauer
von einer halben bis zu einigen Stunden, dass zwel
Darminfusionen von 80 und 120 Cem., in ciner Zwischen-
zeit von Y, Stunde einem 7 Kilo schweren Hunde bei-
gebracht, ohne Erfolg in Betreff der Gallenmenge blicben.

S. Rosenberg?), der ebenfalls an Hunden mit
completer, permancnter (allenfistel experimentirte, die
abfliessende Galle aber vermittelst eines unter der
Fistel befestigten Trichterchens auffing, von dem aus
dieselbe in ein gewogenes Glidschen floss, behauptet
bei einer Versuchsdauer von 4—-5 Stunden, wobci die
stitndlich ausgeschiedene Galle abgenommen und ge-
wogen wurde, constatirt zu haben, dass das Wasser
bei seinen Thieren vom Darme aus, wobei letzterer
leer war, eine Steigerung der Gallensecretion bewirkt,
die sehr schnell wieder voriibergeht. Eine Verrin-
gerung der Consistenz macht sich zwar nicht vn-
mittelbar bemerklich, doch tritt sie in der 2-ten Stunde
nach dem Wassereinlauf unzweideutig ein; auch ist
bis zum Ende des Versuches der Wassergehalt der
Galle procentarisch ein grésscrer und der der festen

1) Prévost und Binet. L e pag. 11
2) S.Rosenberg. Ueber die cholagoge Wirkung des Oliven-

ols im Vergleich anderer cholagogen Mittel. Pfliiger’s Arch.
46. Bd.




Bestandtheile ein geringerer, als bei demselben Hunde
im Hungerzustande.

Ieh machte 2 Reihen von Versuchen mit Darm-
infusionen. Zuerst kamen Clysmata von Korper- und
Zimmertemperatur, bei dencn ich hauptsichlich darauf
achtete, dass die beigebrachte Wassermenge moglichst
vollstindig vom Rectum aus resorbirt werde und bei
denen darum nur kleinere Quantititen auf ecin Mal
eingegossen wurden.

Tabelle XXI.

18./XT1. Gall Farbstoff

Zeit. in ?Jc?n. Mllg?;l.s © oo Bemerkungen.
8—10 27 8.1 3.0 Um 10 h. ein Clgsnéa
. 94 : ; von 250 Cem. Aqg. 380 C.
10 j12 24 71 f.O Um 2 h. wird der Hund
12--2 19 13.3 .0 wegen der grossen Un-
ruhbe herausgefithrt. Uri-
nirt viel und hat dunklen
2—4 15 95 6.3 St{ghﬁ. ¢ eloiel h
. y ekommt gleich nach-
4—6 13 8.7 6.7 dem wicder cin Clysma
6—8 14 85 6.0 von 250 Cem. Ag. 380 C.

8—-8 112.0 5H.2 4.9. Gallens.: 4.161 Grm.

Tabelle XXTI1.

14./X1I.
. Galle Farbstoff
Zeit. in Com. Mllgrm. /. Bemerkungen.
8—10 27 3.3 1.2 Um 810 h. 250 08111. Ag.
. Ot ) : von 88¢ C. per Clysma.

0123 6T B30 Y o e,

12—2 20 [ 3.8 Wird um 4 h. heraus-
9__4 17 10.1 6.0 gefiihrt, urinirt viel.
46 12 55 47 Um 5'h. wieder 250 Cem.

— = 2 © Aq.von 38°C. per Clysma.
6—8 10 77 7.7  Am Abend fliissiger Stuhl.

8—8 1090 410 37, Gallens.: 3561 Grm.




Tabelle XXT1II.

17./X17.
Zeit, . Galle Farbstofl ‘

* in Cem. Mllgrm.  %gg.
8—10 17 5.2 3.0
10—12 22 84 3.9
12—2 19 8.6 4.5
d—4 18 8.1 4.5
4—6 16 8.1 5.0
6—8 16 8.2 3.1

8—-8 1080 466 4.3.

Bemerkungen.

Um 10 h. ein Clysma
von 250 Cem. Aq.von 15°C.
Um 2h. herausgefiihrt.
Urinirt. Darauf gleich
wieder ein Clysma von
250 Cem. Aq. von 15° C.

Gallens.: 3.4485 Grm.

Taballe XXIV,

18,/X11.
. Galle Farbstoff
Zeit. in Cem. Mllgrm. )00
10—-12 25 78 31
122 24 163 68

4—6 18 11.8 6.5

6—8 16 74 4.6

88 1280 584 4.5.

Bemerkungen.

Um 10h. ein Clysma
von 250 Cem. Aq.von 15°C,

Um 12 h. idem.

Um 1h. wird der Hund
herausgefiihrt, urinirt u.
hat fliissigen Stuhl.

Um 4h. wieder 2560 Cem.
Aq. von 159C. per Clysma.

Um 5 h. wird der Hund
herausgefithrt und urinirt.

Gallens.: 4.1045 Grm.
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Tabelle XXV,

4.,/1.

. Galle Farbstoff
Zeit i Cem. Mlgrm. %,
T—9 12 11.3 9.4 Um 9h. 400 Cem. Ag.

von 20° C. per Clysma.
9—11 15 14.0 0.3 Um 1 h. idem.

Bemerkungen.

11—1 14 125 9.0 Um 12 h. herausgefiihrt,
hat fliissigen Stuhl.

1—3 10 115 115 Um 1h. 300 Cem. von
200 C. per Clysma.

3—5 9 8.4 9.3 Um 3h. 400 Cem. von
200 C. per Clysma.

a—7 8 7.7 9.6 Wird herausgefiihrt.

o _ Urinirt reichlich.
T—7 68.0 65.4 9.6. Gallens.: 1.713 Grm.

Aus diesen Versuchen kionnen wir nicht auf eine
cholagoge Wirkung schliessen, denn die Gallenmengen
in den ersten 3 Versuchen betragen nicht mehr, als
einige der etwas hiher ausgefallenen Normalversuche
wie z. B. im Versuch III. Am 18,XIl. finden wir
eine Steigerung, der aber am 4./1., wo am meisten
Wasser zugefiihrt wurde, ein starkes Sinken der Gallen-
menge entgegensteht. Was die festen Bestandttheile
anbetriftt, so sehen wir zwar den Gallenfarbstoffgehalt
unter den Mittelwerth sinken, die Menge der Gallen-
sduren ist aber im Allgemeinen vermehrt. Diese Re-
sultate stimmen mit den von Nissen und Miller
bei der Verabreichung von Wasser per 0s gewonnenen
vollkommen iiberein.

In einer 2. Reihe von Versuchen priifte ich die
kalten Clysmata, bei denen hauptsiichlich der starke
Reiz auf den Darm und seine reflectorische Wirkung




auf die Leberthitigkeit in Betracht kommt. Bekanntlich
besteht ja die Behandlung des Icterus eatarrhalis
nach Krull’s!) Empfehlung in Infusionen von 1—2
Liter Wasser von einer T von 129 wobei der Kranke
miglichst lange das Wasser bei sich behalten muss.

Tabelle XXVI.
411

Galle Farbstoff
in Cem. Mlgrm. %/,

7—9 24 15.2 6.3. Um 9 h. ein Clysma

9—11 20 125 6.2, von 1500 Cbem. Ag. von
12° C.

11—1 22 20.6 9.3. Léasst im Laufe der

1—3 18 15.9 8.8 nichsten 5 Min. ca. die

3—o 17 10.2 6.0 Hilfte ab.

57 17 13.3 7.0

—T7 1180 876 7.4. Gallens.: 2.355 Grm.

Um mich zu iiberzeugen, ob diese geringe Stei-
gerung der Gallenmenge im causalen Zusammenhange
mit dem Clysma steht, machte ich am nichsten Tage
einen Normalversuch, bei dem die 12-stiindige Gallen-
menge 120 Cem., der Gallenfarbstoffgehalt 78.0 Mllgrm.
und die (Gallensiuren 3.153 Grm. betrugen. Die Gallen-
mengen sind also, wie wir sehen, an beiden Tagen fast
ganz gleich.

Zeit. Bemerkungen.

1) E. Krull. Zur Behandlung des Icterus catarrhalis.
Berliner klin. Wochenschrift 1877,
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Tabelle XXVII.

Bemerkungen.

Um 9 h. ein Clysma
von 1500 Cbem. Aq. von
120 C.

Lasst im Laufe einer /4
Stunde ca. 300 Chem. ab.

Um 1 h. wird d. Hund
herausgefihrt. Urinirt
reichlich.

Gleich darauf ein Clys-
ma von 1000 Cbem. Ag.
von 120 C.

Liasst ca. die Halfte ab.

Gallens.: 2.839 Grm.

Tabelle XX VIII.

4,/T11.
. Galle Farbstoff
Zeit. in Cem. Mllgrm. °/qc.
T—-9 24 170 7.0
9-11 14 18.9 99
{l“» . 1—1 16 163 101
“
M 1—3 14 148 105
\"“
' 35 19 163 86
‘ 5—7 21 162 77
| 7—7 1080 945 87
24./I11.
. Galle Farbstoft
Zeit. in Cem. Mlgrm. %0
| 7—9 18 114 63
ti‘
i 9—11 15 145 97
/
!!>
0 11—1 16 16.0 100
! 1—3 12 108 9.0
8—35 12 102 89
5—7 9 87 97
7—7 820 716 82

Bemerkungen.

Bekommt um 9 h. ein
Clysma von 1500 Cbem.
Ag. von 120 C.

Behiilt das Wasser ldn-
ger als gewdhnlich bei
sich und ldsst nur ganz
geringe Quantititen ab.

Erbricht etwas von sei-
ner Morgenration.

Galle diekfliissig. Wird
um 1 h. herausgefithrt.
Urinirt viel. Bekommt
gleich darauf ein Clysma
von 1000 Cbem. Aq. 12°C.
Lisst bald darauf d. Halfte
ab. Am Abend fliissiger
Stuhl.

