X.

Einwirkung des Digitalin und der Durchschnei-
duug des Nervus vagus auf die Harnstoff-
ausscheidung.

WNach Versuchen an Kaninchen.

Von G. Siegmund.

Ieh wirde die nachfolgenden Untersuchungen nicht in
dieser Weise vertffentlichen, wenn nicht dufsere Verhiltnisse
mich gendthigt hitten, die Arbeit zu unterbrechen, und die Aus-
sicht, dieselbe wieder aufzunehmen, mir fiir lingere Zeit ge-
nommen wire. Die Arbeit hatte gerade zu einem Punkte ge-
fithrt, an dem die Fragestellung eine pricisere werden mufste.
Es hatte ndmlich den Anschein, als ob die Harnstoffvermehrung,
die unter verschiedenen pathologischen Verhiltnissen sich gezeigt
hatte, eine begleitende und dann wesentliche Eigenschaft des
Fiebers wire. Man konnte, um eine directe Antwort zu er-
halten, Reize anwenden, die das Thier in Fieber versetzten,
ohne dafs, wie es bei den fritheren Versuchen geschehen war,
die Nieren vorzugsweis in Angriff genommen wiren; man konnte
gleichzeitig an passenden Fillen im Krankenhause Beobach-
tungen anstellen.

An allem dem wurde ich verhindert, und ich gebe meine
fragmentarischen Beobachtungen nur als Material fiir fernere
Arbeiten.
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In Bezug auf die Art der Untersuchung, des Apparates,
der Harnsloffbestimmung u.s. w., verweise ich auf meine Ab-
handlung: De ureae excretione nonnulla, exrperimentis illu-
strata. Berol. 1853.

Versuche mit Digitalin.

Das Digitalin kam zur Anwendung, theils um den gerithmten
diuretischen Einflufs zu priifen, als Anrethung an andre Ver-
suche mit diuretischen Substanzen, theils um zu sehen, ob der
Gegensatz, der zwischen Digitalin und Vagusreizung aufgestellt
ist, auch in Bezug auf die Harnstoffausscheidung hervortrite.
A priori liefs sich vermuthen, dafs Reizung oder Durchschnei-
dung des Vagus, so Jange dadurch eine Pulsvermehrung her-
vorgebracht wird, den Harnstoff vermehren, Digitalin dagegen,
so lange die pulsvermindernde Wirkung andaure, seine Aus-
scheidung beschrinken wiirde. Es hat sich indels gezeigt, dafs
ein so directer Gegensatz fiir Kaninchen nicht existirt, da das
Digitalin bei ihnen keineswegs den Einflufs auf die Herzcon-
tractionen hat, wie beim Menschen oder bei den Hunden. Diese
Beobachtung war bereits von Stannius*) gemacht, und der-
selbe hat darauf einen Gegensatz zwischen Fleisch- und Pflan-
zenfressern basirt. Die Versuche von Stannius waren, abge-
sehen von dem speciellen Zwecke, darin verschieden, dafs jener
eine Digitalinldsung in die Pleurahdhle, in die Bauchmuskeln
oder in die Jugularvenen sprilzle, wihrend ich das Digitalin in
Pillenform (mit Swce. glyzyrrh.) in den Magen brachte. Die
Wirkung wich darin von der, welche Stannius erhielt, durch-
aus ab, als selbsi bei den sehr grofsen Dosen (bis zu 1 Gran)
weder die Zeichen einer auffallenden Schwiiche, noch Convul-
sionen auftraten. —

Kaninchen L
Minnlich, etwa 2 Jahr alt, beim Eintritt (7. Jan ) 1433 Grm.
wiegend, wurde wihrend der ganzen Beobachtungszeit mit einer

*) Stannius in Vierordt’s Arch. f. physiol. Heilk. 1851.
17
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fast’ gleichen Fultermenge (Wirsigkohl, Brassica eoleracea var.
bullata) genihrt; ohne Wasser.

