Zur Chotséaureresorption durch den Hundedarm.

Von
Dr. B. C. P. Jansen. '

<Aut< dem physiologischen Institut der Universitit Amsterdam,
Direktor Prof. Dr. G. van Kynburb.)

(Der Deduktion /.»gegangen am 24. Oktober 1912.!

Die chemische Untersuchung der Cholsdure hat nur we-
nige charakteristische Spaltungsprodukte ergeben; sie hat aber
gezeigt, dal} das Gholsauremolekil sehr schwierig durcit che-
mische Reagenzien angegriffen wird. Vorliegende Arbeit wurde
nun unternommen mit dem doppelten Zweck 1. zu konstatieren,
in welcher Form die Cholsdure die Darmwand passiert, und
2 falls sie zuerst gespalten wird, aus den Spaltungsprodukten
einen Einblick indie Struktur des Cholsduremolekiils zu gewinnen.

Schon viele Untersuchungen sind tber die Resorption der
Cholsaure im Darme ausgefuihrt worden. Einen Uberblick bis
1878 gibt Tappeiner.l) Tappeiner selbst (. c.) stellte aus-
gedehnte Untersuchungen an Uber die obengenannte Frage.

Erstens untersuchte er 150 ccm Ghylus, die in 2 Stunden
wahrend einer fettreichen Mahlzeit durch einen Hund mit einer
Fistel des Ductus thoracicus geliefert worden waren, auf die
Anwesenheit von Cholsdure; er erhielt eine schone Petten-
ko fersehe Reaktion. Tappeiner gibt dabei an, dal er die
Reaktion nach der Modifikation von Neukomm ange_gtellt hat,
und dal er vorher die Fette durch Extraktion mit Ather und
die Fettsauren durch Fallen mit Baryumacetat entfernt hat.
Er erwadhnt aber nicht, ob vorher die EiweilRkorper entfernt
waren, und ob das Spektrum die beiden fir die Cholséure
charakteristischen Bander zeigt.

Zur Beantwortung der Frage, ob und in welchen Ab-
schnitten des Darmes Resorption der Cholsdure stattfindef, ver-
fuhr Tappeiner wie folgt:

Von einem Hunde, der 48 Stunden gefastet hatte, wurde
unter Chloroformnarkose die Bauchwand getffnet, ein bestimmter
Teil des Darmes abgebunden und in diesen Abschnitt eine be-
kannte Quantitat Galle oder einer Losung von Taurocholséure,
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Glykocholsdure oder Cholsdure gebracht. Dann wurde die
Bauchwand zugenaht und das Ganze wéhrend 3—5 Stunden
sich selbst Uberlassen. Darauf wurde die Schlinge aus dem
Korper genommen, und der Inhalt quantitativ untersucht.

Tappeiner kam zu dem Ergebnis, dal im Duodenum
weder aus Glykocholsaure-, noéh aus Taurocholsaure-, noch aus
Cholséurelésungen etwas resorbiert wird: dal das Jejunum nur
Glykocholsaure, das ganze lleum aber alle 3 Sauren resorbiert.
In welcher Form die Gallensduren durch die Darmwand gehen,
wurde von Tappeiner nicht naher erforscht.

Spatere Forscher (wie Schiff») und Stadelmann¥*)) be-
merkten, dal} das Eingeben per os von Gallensduren bei Gallen-
listelhunden eine starke Vermehrung der Gallensaureabsonderung
durch die Leber zur Folge hat. Schiff kam zu der Hypothese
eines intermedidren Kreislaufs der Cholsdure: sie stritte durch
den Darm resorbiert, im Blute aufgenommen (als ganze Mole-
kile, oder in der Form von Spaltungsprodukten?) und wieder
an die Leber abgegeben werden, worauf sie dann wieder in
den Darm sezerniert wird.

Um nun zu bestimmen, in welcher Form die ‘Cholsaure
die Darmwand passiert, haben wir im Uberlebenden Darm eine
schone Methode fir diese Untersuchung ausfindig gemacht;
wir koénnen das Blut ersetzen durch Hingersche Ldsung, die,
wenn wir die Glukose weglassen, gar keine organischen Sub-
stanzen enthalt. In dieser Flussigkeit wird es viel leichter sein,
kleine Mengen organischer Substanz nachzuweisen, als im Blut.

