(Aus dem physiol. Laboratorium des Instituts fiir exper. Medizin zu St. Petersburg.)

Normale Pankreassekretion als Synthese von
nervosem und humoralem Einfluss.

Von
A. Bylina (Kiew).

Gegenwirtig kann man einen Mechanismus der Pankreassekretion
von zweierlei Art als sicher festgestellt betrachten, ndmlich den
nervosen und humoralen. Den ersteren hat Prof. J. P. Pawlow?)
genau nachgewiesen, indem er sowohl an chronischen Experimenten
als auch in akuter Form die sekretorische Bedeutung des N. vagus
dargetan hat. Dieselbe Eigenschaft ist bald darauf auch in bezug
auf das sympathische Nervensystem festgestellt worden. Der Ein-
fluss des Nervensystems auf die Saftabsonderung wurde auch durch
Ausschaltung der sekretorischen Nerven nachgewiesen. In dieser
Richtung ist die Anwendung des Atropins von hervorragender Be-
deutung gewesen. J. P. Pawlow?) hat nimlich auf die paraly-
sierende Wirkung dieses Alkaloids auf die sekretorische Fihigkeit
der Nn. vagi hingewiesen, wihrend W. W, Sawitsch?®) dasselbe
auch in bezug auf die Nn. sympathici bestitict. Es hat sich nur
ergeben, dass die nach Saureapplikation eintretende Pankreassekretion
unter dem Einflusse von Atropin sich nicht verindert. Ferner wurde
festgestellt, dass Sauren, auch bei vollstindiger Trennung des Pan-
kreas von seinen sekretorischen Nerven, die Sekretion von Pankreas-
saft hervorrufen konnen.

1) J. P. Pawlow, Innervation des Pankreas. Eschenedelnaja klinitscheskaja
Gazeta 1888.

2) M. Affanassiew und J. Pawlow, Beitrige zur Physiologie des
Pankreas. Arch. f. d. ges. Physiol. u, Pathol. d. Menschen u. d. Tiere Bd. 16. 1878.

3) W. W, Sawitsch, Mechanismus der Pankreassekretion. Arbeiten d.
Gesellsch. d. russ. Arzte. St. Petersburg 1903. — W. W. Sawitsch, Beitrige
zur Physinlogie der Pankreassekretion. Mitteil. d. Kaiserl. militar-mediz. Akademie
zu St. Petersburg 1908,
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Diese Tatsache wurde verstindlich, nachdem Bayliss und
Starling?!) nachgewiesen hatten, dass die unter Saureeinwirkung
eintretende Sekretion ihre Entstehung einer besonderen Substanz,
Sekretin genannt, verdankt, welches sich in der Schleimhaut des
Duodenum und des oberen Abschnittes des Diinndarmes befindet.
Nachdem die englischen Autoren auf diese Weise den humoralen
bzw. chemischen Meehanismus der Pankreagsaftabsonderung entdeckt
hatten, begannen die Forscher das Bestehen eines nervosen Mecha-
nismus ganz in Abrede zu stellen. Und doch spricht eine ganze
Reihe von Tatsachen dafiir, dass beide Mechanisimnen bestehen.
Wertvolle Beitrige zu der in Rede stehenden Frage enthiilt die
Arbeit von W. W, Sawitseh a. a. O. Dieser Autor hat eine
qualitative Untersuchung sowohl des Saftes, dessen Absonderung
durch Saureapplikation, als auch desjenigen, dessen Sekretion durch
Nervenreizung bewirkt wurde, vorgenommen und hierbei festgestelit,
dass die beiden Sifte sich voneinander sehr wesentlich unterscheiden:
der erstere erscheint flissig und enthalt wenig Fermente, wéhrend
der letztere im Gegenteil diehbt ist und reichlichen Fermentgehalt
aufweist, ohne dass die Schnelligkeit der Sekretion an und fiir sich
hierbei eine wesentliche Rolle spielt.

Die Bedeutung des sympathischen Nervensystems fiur die Aus-
scheidung von Fermenten gleicht vollkommen derjenigen der Nn. vagi:
bei Reizung der ersteren gelangt ein ebenso dichter, stark ferment-
haltiger Pankreassaft zur Sekretion wie bei Reizung der Nn. vagi.

Nach den Beobachtungen desselben Forschers néhert sich der
unter dem KEinflusse von eingefithrten Seifen zur Absonderung ge-
langte Saft hinsichtlich der Konzentration der Fermente dem Typus
des durch Nervenreizung erzeugten Sekrets, aus welchem Grunde
der Autor seiner Uberzeugung Ausdruck gibt, dass die Nerven im
Prozess der unter dem Einflusse vou Seifen eintretenden Sekretion
eine wesentliche Rolle spielen. Die DBeobachtungsresultate von
W. W. Sawitsch?) sprechen somit fur das Vorhandensein zweier
Mechanismen der Pankreassekretion: einerseits eines nervisen, an-
dererseits eines chemischen, des Sekretinmechanismus.

1) Bayliss and Starling, The mecanism of pancreatic secretion. Journ.
of physiol. vol. 28. 1902. — Bayliss und Starling, Die chemische Koordina-
tion der Funktionen des Korpers. KErgebn. d. Physiol. Bd. 5. 1906.

2) W. W. Sawitsch, Mechanismus der Pankreassekretion. Arbeiten d.
Gesellsch. d. russ. Arzte. St. Petersburg 1903.
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Zu demsetben Schlusse sind in ihrer beziiglichen Arbeit auf
Grund von physiologisch-morphologischen Untersuchungen auch
B. P. Babkin, W. J. Rubaschkin und W. W. Sawitseh?)
(1908) gelangt. Diese Autoren studierten die quantitativen Ver-
haltnisse der Zymogenkdrner in den Zellen des Pankreas einerseits —
nach der Sekretion auf Saure, andererseits — nach der Sekretion
auf Seifen, durch Reizung der Nn. vagi bzw. Nn. sympathici, Die
dabei erzielten Resultate waren folgende: Nach der durch Siure
erzeugten Sekretion blieben die Zellen (wie im Zustande des Hungerns)
mit Zymogenkornern gefiillt, wihrend bei der anderen Untersuchungs-
serie ein mehr oder minder bedeutender Verbrauch der Zymogen-
vorrite stattfand. Es ist somit klar, dass auch diese Autoren sich
fir das Vorbandensein zweier Mechanismen der Pankreassekretion
aussprechen mussten.

Die zitierten Arbeiten stellten jedoch die Wechselbeziehungen
zwischen den beiden Sekretionsmechanismen nicht fest; sie bestimmten
nicht den Hohegrad der Wirkung und Bedeutung eines jeden dieser
Sekretionsmechanismen in speziellen Féllen von pankreatischer Saft-
absonderung. Es war infolgedessen eine weitere Analyse dieser
wichtigen Frage erforderlich, die uns dem Verstindnis der Rolle und
der Grenzen des nervisen sowohl wie auch des anderen, nicht
nervosen Mechanismus auf dem Gebiete der normalen Verdauung
niher gebracht hitte.

Das Bestreben, diese Liicke nach Moglichkeit aufzufullen, liegt
nun den Untersuchungen zugrunde, die im Nachstehenden geschildert
werden sollen.

Unsere Beobachtungen wurden an zwei Hunden angestellt, denen’
im Dezember 1910 nach der Methode von Prof. Pawlow Fisteln
‘des Ductus pancreaticus magnus angelegt worden waren. Die so-
eben erwihnte Methode von Prof. Pawlow besteht bekanntlich darin,
dass das Darmende des Ductus pancreaticus samt einer kleinen Partie
der denselben umgebenden Duodenalsehleimhaut nach aussen hinaus-
geleitet wird. Ausserdem hatte jeder Versuchshund auch eine Magenfistel.

Behufs Vornahme des Experiments wurden die Hunde um
8 Ubr morgens in den Stinder gebracht, worauf durch die ent-

1) B. P. Babkin, W.J. Rubaschkin und W. W. Sawitsch, Morpho-
logische Verinderungen der Zellen des Pankreas bei Einwirkung von ver-

schiedenen Erregern auf dasselbe. .
Pfliger’s Archiv fir Physiologie. Bd, 142, 36
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sprechende Fistel der Magen mit warmem Wasser ausgespiilt wurde.
Zum letztenmal wnrden die Tiere 14—16 Stunden vor dem Experi-
ment gefuttert.

Der Pankreassaft wurde bei dem einen der Hunde (,Ryschi“)
mittels eines Glastrichters gesammelt, der an der Bauchwand, der
Pankreasfistel entsprechend, befestigt war. Der Saft wurde in einen
am Trichter hangenden kleinen, graduierten Zylinder gesammelt.
Bei dem anderen Hunde (,Grifon*) wurde zur Aufnahme des Saftes
in den Ductus pancreaticus eine dem Verlauf des Ductus entsprechend
gekrimmte diinne, glatte Messingkaniille eingefithrt. Die an einem
Gummidiskus befestigte Kantile wurde 1%2 em hoch in den Ductus
hineingefithrt, wihrend an das entgegengesetzte, freie XFnde ein
graduierter Zylinder befestigt wurde. Die Menge des zur Aus-
scheidung gelangten Saftes wurde in Kubikzentimeter in Zeitabstanden
von je 5 oder je 15 Minuten notiert. Die zu prifenden flissigen
Substanzen wurden in den Magen durch die Fistel eingefithrt; der
Pfropfen, der die Fistel schloss, hatte eine durchlaufende Offnung,
durch welche ein Glasrohr ging, das durch ein Gummirehr mit dem
Trichter verbunden war. Bei der Kinfithrung der Flissigkeiten
wurden die iiblichen Maassnahmen befolgt, welche die Absonderung
von kompliziert-nervosem (psychischem) Magen- und Pankreassaft zu
verhiiten haben.

