Verbindungen der aromatischen Reihe als Erreger der Gallen-
sekretion.
Von
M. Petrowa.
(Aus der therapeutischen Hospitalklinik des medizinischen Institutes fiir Frauen [Prof.

0. Smirnow und aus dem physiologischen Laboratorium der Militar-Medizinischen
Akademie (Prof. J. Pawlow) St. Petersburg).

(Der Redaktion zugegangen am & August 1911)

In letzter Zeit sind eine Menge verschiedenartiger Mittel
als Cholagoga empfohlen worden, ber ihre Wirkungen jedoch
sind die Meinungen sehr geteilt. So herrschen bezlglich des
Natrium benzoicum, dessen EinfluR auf die Gallenabsonderung
wir therapeutischer Zwecke wegen kontrollieren wollten, ver-
schiedene Ansichten. Einige Autoren wie z. B. Prévost und
Binetl), wie auch Bains?2), welche besonders sorgfaltig
gallentreibende Mittel studiert haben, sprechen ihm eine be-
deutende gallentreibende Wirkung zu. Im Gegensatz zu ihnen
sah Mayo Robson3) von Natrium benzoicum keinen Einflul}
auf die Galiensekretion.

Um die Wirkung verschiedener Stoffe auf die Gallen-
absonderung zu untersuchen, stellten wir Versuche an. 2 Hunden
an. Beide Hunde hatten eine Gallenblasen- und eine Magen-
fistel mit Unterbindung des Ductus choledochus. Die Hunde
wurden zum letztenmal nicht weniger als 20 Stunden vor dem
Versuch gefittert. Der Magen wurde vorher durch die Magen-
fistel ausgespullt, dann wurde die Gallenabsonderung im Laufe
von einigen Stunden beobachtet und jetzt erst das zu unter-
suchende Mittel durch die Magenfistel eingefihrt. Dank der
Magenfistel waren wir imstande, stets die Reaktion und den
Séuregehalt des Mageninhalts zu kontrollieren, was von groRer

Wichtigkeit ist, da die S&ure auch anregend auf die Gallen-
sekretion wirkt.
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Oft wurde wahrend der ersten Stunde der Beobachtungs-
zeit eine groRere Gallensekretion konstatiert, als in den folgen-
den, hauptsdchlich wohl darum, weil im Magen noch irgend-
welche Speisereste vorhanden waren, wie z. B. Knochen, des-
wegen halten wir die Magenausspilung fur unbedingt not-
wendig. Hauptsachlich untersuchten wir 16sliche Stoffe; schwer-
I6sliche wie Thymol, Menthol und Guajacolum purum erwarmten
wir in 200 ccm destillierten Wassers, beim Abkihlen erhielten
wir dann eine Masse sehr feiner, in Wasser suspendierter
Partikelchen oder Tropfchen; Versuche mit pulverférmigen un-
I6slichen Stoffen gelangen nicht, da das Pulver gewdhnlich sich
in der Nahe der Magensonde absetzte und dort ruhig mehrere
Stunden liegen blieb. Mit Natrium benzoicum wurden 4 Ver-
suche angestellt, in allen Fallen erhielten wir eine bedeutende
Steigerung der Gallensekretion (siehe Tab. 1), wobei das Maxi-
mum der Sekretion nicht an eine bestimmte Stunde gebunden
war. Anfénglich war die Galle, besonders bei den ersten Ver-
suchen, dicktlissig, z&he, von dunkler Farbe, reich an Schleim
mit Beimengung von Eiter, unter der Einwirkung des ein-
gefuhrten Natrium benzoicum wurde sie allméhlich dinnflussiger
und nahm eine bedeutend hellere Farbe an, sodal? man schon
mit dem bloRen Auge an den verschiedenen Farben und der
Konsistenz bestimmen konnte, welche Portion vor der Ein-
fuhrung und welche nach derselben gesammelt war.

Da wir vom Natrium benzoicum bemerkenswerte Resultate
im Sinne einer Erhéhung der Gallensekretion beobachteten,
entschlossen wir uns, auch den EinfluR anderer aromatischer
Verbindungen auf die Gallensekretion zu prifen, umsomehr als
die Salicylsaure schon lange und von vielen Autoren als stark
gallentreibendes Mittel empfohlen wurde. Versuche mit Natrium
salicylicum stellten wir jedoch nicht an, da es schon vielfach
untersucht wurde und fast alle Autoren seine stark gallen-
treibende Wirkung anerkennen, und einzelne Forscher, wie
Paton und Balfurd) es fur das einzige Gholagogon halten.
Rosenberg’), Stadelmann6), Ruteford’), Troitzkis),
Winogradowd), Lewaschewl(), Ellenbergerll) und
Bauml12) erkennen auch diese Eigenschaft des Natrium sali-
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cylicum an, und nur Nessin (13) gelangte auf Grundlage von
2 Versuchen zu einem negativen Resultat.