Gallens. nicht bestimmt.
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Aus diesen Versuchen lisst sich eine Vermehrung
der (tallenseeretion jedenfalls nicht mit Bestimmtheit
folgern, denn, obgleich im ersten Versuche die Gallen-
menge eine etwas erhohte ist, im 2. sic am Schlusse
des Tages etwas ansteigt, so weist doch der 3. die nor-
male Gallenmenge auf. Ich mochte jedenfalls den Satz,
dass der Erfolg der Krull’schen Behandlungsmethode
bei Ieterus ecatarrhalis auf einer Zunahme der Gallen-
secretion beruht, nicht mit solcher Gewissheit hinstellen,
wie es z. B. Winternitzt thut. Man konnte sich
doch die Frage vorlegen, ob nicht ctwa der Einfluss auf
die Circulation des Magens und Darmes, oder auch die
Reinigung, die Desinfeetion des Darmes hier mehr in
Betracht kommt. I rull selbst sucht die Hrklirung
darin, dass durch Verstirkung der peristaltischen Be-
wegungen des Darms, dic von einer grossen Injeetion
kalten Wassors veranlasst wird, ein unschidlicher Reiz
auf dic Gallenausfiihrungsgiinge ausgetibt wird und so
das in der Miindung des ductns choledochus steckende
und das Anstaucn der Galle oberhalb bewirkende Hinder-
niss iiberwunden werden kann., Diese Annahme scheint
mir ebenfalls ganz plausibel zu sein, um so mehr als ich
mich in 2 Fillen davon iberzeugen konnte, wie stark
die Reflexwirkung dieser kalten Eingiessungen ist.
Sowohl -in dem Versuch XXVIII, als auech in einem
2. am 20./1l. ausgefilhrten, misslungenem Experimente
kam cs sogar zu ecinem mehr minder hochgradigen Ir-
brechen von Seiten des Hundes (Iin letzteren Falle
wurde die ganze Morgenration etwa 1/ Stunde nach

1) Winternitz. Handbuch der allgemeinen Hydrotherapie.
Leipzig, 1881, pag. 244.

3%




der Eingiessung erbrochen). Natirlich wird die Reflex-
wirkung auf die Darmnerven, resp. Darmganglien, cine
noch viel hochgradigere sein, daher auech Unruhe und
Stuhldrang bei dem Versuchsthiere. Diese Experimente
ermahnen doch zu einiger Vorsicht bei den Krull-
schen Eingiessungen. Jedeunfalls darf die Temperatur

des Wassers nicht zu kalt genommen werden, sonst diirf-
ten bei den betreffenden Kranken dhnliche Erscheinungen
zu beobachten sein. Ieh rathe Injectionen zuerst mit
Wasser von 18—200° C. vorzunchmen und dann erst vor-
sichtig zu niedrigeren Temperaturgraden herabzugehen.

Gummi - Gutti.

Das Gummi-~Gutti wurde von Buchheim und
seinen Sechillern genauer untersucht, wobei Darasz-
kiewicz!) constativen konnte, dass Clysmata von Gummi-
Gutti in Oclemulsion wirkungslos blieben, wurde aber
Ochsengalle hinzugesetzt, so trat dic abfithrende Wir-
kung ein, wiithrend Ochscngalle, an und fiir sich als
Clysma beigebracht, wiederum ohne Einfluss blieb.
Darvaszkiewicz, wic auch die iibrigen, weiter unten
von mir erwiéhnten, Schiiler Buechheim’s experimen-
tirten an sich solbst und Buchheim. Untiedt?) fand,
dass die Clysmata am stirksten wirken, wenn man den
Gummi-Gutti taurocholsaures Na hinzusetzt. Scehaur?),

1) L. Daraszkiewicz. Meletemata de Resinarum prae-
sertim Resinae Gutti in tractu intectistinali rationibus. Diss.
Dorpat. 1838,

2) R, Untiedt. De bilis vi in effectu quorundam remedio-
rum purgantinm. Diss. Dorpat. 1858,

3) A. Schaur. Beitrag zur Ermittelung der Ursachen des
verschiedenen Verhaltens einiger Harze gegen den Darm. Diss.
Dorpat. 18G6.
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der auch unter Buchheim, aber an cinem Hunde mit
constanter, permanenter Gallenfistel seine Versuche
anstellte, gab das Gummi-Gutti in Oelemulsion per os
ein. Von 2 Dosen des reinen Harzes zu je XX Gr
(1.25 Grm.) wurde nur eine nicht crbrochen, bewirkte
aber keinen Stuhl. Einc Dosis von XXX Gr. (2.0 Grm.)
hatte bei Fleischnahrung zwei fliisssige, braun gefirbte
Stithle zur Folge. Alle noch ferner beigebrachten Dosen
von XXX Gr. (2.0 Grm.) wurden erbrochen.

Auf die cholagoge Wirkung wurde das Gummi-
Gutti von Rutherford und Vignal!) an Hunden un-
tersucht, die fiir jeden Fall frisch operirt wurden. Diese
Forscher legten cine complete Fistel an und fingen die
Galle mittelst einer in den D. choled. gesteckten Caniile
auf. Die abgeschiedene Gallenmenge wurde von !/, zu
1/, Stunde gemessen. Es erwies sich hierbei, dass die-
sem Mittel keine cholagoge Wirkung zugeschricben
werden kann.

Will man Gummi-Gutti Hunden eingeben, so stosst
man auf den unangenchmen Umstand, dass dieses
Laxans bei Hunden schr bald Erbrechen erregt, so dass
ich beim Controllhunde nicht genau die wirksame Dosis
ermittcln konnte. Es bokam letzterer zuerst 0.7 Gummi-
Gutti im Brode und zwar in 2 Theilen (um 12h. und um
3h.), worauf ein breiiger Stuhl am niichsten Tage er-
folgte. Ein anderes Mal beckommt er im Laufe eines
Tages 4 Mal zu 0.5 Gummi-Gutti. Nach den ersten 2
Dosen erfolgt erbrechen, wobei das erste Mal alles Er-
brochene wieder aufgefressen wird., Am nichsten Tage
hat der Hund 2 Mal diinnfliissigen, darauf noch im

1) Rutherford und Vignal. Brit. med. Journal Oect. 23.
Nov. 6. 18. Dec. 11. 1875, ref. in Schmidt's Jahrh. 1876. Bd. 170.
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Laufe der folgenden 2 Tage einige Male breiigen Stuhl.
Beim Gallenfistelhunde begann ich mit moglichst kleinen
Dosen. Das Gummi-Gutti wurde von E. Merek in
Darmstadt bezogen.

Tabelle XXIX,

19./XTL.
8—10 29 7.4 2.5 Appetit mangelhaft.
10-—12 23 4.6 4.2 Um 10h. 0.2 Gummi-
12—2 19 10.3 5.2 Gutti in 25.0 Fleisch.
24 13 9.4 7.1
4—-0 17 7.8 4.5 Am Abend frisst der
Hund schr gut.

6-—8 17 9.0 5.3 Tester brauner Stuhl.

&—8 118.0 53.5 4.5. Gallens.: 3.829 Grm.

Tabelle XXX,
20, X11I.

. Galle Tarbestofl’
Zeit.

s cmerk gen.
in Cem. Mllgrm., %0 Bemerkungen

10 25 16.2 4.0 Um 10 h. Gummi-Gutti

0.2 in 25.0 Fleisch.
10—12 24 10.6 4.4 Um 12 h. Gummi-Gutti
0.2 in 25.0 Fleisch.

o8]

12—2 18 181 100 Am Abend gut gefressen,
24 15 10.6 7.0  Stubl fest.
4—6 15 13.2 8.8
6—8 9 3.3 9.1

8.8 1060 710 67, Callens.: 8.622 Grm.



21./X11.
Zeit.

Galle

in Cem. Mllgrm.

Tabelle XXXI.

F toff
arbs Oi:)f/ Bemerkungen.
0con

10.6 3.8 Um 10 h. Gummi-Gutti
0.3 in 25.0 Fleisch.

12.6 4.6 Um 12 h. idem.

13.8 6.6 Die Galle hat einen

12.9 8.6 grinlichen Farbenton.

119 108 Am Abend frisst gut.

7.8 86 Fester Stuhl

69.6 6.2. Gallens.: 3.085 Grm.

Tabelle XXXII.

Bemerkungen.

9.4 3.5 Um 10h. Gummi-Gutti
0.5 in 25.0 Fleisch.

11.6 5.3 Um 12 h. idem.

16.2 9.0 Galle griinlich-braun.

173 173 Am Abend gut gefressen.
84 140 Nicht ganz fester Stuhl

8—10 28
10—12 27
129 21
9—4 15
4—6 11
6—8 9
3—8 111.0
22./X11.
. Galle Farbstoff
Zeit. i Cem. Migrm., oo
8—10 o7
10—12 22
12—2 18
46 10
6-8 6
8—8 92.0

74.6 8.1. Gallens.: 3.2415 Grm.




Tabelle XXXITII.

Bemerkungen.

Um 8 h. Gummi-Gutti
0.5 in 25.0 Fleisch.

Um 10 h. idem.

Um 12h. idem.

Der Hund ist sehr un-
ruhig.

Die Galle hat cine griin-
lich-braune Farbe.

Am Abend gut gefressen.
Breiiger Stuhl.

Gallens,: 1.823 Grm.

Tabelle XXXIV.

24./X1I.
. Galle Farbstoff
Zeit. in Cem. Mllgrm.  %osn
8—10 20 13.1 6.5
10—12 15 9.9 6.6
12—2 14 16.6 11.8
2-4 9 114 126
4—6 4 90 225
6—8 3 4.5 15.0
8—8 65.0 64.5 9.9,
9,/11.
. Galle Farbstoff
Zeit i Com. Mllgrm. 9.
7—9 17 12.3 7.2
9—11 17 13.4 7.8
11—1 &8 7.0 8.5
1—3 11 12.3 11.2
3—>5 6 9.9 15.3
57 3 74 246
T—7 62.0 61.6 9.9.

Bemerkungen.

Tm 10 h. Gummi-Gutti
1.0 in 50.0 Fleisch.