Eine Zusammenstellung der ersten vier Tage, vor jeder
medicamentosen Behandlung, liefert folgende Data:

Kaninchen I
Tah. I

4 Tage vor Darreichung des Digitalin.

(8—11. Jan.)
Summa  der Durchsehnitts -
Tageswerthe. 2all fir § Tag.
Nahrung . . . , . 800 Grm. 200 Grm.
Harnmenge. . . . . 569 C.C. 142,3 C.C.
Gewicht des Harns . . 582,6 Grm. § 145,6 Grm.
Harpstoff . . . . . 10,448 - 2,612 -
Koth . .o 06 - 0,15 -
1 Grm. Nahrung = 0,71 C.C. Harn
1 - - = 0,73 Grm. -
1 - - =0013 - Harnstoff
100 C.C. Harn =184 - -

Am 11. Januar fing ich mit dem Digitalin an, es war das
erste Mal, dafs ich es anwendete, auch war mir damals die
Arbeit von Stannius noch nicht bekannt, weshalb ich mit
den Dosen sehr vorsichily war. Aus der Generaltabelle ist
ersichtlich, wie von der ersten Dosis, die %5 Gran betrug, bis
zu 2 Gran auf einen Tag gestiegen wurde. Das Thier befand
sich, so viel zu beobachten war, im Ganzen gut, der Appelit
war nur einmal miéfsig vermindert, Depressionserscheinungen
waren nicht vorhanden, dagegen waren voriibergehend heftigere
Stérungen, die sich besonders deutlich durch Sauerwerden des
Harnes zeigten; so in der Nacht vom 15ten auf den 16ten und
vom 16ten auf den I7ten; gleichzeitig war das Thier sehr
unruhig. :

Auf den Puls war die Wirkung eine durchaus inconstante,
die dem, was Traube besonders an Hunden beobachtete, auch
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nicht einmal analog war; und zwar betrifft dies ebenso sehr die
Intensitit als die Dauer des Einflusses.

Vor dem Versuche hatte das Kaninchen einen Puls von
160—180 Schligen in der Minute. Die niedrigste Zahl der
Pulsation, die ich wihrend der Darreichung des Digitalin beob-
achiele, war 120. Sie fand sich am 14. Januar 11 Uhr Abends,
nachdem um 21 und 6 U. N. jedesmal } Gran gegeben war; —
und am 15ten 5 U. N.; diesmal hatte das Thier um 83 U. M.
gr. 1, um 12 U. Mittags gr. % und um 24 U. N. gr. % erhalten.
Die hichste Zahl, gegen das Verhalten vor dem Versuch nur
eine Vermehrung von 40 ergebend, nidmlich 200, zeigte sich
am Morgen des {2ten; es war dies, wie es schien, Nachwir-
kung der erslten, am Ilten um 24 U. N. gereichten Gabe von
gr. 1%, nach der der Puls anfinglich sich sehr allmihlig ver-
minderte. Am Abend um 9} U. war er bis zu seinem niedrig-
sten Stand, 140 —150, gewesen und hatte sich dann allméhlig
bis auf 200 (12. Jan. 84 U. M.) gesteigert. Dieselbe Haufigkeit
von 200 Schligen' trat am 17. Januar 4 U. N. ein und hielt sich
bis 65 U.N. An jenem Tage war um 91 U. M. gr.1 gegeben
ohne irgend merkliche Wirkung und dann um 2§ U. N. wiederum
gr. 4. In der nachfolgenden Zeit erschien dieselbe Hohe von
200 Schligen nur noch einmal, am 19. Japuar 91 U. M., nach-
dem eine Stunde zuvor gr.} gegeben war; indefs schon um
113 U. M. war der Puls bis auf 168 vermindert. —

Es ist, wenn man diese Daten ansieht, besonders in weiterem
Vergleich mit den ibrigen, die ich specielier mitzutheilen nicht
fiir nothig halte, keinerlei Geselz wahrzunehmen. Sollte die
Theorie iiber den Einfluls des Digitalin auf das regulatorische
Herznervensystem sich auch hier bewidhren, so hitte den ge-
ringsten Dosen die geringste Pulsabnahme entsprechen miissen;
eine Vermehrung iiber die Norm dagegen, d. h. eine Hemmung
der regulatorischen Thitigkeit durch Ueberreizung, mufste mit
den grofsten Dosen zusammenfallen. Sieht man selbst davon
ab, dafs 200 Schlige in der Minute durchaus nicht das Zeichen
einer solchen Paralyse sind, indem nach Durchschneidung auch
nur des einen Nervus vagus bei Kaninchen der Puls constant
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auf wenigstens 300 steigt, — so hatten die grofsten Dosen,
welche zur Anwendung kamen, nidmlich gr.1, noch dazu an
demselben Tage (20. Jan.) zweimal gereicht, nur ganz geringen
Einflufs. Das erste Mal (24 U.N.) sank der Puls nicht unter
160, und als um 74 U.N. die zweite Gabe gereicht wurde,
sank er nur bis auf 152, hielt sich so bis 94 U. Ab,, stieg dann
bis auf 180 (12 U. Mittern.) und war am nichsten Morgen um
81 U. von der gleichen Frequenz. — Ebenso regellos war die
Wirkung der kleinsten Gaben oder der Fortsetzung hiufig wieder-
helter mittlerer Gaben.