Da nach den vorliegenden Bedingungen auch fir die Zwecke
unserer Untersuchungen die qualitative und quantitative Analyse der
physiologischen Eigenschaften des Pankreassaftes in der Mehrzahl der
Fille, den halbstiindlichen oder stiindlichen Portionen entsprechend,
ausgefithrt werden musste, dieselben aber zu gering waren, um eine ein-
gehende Untersuchung des Sekrets zu ermoglichen, beschrinkten wir
uns auf eine Bestimmung, die die ganze Fermentenergie des zu unter-
suchenden Saftes am genauesten widerspiegelte. Wir haben hierbei
die Bestimmung des Stickstoffgehaltes des Pankreassaftes im Auge. —
B. P. Babkin') hat in Gemeinschaft mit N. P. Tichomirow
festgestellt, dass zwischen dem Grade der proteolytischen Kraft des
betreffenden Saftes einerseits und dem Gehalt an organischen Stickstoff-

1) B. P, Babkin und N. P. Tichomirow, Zur Frage der Wechsel-
beziehungen zwischen der proteolytischen Kraft und dem Gehalt an Stickstoff
und festen Bestandteilen im Pankreassaft. Mitteil. d. Kaiserl. Militar-Mediz.
Akademie zu St. Petersburg 1908.
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substanzen in diesem Safte andererseits ein vollstandiger Zusammen-
hang bzw. Parallelismus besteht. Die Stickstoffmenge gibt uns somit
einen Maassstab fur den Trypsingehalt, und da sich in der Ab-
sonderung der Pankreasfermente ein Parallelismus bemerkbar macht,
so sind wir in der Lage, nach dem Stickstoff iiber den Ferment-
reichtum des Saftes tiberhaupt zu urteilen.

Die Stickstoffbestimmung wurde in unseren Beobachtungen nach
der Methode von Kjeldahl vorgenommen. Die entsprechenden
Zahlen geben den Gewichtsgehalt an Stickstoff in 100 cem Pankreas-
saft an. War die betreffende Saftportion ausreichend genug, so
wurde ausser dem Stickstoff auch der feste Riickstand bestimmt.
Dieser letztere gewihrt uns die Méglichkeit, uns von dem summa-
rischen Gebalt an organischen sowohl als auch an anorganischen
Bestandteilen eine Vorstellung zu machen. Die Bestimmung des
festen Riickstandes wurde durch Verdampfung und Austrocknung
einer gewissen Saftmenge bis zu einem konstanten Gewicht bei einer
Temperatur von + 110° C. bewerkstelligt.

Das Eiweissferment wurde nach der Methode von Mett be-
stimmt; der Pankreassaft wurde hierbei durch Darmsaft in 10 %o iger
Volummenge aktiviert.

Samtliche oben erwihnten Untersuchungen wurden streng nach
ein und derselben Methode ausgefiihrt.

Beide Hunde waren wihrend der ganzen Untersuchungsdauer
vollkommen gesund. Das Korpergewicht bewegte sich in der Nihe von
24,5 kg bei Ryschi, dasjenige des Grifon in der Nihe von 20,5 kg.

Der Verlust von Pankreassaft ausserhalb der Bediirfnisse des
Experiments wurde dadurch verhiitet, dass die Pankreasfistel nach
jeder Fitterung mittels Gummidiskus abgebunden wurde, der mit
einer Watteschicht umwickelt war. Dieser Diskus wurde mittelst
elastischer Rohrchen der #usseren Fisteloffnung entsprechend be-
festigt und behinderte einen Abfluss des Sekrets, indem er dieselben
hermetisch schloss. Auf diese Weise wurde der fur die Versuchs-
tiere so lastige Abgang von Pankreassaft ausserhalb des Experiments
vollstindig beseitigt. Diese Methode wird in den letzten Jahren in
den Laboratorien des Prof. J. . Pawlow angewendet und kann
als sehr bequem anerkannt werden.

In der Einleitung wurde darauf hingewiesen, dass die Aus-
schaltung des nervosen Mechanismus durch Atropininjektion bis jetzt

lediglich in bezug auf zwei selbstindige Erreger der Pankreas-
36 *
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sekretion, namlich in bezug auf Seifen [W. W. Sawitsch?)] und
Sauren studiert wurde. Nicht untersucht blieb in dieser Beziehung
das Fett, und somit waren unsere auf Anregung des hochverehrten
Herrn Prof. J. P. Pawlow angestellten Beobachtungen auf die Aus-
fiullung dieser Liicke gerichtet.

Durch unsere fritheren Untersuchungen, die wir an denselben
Hunden ausgefithrt hatten, habeun wir die im Laboratorium des Prof.
Pawlow von Dr. Damaskin?) im Jahre 1896 festgestellte sekre-
torische Wirkung der Fette vollauf bestitigt. Die Beschreibung der
beziiglichen Experimente bildet einen Spezialabschnitt in einer
anderen von uns verfassten Arbeit, aus der hervorgeht, dass neutrales
Fett einen zweifellosen selbstindigen Erreger der Pankreassekretion
darstellt. Ohne uns in eine ausfihrliche Erorterung dieser Frage
einzulassen, mochten wir nur die Protokolle unserer entspreclienden
Experimente , welche das im vorstehenden Gesagte illustrieren, an-
fithren. Zunichst einige methodische Erlauterungen.

Fiir unsere Experimente verwendeten wir Mohnol, welches, eben
weil es im Vergleich zum Provencerdl wesentlich billiger ist, weniger
verfilscht wird, folglich eine grossere Garantie fur die Reinheit des
Produktes gewahrt. Das kiufliche Mohnol wurde in allen unseren
Experimenten mittels gesattigter heisser wissriger Losung von Atz-
baryum zuvor neutralisiert. Am folgenden Tage wurde die Mischung
filtriert und unmittelbar vor dem Experiment das Ol fiir die Dauer
von 30 Minuten in den auf + 38°¢ C. eingestellten Brutschrank zur
Entfernung der Kohlensiure gebracht. Nach dieser Bearbeilung
erwies sich das Mohndl bei der Untersuchung nach der Methode
von Burstyn stets als vollkommen neutral.

Bekanntlich spaltet sich das Fett, nachdem es in das Duodenum
gelangt ist, unter der Einwirkung der im Duodenum vorhandenen
Mischung von Pankreassaft und Galle in seine Komponenten: Glyecerin
und Fettsiuren, wobei letztere dank dem Vorhandensein vou alkalisch
reagierenden Substanzen sich rasch in Seifen verwandeln. L. B. Po-
pielski®) sprach die Vermutung aus, dass die wirklichen Erreger

1) W, W, Sawitsch, Beitrige zur DPhysiologie der Pankreassekretion.
Mitteil. d. kaiserl. militair-mediz. Akademie zu St. Petersburg 1908.

2) N. J. Damaskin, Uber die Wirkung des Fettes auf die Pankreas-
sekretion. Arbeiten d. Gesellsch. d. russ. Arzte. St. Petersburg 1896.

3) L. B. Popielski, Uber die sekreti>nshemmenden Nerven des Pankreas.
Dissertation 1896.



Normale Pankreassekretion als Synthese von nerv. und humor. Einfluss. 537

der Pankreassekretion im Fett lediglich die Fettsiuren sind. Trotz-
dem im Dinndarm Basen stets im Uberschuss vorhanden sind, haben
wir in unseren Experimenten, um vollstindige Gewihr dafir zu
haben, dass die sich bildenden Fettsiuren schon in Statu nascendi
in Seifen iibergehen, rohes Hihnereiweiss angewendet, welches be-
Lkanntlich deutlich ausgeprigte alkalische Eigenschaften und die
Fahigkeit, Sauren zu neutralisieren, besitzt. Dieses Hithnereiweiss
wurde in einer Reihe von Experimenten in den Magen sowohl
zuvor fiir sich als auch in Mischung mit neutralisiertem Mohnol
cingefithrt, welches auf diese Weise den Charakter einer Emulsion
mit deutlich alkalischer Reaktion bekam. Das in den Magen ein-
gefilhirte Eiweiss bewirkte in den Kontrollexperimenten an und fir
sich, wie es auch nicht anders zu erwarten war, weder Magensaft-
noch Pankreassaftabsonderung und diente lediglich als Material zur
raschen Neutralisierung der sich bildenden Fettsiuren. Wir mochten
bemerken, dass diese Vorsichtsmassregel eigentlich uiberfliissig war,
weil der Gang der Sekretion und die Eigenschaften des Pankreas-
saftes sowohl in den Experimenten mit Anwendung von Eiweiss als
auch in denjenigen, in denen reines neutralisiertes O] angewendet
wurde, vollkommen homogen waren. Diese Tatsache weist deutlich
darauf hin, dass das Fett an und fiir sich als solches einen Erreger
der Pankreassekretion darstellt.

Als Beispiel der nach Fettapplikation vor sich gehenden Sekre-
tion konnen die Experimente vom 12. Miarz 1911 dienen.

Tabelle L
Ryschi. 12. Marz 1911,

Saftmenge . Bemerkungen

Reaktion im Magen sauer.

Eingiessung von 50 ccm Eiweiss in der Magen.

Eingiessung einer Emulsion aus 100 ccm neutrali-
giertem Ol und 20 cem Eiweiss.

(o
Erste 2,5
Stunde 1 238[8’9(A)
2,5 Reaktion des Mageninhaltes alkalisch.
24
Zweite 2,9 99
Stunde 1 ?,61; ”
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Saftmenge Bemerkungen
1,8 1
Dritte 161 74
Stunde 1,8 *
2,1
I 1,6
Vierte 1,7 .
Stunde 1:1 5,6
1,2 Magen leer.

Stickstoffgehalt in der Portion A: 0,5432 g, fester Riickstand im gesammelten
(gesamten) unter Olwirkung abgesonderten Saft: 3,816 g.
Fiweissferment im gesammelten Saft: 4,4.

Grifon. 12. Marz 1911.

Saftmenge Bemerkungen
1,3 Reaktion im Magen schwach alkalisch.
0,8
Eingiessung von 50 ccm Eiweiss in den Magen.
0,5
04
0,5

Eingiessung einer Emulsion aus 100 cecm neu-
tralem Mohnol und 20 ¢cm Eiweiss.

) 2,3
g | Lo
2,9 Reaktion des Mageninhalts alkalisch.
. 3,8
Soonte { 50 } 11s
2,1
D 2,9 l
Stunde { 2 I 108
2,6
] 24
Stunde 1| 18 (4
1,6 Im Magen blieb wenig Eiweiss. Reaktion im

Magen stark alkalisch.