Um 11 h. Gummi-Gutti
15 als Wasseremulsion
per Schlundsonde. Nach
der 2. Dosis starkes Er-
brechen. Letzeres sowie
heftige Wiirgbewegungen
dauern den ganzen Tag
fort. Galle griinlich.
Gallensiuren: 1.572 Grm.
Am Abend frisst der Hund
nicht. Stuhl flissig. In d.
Nacht fliissiger Stuhl.
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Aus diesen Versuchen folgt, dass dem Gummi-
Gutti eher eine gallenvermindernde, als einc cholagoge
Wirkung zugeschrieben werden kann. Denn nur bei
der kleinsten Dosis, die zu der Zeit verabreicht wurde,
wo der Hund tbcrhaupt viel Galle secernirte, sehen
wir cine geringe Steigerung der Menge, sowie der Quan-
titat der Gallensiiuren. Bei den grosseren Dosen ist
aber deutlich ein ziemlich rapides Sinken der Gallen-
menge im Laufe des Tages zu constatiren. Der Gallen-
farbstoffgehalt ist ein relativ hoher, dabei aber die
Farbe der Galle griinlich, moglicherweise wegen der
Ausscheidung des verabreichten Mittels, oder seiner
Bestandtheile, durch dic Galle. Die Gallensiuren sin-
ken bei griosseren Dasen ebenfalls unter die Norm.

Was die abfithrende Wirkung anbetrifft, so kann
sie wohl als abgeschwiicht, nicht aber als aufgchoben
bezeichnet werden, denn schon beim Versuech XXVIIL
erfolgt ein nicht ganz fester Stuhl, bei einer Dosis also
von 1.0. Nach 1.5 Gummi-Gutti aber wird der Stuhl
breiig, nach 2.5 folgen sogar zwei fliissige Stiihle auf-
einander. Diese letzte Dosis hatte aber ausserdem eine
starke allgemeine Wirkung. Das Erbrechen und die
Wirgbewegungen dauerten noch cine ganze Wocehe
fort, die ersten 3 Tage wollte der Hund Nichts zu sich
nehmen und magerte stark ab. Im Erbrochenen waren
bei der mikroskopischen Untersuchung Muskelfasern,
Schleim, zahlreiche Eiterkidrperchen nebst einigen rothen
Blutkérperchen zu erkennen. Es hatte sich cine heftige
acute Gastritis entwickelt. Der Stubl war aber schon
am 3. Tage wicder normal.




Jalapa.

Es waren wiederum Buchheim und seine Schiiler,
die sich mit der Untersuchung der Jalapa eingehend
beschiftigt haben. Buchheim?!) behauptet, dass das
Jalapenharz in unverindertern Zustande keine Diarrhoe
hervorruftund, da es weder vom Magen- noch vom Darm-
saft angegriffen wird, so muss es dic Galle sein, welche
dessen abfiihrende Wirkung bedingt. Er folgert diese
Thatsache aus den Versuchen von Hagentorn?), die in
der Weise gefiihit wurden, dass man zuerst die Ein-
wirkung verschiedener chem. Agentien, darauf dic des
kiinstlichen Magensafts auf das Jalapen- und Seammo-
niumharz priifte. Letzterer crwies sich, wie erwiihnt,
wirkungslos. Endlich machte Hagentorn cine Reihe
von Thierversuchen. Er erdffnete Katzen die Baueh-
héhle, zog eine Dinndarmschlinge vor, entleerte den
Inhalt durch Streichen und unterband sie darauf doppelt.
Die unterbundene Schlinge wurde nun eréffnet und ein
Bolus von X VI Gr. (1.0 Grm.) Convolvulin hineingebracht.
Es erfolgte kein Stuhl. Bei der Scetion fand man im
Rectum feste Kothmassen. Dieser Versuch wird mit
demselben Resultat mit XVI Gr. (1.0 Grm.) Secammo-
ninsdure wiederholt. Daraus erschen Buchheim und
Hagentorn, dass das Jalapen- resp. Scammoniumharz
nicht ctwa dadurch wirken, dass sie im Darme resorbirt
werden und nun vom Blute aus auf die Darmnerven

1) Buchheim. TUeber einige Abfithrmittel aus der Familie
der Convolvulaceen. Arch. fur phys. Heilkund. 1857.

2) W.Hagentorn. Disquisitiones pharmacologicae de quo-
rundam convolvulacearum institutae. In.-Diss. Dorpat. 1857.
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wirken. Ausserdem injicirte Hagentorn die Res. Jal.
direkt ins Blut und konnte dabei keine abfithrende
Wirkung constatiren. Bel einem anderen Versuche
~wurde ecine weiter oben gelegene Darmschlinge nur
oberhalb unterbunden und nun XVI Gr. (1.0 Grm.)
Convolvulin hineingebracht. Hs erfolgte kein Durchfall.
Ebendassclbe Resultat crgaben X Gr. (0.6 Grm.) Scam-
monin, withrend nach XVI Gr. (1.0 Grm.) Scammonin-
giure bei der gleichen Versuchsanordnung wohl starker
Durchfall cintrat. Hagentorn ist aber geneigt, diesen
letzteren Versuch als ungenau zu bezeichnen, da bel
Wiederholung desselben das Resultat negativ ausfiel.
Unticdt!) zeigte, dass weder Speichel noch Magensaft
einen Einfluss auf das Convolvulin ausiiben. Wurde
Convolvulin per clysma gegeben, so crfolgte kein Stuhl,
die Halfte der Dosis aber mit Galle zusammen bewirkten
roichlichen Durchfall. Galle allein hatte als Clysma
keine Wirkung. Bastgen?) kommt auf Grundlage
seiner Versuche zu dem Schlusse, dass Jalapen- und
Seammoniumharz durch Galle und cholsaures Na gelost,
in ihrer Constitution aber mnicht verindert werden.
Qehaur? fand am Gallenfistelhunde dass X Gr.
(0.6 Grm.) Resinae J alapac keine Abfithrung bewirkten,
withrend von 2 Dosen von XX Gr. (1.25 Grm), eine
wohl Durehfall hervorrief, XXX Gu. (2.0 Grm.) blieben
wieder ohne Irfolg, wihrond XI. Gr. (2.5 Grm.) 2 Mal
dinnbreiigen Stuhl zur Folge hatten, ein Mal ohne

1) G. Untiedt. 1l e

9y C. Bastgen. De bilis ad Jalapac et Scammonii resinae
vi et effectu. Diss. Dorpat. 1859.

3) A. Schaur. Ll e
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Wirkung blicben. Daraszkiewicz 1) machte sich
selbst ein Clysma aus V Gr. (0.8 Grm.) Resina Jalapae
in Alkohol geldst und hatte dabei keinen Stuhl. Die-
selbe Dosis mit Ochsengalle gemischt ruft bald Durch-
fall hervor. Gallenklystiere an und fiir sich blieben
ohne Wirkung.

Zwicke?), unter H. Kohler, logt eine complete
Gallenfistel einem Hunde an und bringt ihm gleich
darauf 1.0 Convelvulini bei. Nach 10 Stunden stirbt
das Thier, ohne dass eine Stuhlauslecrung erfolgt wiire.
Bei cinem 2. in derselben "Weise angestellten Versuche
wurde 2.0 Convolvulini gegeben. 24 Stunden nach der
Operation — Tod, wicder keine abfihrende Wirkung.
Im Dickdarme feste Faecalinassen. Beide Male wurde
das Convolvulin per os gegeben.

Nur die cholagoge Wirkung der Jalapa haben
folgende Autoren gepriift: Réhrig?) injicirte X Gr.
(0.6 Grm.) Sap. jalapin. in alkohol. Losung in den
Darm und fand, dass nach 21/, Stunden die Acme der
Wirkung eintrat, wihrend nach 3%, Stunden die Gal-
lenbildung vollstindig versiegte.

Rutherford und Vignal?) behaupten Jalapin
sei ein Reizmittel fiir die Intestinaldriisen. Die Gallen-
secretion wird nach Einbringen von 1.2 Jalapenpulver
mit Galle (1) in das Duodenum anfiinglich erhoht, nimmt

1) Daraszkiewicz. 1l c.

2) G. Zwicke. Die wirksamen Bestandtheile der Convol-
vulaceen: Convolvulin und Jalapin in Listorischer, chemischer und
physiologischer Hinsicht. Diss. Halle 1869.

8) Rohrig. L c. pag. 252.
4) Rutherford und Vignal. Brit. med. Journ. May 5.,
Juue 9., July 7., Aug. 4., vef. in Schmidt’s Jahrb. Bd. 177, 1878,
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aber in dem Maasse als sich das Purgiren einstellt,
schliesslich wieder ab.

Baldi!) bediente sich einer completen, permanen-
ten Fistel bei einem Hunde und dehnte die Versuchs-
dauer etwas linger aus (5—6 Stunden); konnte dabei
keine cholagoge Wirkung der Jalapa constatiren.

Teh untersuchte die Tubera Jalapae™), die Resina
Jalapae, das Convolvulin und das Jalapin.

Tabelle XXXV,

Tubera Jalapae. Dosis beim Controllhunde 5.0,
Ein Mal diinnflissiger Stuhl nach 12 Stunden. Die
Dosis, von der eine Wirkung beim Gallenfistelhunde zu

erwarten ist, betriigt 7.7 Gim. nach der Ausrechnung.
1/1.

. Galle Farbstoff
Zeit.

in Cem. Mllgrm. %
—9 16 15.5 a9.7 Um 9 h. Pulv. tub. Jal.
. 0.75 in 25.0 Fleisch.

9—11 15 12.8 8.5 Um 11 h. idem.

11—1 9 135 15,0

1—-3 11 11.0 100

3—5 11 127 115 Am Abend fester Stuhl.
a—7 10 7.8 7.8

—7 2.0 73.3 11.2. Gallens.: 2.368 Grm.

Bemerkungen.

1) Baldi Recherches expérimentales sur la marche de la
sécrétion biliaire. Arch. italien. de Biologie. T. III, 1883.

*) Anmerkung. Beiden Tub. Jalapae begniigte ich mich mit
den Experimenten, wo ich kleinere Dosen verabreichte, da ich fur
die stirkeren dusserst grosse Mengen in Anwendung ziehen musste,
wahrend ich dasselbe mit viel geringeren Quantititen der Res,
Jalapae erreichte.
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Tabelle XXXVI.

Bemerkungen.

13.5 6.7 Um 10 h. Pulv. tub. Jal.
1.0 in 25.0 Fleisch.
13.6 104 Um 11 h. idem.
12.8 9.1 Um 12 h. Pulv. tub. Jal.
9.8 109 0.5 in 25.0 Fleisch.
90 100 Am Abend fester Stuhl.

66.0 9.3 Gallens.: 1.989 Grm.

Tabelle XXX VIIL

Bemerkungen.