Das Einzige, was resultirte, war die auffallende Unregel-
milfsigkeit des Pulses, wihrend indefs eine Durchschnittszahl
fir die ganze Periode nicht sehr wesentlich von der normalen
abweichen wiirde.

Das Verhiltnils des Harnstoffs wihrend jener Zeit war
folgendes:

Kaninchen L
Tab. 2.

10 Tage mit Digitalin
(12.—21. Jan.)

Summa der Durchschnitts-
Tageswerthe, zah! fiir 1 Tag.
Nahrung . . . . . | 1964 Grm. | 1964 Grm.
Harnmenge . . . . . 1506 C.C. 150,6 C.C.
Gewicht des Harns . . 1541,8 Grm. | 154,18 Grm.
Harnstoff . . . . . 21,434 - 2,143 -
Koth . . . . . . . 37 - 0,37 -
I Grm. Nahrung = 0,76 C.C. Harn
1 - - = 0,78 Grm. -
1 - - = 0,011 - Harnstoff
100 C.C. Harn =142 - -

Bei fast gleichem Nahrungsquantum war unter
dem Einflufs des Digitalin die Harnmenge im Ver-
gleich mit der vorangegangenen Zeit um 83 Grm. auf
den Tag vermehrt, ebenfalls mit Vermehrung des
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Gewichts; dagegen war ,um 0,5Grm. weniger an Harn-
stoff ausgeschieden.

Hierin liegt ein wesentlicher Unterschied gegen das, was
bei friiheren Versuchen durch Cubeben und Cantharidin erreicht
war. Durch jene Stoffe war die Harnstoffausschei-
dung vermehrt; durch das Digitalin wurde sie ver-
mindert; wobei besonders ins Auge zu fassen ist, dals, wie
es sich hier ebenfalls zeigte, Harnstoffverminderung bei Wasser-
vermehrung vorkommen kann *).

Ich breche hier ab, wiewohl ich spiter von diesem Thier,
an dem eine Vagusdurchschneidung vorgenommen wurde, noch
einmal sprechen werde, und wende mich zu

Kaninchen 1L

Es war ein minnliches Thier, mit einem scheinbaren Ge-
wicht von 1396 Grm., das wirkliche (vergl. d. Einleitung zu
De ureae excrelione ete.), das jedenfalls bedeutend niedriger
war, konnte nicht ermittelt werden,

Nachdem das Thier einige Tage hindurch beobachtet war,
wurde am 18.Mérz 4 U.IN. gr. 1 auf einmal gegeben, dieselbe
Dosis am 19ten 9 U. M., am 20sten dagegen um 9 U. M. und
33 U. N. jedesmal gr. 1.

Am Puls waren die Verinderungen diesmal noch geringer
als beim ersten Versuch. Vor Beginn des Experimentes zwi-
schen 160 und 176 variirend und unmitielbar vor Einbringung
der ersten Dosis == 160, war er eine Stunde nachher 166,
2 Stunden spiter (6 U.N.) 160. Dann trat sehr allmihliges
Sinken ein. Am Morgen des 19ten war er 130. Wihrend dieser
Depression ward gr.} gegeben (9 U.M.) und der Puls stieg
nach 11 Stunden auf 146—152, um 1U. N. war er 170—176,
um 3U. 154, um 6} U. 176 u. s. f. ohne irgend eine bestimmte
Gradation. Die grofsen Dosen, welche am 30sten zur Anwen-~
dung kamen, um 9 U.M. und 3§ U.N. jedesmal gr. 1, richteten

*) Auch in den friheren Versuchen habe ich hiufige Abweichungen von der Regel
getroffen, dass. den grissten Wassermengen die grossten Harnstoffmengen ent-
sprechen.
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scheinbar noch weniger aus. Der Puls war um 9 U. M. 152,
um 10U. 170, um 12U. 168178, um 2¢ U. N. 168, um 4 U.
178, um 10 U. Ab. 168 u.s. w. — Sleigerungen, welche die
gewthnliche Zahl nur irgendwie wesentlich Gberschritien hiitten,
fehlten also hier ganz. Der Harn war auch nie sauer. Sté-
rungen im Allgemeinbefinden waren nicht wahrzunehmen. Auf
die Hiufigkeit des Harnlassens war das Digitalin, ebenso wie
in dem vorigen Falle, ohne allen Einflufs.