Stickstofigehalt in der Portion A: 0,57232 g. Fester Riickstand im ge-
sammelten, unter Olwirkung abgesonderten Saft: 3,746 g. Eiweissferment im
gesammelten, unter Olwirkung abgesonderten Saft: 4,2,

Diese Tabelle gibt uns einen allgemeinen Begriff von dem Ver-
lanf der Pankreassekretion, die durch neutrales Ol angeregt wird.
Fine sowohl ibrem Typus pach als auch nach den Eigenschaften des
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Saftes homogene Sekretion wurde auch in den Fillen beobachtet,
in denen reines neutrales Ol ohne Eiweisszusatz verwendet wurde.
Wir michten hervorheben, dass die Reaktion des Mageninhaltes
mittelst Lackmuspapier bestimmt wurde. In den Fillen aber, in
denen dem Mageninhalt Ol beigemengt war, wurde die Reaktion
durch Titrierung einer Losung des Mageninhalts in Alkoholither

mittelst 220— NaOH unter Verwendunz von Phenolphthalein als In-

dikator kontrolliert.

Jetzt mochten wir zur Sechilderung derjenigen Experimente
tibergehen, denen das Studium des Einflusses von Atropin auf die
Pankreassekretion unter neutralem Fett zugrunde lag. Die erste
beziigliche Beobachtung wurde am Hunde ,Rysehi“ am 21. Mérz
vorgenommen,

Tabelle IL
Ryschi. 21. Marz 1911.

Saftmenge Bemerkungen

1,2 Reaktion im Magen sauer.
1,1
0,7
Fingiessung von 50 cecm Eiweiss in den Magen.
0,4 Kingiessung einer Emulsion aus 100 ccm bpeu-

tralem Mohnol und 20 cem Hithnereiweiss.

2,8
iy 4} 7.2(A)
3,71 Subkutane Einfuhrung von 0,005 g Atropin.
Erste 7,2 23.2(B) Puls @iber 200 in der Minute.
Stunde l 6,6 I ? Pupillen erweitert.
5,1 Im Magen olige Emulsion nebst Beimengung von
Galle. Reaktion alkalisch.
5,3
Zweite l 4,2\13.)
Stunde ) 3,2 »
i 26
4,2 \l
Dritte 381190
Stande 24 ’
1:6 [ Aus dem Magen wurden ca. 30 ccm oliger gallig

gefarbter Emulsion entleert. Reaktion alkalisch.

Stickstoffgehalt in der Portion A: 0,345 g.
B: 0,05824 g.

” ” ” ”

Aus vorstehender Tabelle geht hervor, dass zu Beginn des Ex-
periments innerhalb der ersten 45 Minuten die Beobachtung der
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spontanen Sekretion stattfand, wobei die Saftmengen in Zeitabstanden
von je 15 Minuten rotiert wurden. Am Ende der dritten Viertel-
stunde wurden in den Magen des Hundes 50 cecm reines Eiweiss,
15 Minuten spiter die Emulsion aus neutralem Ol und Eiweiss ein-
gefithrt. Innerhalb der folgenden halben Stunde wurde die auf die
Einfihrung des Oles erfolgte Pankreassekretion beobachtet, worauf
das Versuchstier eine subkutane Injektion von 0,5 cem einer 1°%oigen
wassrigen Losung von Atropinum sulfuricum, d. h. 0,005 g Atropin
bekam. Somit wurde sowohl die Einfithrung der Flissigkeit in den
Magen als auch die Injektion des Alkaloids unmittelbar am Ende
desjenigen viertelstindigen Intervalles vorgenommen, unter dem die
bezbglichen Wirkungen in der Tabelle notiert sind. Diese Bemerkung
gilt auch fiir die folgenden Tabellen.

Indem wir uns nun dem Einfluss des Atropins zuwenden, der
im Experiment vom 21. Mirz zum Ausdruck kam, miissen wir zwei
Seiten dieses Einflusses hervorheben: erstens bewirkte die Injektion
des Alkaloids Beschleunigung der Sekretion, die sowohl im Ver-
gleich zu der Sekretion in demselben Experiment vor der Injektion
als auch im Vergleich zu dem in der Tabelle I wiedergegebenen
Kontrollexperiment an demselben Hunde deutlich hervortrat. Die
zweite Manifestation der Atropinwirkung ist noch prignanter. Wir
haben hier die ausserordentlich rasche Abnahme des Stickstoffgehaltes
im Pankreassaft im Auge. Wéhrend in der Sekretportion die unter
dem FEinflusse der Olwirkung vor der Atropininjektion zur Aus-
scheidung gelangt war, der Stickstoffgehalt 0,345 g pro 100 cem Saft
betrug, sank der Stickstoffgehalt in der Portion, die innerhalb der
ersten Stunde nach der Atropininjektion zur Ausscheidung gelangt
war, auf 0,05824 g. Wenn man die Schnelligkeiten der Sekretion
gegenitberstellt, so muss man anerkennen, dass die angegebene Ver-
ringerung der Stickstoffmenge diejenige wesentlich ubersteigt, die
man auf die Zunahme der Schnelligkeit der Sekretion als solche
hatte zuriickfithren kdonen. In der Tat wurden vor der Atropin-
injektion unter dem FEinflusse der Oleinfithrung innerhalb einer
halben Stunde 7,2 cem abgesondert; nimmt man dieselbe Sekretions-
schnelligkeit auch fiir die folgende halbe Stunde an. so konnen wir
annehmen, dass innerhalb einer Stunde ca. 14,4 cecm zur Absonde-
rung gelangen. In der ersten Stunde nach der Injektion wurden
23,2 cem Saft sezerniert, und somit nahm die Schnelligkeit der Se-
kretion weniger als um das Doppelte zu. Innerhalb derselben Zeit
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hatte sich aber der Stickstoffgehalt um 5,9, d. h. fast um sechsmal
verringert.

Wir sehen somit, dass das Atropin in diesem Experiment den
Stickstoffgehalt im Pankreassaft in sehr auffallender Weise retiniert
hat. Da aber der Stickstoff bekanntlich der Index der Ferment-
energie ist, S0 muss man annehmen, dass dementsprechend auch eine
Verringerung der Quantitat der Fermente stattgefunden hat.

Wir wollen nun zur Schilderung der weiteren Experimente mit
Fetten itbergehen. Am 18. April wurde der Einfluss des Atropins
auch auf die Sekretion unter dem Einflusse von Oleinfilhrung ge-
prift, mit dem Unterschiede nur, dass eine vorangehende Einfithrung
von Eiweiss nicht stattfand und das neutrale Ol in reinem Zustande
und mpicht in Form einer Emulsion mit Hihnereiweiss eingetihrt

wurde.
Tabelle IIL
Ryschi. 18. April 1911. Reaktion im Magen neutral. Puls 80 in der Minute,

Saftmenge Bemerkungen

Eingiessung von 100 cem neutralen Mohnols in

den Magen.
|
Erste
Stunde 2:1 I 10,1(4)
2,3
’ Subkutane Injektion von 0,005 g Atropin.
L 5 Min. nach der Injektion Puls ca. 200.
i I 3.1 . .
gtwu%g ] 2;9}9,6 B) Pupillen erweitert.
| 21
2,2]
Dritte 12550
tunde A ”
1,2i Im Magen verblieben ca. 80 cem oliger Flissig-

keit mit Beimischung von Galle. Reaktion
neutral.

Stickstoffgehalt in der Portion A: 0,69552 g,
» » » » B: 0,17696 g,

” » n ” C: 0’1778 g7

Fest. Rickstand ,, s Az 45676 g,

” » noow B: 1845 g.

Aus vorstehender Tabelle geht hervor, dass das Atropin in diesem
Experiment eine Beschleunigung der Sekretion nicht bewirkt hat.



542 A. Bylina:

Die Schnelligkeit hat sich sogar etwas verringert. Trotzdem aber
sank der Stickstoffgehalt in deutlicher Abhingigkeit von der Atropin-
einfihrung von 0,69552 g auf 0,17696 g in 100 cem Saft. Die
Stickstoffmenge hat sich somit fast um das Vierfache (3,9) verringert.
Dieselbe Verringerung wurde auch in der 2. Stunde nach der In-
jektion beobachtet, wobei der Stickstoff trotz der geringen Sekretions-
schnelligkeit 0,1778 g betrug.

Dasselbe Verhalten wie der Stickstoff zeigte auch der feste
Riickstand des Saftes: in der Portion A (vor der Atropininjektion)
betrug derselbe 4,5676; in der Portion B (1 Stunde nach der In-
jektion) 1,845 g.

Ein vollstindig analoges Experiment wurde an unserem zweiten
Hunde Grifon angestellt, wobei folgende Zahlen gefunden wurden.

Tabelle IV.
Grifon. 18. April 1911. Reaktion im Magen alkalisch. Puls 84 in der Minute.

Saftmenge Bemerkungen
1,3
0,6
Eingiessung von 100 ccm neutralen Mohnols in
den Magen.
E 1,6 l
rste 1,7
Stunde g9 ¢ 88(4)
Y 83 o .
Injektion von 0,01 g Atropin.
1 0,9)
Zweite 1:0 { 9.3(B) Puls iiber 200 in der Minute.
Stunde 1,8 ¢ ( Pupillen erweitert.
5,6
D 3
ritte :
Stunde 2,’0 1,80 B
0,9 Im Magen verblieben ca 50 cem emulgierter Ol-

fliissigkeit mit Beimischung von Galle. Re-
aktion neutral.

Stickstoffmenge in der Portion A: 0,65072 g.

B: 0,2576 g.
” n o» » C: 04592 g.

Eiweissfermente ,, » A 44

C: 28

n ”n ” ”

” ” » n

Wir sehen, dass die Atropininjektion bei dem zweiten Hunde
eine starke Abnahme des Stickstoffgehaltes zur Folge hatte. Hier
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verringerte sich die Stickstoffquantitit um das 2,5 fache. In
der zweiten Stunde nach der Injektion stieg der Stickstoffgehalt,
ohne jedoch seine urspriingliche Hohe zu erreichen. Ein gleichartiges
Verhalten zeigte das proteolytische Ferment. In den Saftportionen,
die vor der Atropininjektion und innerhalb der ersten Stunde nach
derselben zur Ausscheidung gelangt waren, waren die Zahlen fur
das proteolytische Ferment 4,4 bzw. 2,8.