86 137 Um 7 h. Pulv. tub. Jal.
1.0 in 25.0 Fleisch.

11.0 7.8 Um 9 u. 10 h. idem.

12.8 9.1 Um 11 h. Pulv. tub.

10,3 103  Jal. 0.5.

4.2 6.0 Am Abend kein Stuhl.
Am nichsten Morgen
fester Stuhl.

2./1.
N Galle Farbstoff
Zeit. in Cem. Mllgrm. %0
7—9 20
9—11 13
11—1 14
1—3 9
3—5H 9
h—T7 6 73 12.1
T—7 71.0
3/1.
. Galle Farbstotf
Zeit. i Cem. Mllgrm.  %/uea.
—9 7
9—11 14
11—1 14
1—3 10
3—5H 10 104 104
5—-T7 7
—7 62.0

a7.3 9.2 Gallens.: 1.794 Grm.



Tabelle XXXVIIIL.

Resinae Jal. Dosis beim Controllhunde 0.5. Nach

11/, Stunden breiiger Stuhl.

Die wirksame "‘Dosis fur

den Gallenfistelhund betrigt 0.77 Grm. nach der Aus-

Bemerkungen.

TUm 9 h. Resinae Jal
0.8 in Kleisch.

Am Abend fester Stuhl.

Gallens.: 2.833 Grm.

Tabelle XXXTIX.

rechnung.
111
. Galle Farbstoff
Zeit- 5, Cem. Mllgrm.  “/tao.
—9 23 16.1 7.0
9—11 19 172 9.0
11—1 16 168 10,5
1—3 13 15.6 120
3—> 13 151 117
5—7 12 113 94
-7 960 921 96
12,1
i Galle Farbstoff
Zeite 5y Com. Mllgrm.  %coo-
7—9 27 14.2 6.0
9—11 18 12.3 6.8
11—1 - 15 13.3 8.8
1—3 13 114 a.7
3—5 11 118 108
5—7 10 8.8 8.8
—7 94.0 71.8 7.6

Bemerkungen.

Um 9 h. Resinae Jal.
1.0 in 25.0 Fleisch.

Am Abend fester Stuhl.

Gallens.: 2.88 Grm.
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Tabelle X1

Galle Farbstoff
in Com. Mllgrm. % Bemerkungen.

7—9 20 145 7.2 Um 9 h. Resinae Jal. 1.5.
9—11 22 13.6 6.2

11—1 16 9.4 5.9
1—3 14 9.9 7.0
3—5 11 9.2 8.4 Am Abend fester Stuhl.
5—T 13 9.2 7.0

—T 96.0 65.8 6.8. Gallens.: 3.007 Grm.

Tabelle X1I.

Das Convolvulin wurde von E. Merck Darmstadt
bezogen. Dosis beim Controllhunde 0.3 mit starker
Wirkung. Nach 5 Stunden wiederholt fliissiger Stuhl.
Die wirksame Dosis beim: Gallenfistelhunde sollte 0.46
Grm. nach dem Gewichte ausgerechnet betragen.

24./1.

. Galle Farbstoff
Zelt. ;. Com. Mlgrm. %o Bemerkungen.
7—9 14 8.5 6.0 Um 9 h. Convolvulini

9—11 17 10.7 6.3 0.6 in 25.0 Fleisch.
11—1 15 10.2 6.8

1—3 12 8.1 6.7

3—5 11 9.3 84 Am Abend fester Stuhl.
57 8 7.9 A7

—7 77.0 o4.7 7.1. Gallens.: 2471 Grm.




Tabelle XLII.

Bemerkungen.

Um 9 h. Convolvulini
1.0 in 25.0 Fleisch.

Am Abend fester Stuhl.

Gallens.: 2.7 Grm.

Tabelle XLIII.

25./1.
. Galle Farbstoff

Zeit. i Cem. Mllgrm. %

7—9 15 12.3 8.2

9—11 21 15.3 7.3

11—1 14 12.8 9.1

1—3 10 9.1 9.1

3—5 7 80 114

5—7 5 9.5 19.0

T—7 72.0 67.0 9.3

2 /I1I.
. Galle Farbstoff

Zeit. in Cem. Mllgrm. * %g0.

7—9 29 21.7 7.5

9—11 20 15.8 7.9

| 11—1 17 148 87
| 1—3 12 135 112
3—5 13 124 95
b—T 13 11.6 9.0

T—7 1040 898 86

Bemerkungen.

Um 10 h. Convolvulini
1.5 theilweise in 250
Fleiseh, theilweise in
schwach alkohol. Lisung
per Schlundsonde.

Am Abend kein Stuhl

Am nichsten Morgen
fester Stuhl.

Gallens.: 3.04 Grm.
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Tabelle XLIV.

Das Jalapin wurde von H. Merck (Darmstadt)
bezogen.

Dosis beim Controllhunde 0.3. Nach 7 Stunden
dimnflissiger Stuhl. Die wirksame Dosis beim Gallen-
fistelhunde betrdgt 0.46 Grm. nach der Ausrechnung.

29./I.

. Galle Farbstoff
Zeit.

in Com. Mlgrm. /.
—9 11 10.0 9.1 Um 9 h. Jalapini 0.6

9—-11 18 10.7 6.0 in 25.0 Fleisch.

11—1 19 13.4 7.0

1-3 15 11.1 74

3—5 9 97 10.8 Am Abend fester Stuhl.
5h—7 6 92 153

717 78.0 64.1 84 Gallens.: 2.342 Grm.

Bemerkungen.

Tabelle XLV.

Galle Farbstoff
in Cem. Mllgrm. /000~

7—9 28 20.2 7.2 Um 9 h. Jalapini 1.0 in
9—11 18 14.3 8.0 25.0 Fleisch.
11—-1 18 12.0 6.7
1—3 17 11.7 6.8
3—5 13 10.0 59 Am Abend breiiger Stuhl.
57 13 11.1 85 (Gut gefressen.
Am nachsten Morgen
Stubl breiig, Appetit man-
gelhaft.

7—7 1110 79.3 7.2  (Gallens.: 29505 Grm.

Bemerkungen.
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Tabelle XLVI.

Galle Farbstoff
in Cem. Mlgrm. %/

—9 11 10.1 9.1 Um 9 h. Jalapini 1.0 in
9—11 17 14.8 87 25.0 Fleisch.

11—1 14 10.2 7.3 Am Abend Dbreiiger
1—3 14 13.5 9.6 Stuhl.Appetit mangelhaft.
-5 11 7.7 7.0 Am 7./1I1 Morgens breii-
—7 11 8.4 76 ger Stuhl. Um 11 h. flis-
siger, am Abend wieder
breiiger Stuhl.

—7 780 647 8.3 Gallens.: 2.043 Grm.

Aus diesen Versuchen konnen wir schliessen, dass
eine echolagoge Wirkung bei keinem der untersuchten
Jalapapraparaten, sowie auch nicht bei den Bestand-
theilen derselben hervortritt. Was die abfithrende Wir-
kung anbetrifft, so ist sie bei der Resina Jalapae, also
auch bei den Tub. Jalapae, sowie beim Convolvulin nicht
vorhanden; beim Jalapin aber hiéchstens abgeschwicht,
denn Versuch XLV, besonders aber Versuch XLVI
zeigen, dass die Wirkung des Jalapins ziemlich stark
und langdauernd ist. Ich michte hier noch darauf hin-
weisen, dass in den frither erwihnten Untersuchungen
hauptséchlich auf das Convolvulin geachtet wurde, da
es ja den Hauptbestandtheil der Jalapa bildet, wéhrend
das nur in geringen Mengen (10-—12%') darin enthaltene
Jalapin (identisch dem Scammonin) nur von Hagentorn
genauer gepriuft wurde. Bastgen z DB. nimmt an,
dass Alles, was von Untiedt tber Convolvulin gefun-
den wurde, sich direet auf Scammonin iibertragen lasst1!).

6./1L.

Zeit. Bemerkungen.

el

c

1) Kohler sagt in seinem Handbuche der physiol. Thera-
peutik, Goctingen, 1876, Seite 492: ,Dass bei Abwesenleit von

4




Aloe.

Wedekind!) war der erste, der auf Grundlage
von Beobachtungen am Krankenbette, behauptete, dass
die Absonderung der Galle und deren Ergiessung in den
Darmeanal eine zur purgirenden Wirkung der Aloe noth-
wendige Bedingung sei. Er konnte némlich Ieterisehen,
solange sie farblose Stiithle hatten, bis iiber cine Unze
(30.0 Grm.) ohne Hrfolg cingeben. Ausserdem fand er,
dass Clysticre aus 2 Drachinen — 1/, Unze (7.5—15.0 Grm.)
Aloeextract in Jlauem Wasser nicht mchr reizten als
Clystiere von lauemt Wasser allein,  Zwar erfolgte in
cinigen Fillen, wo diese Clysticre ldngore Zeit zuriick-
blieben, starkes Purgiren nach ea. 8 Stunden, aber We-
dekind meint, dass die Aloe zuerst resorbirt und dann
aus dem Blute in die Leber abgesondert, somit mit
der Galle wieder vermiseht wurde und darum nur ab-
fuhrend wirkte. Dic lirklirungsweise ist, wie man leicht
cinsicht, eine gesuchte. Es bestcht, nach Wedekind,
die primare und allgemeine Wirkung der Aloe in ver-
mehrter Reizung der Leber und dadurch verstirkter
Absonderung der (Galle, welehe letstere das Purgiren
hervorbringt. Als ausgezeichnetes Cholagogum wurde
dic Aloc nach Wedekind’s Aussage schon vom ,alten®
Wolfgang Wedel cerkannt, ihm aber gehort die Ent-

Galle Jalapin nicht abfihrt, haben Buchheim’s Schiler, Zwicke
und ich selbst experimentell bewiesen Z wicke erwdahnt in
seiner Diss, nur die Experimente mit Convolvulin. Den Artikel
von Kohler und Zwicke (Neues Jahrb. f. Pharm. XXXIII),
konnte ich mir leider nicht verschaffen.

1) IFreiherr von Wedekind. Ueber die Wirkungsart und
die Anwendung des wiissrigen Extracts der Aloe als Purgirmit-
tel. Rust’s Magazin fir die ges. Heilkunde. Bd. XXIV. Berlin 1827.