Das Resultat, in Bezug auf die Harnmenge, glich dem
fritheren. Wiihrend das Thier, das im Futter nicht beschrinkt
wurde, in der ersten Periode 254,7 Grm. tiglich frals und
192 C.C. Harn ausschied, so hitte es bei der Verabreichung des
Digitalin, entsprechend der reicheren Nahrung von 327,8 Grm.
p- Tag 247,6 C.C. Harn liefern miissen. Statt dessen liefert es
253,3 C.C. und zwar specifisch leichteren.

Entsprechend 1 Grm. Nahrung wurden 0,03 C.C.
mehr ausgeschieden.

An der Harnstoffmenge war nur die Veridnde-
rung sichtbar, die dem gréofseren Nahrungsquantum
parallel war.

Zur genaueren Vergleichung fiige ich die beiden Tabellen bei.

Kaninvchen 1i.
Tab. 1.

42 Tage vor dem Digitalin.
(14 Mérz 24 U.N. — 18. Mirz 8L U. M.)

Summa der Durchschnitts-
Tageswerthe. zahl fiir 1 Tag.
Nahrang . . . . . 1210 Grm. | 254,7 Grm.
Harnmenge . . .o 912 C.C. 192,0 C.C.
Gewicht des Harns . . 9249 Grm. | 194,7 Grm.
Harnstoff . . . . . 13,225 - 2,784 -
Koth . . . 06 - 0,126 -
1 Grm Nahrung = 0,75 C.C. Harn
1 - = 0 76 Grm. -
i - - = 00106 Grm. Harnstoff
1 - - =00005 - Koth

100 C.C. Harn = 1,45 - Harnstoff.
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Kaninchen IL
Tab. 2.

4 Tage, wovon 3 mit Digitalin.
(19. —22. Mirz.)

Summa der Durchschnitts-
Tageswerthe. zahl fiir 1 Tag.
Nahrung . . . . . | 1311 Gm. | 327,8 Grm.
Harnmenge . . . . . 1013 C.C. 2533 C.C.
Gewicht des Harns . . | 1031,3 Grm. | 257,8 Grm.
Harnstof . . . . . 14,095 - 3,524 -
Koth . . . . . . .1 13 - 033 -
1 Grm. Nahrung = 0,78 C.C. Harn
1 - - = 0,78 Grm. -
1 - - = 0,0107 Grm. Harnstoff
| - = 0,0009 - Koth
100 C.C. Harn = 1,33 - Harnstoff.

Auffallend an diesen beiden Versuchen ist die im
Verhiltnifs zur Nahrung vermehrte Wasserabschei-
dung mit einer wenigstens relativ, im ersten Fall
auch absolut, verminderten Harnstoffausscheidung.

Eine Erklarung dieser Thatsache scheint mir bis jetzt nicht
méglich; denn wenn auch die Pulsfrequenz durchschnittlich
weiter unter der Norm gestanden hitte, als es mir vorkam,
wenn also der Blutdruck in den Gefiifsen wesentlich vermindert
war, so ist daraus nicht ersichtlich, weshalb dann gerade mehr
Wasser aus den Capillaren der Niere treten sollte. Es ist durch
fernere Experimente zu entscheiden, ob in den vorliegenden
Beobachtungen Zufille mitwirkten, oder ob der Wasseriibergang
in die Harnkanilchen an andere Verhiltnisse als die des Blut-
druckes gekniipft ist, und ob der Eintritt solcher Verhiltnisse
eine Wirkung des Digitalin war. —

Ich gehe nunmehr iiber zu den Fillen, in denen der Nervus
vagus durchschnitten wurde *), und berichte zuniichst iiber den

*) Die Operationsstelle war am Hals. Professor Virchow hatte die Giite, die
Operationen auszufiihren,
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allgemeinen Einflufs, den diese Operation auf das Kaninchen
No. L hatte.