Damit man sich eine Vorstellung daritber machen kann, wieviel
Stickstoff in den ublichen Pankreassaftportionen, die auf neutrales
Ol abgesondert werden, enthalten ist, mochten wir die Protokolle
der Experimente anfithren, in denen eine Atropininjektion nicht
stattfand und der Stickstoff in jeder stindlichen Saftportion gesondert
bestimmt wurde. Die Resultate dieser Beobachtungen sind in der
Tabelle V niedergelegt.

Tabelle V.
Ryschi. 25. April 1911.
Saftmenge Bemerkungen
O,i Reaktion im Magen neutral.
0
’ Eingiessung von 100 ccm neutralen Mohnols in
den Magen.
2,21
Erste 2,7
Stunde 25 ( H6(A)
U 22
2,0
Zweite 1,6
Stande 14 (61 (B)
1,1
l 2,1
Dritte 1,5
Stunde l 21 (690 .
1,2 Im Magen verblieben ca. 70 ccm OL

Stickstoff in der Portion A: 0,6272 g,
” n » »  B: 066304 g,
v on o » Ot 0,5768 g,

Eiweissfermente in Portion A: 4,5,

B: 44.

n » ”
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Grifon. 25. April 1911. Reaktion im Magen alkalisch.

Saftmenge Bemerkungen
0,6
Eingiessung von 100 ccm neutralen Mohnéls in
den Magen.
I 2.91
Erste 2,4
Swade )| 50 104(4)
2,1
1
Zweite 221¢.
Stunde l 1,8 83(B)
1,8
I 1.61
Dritte 2,4 :
Stnde )| Lo (™
iy 20 Im Magen verblieb eine geringe Quantitit alkalisch

reagierenden Schleimes. Ol nicht vorhanden.

Stickstoffgehalt in der Portion A: 0,6048 g.
0,61264 g.
: 0,61488 g.
49.
4,8.
4,9.

” » ” ”

» ” ” »
Eiweissfermente ,, ”

cErow

Aus den mitgeteilten Beobachtungen geht deutlich hervor, dass
die Stickstoffmenge bei beiden Hunden in der Saftportion der zweiten
Stunde im Vergleich zu derjenigen der ersten Stunde nicht nur ver-
ringert, sondern im Gegenteil vergrissert war. Die Stickstoffabnahme
in den vorhergehenden Experimenten ist somit lediglich das Resultat
der Atropininjektion.

Was die dritte Stunde betrifft, so fand in der betreffenden Saft-
portion bei Grifon eine Zunahme, bei Ryschi eine unbedeutende Ab-
nahme des Stickstoffgehaltes statt.

Wir sehen also, dass die Pankreas-Sekretion auf Ol trotz der
Atropineinfihrung nicht aufhért. Der Saft wird nach wie vor ab-
gesondert. nur erfahren seine physiologischen Eigenschaften eine
auffallende Verinderung. Bereits im Jahre 1878 hat Prof. J. P.
Pawlow?) beobachtet, dass die durch den Genuss von Fleisch

1) M. Affanassiew und J. Pawlow, Beitrage zur Physiologie des
Pankreas. Arch. f. d. ges. Physiol. u. Pathol. d. Menschen u. d. Tiere Bd. 16.
1878. — J. Pawlow, Weitere Beitrige zur Physiologie der Bauchspeicheldriise.
Ibid. Bd. 17. 1878.
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hervorgerufene Pankreassekretion von Atropin zum Stillstand ge-
bracht wird. Diese Unterbrechung der Funktion des Pankreas er-
klarte der Verfasser durch Paralyse der entsprechenden sekretorischen
Nervenendungen, wies aber zu gleicher Zeit auf Paralyse der motori-
schen Magenfunktion hin. Dank dieser letzteren Erscheinung hort
der Mageninhalt, der aus einer Mischung von dem genossenen Fleisch
und dem unter der Einwirkung desselben zur Ausscheidung gelangten
Saft besteht, unmittelbar nach der Atropininjektion auf, sich nach
dem Duodenum fortzubewegen. Die letzte in den Darmkanal iber-
gegangene Portion von saurem Mageninhalt wird rasch neutralisiert
und wirkt im Darm nicht mehr als Erreger der Pankreassekretion,
da weder die Fiweisssubstanzen des Flejsches noch deren Verdauungs-
produkte solche Eigenschaften besitzen.

Somit muss bei dem Genuss von Fleisch die Pankreassekretion
schon aus dem Grunde aufhoren, weil dank dem Atropin der Uber-
gang des spezifischen Erregers in den Darm aufhort.

Wenn im Magen Fett enthalten ist, sind die Verhiltnisse wesent-
lich anders. Das Fett verlisst namlich den Magen in mehr oder
minder bedeutenden Portionen, so dass im Darm im Moment der
Atropininjektion ein gewisser Vorrat an Fettmaterial, in uunseren
Experimenten an neutralem Mohnol angesammelt ist. Ks ist leicht
zu verstehen, dass die Olquantitit, welche in den Darm iibergegangen
ist, in' demselben auch nach der Atropininjektion verbleibt, wo das
Ol mit der Schleimhaut stets in Berihrung kommt.

In unseren Experimenten mit neutralem Fett hat die Atropin-
einfithrung, wie ans den entsprechenden Tabellen hervorgeht, die
Pankreassekretion nicht unterbrochen, wohl aber auf die Eigen-
schaften des Saftes, speziell auf den Stickstoffgehalt, der sich jedes-
mal merklich verringerte, eine prignante Wirkung ausgeiibt.

Das Atropin bewirkt, wie angegeben wurde, Paralyse der
Fndungen der Nn. vagi und Nn. sympathici im Pankreas. Diese
beiden Nerven enthalten Fasern, welche auf das Pankreas sekretions-
erregend wirken. Durch die Einfihrung von Atropin beseitigen wir
je nach der Grosse der angewendeten Dosis mehr oder minder voll-
standig den sckretorischen Einfluss des Nervensystems, mit anderen
Worten, wir schwichen in mehr oder minder hedeutendem Grade
den Einfluss des nervosen Mechanismus im Prozess der sekretorischen
Pankreasfunktion ab.
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Aber trotzdem ging in den Experimenten mit neutralem 01 die
Sekretion auch ohne Mitwirkung des durch das Atropin voriiber-
gehend geschwiichten nervosen Einflusses vor sich. Es muss hier
folglich ein anderer sekretorischer Mechanismus, augenscheinlich kein
nervoser, geblieben sein und nach wie vor funktioniert haben. Als
solcher Mechanismus gilt heutzutage der humorale oder chemische,
Es ist klar, dass als Erreger dieses chemischen Mechanismus in
unseren Untersuchungen der in den Darm vor der Atropininjektion
iibergegangene Fettvorrat und die Seifen in Betracht kommen konnten,
welche letzteren sich aus den Fettsiuren im Augenblick der Spaltung
des neutralen Fettes bilden.

Somit musste man die Sekretion, die in den geschilderten
Experimenten nach der Atropininjektion beobachtet wurde, und die
durch einen Saft mit niedrigem Stickstoffgehalt charakterisiert war,
vor allem vornehmlich auf humeoralen Ursprung zuriickfithren.

Wir werden im nachstehenden zu der Analyse dieser Frage
noch zuriickkehren. Jetzt aber moéchten wir zur Betrachtung der
weiteren Experimente tibergehen. Es war von augenscheinlicher
Wichtigkeit, den Einfluss des Atropins auf die Pankreassekretion
unter dem Einflusse solcher fetthaltizen Substanzen zu studieren,
die als natiirliche Bestandteile der Nahrung gelten. Wir wihlten
Rahm.

In den Experimenten mit Rahm bekam das Tier /2 Stunde
vor der Eingiessung des letzteren 60 cem reines Huhnereiweiss in
den Magen, und erst hiernach wurden durch die Magenfistel 300 cem
besten Rahms eingegossen. Die Atropininjektion geschah 30 Minuten
nach der Rahmeinfithrung subkutan.

Die Resultate dieser Experimente sind fiir beide Hunde in der
Tabelle VI niedergelegt.

Tabelle VL
Ryschi. ¢8. Marz 1911. Reaktion im Magen sauer. Puls 76 in der Minute.

Saftmenge Bemerkungen
0,7
Einfithrung von 60 ccm Eiweiss in den Magen.
0,4
0.3

Einfihrung von 300 ccm Rahm in den Magen.
4,5
A EAREY

Einfauhrung von 0,005 g Atropin.
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Saftmenge Bemerkungen
Erste g’gl Puls ca. 200 in der Minute,
Stunde 54t 21,3(B) | Pupillen erweitert.
un 6 41 Reaktion des Mageninhalts neutral.
4,81
Zweite 3,3
Stunde 3,2 13,8(C)
2,5 Reaktion des Mageninhalts schwach sauer. Im
Magen verblieben ca. 120 cem gallig gefirbten
Rahms.
Stickstoffgehalt in der Portion A: 0,38752 g.
» n» » B: 0,09072 g.
» n » » C: 0,10752 g.
Fest. Rickstand ,, , ” B: 1,418 g.
” » n» » C: 1,51 g
Eiweissfermente ,, ” A: 3,
» n o» » B: 2.
. Grifon. 4. April 1911. Reaktion im Magen sauer. Puls 84 in der Minute,
Saftmenge Bemerkungen
0,8
0,6
Fingiessung von 60 ccm Eiweiss in den Magen.
14
0.8
Einfihrung von 300 cem Rahm in den Magen.
58186
o Subkutane Injektion von 0,005 g Atropin.
)]
b
LS |
S%L:;ife ig 16,5(B) Puls ca. 200. Pupillen erweitert.
5,3
. 4,3
Zaveite 37 } 11,4(C)
3.4 Im Magen ca. 100 ccm geronnenen Rahms webst
Beimischung von Galle. Reaktion neutral.
Stickstoffgehalt in der Portion A: 0,56672 g.
” b » » B: 0722848 g'
n n » »n C: 0728 g'
Eiweissfermente , » A: 5,2
” n o » ” B: 34
Wenn wir uns den Resultaten der im vorstehenden nieder-

gelegten Experimente zuwenden, nehmen wir wahr, dass die Atropin-
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injektion bei Ryschi auch unter den gegebenen Verhiltnissen eine
starke Abnahme des Stickstoffes zur Folge hatte. Die Beschleunigung
der Sekretion war hierbei eine sehr unbedeutende: vor der Injektion
innerhalb /z Stunde 8,1 cem, nach der Atropininjektion innerhalb
1 Stunde 21,3 cem. Die Stickstoffmenge hat sich aber um das
4,2 fache verringert.