53

deckung, dass sie als Cholagogum wirken muss, wenn
sie purgiren soll. Der Aloe werden ausserdem von
diesem Autor noch viele andere Eigenschaften zuge-
schricben, so soll sie sogar Errectionen und Trieb zum
Beischlaf erregen.

M. de Cubel) experimentirte an Katzen, denen er
XX Gr. (125 Grm) Aloe in Wasser gelost mit V Gr.
(0.3 Grm.) trockencr Galle ins Reetum injicirte. Hs er-
folgte darauf Durchfall, wihrend die wissrige Lisung
des Alocextractes an und fiir sich, ebenso dic ent-
sprechende Menge Galle allein, keinen Iffect hatten.
Darauf machte de Cube an 8 Katzen folgenden Ver-
such : er erdfinet die Bauchhghle, zieht den Diinndarm
hervor, unterbindet ihn unterhalb der Einmundungs-
stelle des Due. choledochus und legt nun in den an
einer Stelle aufgespaltenen Darm XXV Gr. (155 Grm).
Aloe in Form eines Bolus hinein. Darauf tédiet cr die
eince Katzto nach 24, die zweite nach 2 X 24, die dritte
nach 8 X 24 Stunden. In allen 3 Fallen war kein
Stuhl erfolgt, die Facces in den Darmen waren fest.
Kin Controllversuch mit Senna, in derselben Weise vor-
genommen, ergab dasselbe Resultat. (1)

C. Sokolowski? machte sich selbst Clysmata
aus Aloe VI Gr. (0.36 Gim). mit trockencr Galle V Gr.
(0.3 Grm). gemengt. Die Wirkung trat sehr bald cin.
Aloe allein in wissriger Liésung, ebenso Aloe in Com-
bination mit den einzelnen Bestandtheilen der Galle
(taurocholsaures Na, glycocholsaures Na, Schleim) waren,
als Clysma applieirt, wirkungslos.

1) M. de Cube. Disquisitiones pharmacologicae de Aloc.
Diss. Dorpat, 1859,

2) (. Sokolowski Disquisitiones comparatae de Aloe et
Coloquinthidum fructu, Diss. Dorpat 1859.
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Hiller') dagegen fand, dass 0.1—0.2 Aloini in
wissriger Glycerinlésung als Mastdarminfusion abfiih-
rend wirkt.

Im Handbuche der Arzneimittellehre von Nothna-
gel-Rossbach, Berlin 1884, Seite 581, ist erwihnt,
dass Mitscherlich die Angaben von Wedekind eben-
falls nicht bestitigen konnte. HEs fehlt aber eine ge-
nauere Angabe, wo Mitscherlich die entsprechenden
Versuche publicirt hat; ich habe nach denselben ver-
gebens in der mir zuginglichen Litteratur gesucht.

Die cholagoge Wirkung der Aloe wurde von R h-
rig?) niher studirt. Nach ihm wirkt die Aloe beim
Hunde ungefihr chenso wie die Jalapa. Bel einem
Kaninchen, dem eine Choledochusfistel angelegt wurde,
konnte Rohrig, nach Einlegen von 3.0 Aloe direct in
den Diinndarm, im Laufc der ersten Stunde eine erhohte
Gallenabsonderung constatiren, die aber nach einer
weiteren Stunde vollstindig erloschen war. Ruther-
ford und Vignal3) fanden bei ciner Beobachtungszeit
von 1/, Stunde, dass dic Gallensecretion zunimmt, und
zwar soll es der Wassergehalt sein, der dabei steigt.

Prévost und Binet*) gaben einem Hunde L.O
Aloe mit der Schlundsonde ein, worauf nach einer
Stunde die Gallenmenge fast um’s Doppelte gestiegen
war. Die Galle hatte dabei eine dunkle Firbung an-
genommen. Kbenso wirksam erwies sich die Aloe bei
einer Dosis von 1.5 Grm.

1) Hiller. Ueber dic subcutane Anwendung von Abfithr-
mitteln. Ztschr. fir klin, Medicin 1882. IV. Bd.

2) Rohrig. L o pag. 252

3) Rutherford und Vignal. Brit. med. Journ. Oct. 28.
Nov. 6. 18. Dec. 11. 1875. cf. Schmidt’s Jahrb. Bd. 170. 1876.

4) Prévost et Binet. 1 c. pag. 83.
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Ellenberger und Baum?!) wandten die mikro-
skopisch-anatomische Methode zum Nachweise der cho-
lagogen Wirkung eines Mittels an und bestimmten die
feineren morphologischen Verhiltnisse der Leberzellen,
namentlich ihre Beschaffenheit wihrend des Thitig-
keits- und Ruhezustandes, bei derjenigen Thierart, bei
welcher die Anwendung der Medicamente geschehen
sollte. Als Versuchsthier wurde das Pferd gewdhlt.
Der Untersuchungsmodus war nun folgender: bei ge-
sunden Pferden, die sich in einem bekannten Stadium
der Verdauung befanden, wurden Arzneimittel inner-
lich oder subcutan applicirt. Nachdem die Wirkung
voraussichtlich eingetreten sein konnte, wurden die
Pferde getédtet, den noch lebenswarmen Thieren die
Leber so rasch als moglich entnommen und mikrosko-
pisch untersucht. Mit der Aloe wurden 4 Versuche
gemacht: einer mit 25.0 Aloe, zwei mit 35.0 Aloe und
900.0 Na. sulf. zugleich, endlich wird noch einem
hungernden Thiere 40.0 Aloe gegeben. In allen 4 Fal-
len wurden die Zellen thitig gefunden, woraus beide
Autoren schliessen, dass Aloe als ein echtes Cholagogum
anzusehen ist.

Paschkis?) experimentirte an curarisirten Hunden,
denen temporire Fisteln angelegt wurden. Er wandte
die Methode der Tropfenzihlung an, daher auch immer
eine kurze Versuchsdauer, kaum je iiber 3 Stunden.

1) Ellenberger und Baum. Ueber die Erforschung der
Tocalwirkungen der Arzneimittel durch das Mikroskop, itber ru-
hende und thitige Leberzellen und tber die Remedia hepatica
sive cholagoga. Arch. ftir wissensch. und prakt. Thierheilkunde.
Bd. XIIL 4. 5.

2) Paschkis., TUeber Cholagoga. Wiener med, Jahr-
biicher. 18584.
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Der Hund wurde niichtern untersucht. Es wird 1.5
Aloini, in Wasser mit wenigen Tropfen Alkohol gelést,
in die Jugularvene injicirt. s zeigte sich innerhalb
zweier Stunden nach der Injection nicht nur keine
Steigerung der Secretion, sondern dieselbe sank bis
zum vollstindigen Stillstande herab.

Endlich hat noch Miiller?) dic Aloe in kleineren
Dosen von 0.1, 0.2 und 0.5 untersucht. Dabei consta-
tirte er cine miissige abfiithrende und keine cholagoge
Wirkung. Der Farbstoft wics aber recht hohe Zah-
len auf.

Bei meinen Versuchen gab ich Extr. Aloes und
Aloin (bezogen von E. Merck, Darmsiadt) ein.

Tabelle XLVIE.

Dosis des Extr. Aloes beim Controllhunde 6.0 mit
starker Wirkung. Nach 2 Stunden breiiger und im
Laufe der niichsten 2 Tage fliissiger Stuhl. Die dem
Gallenfistelhunde entsprechende, wirksame Dosis be-
trigt 9.2 Grm.

/L Gall Farbstoff
R alle [farbsto
Zeit. in Cem. Mlgrm. % Bemerkungen.
7—9 20 8.7 4.3 Um 10h. Extr. Aloes

9—11 16 14.4 9.0 8.0 in 60 Cbem. Aqg. ge-
16st per Schlundsonde.

11—1 12 123 102 Die Galle hat eine ru-
1—3 3 8.8 11.0 binrothe Firbung.
3—5 8 11.2 140
H—T 7 11.5 164 Stuhl am Abend fest. Am

nidchsten Morgen breiig.
—7 71.0 66.9 94  Gallens.: 2707 Grm.

1) O. Muller, 1 c. pag. 37.



Tabelle XLVIIL.

Bemerkungen,

Um 10 h. Exte. Aloe
5.0 in 50.0 Fleiseh.

Die Galle ist von 10 h.
an vollstindig rubinroth
und hat einen eigenthiim-
lichen Geruch. Am Abend
fester, im Laufe der Nacht
breiiger Stuhl.

(rallens.: 2.842 Grm.

Tabelle XLIX.

16./1.
. Galle Farbstoff
Zeit. in Cem. M]lgrm. U/(ma-
—9 20 14.2 7.1
9—11 20 13.1 6.5
11—1 17 15.1 8.8
1--3 13 10.8 3.3
3—5H 13 11.4 8.8
5—7 15 144 9.6
-7 93.0 79.0 8.1
171
. Galle Farbstoff
Zeit:  n Com. Mlgrm. oo
7—9 26 11.0 4.2
9—11 22 13.1 6.0
11—1 19 12.6 6.6
1—3 17 12.3 7.2
3—bH 15 10.1 6.7
5—T7 12 13.3 110
—7 101.0 724 7.1

Bemerkungen.

Tm 9h. Extr. Aloes 4.0
in 26.0 Fleiseh.

Um 10 h. Extr. Aloes
3.0 in 25.0 Fleisch.

Die Galle ist von 10h.
an rubinroth und hat wic-
derum den eigenthiim-
lichen Gerueh. Am Abend
Appetit mangelhaft, Stuhl
breiig.

Gallens.: 3.372 Grm.

Um nun zu entscheiden, ob etwa spéterhin ein
Einfluss der Aloe auf die (3allenabsonderung sich kund-
gicbt, wird am nichsten Tage der Versuch weiter

fortgesetzt.
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Tabelle L.
18./1. Gall
. alle Farbstoff
Zeit. ;1 Gem. Mllgrm. %o Bemerkungen.

—9 26 11.7 4.5 Am Morgen kein Brod
9—11 21 18.5 6.4 und keine Milch gefressen,
11—1 18 15.5 86 flissiger Stuhl.

1—-3 14 99 7.0

3—>5b 13 9.3 7.1 Am Abend fester Stuhl.
57 9 9.5 105 Guter Appetit.

T—7 91.0 69.4 7.6 (Gallens.: 3.296 Grm.