Durchschneidung des Nervus vagus.
Kaninchen L

Die Durchschneidung geschah am 25. Januar Nachmittags
5 Uhr ohne irgend namhaften Blutverlust. Nach der Operation
heftiges Zitlern, der Puls vor Zittern nicht zu fithlen. Das
Thier nimmt Nahrung; bleibt dann unbeobachtet bis 84 U. Ab.
Um diese Zeit lebhafter Appetit, die Schlingbewegungen voll-
kommen leicht. Nachdem aber ein Theil des Futters in den
Magen gelangt ist, beginnen heftige Brechbewegungen mit
Wiirgen und Schreien; dabei kurze, coupirte Respiration. Puls
aufserordentlich schnell und klein, nicht zu zihlen. — Nach
einigen Minuten fri(st das Thier wieder, wihrend man das Ras-
seln noch hort. — 93 Ab.: Nachdem es lebhaft gefressen, be-
ginnen wieder die Brechbewegungen, erreichen einen hohen
Grad unter dufserster Anstrengung des Thieres. Dauer dieser
Krampfe 4 Stunden. — Wirkliches Erbrechen erfolgt nicht. —
Die Nacht ruhig. Am Morgen des 26sten (8 U.) Puls 200. —
Von da an frals das Thier mit sehr lebhaftem Appetit und ohne
die geringste Beschwerde. Der Puls blieb fortwahrend frequent,
war nie unter 180, aber meist 200—240—250. So ging es
bis zum 30. Januar. Am Morgen (83 U.) des 3lsten zeigte sich
Mangel an Appetit; Puls 300; um 94 U. Puls 280.

Um 2} U. N. sitzt das Thier zusammengekauert, den Riicken
stark gekriimmt, den Kopf etwas nach hinten gezogen. Die
Augen nicht ganz gedffnet; Respiration langsam. Kalt anzu-
filhlen. Die Haare aufgerichtet. Puls 204, hart, voll. Grofse
Apathie. Muskelschwiche.

34 U. N.: Hunger; es wird Fuiter genommen, aber die
Frefshewegungen aulserordentlich langsam, ausseizend. Der
Puls nimmt fortwihrend an Zahl ab bis auf 128 Schlige
(63 Ab.). Dabei vollstindigste Apathie gegen dulsere Reize.

8U. 20 M.: In dem Augenblick, wo ich das Thier beriihre,
fallt es auf die Seite. Es stellen sich Convulsionen ein, beson-
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ders lebhaftes Strecken, dabei einzelne Schreie. Die Respiration
geht nur in ganz einzelnen Ziigen unter grofser Anstrengung
und lauter Inspiration. Tod um 8 U. 25 M.

Im Harn fand sich, wie auch in den spiter mit-
zutheilenden Fillen, nie eine Spur von Zucker. Er
reagirte bis zum 29sten alkalisch, war aber dunkler als zuvor.
In der Nacht vom 29sten auf den 30sten wurde er neutral;
die dunkle Farbung (die iibrigens nicht von Gallenpigment her-
rithrte) nahm zu; und vom 30sten Mittags bis zum Tode war
er meist intensiv sauer und sehr dunkel.

Zu Schleimeylindern, die sich schon am 29sten und von
da an weiter in grofseren Mengen gezeigt halten, kam am
3lsten ein ausschliefslich aus organischen Bestandtheilen gebil-
detes Sediment. Es waren Spermatozoiden in bedeutender Zahl,
Epithel aus Blase und Harnkaniilchen, letzteres zum Theil kérnig
zerfallen; einiges schien fettig degenerirt.

Aus der am 1. Februar 10 U. M. gemachten Section hebe
ich Folgendes hervor: Die Venae jugulares, besonders die in-
ternae beiderseits sehr erweitert, strotzend von dunkelem Blut;
ebenso das rechte Herz,

Die Lungen haben einige atelektatische Stellen, sowohl
die linke als die rechte; im Uebrigen normal.

Leber, Gallenblase, Galle zéigen keine Anomalie.

Magen sehr ausgedehnt, mit Nahrung gefiillt, mit stellen-
weiser cadaverdser Himatinfirbung. Im Mageninhalt die ge-
wohnlichen Pilze.