Ein gleichartiges Verhalten wurde auch in der zweiten Stunde
nach der Atropineinfithrung beobachtet. Die Stickstoffmenge hat
sich im Vergleich zum Stickstoffgehalt im Saft, der auf Rahm vor
der Atropininjektion zur Ausscheidung gelangt war, um das 3,6 fache
verringert, und zwar trotz gleichzeitiger Verringerung der Sekretions-
schnelligkeit.

Ahnliches Verhalten zeigte bei Rysehi auch das Eiweissferment,
das sich von 3,7 auf 2,0 verringert hat.

Wenn wir uns nun zu den Resultaten desselben Experiments
mit Rahmeinfahrung bei unserem zweiten Hunde (Grifon) zuwenden,
stellen wir vollstindige Ahnlichkeit derselben mit den soeben ge-
schilderten Resultaten fest. Hier hat sich der Stickstoffgehalt nach
der Atropineinfithrung bei etwas verlangsamter Sekretion um das
2,5 fache verringert; die Stickstoffabnahme hielt auch in der zweiten
Stunde an. Das proteolytische Ferment sank von 5,2 auf 34.

Damit man sich von dem Grade der Abnahme der Saft-
konzentration eine Vorstellung machen kann, mochten wir die
Sekretion auf Rahm anfithren. In diesen Experimenten fand eine
Atropininjektion nicht statt.

Tabelle VIIL
Ryschi. 31. Marz 1911. Reaktion im Magen schwach sauer.

Saftmenge Bemerkungen

Einfuhrung ven 60 ccm Eiweiss in den Magen,

_ Einfithrung von 300 ccm Rahm in den Magen.

Stunde

44
30)
3,4
Erste | g,i 13,8(B)
3,6
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Saftmenge Bemerkungen
Reaktion des Mageninhalts schwach sauer. Galle
nicht vorhanden.
3,;(
Zweite 3,5 {1+
Stunde 38 (168 (0)
4,3
’ Im Magen verbliecben ca. 80 ccm geronnenen
Rabms ohne Beimischung von Galle. Reaktion
sauer.

Stickstoffgehalt in der Portion A: 0,38364 g.

”

n

Eiweissfermente ,, C
Fest. Rackstand ,, » B 3,19 g
c

” »

9 » » B: 0,53836 g.
C: 041552 g.
: 44,

” ” »

3,116 g

” 2 »

Grifon. 31. Marz 1911. Reaktion im Magen sauer.

Saftmenge Bemerkungen
Einfihrung von 60 cem Eiweiss in den Magen.
0,3
0,7
0,8 ‘
Einfibrang von 300 cem Rahm.
2066
e || )
rste 4,
Stunde )| 39 J 154 (B)
3,8
’ Reaktion des Mageninhalts neutral. Galle nicht
vorhanden,
sweite || 331
weite 2
Stunde l 3i0 i 1210
3,2
' Im Magen verblieben ca. 150 ccm Rahm; Galle
nicht vorhanden. Reaktion schwach sauer.
Stickstoffgehalt in der Portion A: 0,62944 g,
» non » B: 0,5824 g.
» o »  C: 0,59248 g,
Ejweissfermente ,, »  B:i 45
Fest. Riickstand ,, » B: 4,066 g.
” » PR ” C: 414 g

Wir sehen, dass in diesen Experimenten bei dem einen der
Hunde (Ryschi) der Stickstoffigehalt in'der zweiten Portion sich nicht

Pflager’s Archiv fir Physiologie.

Bd. 142, 37
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nur verringert, sondern im Gegenteil bedeutend vergrossert hat.
Bei Grifon aber hat zwar eine gewisse Verringerung stattgefunden,
jedoch ist der Grad derselben im Vergleich zu der Stickstoffabnahme
im entsprechenden Experiment mit Atropin als geringfiigig zu be-
trachten; wibrend im letzteren ¥alle der Stiekstoffgehalt sich um
2,5 verringert hat, hat er sich hier nur um 1,08 mal verringert. Ein
demjenigen des Stickstoffes dhnliches Verhalten zeigt auch der feste
Rickstand. Wir haben fir denselben keine Bestimmungen in den
Saftportionen, die in den Tabellen VI und VII mit dem Buchstaben
A bezeichnet sind. Vergleicht man aber bei Ryschi die entsprechenden
Quantititen des festen Rickstandes in den beiden Experimenten in
den Portionen B und C, so sicht man auch hier, dass die Atropin-
injektion den Gehalt des Saftes an festen Substanzen stark herab-
gesetzt hat. Wihrend in dem Falle ohne Atropin der feste Rickstand
3,79 ¢ (B) bzw. 3,116 g (C) betrug, waren die entsprechenden Befunde
im Experiment mit Atropineinfuhrung 1,418 g (B) bzw. 1,51 g (C).

Wir sehen somit, dass das Atropin auch in den Experimenten
mit Rahm, wie frither in denjenigen mit reinem Fett, die Kon-
zentration der stickstoffhaltigen organischen Substanzen in dem zur
Ausscheidung gelangenden Saft verringert. Die Sekretion hort hierbei
nicht auf, was man in derselben Weise erklaren kann, wie es beim
Ol geschehen ist: eine gewisse Quantitit Rahm dringt in den Darm
noch vor der Atropininjektion ein, und hier fusktioniert das im
Rahm enthaltene Fett als Erreger der Pankreassekretion; hierbei
verdankt die vor sich gehende Sekretion, da der Einfluss des Nerven-
systems entweder beseitigt oder wesentlich verringert ist, ihr Zu-
standekommen hauptséchlich dem humoralem Mechanismus.

Nun kam die Aufgabe an die Reihe, die Pankreassekretion auf
Seifen bei Beseitigung des nervosen Mechanismus mittelst Atropin zu
erforschen. Seifen entstehen bekanntlich aus Fettsiuren bei deren
Verdavung im Darmkanal und sind, wie B. P. Babkin?) nach-
gewiesen hat, ein energischer spezifischer Erreger der Pankreas-
sekretion. Die grosse Bedeutung der Seifen fiir diese letztere gab
Veranlassung zu Anwendung von Atropin hei denselben unter den
Bedingungen des chronischen Experiments, wie sie in allen unseren
Untersuchungen geboten waren.

1) B. P..Babkin, Uber den Einfluss der Seifen auf die sekretorische
Funktion des Pankreas. Arch. biolog. Wissenschaften Bd. 11, 1904.
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Jedem der Versuchstiere fithrten wir durch die Magenfistel
100 cem einer 5°%oigen wiissrigen Losung von Natrium oleinicum
ein, worauf genau nach einer Stunde die Atropininjektion stattfand.
Die Resultate der Experimente sind in der Tabelle VIII nieder-
geleat.

Tabelle VIIL
Ryschi. 21. April 1911. Reaktion im Magen sauer. Puls 90 in der Minute.

Saftmenge Bemerkungen

Einfithrung von 100 cem einer 5 % igen Losung
von Natrium oleinicum in den Magen.

4,6 l
Sj’?t‘;;tge %’g 17,9 (A) Im Mageninhalt ca. 60 ccm Liosung.
7
a1
1, Einfithrung von 0,005 g Atropin.
,4‘
Zweite J V81681 | Puls ca. 200 in der Minute. Pupillen erweitert,
| 12
Dritte 0.6
Stunde { 0’4}1,0 ©€) Im Magen verblieben ca. 40 ccm Seifenlosung
(30 Min.) ’ ohne Beimischung von Galle. Reaktion alkalisch.

Stickstoffgehalt in der Portion A: 0,2464 g.
” n » 2 B: 0126 g

Grifon. 13, April 1911. Reaktion im Magen neutral. Puls 96 in der Minute.

Saftmenge Bemerkungen

Einfithrung von 100 cem einer 5 % igen Losung
von Natrium oleinicum in den Magen.

[ 2,3\
SEt};;?e i %Zg ] 9,2 (A) Im Magen ca. 80 ccm Lésung.
[{ 2,8
Einfihrung von 0,005 ¢ Atropin. Nach 5 Min.
[ Puls ca. 200 in der Minute. Pupillen erweitert.
1,2 l
Zweite 1,1
Stunde i 15 (2B
1,7
Dritte 2,3
Stunde 1,1 ¢4,2(C)
(45 Min.) 0,8 Im Magen verblieben ca. 80 ccm Inhalt, der aus

Schleim, Speichel, Seifenlosung und Galle be-
stand. Reaktion aikalisch.

37 %
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Stickstoffgehalt in der Portion A: 0,43008 g.
» " » " B: 0,1904 g.
,  C: 024964 g.

» ” n

Bei beiden Hunden ist, wie wir sehen, eine sehr bedeutende
Verringerung der Stickstoffmenge eingetreten. Die Anteilnahme des
Atropins an dieser Erscheinung tritt noch deutlicher hervor, wenn
wir uns zu den Kontrollexperimenten mit Seife wenden, die sich
nur dadurch unterscheiden, dass sie ohne Beseitigung des Einflusses
des Nervensystems vor sich gingen.

Die hierher gehérigen Befunde sind:

Tabelle IX.
Ryschi. 7. April 1911, Reaktion im Magen sauer.

Saftmenge Bemerkungen

Einfithrung von 100 ccm einer 5°%oigen Losung
von Natrium oleinicum in den Magen.