Tabelle LI.

Aloini Dosis beim Controllhunde 2.0. Starke Wir-
kung. Nach 0.6 Aloini ein Mal breiiger Stuhl, nach
1.0 nach 6 Stunden ein Mal fliissiger Stuhl, nach 2.0
nach 4 Stunden wiederholt fliissiger. Die entsprechende,

wirksame Dosis beim Gallenfistelhunde ist 3.0 Grm.
26./1.

. Galle Farbstoff
Zeit.

in Cem. Mllgrm. %/

7—9 14 127 9.0 Um 9h. Aloini 8.0 in
25.0 Fleisch.

9—11 18 12.9 7.1 Galle von 11h. an ru-
binroth.

11—1 16 144 9.0 Am Abend fester Stuhl.
1—3 12 131 109 In der Nacht und am
3—b 8 11.3 141 néchsten Morgen fliissiger
57 7 154 220 Stuhl

—7 7.0 798 106 Gallens.: 2.3815 Grm.
Die angefiihrten Versuche zeigen vor Allem, dass

eine cholagoge Wirkung der Aloe nicht zugeschrieben

werden kann. Wohl wird die Farbe, als auch der Ge-

Bemerkungen.
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ruch der Galle beeinflusst, was auf der Ausscheidung
der Aloe durch die Leber beruht, eine Annahme, die
mir um so wahrscheinlicher erscheint, als der eigenthiim-
liche Geruch ganz an den ciner erwirmten Liésung des
Aloins erinnert. Die Gallenfarbstofl bestimmungen haben
in diesen Versuchen einen geringen Werth, da dieselben
durch den, von der Aloe herrihrenden, mit der Galle
ausgeschicdenen Farbstoff wesentlich beeinflusst wurden.
Was die abfithrende Wirkung anbetrifft, so ist sie beim
Gallenfistelhunde in ciner nicht geschwiichten Weise vor-
handen. Wir sehen, dass sclbst kleinere Dosen als die,
von welchen wir nach unserer Berechnung eine Wirkung
erwarten durften, ein starkes Purgiren hervorrufen.

Rheum.

Sachs!) leitet die abfiihrende Wirkung des Rheums
allein von der vermechrten Ausscheidung der Galle und
von der Einwirkung der letzteren auf den Darmeanal ab,
wogegen aber Mitseherlieh ?) anfiihrt, dass grosse
Gaben der Rhabarberwurzel in den Fillen von Gelbsucht,
in welchen die Darmausleerungen einc ganz weisse Farbe
haben und keine Galle enthalten, dennoch abfiihren, also
auch bei Gallenabwesenheit wirken. In der neueren
Litteratur konnte ich, nach dieser Richtung hin, nur bei
Prévost und Binet Apgaben finden, dic ich weiter
unten anfiihre. Was dic cholagoge Wirkung anbetrifft,
so begiinstigt, nach Rohrig’s?) Angabe, das Rheum die

1) Sachs und Dulk. Handworterbuch der prakt. Arznei-
mittellelire. Konigsberg 1837, Bd. III, pag. 491.

2) G. Mitscherlich. Lehrbuch der Arzneimittellehre.

Berlin 1840. Bd. I, pag. 287,
3) Rohrig. L c. pag. 258.
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Guallenproduction. Er injicirte bei seinen Versuchen cin
Infusum Rad. Rhei 15.0 : 150.0 in das Duodenum. Nach
1 Stunde 20 Min. begann dic Gallensecretion allméhlig
anzusteigen und dauerte nun iiber 3 Stunden fort.
Rutherford und Vignall) injicirten einem Hunde
ein Infus, von dem 5 Chem. die wirksamen Bestandtheile
von 17 Grains (1.105 Grm.) Rheum enthielten, zu 5 Cbem.
in viertelstiindigen Pausen in das Duodenum; wie viel Mal
sie diese Dosis cingaben, ist nicht angefithit. s stieg
dabei binnen einer halben Stunde die Gallensecretion.
Die Zusammensetzung der Galle war cine normale.
Prévost und Binet? brachten einem 7 Kgrm.
schweren Hunde 1.0 Grm. Rheum mit Wasser gemengt
mit der Schlundsonde bei. Darnach wurde ecine leichte
Gallenvermehrung, zugleich cine dunkelbraune Verfar-
bung derselben constatirt. Kin anderer, 7 Kgrm. schwe-
rer, Hund bekommt 0.15 Grm. Aecidi eathartin. in schwach
weingeistiger Liésung, am nichsten Tage 0.5 Grm. Aec.
cathart. in Wasser. Nach der ersten Dosis war keine
Gallenvermehrung zu beobachten, wihrend nach der
zwelten eine betrdchtliche Steigerung eintrat. Die Farbe
der Galle war dabei dunkel. In allen erwihnten Ver-
suchen, sowohl beim Rheum als bei der Cathartinsiure,
trat keine abfithrende Wirkung ein. Dieselben Autoren
machten nun einen Versuch, bei dem sie 0.5 Grm. Ae.
cathart. gemengt mit 4.0 Gim. eines KExtracts(?) von
Ochsengalle, in 50 Cbem. Wasser gelost, einem Hunde
eingaben. KEs erfolgte weder eine abfithrende noch eine
cholagoge Wirkung.
1) Rutherford und Vignal. Brit. med. Journ. Oct. 23,
Nov. 6. 138, Dec. 11, 1875, of. Schmidt’s Jahrbiicher. Bd. 170. 1876.
2) Prévost et Binet, I. ¢. pag. 83.
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Ellenberger und Baum!) geben einem hun-
gernden Pferde 3 Dosen a 10.0 Grm. Rhei und finden
dabei, dass dieses Mittel als gallentreibendes, wenn
auch nicht in einer hervorragend starken Weise, wirkt.

Baldi?) konnte keine cholagoge Wirkung con-
statiren.

Paschkis?) injicirte Ae. cathartinicum (Dosis
nicht angegeben) in wisseriger Losung, durch einen
Tropfen Na. corbon. schwach alkalisch gemacht, in die
Jugularvene. Beobachtungszeit 2 Stunden. Iine cho-
lagoge Wirkung war nicht bemerkbar.

Ich habe das Extractum Rhei und die Cathartin-
siure untersucht.

Tabelle LII.

Dosis beim Controllhunde 8.0 Grm. Extr. Rhei.
Nach 12 Stunden flissiger, am n#chsten Tage breiiger
Stuhl. Die dem Gallenfistclhunde entsprechende wirk-
same Dosis betrigt 4.6 Grm.

21./11.

A Galle Farbstoff
Zeit.

in Com. Mlgrm. g Bemerkungen

—9 13 12.0 6.6 Um 9 h. IExtract. Rhei
9—11 21 16.1 7.6 3.0 in 250 Fleiseh.

11—1 15 111 74

1—3 13 8.6 6.6 Am Abend Stuhl fest.
3—5 16 12.0 7.5

5—7 15 11.1 7.4

9 98.0 70.9 7.1 Gallens.: 2549 Grm.

1) Ellenberger und Baum, L ¢, pag. 16.
2y Baldi. 1 c. pag. 839,
3) Paschkis, L c.




Tabelle
22 /11.
. Galle Farbstoff
Zeit. in Cem. Mllgrm. %y
7—9 13 9.4 7.1
9—11 16 122 7.6
11—1 16 13.3 8.3
1—3 14 12.6 9.0
3—b 14 12.6 9.0
5—1 12 121 100
T—7 80 7122 85
Tabelle
23./11.
. Galle Farbstoff
Zeit in Com. Mllgrm. /.
—9 7 6.6 94
9—11 18 129 7.1
11—1 10 7.1 7.1
1—3 11 10.4 9.5
3—5 14 149 106
5—T7 11 1.7 107
—7 71.0 63.6 9.0

LIIT.

Bemerkungen.

Um 9 h. Extr. Rhei 2.5
in ca. 100 Chem. Ag. mit
Zusatz von etwas Nay,CO,
gelost per Schlundsonde.

Um 10 h. idem.

Am Abend fester Stuhl.

Gallens.: 2.214. Grm.

LIV.

Bemerkungen.

Um 9 h. Extr. Rhei 8.0
in 50.0 Cbem. Fleisch.

Am Abend Stuhl breiig
D. Harn fiarbt sich mit
NaHO roth, mit CaCl,
rother Nicderschlag.
Gallens.: 2.156 Grm.

Um zu ermitteln, ob etwa spiiterhin eine Wirkung
des Rheums auf die Gallenabsonderung cintritt, wird
der Hund am 24./II. auf 6 Stunden eingespannt, in
welcher Zeit er 48 Chem. Galle secernirt.




Tabelle LV ),

Dosis der Cathartinsdure beim Controllhunde: nach
0.3 breiiger Stuhl, nach 0.5 wicderholt breiiger Stuhl,
nach 0.8 fliissiger Stuhl nach 5 Stunden. Die Cathar-
tinsdure von Friedr. Witte (Rostock) bezogen, bildet
ein griinlich-braunes, krystallin. Pulver. Die cntspre-
chende, wirksame Dosis beim Gallenfistelhunde betrigt
1.23 Grm.

25./11.
Galle Farbstofl

in Cem. Mllgrm. %0 Bemerkungen
—9 20 13.8 6.9 Um 9 h. Ac. cathartinici
9—11 14 146 104 125 in Fleisch 25.0.
11—1 14 145 103
1—3 8 96 120
3—5 10 i26 126 Am Abend fester Stuhl.
5—7 8 205 2586

7T—7 74.0 85.6 11.5 Gallens.: 2.028 Grm.

Zeit.

*) Es erscheint etwas auffallend, dass die Dosis der Cathar-
tinsgure verhiltnissmissig hoch genommen werden musste, bis
eine deutliche Wirkung eintrat, wenn wir in Betracht ziehen,
dass das Rheum nur 2—5.25"%, Cathartinsdure enthilt. Ob dieses
am Priaparate liegt oder ob das Rheum noch andere abfithrende
Bestandtheile (der unbenannte von Kubly dargestellte Korper?)
enthalt, kann ich nicht entscheiden.
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Tabelle L.VL

Galle Farbstoff
in Cem. Mllgrm.  %gg.