Nieren: beiderseits hyperimisch; die Kapseln vollkommen
loslich. -— In der Corticalsubstanz nichts Auffallendes, als die
Hyperdmie, dagegen in den geraden Harnkanilchen, besonders
in den den gewundenen zunichst gelegenen Partien, zahlreiche
Cylinder, meist mit rundlichen gelben Massen, vollkommen
analog denjenigen, welche sich im letzten Harn fanden. Einzelne
weifsliche Massen fiillen stellenweis die Kanilchen; sie haben
das Aussehen croupéser Cylinder; doch konnte die Identitit
mit diesen nicht constatirt werden, auch fanden sich unzweifel-
haft croupdse Cylinder nie an den freien Enden der Kanilchen.
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Im unteren Theil der geraden Kanilchen, namentlich in den
Papillen, nahmen die Cylinder an Zahl immer mehr ab. —
Das Epithel der Harnkanile war an einzelnen Stellen kérnig
zerfallen, aber nirgend fehlte es, und nirgend zeigte sich durch-
greifende Degeneration derselben.

Es bleibt nun noch iibrig, tiber das Verhilini(s des Harn-
stoffs zu berichten. Dasselbe war auffallend verindert seit der
Durchschneidung des Vagus. War in der unmittelbar vorher-
gehenden Periode, in den 4 Tagen, welche zwischen der Be-
handlung mit Digitalin und der Operation lagen, die Harn-
stoffausscheidung bei einer tiaglichen Nahrung von
200 Grm. = 2,149 Grm., so war dieselbe nach der Ope-
ration, bei gleicher Futtermenge, um ein Drittel ver-
mehrt, nimlich = 3,133. Der Harn war ebenfalls so
wesentlich vermehrt, dafs bei 1993 Grm. Nahrung
180,1 Grm. als Harn ausgeschieden wurde.

Die nachfolgenden beiden Tabellen enthalten die zum Ver-
gleich néthigen Data.

Kaninehen L
Tab. 3.

%4 Tage nach Darreichung des Digitalin.
(22.—25. Jan.)

Summa der Durchschnitts-
Tageswerthe. zahl fiir 1 Tag.
Nahrung . . . . . . } 800 Grm. 200 Grm.
Harnmenge . . . . . 627 C.C. 156,7 C.C.
Gewicht des Harns . . 639,5 Grm. § 159,9 Grm.
Haenstoff . . . . . 8,598 - 2,149 -
Koth . . 50 - 12 -
1 Grm. Nahrung = 0,78 C.C. Harn
1 - - =08 Grm. -
P - - = 0,0107 Grm. Harnstoff
1 - - = 0,006 - Koth

100 C.C. Harn = 1,37 - Harnstoff.
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Kaninchen I
Tab. 4.

6 Tage nach Durchschneidung des Nerv. vagus.
(26.—31. Jan))

Summa  der Durchschnitts-
Tageswerthe. zahl fiir 1 Tag.
Nabrung. . . . . . | 1196 Grm. | 1993 Grm.
Harnmenge . . . . . ] 1061 C.C. 176,8 C.C.
Gewicht des Harns . . { 1080,6 Grm. § 180,1 Grm.
Harpstolf ~ . . . . . 18,799 - 3,133 -
Koth . . . . . . . 208 - 346 -
1 Grm. Nahrung = 0,89 C.C. Harn
I - - =109 Grm. -
| - = 0,0157 Grm. Harnstoff
Lo- - = 0,017 - Koth
100 C.C. Harn = 1,77 - Harnstoff.

Schliefslich gebe ich die Summe simmtlicher Tage, die
brauchbarer sein wiirde, wenn der Gewichtsverlust des Thieres
exacter zu ermitteln wire.

Kaninchen I

Tab. 5.
Summa simmilicher Tage.
(8.— 31. Jan.)
Summa der " Durchschnitts-
Tageswerthe. zahl fiir 1 Tag.
Nahrung. . . . . . | 4760 Grm. { 198,3 Grm.
Harnmenge . . . . . {3763 C.C. 156,8 C.C.
Gewicht des Harns . . 3844,5 Grm. § 160,2 Grm.
Harnstoff . . . . . 59,279 - 2,469 -
Koth . . . . . . . © 30,1 - 1,29 -
1 Grm. Nahrung = 0,79 C.C. Harn
1 - - = 0,81 Grm. -
1 - - = 0,013 - Harnstoff
1 - - = 0,0063 - Koth

100 C.C. Harn = 1,57 - Harnstoff.
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Wenn die fernerhin vorgenommenen gleichen Operationen
durchaus nicht das gleiche Resultat gaben, als das, welches
sich bei der ersten Vagusdurchschneidung ergeben hatte, nim-
lich jene bedeutende Harnstoffvermehrung, so liegt hierin der
beste Beweis, dals der Vagus in jenem ersten Falle keineswegs
einen specifischen Einfluls auf die Harnsecretion ausiibte. —

Kaninchen [H.