Es wurde nun von einem grofRen Hunde (15 kg schwer)
unter Chloroformnarkose die Bauchwand getffnet und vom
Ueum ein Abschnitt von 2 dm Lange abgebunden; darauf wurden
die entsprechende Arterie und Vene aufgesucht und in diese
Kanulen eingefiihrt. Die Darmschlinge wird alsdann in ein
auf 39° erwarmtes Bad mit physiologischer Kochsalzlésung ge-
bracht. Durch die mit der Arterie verbundene Kanile wird
aus einem 75 cm hoher stehenden Behélter ein konstanter
Strom Ringersche Ldsung (ohne Glukose) geleitet; aus der
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Vene tropft das immer mehr verdinnte Blut ab. Nachdem
alles Blut (bei oberflachlicher Betrachtung) verschwunden war,
wurden in die Darmschlinge 9 ccm 2 °/oige Natriumcholatlésung
gebracht. Wenn nun die Cholsdure (das ganze Molekil, oder
die Spaltungsprodukte) durch die Darmwand geht, so wird sie
in der durch die Geféalle stromenden Ringerschen Lésung sich
I6sen. In ungefahr einer Stunde waren 300 ccm aus der Vene
getropft. Diese Flussigkeit wurde auf dem Wasserbade ein-
gedampft, bis ein groBer Teil des Kochsalzes auskrystallisiert
war. Nach dem Abfiltrieren wurde mit einer Probe der Losung
die Pellenkofersehe Cholsdurereaktion angestellt. Diese ergab
aber ein negatives (jedenfalls nicht gut positives) Ergebnis.
Vorher hatte ich mich Uberzeugt, da die Reaktion nicht ge-
hemmt wird durch viel Kochsalz (aus der Ringerschen Ldsung).

Die Flussigkeit wird nun ganz zur Trockene gedampft
und mit Alkohol ausgezogen. Hierin l6st sich aber nahezu
nichts, auRer ein wenig Natriumchlorid. Auch Ather nimmt
nichts auf.

Die Darmschlinge war am Ende des Versuchs stark an-
geschwollen und beim Offnen spritzte die Flussigkeit hervor;
sie enthielt noch eine grolRe Quantitat Cholsaure.

Aus diesem Versuch kdnnte man ohne weiteres schlief3en,
dalR die Cholsaijre, im Widerspruch mit dem Ergebnis Tap-
peiners, nicht durch die Wand des lleums resorbiert wird.
Es zeigte sich aber, daR die Anordnung des Versuchs vieler
Verbesserungen bedarf.

Erstens war es erwiinscht, eine etwas grofiere Schlinge
zu nehmen; dann ist das entsprechende Geféalisystem auch
groBer und es stromt in derselben Zeit mehr Flussigkeit hin-
durch. Bei diesem schnellen Durchstromen :bekommt man
aber eine &aufRerst verdiinnte Lésung des etwa durch den Darm
an die Flussigkeit abgegebenen Produktes. Darum wurde spater
die Flussigkeit (eine Quantitat von 500 ccm), Wenn sie turch
das Gefalisystem gestromt war, heftig mit Sauerstoff geschuttelt
und in die Vorratsflasche gebracht.

Dann war es im Anfang sehr schwer, die richtige, dem
bestimmten Abschnitt entsprechende Arterie und Vene aufzu-
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suchen. Deshalb wurde spéater der ganse Darm mit dem Mesen-
terium und GefalRsystem aus dem Kdérper genommen und in

ein Bad mit physiologischer Salzlosung von 39° gebracht, welche
leicht erneuert werden konnte. Dann wurde die Arterie und

Vene so hoch wie moglich aufgesucht, und in diese weiten
GelaRRe konnte ich sehr leicht Kanilen einbinden; nun wurde
eine Schlinge von 5 dm abgeschnitten und alle diesem Ab-
schnitt nicht entsprechenden Arterien und Venen abgebunden
und weggeschnitten. Um zu erforschen, ob diese dem be-
stimmten Abschnitt nicht entsprechenden GeféalRe alle abge-
bunden waren, lieB ich zuerst durch das Geféalsystem defibri-
niertes Blut flieBen (vom Hunde durch Entblutung erhalten)
das durch seine Farbe leicht anzeigt, ob irgendw® eine nicht
abgebundene Offnung ist. Wenn alle der Schlinge nicht ent-
sprechenden Offnungen abgebunden sind, so wird das Blut
durch Ringersche Losung ersetzt und; in die Schlinge ein Ge-
misch gleicher Quantitaten 2»/.iger Natriumcholatlésung und
0,9°/oiger Kochsalzlosung gebracht.

Nach dem Versuch wird die Ringersche Lésung einge-
dampft, bis eben gerade Kochsalz sich ausscheidet; darauf
angesauert (um aus etwa in Losung befindlichem Natriumcholat
Cholsdure in Freiheit zu setzen) und wiederholt mit Ather
ausgeschuttelt.

Wenn wir nun nach dem Verdampfen dés Athers den
Rickstand in wenig Soda l6sen, dann zeigt diese L&sung sehr
schon die Pettenkofersche Reaktion (mit den Absorptions-
bandern vor D und vor F) und die Fluorescenzreaktion beim
Versetzen mit konzentrierter Schwefelsdure.

Dieses Ergebnis wurde durch Wiederholen des Versuchs
mit mehreren Hunden immer bestatigt.

Weil es uns durch die geringe Quantitat nicht gelungen
ist, die Cholsdure rein zu isolieren, so haben wir nicht sicher
bewiesen, dal? die Cholsdure ungespalten die Darmwand passiert;
aber der Befund, dalR sowohl die Pettenkofersche Reaktion
als die Fluorescenzprobe positiv sind, ist doch ein beachtens-

wertes Argument dafur.