7—9 11 123 112 Um /5,11 h. Aec. cathar-
9—11 14 14.3  10.2 tinici 2.0 in 25.0 Fleisch.
11—1 12 132 110

1—3 12 134 111

3—5b 7 97 138 Am Abend fester Stuhl.
5—T '8 13.7 171

T—7 64.0 76.6  12.0 Gallens.: 2313 Grm.

Bemerkungen.

Tabelle LVIL

Galle Trarbstoff
in Cem. Mlgrm. %

—9 19 14.0 7.3 Um Y h. Ac. eathartinict
9—11 17 15.0 8.8 3.0 in 25.0 Fleisch.
11—1 13 140 107
1—3 13 13.9 107
3—5H 15 156 104 Am Abend fester Stuhl.
5—T 15 12.3 82

1—7 920 848 9.1 Gallens.: 2.126 Grm.

Nach diesen Versuchen missen wir die cholagoge
Wirkung sowohl des Rheums, als der Cathartinsiure
vollstindig in Abrede stellen. Wohl aber bewirken
beide Mittel eine Zunahme des Farbstoffgehaltes. Die
Gallensiduren zeigen keine Abweichung von der Norm.
Die abfiihrende Wirkung ist aber fast vollstindig auf-
gehoben. Das Extr. Rhei hat in einer Dosis von 8.0
nur ein Mal einen breiigen Stuhl zur Folge gehabt,
die Cathartinsdure konnte aber bei einer Dosis von 3.0
(beinahe die vierfache der beim Controllhunde stark-
wirkenden) keine Abfiihrung hervorrufen.

Zeit. Bemerkungen.




Podophyllotoxin.

Das Podophyllin wurde von meinen Vorginger
Miller!y untersucht, in dessen Arbeit man auch die
Angaben der anderen Autoven tiber die cholagoge Wirk-
samkeit dieses Mittels findet. Hinzusetzen mochte ich
nur noch, dass Rutherford und Vignal?} bechaupten,
dic Wirksamleit des Podophylling sei bei Abwesenheit
der Galle iin Darme bedeutend geringer und trete lang-
samer ein.  Das Podophyllotoxin wurde crst in aller-
letaten Zeit von Neuberger?) niher, nach dieser Rich-
tung hin, untersucht uud zwar in einer chemisch reinen
und gut krystalligivten Form. Neuberger unterbindet
den Duec. choledochus bei kleinen Hunden und giebt
nuit 2—4 Tage nach der Operation subentan dem cinen
0.03 Grm. Pedophyllotoxin, dem zweiten 0.025 Grm., dem
dritten wicder .03 Grm. Dag Gewicht der Hunde war
3.05; 3.54 und 4.2 Kilo. In allen 3 Fillon wirkt das Mittel
stark drastisch, die Thiere sterben nach kurzer Zeit, wo-
bei die Section zeigt, dass die Unterbindung des Duec.
choledochus cine perfecte ist.

Dieccholagoge Wirkung des Podophyliotoxins wurde
nur von Paschkis?) untersucht der 84 Ctgrin. dieser
Substanz.in schwaeh weingeistiger Losung einem Hunde
injigirte. INach eiper Stunde wurde dieselbe Dosis ge-

1) Muller 1 e pag. 34,

2) Rutherford und Vignal. Brit. med. Journ. Oct. 28.

Nov. 6., 18, Dec. 11, 1875. cit. nach Schmidv’s Jahrb. Bd. 170,
1876.

3) J.Neuherger. Ueber die Wirkungen des krystallisirten
Podophyllotoxins. Arch. fiir exp. Pathol. nud Pharmakol. XXVIIL
Bd. Leipzig 1890, pag. 32.

4y Paschivis, L c.
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geben. KEs trat keine cholagoge Wirkung ein. Die an-
deren Versuche hatten einen dhnlichen negativen Erfolg.
Auch kleine Dosen Podophyllotoxin blieben wirkungs-
los. Sowohl V. Podwyssotzki sen.!), der ja zuerst
das Podophyllotoxin dargestellt hat, als Neuberger
fanden bei den vergifteten Thieren die lieber immer
stark hyperimisch und die Gallenblase prall angefillt.
Podwyssotzki glaubt aber, dass die stirkere Fillung
der Gallenblase nicht sowohl durch ecine stirkere Gal-
lenbildung bedingt sei, als vielmehr durch die er-
schwerte Ausleerung in den Darm durch dic Verenge-
rung der von der angeschwellten Darmschleimhaut com-
primirten Ausfithrungsginge. Das Préparat, welches
ich bei meinen Versuchen gebrauchte, war amorphes
Podophyllotoxin, von E. Merck (Darmstadt) bezogen.
Ich untersuchte seine Wirksamkeit bei innerlicher Ver-
abreichung hauptsichlich und begniigte mich mit einem
einzigen Versuch bei subcutaner Application, da ja die
erstere Anwendungsweise dicses Mittels die in der
Praxis tibliche ist und da ich ausserdem geneigt bin
anzunechmen, dass die Betheiligung der Galle bei der
Podophyllotoxinwirkung nur auf diese Weise aufgeklirt
werden kann. Ucber die Wirkungsweise der Podo-
phyllotoxins gehen die Mcinungen der beiden oben ge-
nannten Autoren vollkommen ausecinander. Wihrend
Podwyssotzki behauptet, die Wirkung sei unzweifel-
haft keine locale, sondern eine von centralen Nerven-
system ausgehende, kommt Neuberger auf Grundlage
seiner Versuche zu der Ueberzecugung, dass das Podo-

1) Podwyssotzki. Pharmakologische Studien iiber Podo-
phyllumn peltatam. Arch. fitr exp. Pathologie und Pharmakologie.
Bd. XIIT. 1881.



phyllotoxin ein Kérper ist, der vorwiegend loeal, nach
Analogie der scharfen Stoffe, wirkt. Die bei subcutaner
Einverleibung cintretenden Verianderungen im Darm-
canale wiren sonach als eliminative Wirkungen aufzu-
fassen. Ieh kann zwar aus meinen Versuchen keinen
Schluss in dieser Hinsicht ziehen, mochte aber bemer-
ken, dass sowobl das ganze Bild der Vergiftungser-
scheinungen, welches beide Autoren vollkommen tiber-
einstimmend schildern, als besonders der Umstand, dass
zur deutlichen Wirkung die subeutane Dosis immer
viel kleiner gegeben werden muss, als die innerliche,
selbst wenn bei letzterer kein Erbrechen eintritt, mehr fiir
die Ansicht von Podw yssotzkizu sprechen scheint, die
Wirkung des Podophyllodoxins sei keine locale”).

Tabelle LVIIL

Dosig beim Controllhunde innerlich 0.012 Grm.

Podophyllotoxini.  Fliigsiger Stuhl nach 7 Stunden

Die entsprechende wirksame Dosis beim Gallenfistel-
hunde betrigt 0.018 Grm.

E3

) Nebenbei mochte ich bemerken, dass Neuberger bei
seinen Injectionen, selbst unter den sorgfiltigsten antisept. Cautelen,
regeliniissig grosse Abcesshildungen bekam, so dass er diese Ver-
suche als einen Beitrag zur Entscheidung der Frage, ob Eiterun-
gen auch ohne Mitwirkung von Mikroorganismen entstehen kon-
nen, betrachtet. Ich habe in 6 Fallen, wo ich Injectionen mit
amorphen Podophyllotoxin vornahm, keine Spur von Abscessen
gesehen, allerdings waren meine injicirten Liésungen erheblich
weniger councentrirt, als die von Nenberger.
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7O
. Galle Farbatoff

Zeit. in Cem. Milgrm. %
7—9 23 16.3 7.1
9—11 17 3.4 7.9
11—1 14 11.5 8.2
1—3 17 1h4 9.0
3—5bH 17 16.7 0.8
5—T 10 105 105
—7 98.0 83.8 8.5

68

Bemerkungen,

Um !4510 h. Podophyl-
lotoxini 0.01 in alkoholi-
scher Lijsung perSchlund-
sonde.

Am Abend fester Stuhl.

Gallens.: 2.856 Grm.

Tabelle LIX.

Bemerkungen.

Um 4 h. Podophyllo-
toxini 0.018 in alkohol
Ligsung per Schlundsonde.

Am Abend fester Stuhl.
Gallens.: 2.016 Grm.

Tabelle LX.

8/111.
/ . Galle Favbstolf
Zeit in Cem. Mllgrm. Y ain.
T—9 27 19.7 T
9—11 20 16.8 S
11—1 21 19.8 9.4
1—3 19 14.5 7.6
3—5 19 17.4 9.1
51 12 12.7 10.6
T—7 1180 1009 3.9,
10./1I1
/ i Galle TFarbstotl
Zeit in Cem, Mllgrm. /.
T—9 14 10.3 7.3
9—11 17 13.2 7.8
11-1 14 12.3 3.8
1—-3 14 13.3 9.5
3—5 12 10.8 9.0
a—T T 5.8 83
T—7 78.0 64.7 8.3.

Bemerkungen.

Um 1410 h. Podophyl-
lotoxini 0.025 in alkohol.
Losung per Schlundsonde.

Am Morgen fester Stuhl.
Um 3 h. wiederum festey
Stuhl. Am Abend fester
Stuhl.

Gallens.: 3.037 Grm.



Tabelle LXI.

Dosis beim Controllhunde subcutan 0.004 Grm. Podo-
phyllotoxini. Starke Wirkung nach 4 Stunden. 2 Mllgrm.
hatten nur einen breiigen Stuhl zur Folge. Dic ent-
sprechende wirksame Dosis beim G allenfistelhunde betrigt
0.0062 Grm.

9. 111
. Galle Farbstoff

Zeit, in Com. Mllgrm. % Bemerkungen.

7—9 18 15.8 8.7 Um 9 h. Podophyllo-
9—11 17 13.9 {2  toxini 0.0035 in alkohol.
11—1 20 19.9 949 Lésang subeutan in die

1—3 16 142 8.9  Ruckenhaut.