Etwa 2 Jahr alt, ménnlich, mit einem Gewicht von 1477 Grm.
beim Eintritt (3. Febr.), wurde 7 Tage hindurch beobachtet, ohne
Einschrinkung des Fulters, und ergab wihrend dieser Zeit die
in Tab. 1. verzeichneten Verhiltnisse.

Kaninchen III
Tab. L

7 Tage vor Durchschneidung des Nervus vagus.

(4. —10. Febr.)
Summa der Durchschnitts-
Tageswerthe. zahl fiir 1 Tag.
Nahrung. . . . . . 2240 Grm. | 320 Grm.
Harnmenge . . . . . 1722 C.C. 246 C.C.
Gewicht des Harns . . 1755,2 Grm. § 250,7 Grm,
Harnstoff . . . . . 18,618 - 2,669 -
Roth . . . . . . . 1,7 - 024 -
I Grm. Nahrung = 0,77 C.C. Harn
1 - - =078 Grm. -
i - - = 0,0083 - Harnstoff
1 - - =0,0008 - Koth
100 C.C. Harn = 1,08 - Harnstoff,

Am 10. Februar 1% U. N. wurde der rechte Vervus vagus
durchschnitten. Das Thier wurde davon durchaus nicht in dem
Grade afficirt, als Kaninchen . Nach § Stunde war der Puls
320; das Thier verrieth die gewdhnlichen Zeichen von Hunger,
indefs wurde keine Nahrung verabreicht, um nicht Schlingbe-
schwerden zu veranlassen, Am Abend 8 Uhr, wo der Puls
sich bis auf 260 Schlige vermindert hatte, frafs das Thier mit



251

derselben Leichtigkeit und Schnelligkeit, als vor der Operation.
Der Puls stieg noch einmal bis tiber 300 (8 U. Ab.), fiel dann
bald auf 280 (10 U, Ab.), auf 260 (12 U. Mittn.), ging in allmih-
liger Abnahme bis auf 180 zuriick (12. Febr.).
Der Harn bot wihrend der ganzen Zeit nichts Abnormes dar.
Nachdem das Thier in Bezug auf das Allgemeinbefinden,
namentlich in Bezug auf die Circulation, wieder die gewihn-
lichen Verhiltnisse darbot, wurde am 14. Febr. 2 U. N. auch
der linke Nervus vagus durchschnitten. Unmittelbar mit der
Durchschneidung beginnen die Athembeschwerden; es tritt
laute schnarchende Respiration ein mit heftiger Anstrengung.
Weder Zittern noch Convulsionen begleiten diese Respirations-
beschwerden. Das Thier bleibt in diesem Zustand mit einem
Puls von 300 und 280 wechselnd, nie so hoch, dafs er das
Zihlen unméglich machte. — Unter Zunahme der Dyspnoe be-
ginnen um 8 U. 45 M. Ab. dufserst heftige Convulsionen; das
Thier geht wihrend derselben um 9% U. suffocativ zu Grunde.
Um 8 U. Ab. war noch einmal Harn gelassen (34 C.C.), das
einzige Mal nach der Operation; derselbe war klar, sauer und
hatte den bedeutenden procentischen Harnstoffgehalt von 2,065.
Von der Section (15. Febr. 10 U. M.) ist zu bemerken:
Das rechte Herz, besonders der rechte Vorhof, ist auf’s
Aeulserste ausgedehnt, mit dunkelem, wenig geronnenem Blut.
Ebenso sind die V. cava und V. jugulares von Blut sirotzend.
Beide Lungen zeigen einzelne atelektatische Stellen; fleckige
Hyperdmie. Einzelne grofsere Partien sind im Engouement.
Die Nieren nicht bedeutend hyperiimisch. Kapsel voll-
kommen leicht Igslich. Die Malpighischen Kniuel stark gefillt.
Die Kanile in allen Abschnitten meist frei; nur in den geraden
Kanilen, besonders im mittleren Theil der Papillen, finden sich
gelbliche kérnige Anfiilllungen (gleich denen bei Kaninchen I.),
durch Natron entfirbt, zum Theil, aber nicht ganz léslich.
Die Verhilinisse des Harnstoffs sind aus Tab. 2. ersichtlich.
Wihrend vor der Operation auf 1 Grm. Nahrung 0,0083 Grm.
Harnstoff kam, so wurde nach der Operation fiir 1 Grm. Nah-
rung 0,0098 Harnstoff geliefert. Analog jener Zeit, in der die
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tagliche Nahrung in 320 Grm. bestand und wobei 2,659 Grm.
Harnstoff ausgeschieden wurden, hitte nach der Operation, wo
die durchschnittliche Nahrung 350,5 Grm. war, 3,35 Grm. Harn-
stoff ausgeschieden werden miissen; statt dessen betrug die
tigliche Ausscheidung 3,98.