Einige Forscher wie Prévost, Rinet und Hains.sind; der
Ansicht, da Salol auch die Gallensekretion steigert, wéhrend
andere wie Pfaff und Balchl4) diese Wirkung verneinen.

Tabelle 1.
Name des Hundes Nora Nora Zigan Nora
Eingefiihrle Menge von Natrium !
benzoicum in g......cccceeeene. 4,0 1,0 i 2,0
Eingefuhrte Flussigkeilsmenge
iN CCMliiiiiiiiiiiiie s 200 100 100 100
Abgesonder_te 1. Stunde 58 << 5,0 7,0
Gallenmenge in g
wahrend der 2. 6,3 2,0 4.1 4.8
Beobachtungszeil

vor der Einfuhrung ’ 5,6 2,0 0,4

Einfihrung von Natrium benzoicum.

Abgesonderte 4. Stunde 7,2 4,2 0,8 12,0
Gaienmenge in g 5 » 8,7 2,3 72 * 10,0
wahrend der 6. 9.2 7.4 8,0 9,0
Beobachtungszeit 7. 9,3 4,0 5,2 13,2
nach der Einfihrung 8. 11,2 7,0 0,5 10H

Wir untersuchten den Einflu? von Phenol in einer Menge von
einem Gramm in 300 ccm destilliertem Wasser, wobei ein Teil
verloren ging, und konnten eine bedeutende Erhéhung der Gallen-
ahsonderung konstatieren.

4. Versuche wurden mit Guajacolum purum angestellt,
eine VergroRerung der Gallensekretion wurde in allen 4 Féllen
in den ersten 2 Stunden beobachtet (siehe Tab. 2).

Das losliche Guajacolpraparat Thiocol (Kalium sulfoguaja-
colicum) vergroRBerte im Gegensatz zu dem Guajacol nicht
die abgesonderte Gallenmenge, sondern verringerte sie sogar
(siene Tab. 3).

Eine bedeutende andauernde Vermehrung der Gallensekre-
tion und eine starke Verdinnung der Galle wahrend' der funf
Stunden der Beobachtungszeit sahen wir vom Thymol (siehe
Tab. 4). Menthol wurde in 4 Féllen einer Priifung unterzogen.

, 29%
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Tabelle 2.

Name des Hundes Zigan Nora Zigan  Nora Zigan

Menge des eingeflhrten 1
Mittels in g - - - - 1.0 15 0 20 20

Kingeflihrte Klissigkeits-

300 100 100 100 100
Abgesonderte

Gallenmenge in g 1. Stunde 06 * 45 4.0 11,8 M

Waéhrend der Versuch '

2
Beobachtungs- 60 eingestellt 42 95 | 44
zeit vor der . [ 46
Einfiihrung 57  Versuch eingestellt 38 J

Einflhrung von . Phenol Guajacoluni purum

4. Stunde  10.3 89 | 172 13.8 6w
Abgesonderte "

(iallenmenge ing 8.4 sA 9.4 140, 72
wahrend der ¢ 8.5 4.0 6.0 541 4.0
Beobachtungs-

: Versuch Versuch
zeit nach der .. eingestellt ~ *°  eingestellt ~ 6 4
Einfihrung .
Versuch eingestellt.
Tabelle 3.

Name des Hundes .. .. Nora Zigan Nora

Eingefuhrte Menge von Thiocol in g . 2,0 3,0 3,0

Eingefuhrte Flissigkeitsmenge in ccm | 150 100 100

Abgesonderte Gallenmenge 1. Stunde 7,0 16,5 8.0

in g % :

wéhrend der Beobachtungs- ' 54 = 48
zeit vor der Einflhrung 3. » 6.2 12,2 4,4

Einfihrung von Thiocol.
4. Stunde 6,0 7.2 4.6

Abgesonderte Gallenmenge

_ » 5.6 7.8 4.3
wahrend der Beobachtungs-
» 6.0 1,7 3.0

zeit nach der Einfuhrung .

» 5,8 Versuch eingestellt

Ungeachtet dessen, dal3 ein bedeutender Teil verloren ging — es
setzte sich auf dem Trichter und in der Sonde ab —, sodal3 nur
ein kleiner Teil in den Magen gelangte, so war das Resultat
doch im Sinne einer betrachtlichen Steigerung der Gallensekre-

tion ein positives (siehe Tab. 0).
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Tabelle 4.
Name des Hundes Nora Zigan
Eingefiihrte Menge von Thymol 0 |
N e 20
Eingefuhrte Flussigkeitsmenge '
iN CCML.coviiieee 300 300
Abgesonder.te ' 1 Stunde 40 7«
Gallenmenge in g
wahrend der 2. 4,2 8.2
Reobachtungszeit o
» 2.1 4y

vor der Einfuhrung

Einfihrung von Thymol.