3—5 13 12.0 0.2 Fester Stuhl,

0—7 12 123 10.2

T—7 96.0 881 9.1. Gallens.: 2534 Grm.
Um mich tber die abfithrende Wirkung néher
zu informiren, gab ich dem Gallenfistelhunde 0,035 Podo-
phyllotoxini in alkohol. Lisung per os am 16/111. ein.
Anderthalb Stunden nach der Eingabe musste der Hund
aus dem Apparate befreit werden, da wegen einer plotz-
lich eingetretenen Blutung aus der Gallenblase der
Versuch nicht weiter fortgesetzt werden konnte. Nach
3 Stunden trat Erbrechen ein, welches sich im Laufe
desselben Tages noch 2 Mal wicderholte. Der Stuhl
war am Abend nicht ganz fest. Aus diesen Ver-
suchen kann man jedenfalls schliessen, dass die Wir-
kung des Podophyilotoxins bei innerlicher Verabreich-
ung durch die Gallenabwesenheit abgeschwieht wird.
Zwar sehen wir, dass bei 0,025 per os der Hund, nach-
dem er am Morgen schon festen Stuhl gehabt hat, um
3 h. sehr unruhig wird und nun zum 2. Male, am Abend
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sogar zum 3. Male Stuhl hat, was bei ihm unzweifel-
haft ungewthnlich war, aber derselbe war immer nur
fest. 0,035 Podophyllotoxini rufen starkes Krbreechen
hervor, die abfilhrende Wirkung ist aber wiederum
eine schwache. Dass letztere nicht vollkommen auf-
gehoben ist, davon konnte ich mich, dank einem
Versehen, recht deutlich iiberzeugen. Am 5/I1. gab
ich dem Gallenfistelhunde, indem ich 2 Lésungen ver-
wechselte, 0,048 Podophyllotoxini ein. Nach 2 Stunden
trat starkes Erbrechen ein, das sich im Laufe des Tages
noch oftmals wicderholte. Nach 3 Stunden muss der
Versuch unterbrochen werden, da ecine Blutung aus
der Gallenblase plétzlich eintritt. Wihrend dieser
Beobachtungszeit war keine Gallenvermehrung zu con-
statiren. Bald darauf erfolgte ein breiiger und spiter-
hin am selben Tage noch 2 flissige Stithle, ja am
Abend des nidchsten Tages noch war der Stuhl breiig.
Ob die Blutungen nach den beiden grisscren Dosen
zufillig erfolgten oder in einem aectiologischen Zusam-
menhange mit dem Podophyllotoxin stehen, kann ich
nicht entscheiden.

Was die cholagoge Wirkung anbelangt, so sehen
wir, dass bei kleineren Dosen die Gallenabsonderung
durchaus nicht in deutlicher Weise gesteigert ist, bei
grosseren Dosen ist sie eher gesunken.

Der Gallenfarbstoffeehalt der Galle ist bei den
kleineren Dosen entschieden erhoht, bei der grosseren
aber nicht. Die Menge der Gallensidure ist annihernd
normal.




Schlussworte,

Wenn wir nun die von uns gewonnenen Resultate
ciner allgemeinen Betrachtung unterziehen, so konnen
wir vor Allem constatiren, dass keinem der untersuch-
ten Abfiibrmittel eine cholagoge Wirkung zugeschrieben
werden kann, ja dass sogar im Gegentheile manches von
ihnen die Gallenproduction deutlich herabsetzt. Sowohl
der Vergleich der 12-stindigen Menge jedes betrefien-
den Versuchstages mit dem entsprechenden Mittel-
werthe, als auch der Gang der Secretion in den ein-
zelnen Tagen erlauben &s uns zweifellos diese Behaup-
tung aufzustellen. Ich mochte nimlich auf den Umstand
hier noch hinweisen, dass bei meinem Gallenfistelhunde
in den bei weitemn meisten Versuehen ein Typus der
Gallenausscheidung besteht, dem ich die Beweiskraft
meiner Versuche theilweise zu verdanken habe. Wir
sehen némlich, dass in den meisten Tabellen das
Maximum der Secretion auf die ersten beiden Stunden,
wo der Hund noch gar keins von den zu prifenden
Mitteln bekommen hatte, fallt und dann ein allméhliges
und stetiges Sinken der Gallenmenge eintritt. Dieses
Sinken im Laufe von 10 Stunden nach der Eingabe
des Mittels deutet doch ganz zweifellos darauf hin, dass
es sich nicht um eine gallentreibende Wirkung handeln




kann. Zwar stehen unsere Resultate im Widerspruche
mit den Beobachtungen verschiedener anderer Autoren,
da wir aber einen, von den bisherigen Untersuchungs-
methoden so abweichenden, Modus befolgten, wird wohl
dieser Umstand nicht zu auffallend erscheinen. Ich
mochte nur daran erinnern, das Baldi, dessen Versuchs-
anordnung der unsrigen am nichsten steht und der auch
langer als die anderen Forscher seine Experimento aus-
dehnte, zu Resultaten gelangt, die ganz mit den unsrigen
tibereinstimmen. Baldischiiesst seine Arbeit mit den
Worten, dass die bis jetzt als cholagog bezeichneten
Mittel einer neuen und gritndlichen Prifung unter-
zogen werden milssen, ehe sie endgiltig ais solche er-
klart werden konunen. Ieh kann dicsem Wunsche nur
bestimmen, michte aber meinerseits noch hinzusetzen,
dass einer nicht minder grindiichen und ausfithrlichen
Bearbeitung die Frage iiber die physiclogizeche Wir-
kung der Abfiihrmittel bedarf., Die von mir nach dieser
Richtung hin gewonnenen Resultate ber die abge-
schwiichte resp. vollstindig aufyehobene Wirkung eini-
ger Drastica bei Gallenabwesenheit in Darme lassen
auf Grundlage der bis jetzt aufgestellten Theorien iiber
das Zustandekommen der Abfihrwirkung keine cin-
heitliche Deutung zu. Meinen Versuchen kann, von
diesem Standpunkte aus, der Vorwurf gemacht werden,
dass es sich herbei nicht um eine absolute Gallenab-
wesenheit handeln kann, da der Hund in der Zeit
zwischen den Versuchen am  Auflecken seiner Galle
nicht verhindert wurde, somit auch Galle per os in den
Darm gelangte. Ja iech mdchic sogar annehmen, dass
bei manchem der untersuchten Mittel die abgeschwéichtce,
resp. aufgchobene Wirkung viel deutlicher hervortreten




wiirde, wenn das Auflecken der Galle ausgeschlossen ware,
aber ich erinnere an die Worte, die ich gleich am Anfange
meiner Arbeit schrieb, dass es niémlich vor Allem der
Einfluss anf Seeretion und Zusammensetzung der Galle
ist, der von mir niher untersucht werden soll, und um
dieses Umstandes Willen durften die Versuche nicht
in der erwiihnten Weise modificiirt werden, denn sonst
wiirde ich mit ganz besondercn Verhéltnissen zu rechnen
haben, wie es meine Versuche beim Anlegen des Maul-
korbes beweisen. Obgleich ich nun auf jedeu Versuch
die Frage iiber dic Bedeutung der Galle fur die pur-
girende Action derangewandten Mittel zu losen verzichten
muss, mochte ich doch auf einigce Momente aufmerksam
machen, welche ich aus den Thatsachen, die bei meinen
Experimenten zur Beobachtung gelangten, zu folgern
mich berechtigt fiithle. Die von Buehheim und
H. Kohler vertretene Ansicht, dass die betreffenden
Mittel durch die Galle gelost werden miissen, ehe sie
zur Wirkung gelangen kounen, hat jedenfalls keine
allgemeine Giltigkeit, wie wir aus unseren V ersuchen
schliessen miissen. Denn, warum hat sich das Jalapin
als wirksam erwiesen, welches ja chemisch dem Con-
volvulin fast identisch ist und ganz #hnliche Lislich-
keitsverhéltnisse bietet? Ebenso riithselhaft bleibt dann
auch die Wirksamkeit des Gummi-Guiti in grosseren
Dosen. Wie sollen wir aber die abgeschwichte, ja fast
ganz aufgehobene Wirkung des Rheums, resp. der
Cathartinsiure erkliren, die jain Wasser 10slich sind?
Die verminderte Alkalescenz im Diinndarme bei Ab-
wesenheit der (Galle kann wohl in Betracht gezogen
werden, es wiirde dann aber dic abgeschwachte Wir-
kung des Podophyllotoxins einer besonderen Erklarung
6
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bediirfen, da dasselbe wic Pod wyssotz ki behauptet,
durch dic alkalischen Darmsifte unwirksam igemacht
wird, indem es dabei ausfilli, wihrend S#uren es in
Losung erhalten. Diejenige Deutung, die Wedekind
bei der Aloe anfithrt, dass nimlich letztere einen ver-
mehirten Krguss von Galle in den Darm bewirkt und
diese nun eine starke Danmperistaltik anvegt, fillt ganz
weg, da wie wir schon erwihnten, keinem der Mittel
cine cholagoge Wirkung zukomint. Die Aloe nimmt
tbrigens unter allen den untersuchten Mitteln eine eigen-
thiimliche Sonderstellung cin. Meine Versuchsresultate
nothigen mich zu dem Hehlusse, das die Wirkung der
Aloe bei Gallenabwesenheit im Darme cher eine ge-
steigerte ist, da viel kleinere Dosen, als die der Berech-
nung entsprechenden, schon stark  abfithrend wirkten.
leh muss leider meine Betrachtungen mit dem
Satze schlicssen, dass die Pharmakologic uns bis jetzt
cine krklirung dieser Thatsachen nicht gegeben hat,
und, dass es wohl noch einer ausfithrlichen und allseitigen
Bearbeitung aller dieser aufgeworfenen Fragen bedarf,
ehe man der Lisung derselben niher kommen kann.




T hesen.

Das Rheum und die Cathartinsiure gehdren zu

dengerigen Abfiihrmitteln, deren Wirkung bei
Gallenabwesenheit im Darme bedeutend abge-
schwicht isf.

Ein Verhéltniss zwischen der Zeit der Nahrungs-
aufnahme und der des Maximums der Gallenaus-
scheidung ist bis jetzt noch nicht festgestellt
worden.

Die physiologische Wirkung der Abfiihrmittel
ist nicht geniigend erklirt.
Die Aetiologie der Pellagra istim Genusse des Mais,

resp. einer abnormen Bestandtheiles zu suchen.

Brechmittel sollten bei acuter Gastritis, in der
Kinderpraxis, viel hiufiger gebraucht werden.

Die radicale Behandlung gynaecologischer Leiden
kann nur eine Anstaltshehandlung sein.