3,9
Erste 5,3
Stunde{ 61 (199
4,6
Reaktion des Magensaftes stark alkalisch. Im
23 Magen ca. 40 ccm Seifenlosung.
Zweite J 3,3
Stunde l 2,3 (106(B)
1,7
Dritte 1,5
Stunde 1,0 2,9(C)
(45 Min.) 0,4 Im Magen etwas Schleim von alkalischer Re-

aktion. Galle nicht vorhanden.

Stickstoffgehalt in der Portion A: 0,32144 g.
» w ” B: 0,47264 g.

Fest. Rickstand , s A 2598 g
» ” » o9 n B: 3,38342 g.

Grifon. 7. April 1911, Reaktion im Magen saner.

Saftmenge Bemerkungen

‘O)—l

Einfihrung von 100 cem einer 5%igen Losung
von Natrium oleinicum in den Magen.
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Saftmenge Bemerkungen
29)

S}%;itge g:giltL,I(A) Im Magen ca. 60 ccm Seifenlésung.
3,1
591

Zweite A

Stunde 3,0 I 13,7(B)
2,8

. 31

Stde 1| 13{57O

0,3 Im Magen etwas Schleim von alkalischer Re-
g

aktion. Galle nicht vorhanden.

Stickstoffgehalt in der Portion A: 0,40992 g.

» " ” B: 0,42448 g.
» s » ” C: 0,51072 g.
Eiweissfermente ,, ” A: 41,
” n ” n B : 473‘
Fest. Rickstand ,, , - A: 3,102 g
” » " n » B: 3,168 g.

In diesen Experimenten sehen wir im Gegensatz zu den voran-
gehenden Experimenten mit Atropin bei' beiden Hunden einen mit
dem Fortschreiten der Sekretion progressiv zunehmenden Stickstoff-
gehalt. Dasselbe Verhalten zeigen sowohl die Quantitit der festen
Substanzen als auch diejenige des proteolytischen Ferments
(Grifon). '

Man kann somit auf Grund unserer Erhebungen sich der von
W. W. Sawitsch?) ausgesprochenen Ansicht voll und ganz an-
schliessen, wonach die Hauptrolle bei der Sekretion auf Seifen den
Nerven zukommt. '

Unsere weiteren Experimente hatten die- Aufgabe, die Wirkung
des Atropins unter moglichst natiirlichen Verhiltnissen der Fitterung
des Tieres mit fetthaltiger Nahrung zu studieren. Zu diesem Zwecke
fitterten wir die Versuchttiere. mit einer Mischung, die aus 100 g
gemahlenem rohen Fleisch und 50 g frischer Rahmbutter bestand.

1) W. W. Sawitsch, Beitrige zur Physiologie der Pankreassekretion.
Mitteil. d. Kaiserl. Militir-Mediz. Akademie za St. Petersburg 1908.
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Letztere wurde zuvor angewidrmt und dann mit dem Fleisch zu
einer einformigen Masse sorgfiltig verrieben; der Hund frass diese
Mischung sehr gern. — Fine Stunde nach der Fitterung fand die
Injektion von 0,005 g Atropin statt. In dieser Weise wurde nur
an einem der Hunde, namlich an Grifon, experimentiert, da bei dem
anderen Hunde Ryschi zu dieser Zeit eine Duodenalfistel angelegt
wurde. Die Resultate des Experiments sind in der Tabelle X ent-
halten.

Tabelle X.
Grifon. 9. Mai 1911.

Saftmenge Bemerkungen

Verfitterung einer Mischung aus 100 g Fleisch
und 50 g Butter.

rste
Stunde 3;3 11,1(4)
3,2
Reaktion des Mageninhalts sauer. Injektion von
0,005 g Atropin. Puls ca. 200 in der Minute.
Pupillen erweitert.
v 131
weite 1
Stunde 16( 5B
14 Reaktion im Magen saner. Es verblieb ein Teil

des Fleisches und der Butter.

Stickstoffgehalt in der Portion A: 0,4648 g.
n n o» ” B: 0,1344 g

Eiweissfermente ,, " A 4.5,
9 - » B: 2/4.

Wir sehen, dass auch unter diesen vollkommen natiirlichen
Versuchsbedingungen, bei denen das Nahrungsmittel in den Magen
normal gelangte, und zwar auf dem natiirlichen Wege per os, das
Atropin eine sehr deutliche Verringerung der Stickstoffmenge herbei-
gefithrt hat, der eine Abnahme der proteolytischen Kraft des Saftes
entspricht. Diese Wirkung des Atropins tritt um so deutlicher
hervor, wenn man berucksichtigt, dass die Schnelligkeit der Sekre-
tion zu derselben Zeit mehr als um das Doppelte nachgelassen hat.
Das Kontrollexperiment (ohne Atropin) wurde am 11. Mai vor-
genommen.
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Tabelle XL
Grifon. 11, Mai 1911.
Saftmenge Bemerkungen
Verfitterung einer Mischung aus 100 g Fleisch
2,2 und 50 g Buatter.
Erste 2,1
Stunde g1 (84A)
2,0 )
44 Reaktion des Mageninhalts sauner..
1
Zweite 2,7 l :
Stunde 22 ( 103(B)
2,0 Im Magen verblieb ein grosser Teil des Fleisches
und der Butter. Reaktion sauer.

Stickstofigehalt in der Portion A:

n n n

» B:
Eiweissfermente ,, n o Al
» noon 7 B:

0,58688 g,
0,44352 g,
4,7,
44.

In diesem Experiment gab die zweite Stunde gleichfalls eine

gewisse Verringerung des Stickstoffs und des Eiweissferments.

Je-

doch kann diese Verringerung hinsichtlich ihrer Dimensionen als der
gleichzeitigen Zunahme der Schnelligkeit der Pankreassekretion ent-
sprechend betrachtet werden.

Wir haben noch eine Sorte fetthaltigen Nahrungsmittels, nim-

lich Eigelb geprift.

In dem betreffenden Experiment wurden dem

Hunde durch die Magenfistel 100 cem rohen Hihunereigelbs ein-
gefithrt, und nach 1 Stunde wurde das Atropin injiziert.

Tabelle XIL

Grifon. 5. Mai 1911.
Saftmenge Bemerkungen
Spontane Sekretion bei leerem Magen.
9,7
0,4
0,5 )
Einfithrung von 100 ccm rohen Eigelbs in denMagen.
3,8
Erste 1,3
Stunde 2,2 } 9,9 (4)
2,6
’ Injektion von 0,005 ¢ Atropin. Puls ea. 200 in
der Minute. Pupillen erweitert.
0,9 ‘l
Zweite 0,8
Stunde 08 [ 24 (B)
0,9 Magen leer. Reaktion in demselben alkalisch.

Stickstoffgehalt in der Portion A: 0,49728 g.

”

B: 02604 g.

bl ” ”
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Hierauf wurde dasselbe Experiment, jedoch ohne Atropin

wiederholt.
Tabelle XIIIL
Grifon. 4. Mai 1911.

Saftmenge ’ Bemerkungen

Pankreassekretion bei leerem Magen.

08

6

’ Einfihrung von 100 ccm rohen Eigelbs in den

Magen. :

2,61

Erste 2,0 1.

Stunde 1:2 8,0(4)
2,2

’ 3,3 l ‘

Zweite 2,5 78(B

Stunde Le(H3®)
0:8] Magen leer. Reaktion neutral.

Stickstoffgehalt in der Portion A: 0,631 g.
” ” ” » B: 0,5376 g.

Wenn wir die Daten in Tabelle XII und XIII miteinander ver-
gleichen, so sehen wir, dass im Experiment vom 5. Mai trotz der
gewaltigen Verlangsamung der Sekretion die Stickstoffabnabme in
der zweiten Stunde weit stirker ausgesprochen war als in der Be-
obachtung vom 4. Mai.

Oben wurde bereits hervorgehoben, dass in den Experimenten
mit reinen Fetten und fetthaltigen Nahrungsmitteln ein gewisser,
ziemlich grosser Vorrat an Fettmaterial aus dem Magen in das Duo-
denum noch vor der Atropininjektion eindringt. Somit sammelt sich
im Duodenum trotz der durch das Atropin hervorgerufenen Parese
der motorischen Funktion des Magens und trotz der Inhibierung des
Ubertritts des Mageninhalts in das Duodenum eine gewisse Quantitat
Fettsubstanz an, die stets mit der Sehleimhaut in Berithrung kommt
und infolgedessen innerhalb einer gewissen Zeit in bezug auf das
Pankreas ihre safttreibende Wirkung zur Geltung zu bringen vermag.
Es ist klar, dass dieselbe Erscheinung auch bei Einfﬂhruhg von
wissrigen Losungen von Natrium oleinicum in den Magen statt-
findet. Auch hier sammelt sich schon vor der Atropininjektion im
Duodenum ein gewisser Vorrat an Seifenlosung, die so.. lange
Pankreassekretion bewirkt, bis eine vollstindige Absorption der im
Darm vorhandenen Seifen stattgefunden hat.
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Ganz andere Verhiltnisse haben wir bei einem anderen Erreger
der Pankreassekretion, niamlich bei Salzsiure. Die in den Darm
eindringenden Salzsiureportionen werden teils resorbiert, teils rasch
neutralisiert, so dass gleichzeitig mit der durch das Atropin bewerk-
stelligten Parese des Magens auch der Ubergang von frischen Salz-
siureportionen in das Duodenum aufhort. Die frither eingetretenen
Portionen biissen dank der Neutralisation rasch die Fihickeit ein,
Pankreassekretion hervorzurufen.

Dieser Umstand veranlasste mich, eine Versuchsanordnung zu
wihlen, bei der die Siurelosung in das Duodenum unabhingig von
dem Zustande des Magens eingefilhrt werden konnte. Dies lasst
sich in der einfachsten Weise dadurch erreichen, dass man die
Flussigkeit unmittelbar in das Duodenum einfithrt.