Abgesonderte
Gallenmenge in g 5.
wahrend der 6.
Reobachtungszeit 7.
nach der Einfihrung &

Name des Hundes

Eingefihrte Menge von Menthol in g .
Eingefuhrte Flussigkeitsmenge in ccm . |

Abgesonderte Gallenmenge
in
wahrend der Reohachtungs-
zeil vor der Einflhrung

Abgesonderte Gallenmcnge
in g

wéhrend der Reohaehtungs-

zeit nach der Einflhrung

Neben anderen Stoffen der aromatischen

4, Stunde

10.7 11.3
» 114 11.0
y 8.3 11.8
> 0.0 9,4

j Versuch eingestellt
Tabelle .

Nora

0,5
200
5.0
1,2
1.7
we - 1 Menthol.
Stunde ! 2.5
0. 4,4
_ 5.8
L q9
8. 8,6

1. Stunde
9

Nora

2.0

100
4.0

2.6

0,0
12.6
<
8.7
0,2

Zigan

0.5
200
5,0
3,8
5.8

r*
4

7.6
4.2

6.0
8.2
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Zigan

2.0
100*
10,0

7.5

100

15,0
14.0
135
13.0
13.4

Nora

1.0
200

115
6.5

10.0

13.0
0.0
12.0-
13.0

Keihe wurden

fir unsere therapeutischen Zwecke einige Salze organischer
Sauren, wie das Natrium citricum, Cremor Tartari und auch
Das Ergebnis der Versuche' war eher

Milchzucker untersucht.
eine Verminderung der Gallensekretion (siehe Tab. 6).
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Tabelle 6.

Name des Hundes Nora Zigan Nora Nora

Eintrefiihrte Menge des Mittels

iN 9.ooeeeeeeeeeees 3,0 10 10,0 20,0
. . . \
Eingefuhrtc Klissigkeitsmenge
in ccm - - - - 150 100 300 300
Abgesonderte
1. Stunde 3,0 5,5 4.0 0,6
Gallenmcnge in g
wahrend der 2. * 2.8 5.0 5.1 5,0
Beobachtungszeit 30
*
vor der Einfuhrung ! 3.8 ‘ 4.3 58
. h.
EinfUhrung von . . Natrium citricum Cremo!' sace
"""""""""" Tartari lact.

. 1 .
Abgesonderte Stunde 3, 0.5 4,2 5,6

Gallenmenge in g » 2.7 4,0 55 3,9

4
5
wahrend der 6. » 2.8 4.8 5,0 4.0

Beobachtungszeit » 3.3 4.8 4.8 5.0

nach der Einfihrung 8 ) 3.0 41 4.2 50

Um die Wirkung des eingefiihrten Wassers auf die Gallen-
sekretion bei der Untersuchung der verschiedenen Stoffe aus-
zuschalten, wurden 3 Versuche mit reinem Wasser, das in
Mengen von 100, 200 und 300 ccm eingefuhrt wurde, angestellt.
Das Resultat ergab keine Steigerung der Gallensekretion. Zu
demselben Schlisse gelangte auch Weinberg bei seinen Ver-
suchen.

Auf Grund unserer Versuche sehen wir daher, dal eine
ganze Reihe von aromatischen Verbindungen, wie Natrium ben-
zoicum, Natrium salicylicum, Thymol, Phenol, Guajacol und
Menthol, eine starke Steigerung der Gallensekretion hervorrufen,
nur Thioeol (Kalium sulfoguajacolicum) macht eine Ausnahme.

Man muf3 bedenken, dal} fast alle Stoffe, welche die Gallen-
sekretion vergrof3ern, aus dem Organismus in Form von Ver-
bindungen mit Atherschwefelsaure ausgeschieden werden: Thioeol
ist aber gerade eine &ahnliche Verbindung. Es ist daher erklar-
lich, dal in diesem Falle in der Leber keine weitere Paarung
mit Schwefelsdure stattfindet. Dieses ist wohl als Grund fur
das Fehlen einer Steigerung der Gallensekretion anzusehen.
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Wir kommen daher zum Schlul3, da hauptsachlich die-
jenigen Verbindungen der aromatischen Reihe, wélche im
Organismus sich mit Schwefelsdaure paaren und als Ather-
schwefelsdure aus dem Organismus ausgeschieden werden,
eine deutliche Steigerung der Gallensekretion hervorrufen. Zum
Schliusse halte ich es fir meine Pflicht, Herrn Prof. J. P. Pawlow
fir die liebenswirdige Erlaubnis, in seinem Laboratorium zu
arbeiten, wie auch Herrn W. W. Sawitsch fur die bereitwillige

Anleitung bei meiner Arbeit meinen besten Dank auch an dieser
Stelle auszusprechen.
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