Diese Untersuchungen wurden unter den Bedingungen der
akuten Form des Experiments mehrmals ausgefiihrt. Die unter
-diesen Bedingungen angestellten Beobachtungen mit Atropin brachten
in der letzten Zeit die Mehrzahl der Forscher zu der Ansicht, dass
“die nach Saureapplikation eintretende Pankreassekretion ohne Be-
teiligung des Nervensystems vor sich geht und dies ausschliesslich
dem humoralen, dem Sekretinmechanismus verdankt. Die akute
Form der experimentellen Methodik, die in vielen Fillen bis jetat
leider unersetzbar ist, involviert gewisse, allgemein bekannte Mingel,
welche die Quelle von unvermeidlichen Fehlern abgibt. Infolge
dessen war es in hohem Grade erwiinscht, den Einfluss des Atropins
auf die saure Pankreassekretion bei einem Hunde mit permanenter
Duodenalfistel nachzupriifen. Zu diesem Zwecke legte Professor
J. P. Pawlow am 29. April 1911 dem einen unserer Versuchs-
hunde, namlich dem Ryschi, eine Duodenalfistel an. Bekanntlich
wurden im Dezember 1910 dem Ryschi eine Pankreas- und Magen-
fistel angelegt. Die neue Operation wurde, wie die beiden, ersten in
Morphium-Chloroform-Narkose ausgefithrt. Das fiir die Fistel be-
stimmte Metallrohr wurde in das Duodenum in einer Entfernung
von ungefihr 10 cm unterhalb der Mundungsstelle des Ductus pan-
creaticus magnus eingefiihrt. o

Die nichste schwere Aufgabe bestand nun darin, das so kom-
pliziert operierte Tier am Leben zu erhalten, welches gleichzeitig
Fisteln an drei benachbarten und so eng miteinander verbundenen
Organen, wie Magen, Pankreas und Duodenum, hatte. Das post-
operative Stadium verlief bei Ryschi durchaus ginstig. Die Haut-
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offnung umklammerte das Fistelrohr so fest, dass der Darminhalt
an diesem letzteren nicht vorbeifloss. Der Verlust an Pankreas-
saft wurde ebenso wie frither durch den Verschluss der entsprechen-
den Offoung mittelst eines mit Watte umwickelten Gummidiskus
verhiitet. Die Nahrung des Hundes bestand ausschliesslich aus
Milch und Weissbrot. Die Experimente mit Ryschi begannen wir
erst in der vierten Woche nach der Anlegung der Duodenalfistel,
als der Hund sich von der Operation bereits vollstindig erholt und
an Korpergewicht zugenommen hatte. Wir waren somit vollkommen
sicher, dass wir an einem vollstindig normalen und gesunden Tiere
experimentieren.

Wir batten somit zu ernieren, ob die nach Siureapplikation
eintretende Pankreassekretion ihr Zustandekommen tatsiachlich ledig-
lich dem humoralen Sekretionsmechanismus verdankt, oder ob auch
das Nervensystem daran einigermassen beteiligt ist.

Die Anordnung der entsprechenden Experimente bestand in
folgendem. Nach vorangehender Ausspiilung des Magens bei offener
Duodenalfistel wurde durch diese letztere in den Darm eine 0,1 %oige
wassrige Salzsiurelosung eingefithrt, und zwar in einer Quantitiit
von 100 cem, wobei die Schnelligkeit der Einfilhrung so reguliert
wurde, dass die ganze Fliissigkeitsmenge in das Duodenum genan
innerhalb einer vollen Stunde hineinfloss. Zu diesem Zwecke ver-
wendeten wir einen Apparat, der aus einer graduierten Biirette von
100 cem Kapazitit bestand. Die Birette wurde an einem Stativ
befestigt und mittelst eines mit einer Schraubenklemme versehenen
Gummirdhrehens mit dem Rohr der Duodenalfistel in Verbindung
gebracht. Der Druck, unter dem die Saurelosung in die Darmhohle
floss, wurde durch Heben der Birette auf konstanter Hohe gehalten.
Der Pankreassaft wurde von Viertelstunde zu Viertelstunde, d. h.
innerhalb eines Zeitraumes gesammelt, wihrend dessen 25 cem
0,1 %o iger Salzsiurelosung aus der Birette in das Duodenum flossen.

Die qualitative Analyse des Pankreassaftes wurde an halb-
stiindigen Saftportionen vorgenommen. In denjenigen Experimenten,
die das Stadium der Beteiligung des Nervenmechanisimus bezweckten,
wurden dem Versuchstiere unmittelbar am Ende der ersten halben
Stunde (in 30 Minuten seit Beginn der FEinfithrung der Salzsiure
in das Duodenum) 0,005 g Atropin subkutan injiziert, Es versteht
sich von selbst, dass man durch Vergleichung der gualitativen Eigen-
schaften des vor und nach der Atropininjektion in einzelnen Por-
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tionen gesammelten Saftes feststellen kann, ob durch die Beseitigung
resp. Abschwichung des Nerveneinflusses mittelst des Alkaloids
irgend eine Verinderung in der Zusammensetzung des auf Saure
zur Sekretion gelangenden Pankreassaftes stattgefunden hat.

Wir mochten zunichst die Resultate des Kontrollexperiments
anfihren, in dem die Atropininjektion unterblieben ist.

Tabelle XIV.
Ryschi. 30. Mai 1911.

Saftmenge Bemerkungen

:g } 11,1(A)

5
5

9
233 } 11,2 (B)

Stickstoffgehalt in der Portion A: 0,16464 g.

R ” b ” B: 0714336 g'
Fest. Riickstand , . A: 1,84703 ¢.
” n n ” n B: ]‘7691 g'
Eiweissfermente ,, ” A 28
B: 28.

”» » 2 ”»

Im vorstehenden Experiment fillt vor allem die grosse Gleich-
miassigkeit der Sekretionsschnelligkeit auf: die Saftvolumenmengen,
die den halbstiindigen Portionen A und B entsprechen, sind ein-
ander sehr nahe (11,1 cem bzw. 11,2 cem). Dieser Umstand be-
weist uns die Genauigkeit des sekretorischen Mechanismus: das
Pankreas reagiert auf den gleichen Reiz (in beiden Fillen 50 eem
Salzsiurelosung) mit quantitativ gleichformigem sekretorischen Effekt.
Die qualitative Analyse beider Saftportionen weist auf deren nahe
Ahnlichkeit hin. Die proteolytische Energie ist in beiden Fallen
volikommen gleich, Der Stickstoffgehalt und der feste Rickstand
nehmen jedoch, wie aus der Tabelle hervorgeht, in der zweiten
halbstiindigen Portion etwas ab.

Die Anordnung des folgenden Experiments vom 1. Juni unter-
sehied sich von dem vorangehenden nur dadurch, dass am Ende
der ersten halben Stunde dem Tiere 0,005 g Atropinum sulfuricum
injiziert wurden. Far die Gleichmissigkeit der Schnelligkeit der
Einfihrang der Saure in das Duodenum wurde in derselben Weise
gesorgt wie frither.
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Tabelle XV,
Ryschi. 1. Juni 1911.

Saftquantitit Bemerkungen
e } 8,0(B)
Injektion von 0,005 ¢ Atropin.
211 4. Puls iber 200 in der Minute.
53 FH3()
Stickstoffquantitit in der Portion A: 0,17024 g.
” » » » B: 0711576 g'
Eiweissfermente , ” A: 23,
” » »” » B: 178'

In diesem Experiment tritt die Identitit in der Sekretions-
sehnelligkeit, die im vorangeheuden Experiment beobachtet wurde,
nicht mehr hervor. Hier ist in der zweiten Hilfte des Experiments
eine bedeutende Verlangsamung der Sekretion eingetreten, deren
Zusammenhang mit der Atropineinfithrung vollkominen klar auf der
Hand liegt.

Trotz der Verringerung der Schnelligkeit der Saftabsonderung
ist die Abnahme des Stickstoffgebaltes in der zweiten halbstiindigen
Portion (B) im Vergleich zu der ersten (A) bedeutend klarer aus-
gepragt als im Experiment vom 30. Mai. In der Beobachtung vom
1. Juni bemerkten wir ausserdem eine gewisse Verringerung der
proteolytischen Energie. Dasselbe Experiment wurde am 4. Juni
wiederholt. Folgende Tabelle enthalt die hierher gehorigen Resultate.

Tabelle XVL
Ryschi. 4. Juni 1911.

Saftquantitit . Bemerkungen
691 131(4)
6,2
Injektion von 0,005 g Atropin.
3.3 Puls iber 200 in der Minute.
46 7,9(B)
Stickstoffgehalt in der Portion A: 0,1568 g.
” ” » n B: 0’07616 g'
Eiweissfermente ,, ” A: 25,

b ” n ” B ¢ 1 76'
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Jn diesem Experiment wurde ebenso wie im vorangehenden
in der zweiten Hilfte beobachtet: Verlangsamung der Sekretions-
schnelligkeit, Verringerung der eiweissverdauenden Kraft des Saftes
und Abnahme des Stickstofigehaltes, wobei diese letztere bedeutend
deutlicher ausgepriigt ist als im Kontrollexperiment vom 30. Mai.
Dieser Unterschied tritt schon bei einfachem Vergleich der ent-
sprechenden Zahlen miteinander zutage. Noch deutlicher wird er,
wenn wir in Erwigung ziehen, dass im Experiment vom 30. Mai der
Stickstoffgehalt in der Portion B im Vergleich zu demjenigen der
Portion A sich um 1,14mal verringert hat, wihrend im Experiment
vom. 4. Juni die entsprechende Verringerung 2,05mal ausmachte.

Es ist somit klar, dass die Atropineinfihrung unter den Be-
dingungen unserer Beobachtungen eine gewisse Verringerung des
Stickstoffzehaltes in dem auf Sidure zur Sekretion gelangten Pankreas-
saft, folglich eine Abnahme der gesamten Fermentenergie des Sekretes
bewirkt hat, fur welche die Stickstoffquantitit einen genauen Mass-
stab abgibt. Der Grad der Abnahme der Stickstoffmenge ist in den
Experimenten mit der S&ure zwar geringer als in denjenigen mit
Ol, immerhin aber durchaus wahrnehmbar und konstant.

Die mitgeteilten Daten dokumentieren einen gewissen Unter-
sechied zwischen den Daten unserer Beobachtungen und denjenigen
anderer Forscher. Wir glauben, dass dieser Unterschied durch die
Verschiedenheit der angewendeten Methodik bedingt ist, wobei wir
von dem Standpunkte ausgehen, dass der von uns angewendeten
chronischen Form des Experiments an einem Tiere mit permanenten
Fisteln des Papkreas und des Duodenum eine grossere Genaunigkeit
zukommt. Bekanntlich bewirkte in den akuten Experimenten die
Atropininjektion keine Verlangsamung der Pankreassekretion auf
Saure. Unter den Bedingungen unserer Experimente fibrte die
Injektion des Alkaloids jedesmal eine deutliche Verringerung der
Sekretionsschnelligkeit herbei. Die Hauptursache dieser Erscheinung
muss man mit der grossten Wabrscheinlichkeit in der durch das
Atropin bedingten Inhibierung resp. Abschwichung der Darmperistaltik
suchen. Xs ist klar, dass dieser Umstand in mehr oder minder
bedeutendem Grade die Absorption der Saurelosung seitens der
Bchleimhaut erschwert, - was seinerseits zur Verlangsamung der
Sekretion fiilhren muss. Unter den Bedingungen des akuten Experi-
ments ist die motorische Darmfunktion schon voun Anfang an gestort,
so dass die Atropininjektion in dieser Beziehung eine wesentliche
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Anderung nicht herbeifithrt, und die Resorptionsbedingungen,
sofern sie von der Beweglichkeit des Darmes abhingen, in statu
verbleiben, Das ist der Grund, weshalb die Sekretionsschnelligkeit
unter dem Einflusse des Atropins bei der akuten Untersuchungsform
sich nicht veréndert.

Ausser der Verlangsamung der Sekretion hat die Atropininjektion
in unseren Experimenten in dem auf Siure zur Sekretion gelangten
Pankreassaft noch eine gewisse Abnahme des Stickstoffgehaltes, d. h.
eine Verringerung des Gesamtgehaltes an Fermenten in demselben
bewirkt. Die Bedeutung dieser Tatsache liegt darin, dass auch in
der Pankreassekretion auf Salzsiure ausser dem humoralen Sekretin-
mechanismus das Nervensystem bis zu einem gewissen Grade
eine Rolle spielt. Die Beteilicung des Nervensystems miissen wir
uns in zweierlei Weise vorstellen. Erstens ist es durchaus moglich,
dass die Salzsiure ausser ihrer safttreibenden Hauptwirkung durch
die Vermittiung des Sekretins die Fahigkeit besitzt, die Sekre-
tion auch reflektorisch, d. h. auf dem Wege durch das Nervensystem
zu beeinflussen. Der zweite Umstand, der in Betracht gezogen
werden muss, ist mehr von allgemeiner Bedeutung und hesteht in
folcendem: das Pankreas zeigt bekanntlich eine mehr oder minder
bedeutende konstante selbstindige Sekretion, die durch den Ubertritt
der Speisemassen in das Duodenum nicht bedingt wird, da sie auch
bei leerem Magen und am hungernden Tiere beobachtet wird.

Man kann nicht in Abrede steilen, dass an dem Zustandekommen
dieser Sekretion ein Teil des Einflusses auch auf den sauren Magen-
saft zuriickgefithrt werden muss, der von der Magenschleimhaut
periodisch abgesondert wird und in das Duodenum eindringt. Es
unterliegt jedoch keinem Zweifel, dass hier ausser dem humoralen
auch der nervose Mechanismus beteiligt ist, und dass man somit
Veranlassung hat, von einer selbstindigen oder spontanen sekre-
torischen Tatigkeit des Pankreas zu sprechen.

Einen Beweis fur das Gesagte konnen unsere Untersuchungen
abgeben, die wir hier nur kurz erwidhnen konnen, da sie in
einer anderen Arbeit eingehend geschildert sind. Es handelt sich
um einen Hund mit konstanten Fisteln des Pankreas und Magens.
Bei diesem Hunde riefen wir eine kiinstliche komplette Achylia
gastrica hervor und beobachteten trotz des Fehlens von Magensaft
ziemlich bedeutende spontane Pankreassekretion bei leerem Magen
und bei alkalischer Reaktion in demselben.
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Ferner waren wir bestrebt, den Einfluss des Atropins auf diese
selbstandige Saftsekretion klarzustellen. Das entsprechende Ex-
periment hatten wir an Grifon angestellt: innerhalb der 1. Stunde
wurde bei leerem Magen Pankreassekretion bheobachtet, wobei die
Reaktion im Magen neutral war; dann bekam der Hund eine Atropin-
injektion, worauf innerhalb 1 Stunde wiederum Pankreassaft ge-
sammelt wurde. Bei Abschluss des Experiments war die Reaktion
im Magen alkalisch.

Das Resultat der Atropininjektion bestand erstens in einer
quantitativen Verringerung der selbstindigen Sekretion (erste Stunde:
4,3 eem, zweite Stunde: 2,3 cem) und zweitens in einer Abnahme der
proteolytischen Kraft des Saftes (von 4,0 nach Mett auf 24). Dieses
Experiment beweist mit voller ﬁberzeugungskraft, dass der nervose
Mechanismus in der spontanen Pankreassekretion eine Rolle spielt.

Es ist klar, dass jede sekretorische Titigkeit des Pankreas,
durch welchen Erreger sie auch hervorgerufen sein mochte, sich auf
die die Basis bildende selbstindige Saftabsonderung gleichsam auf-
facht bzw. sich derselben ausschliesst. Also, selbst wenn es auch
Erreger gibt, die an und fiir sich auschliesslich auf humoralem Wege
wirken (als solchen Erreger betrachtet die Mehrzahl der Autoren
die Salzsdure), so ist immerhin summa summarum der zur Aus-
scheidung gelangende Saft das Resultat in der Hauptsache zwar des
humoralen Einflusses, in gewissem Grade aber auch des nervosen
Einflusses, der der selbstindigen Sekretion zukommt.

Nun wird es klar, wie das Atropin in unseren Experimenten
bei Ryschi eine Verringerung des Stickstoffzehaltes im Pankreassaft,
der auf die Wirkung von Sduren entsteht, hat bhervorrufen kénnen.
Hier wurde augenscheinlich infolge der mehr oder wminder voll-
stindigen Paralyse der sekretorischen Pankreasnerven aus dem
iiblichen summarischen sekretorischen Effekt der Teil der Nerven-
wirkung abstrahiert, die eigentlich nicht dem sauren, humoralen
Einflusse, sondern derjenigen urspriinglichen Pankreasfunktion zu-
kommt, auf die sich die Wirkang der Siure auffacht.

Zum Schluss mochten wir noch einmal auf die wichtige Rolle
hinweisen, die der nervose Mechanismus in der Pankreassekretion, die
auf neutrales Fett, fetthaltige Nabrmittel und Seifenlosungen erfolgt,
ausiibt. Man muss im Auge behalten, dass unsere Experimente mit der
Atropinanwendung den ganzen Umfang des Nerveneinflusses nicht
in vollem Maasse feststellen. Dies wurde durch die Geringfiigigkeit
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der Atropindosis gestort, auf die wir uns beschriinken mussten, um
der Gesundheit und dem Allgemeinzustande der Versuchstiere bei
den wiederholten Atropininjektionen keinen Schaden zuzufiigen.
Andererseits ist es nicht ausgeschlossen, dass die so geringe Quantitit
(0,005 g) den sekretorischen Einfluss des Nervensystems nicht voll-
standig beseitigte, sondern ihn in mehr oder minder geringem Grade
abschwichte.

Wir haben somit keinen Grund zu behaupten, dass die gesamte
Sekretion, die in unseren Experimenten nach der Atropineinfithrung
beobachtet wurde, ausschliesslich durch den humoralen Mechanismus
bedingt war. Es ist moglich, dass hier infolge der geringen Atropin-
dosis ein gewisser Grad von nicht vollkommen beseitigtem Nerven-
einfluss verblieb. Sicher ist nur, dass die gesamte Verringernng des
Gesamtgehalts an Fermenten durch die dureh das Atropin bewirkte
Abschwichung des Nerveneinflusses bedingt war.

Daraus geht hervor, dass das Nervensystem in der Funktion
des Pankreas eine sehr grosse Rolle spielt, und zwar nicht nur eine
regulierende, wie dies Bayliss und Starling?) behaupten, sondern
in der Hauptsache eine trophische, d. h. auf die Bildung und Aus-
scheidung von Pankreasfermenten gerichtete.

Wir wollen hier auf die Frage der Einteilung der Pankreas-
nerven in sekretorische und trophische nicht naher eingehen. Diese
Frage ist vorlaufig in vielen Beziehungen eine vollstindig offene.

Wenn man nun unsere Untersuchungen in ibrer Gesamtheit
einer summarischen Betrachtung unterzieht, so muss man zu dem
Schlusse gelangen, dass die normale sekretorische Pankreasfunktion
das summarische Resultat der Funktionen zweierlei verschiedener
Mechanismen oder Sekretionsmodi ist: einerseits des humoralen
chemischen, andererseits des nervosen. Diese Tatsache kann als
Beispiel dafir dienen, wie der Organismus zur besten Erfillung seiner
Bediirfnisse bestrebt ist, mittelst der verschiedensten Wege seine
kompliziertesten Funktionen zu koordinieren.

Zum Schluss ist es mir eine angenehme Pflicht, dem hoch-
verehrten Herrn Prof. J. P. Pawlow fur die standige Anleitung,

1y de'liss and Starling, The mecapism of pancreatic secretion. Journ.
of phyinl”vol. 28. 1908. — Bayliss und Starling, Die chemische Koordi-
natien der Funktionen des Korpers. Ergebn. d. Physiol. Bd. 5. 1906,



Normale Pankreassekretion als Synthese von perv. und humor. Einfluss. 565

die er mir bei der Ausfilhrung dieser Arbeit in liebenswirdiger
Weise hat zuteil werden lassen, desgleichen dem Assistenten des
Laboratoriums, Herrn Privatdozenten B. P. Babkin, fir die Hilfe
und Ratschlige, die ich bei ihm stets fand, an dieser Stelle meinen
tiefsten Dank zu sagen.
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