DietdglicheHarnstoffausscheidung war also nach
der Durchschneidung des Nervus vagus um ungefihr
+ Grm. p. Tag vermehrt.

Kaninchen IIL
Tabh. 2.

4 Tage nach Durchschneidung des Nervus vagus.
{11, — 14, Tebr.}

Summa der Durchschnitts-
Tageswerthe. zah! fiir 1 Tag.
Nahrung . 1615 Grm. | 403,7 Grm.
Harnmenge . . 1339 C.C. 334,7 C.C.
Gewicht des Hams . 1363,0 Grm. § 340,7 Grm.
Harnstoff .. 15,922 - 398 -
Koth . . . . 193 - 482 -
I Grm. Nahmng = 0,83 C.C. Harn
1 - - = 0,34 Grm. -
| - = 0,0098 - Harnstoff
- - = 0,012 - Koth
100 C.C. Harn = LI8 - Harnstoff.

Der dritte Versuch geschah mit

Kaninchen 1l

am 23.Mirz 128 U. N. Es war dasselbe Thier, an dem einige
Tage zuvor Versuche mit Digitalin gemacht waren. —

Der Einfluls auf die Circulation war diesmnal ein dufserst
geringer. Der Puls stieg zwar nach der Operation auf 300,
behielt aber eine excessive Hohe nur bis zum Abend des niichsten
Tages; von da an hielt er sich auf 170—180. Auch der Harn
war nur zweimal wihrend der bedeutenden Pulsfrequenz sauer;
im Uebrigen zeigte er keine Anomalie.



Die Harnstoffausscheidung stand gegen die frii-
heren Abschnitte zuriick; sie war geringer als die in der
ersten Zeit und ebenfalls gevinger als die rauch schon vermin-
derte Ausscheidung wiihrend der Behandlung mit Digitalin.

Die relative Harnmenge iibertraf um 0,3 Grm. diejenige
aus der ersten Periode und war gleich mit der der zweiten.
Der procentische Harnstoffwerth war der geringste.

Kaninchen IL
Tah. 3.

8 Tage nach Durchschneidung des Nervus vagus®).
(25. Mérz — 1. April.)

Summa der Durchschnitts-
Tageswerthe. zahl fiir 1 Tag.
Nahrung . 2732 Grm. | 3415 Grm.
,Hamrhenge . . 2152 C.C. 269,0 C.C.
Gewicht des Harns . 2186,6 Grm. | 2733 Grm.
Harnstoff 27,911 - 3,489 -
Koth e 290 - 3,63 -
1 Grm. Nahrung = 0,78 C.C. Harn
1 - - = 0,80 Grm. -
i - - = 0,0102 - Harnstoff
1 - - =0,0106 - Koth
100 C.C. Harn = [,29 - Harnstofl.

Das Thier wurde spiter zu einem anderen Versuch benutzt.

In den drei Versuchen stand die Quantitiit des ausgeschie-
denen Harnstoffs in geradem Verhiltnifs zur allgemeinen Alte-
ration, welche durch die Durchschneidung des Nerven bewirkt
war. Je andauernder eine abnorm erhShte Pulsfrequenz sich
erhielt, je unruhiger dabei das Thier war, je stiirker die Zeichen
des Durstes und je hiufiger der Harn sauer wurde, um so be-
deutender war der Harnstoffgehalt.

*) Die Zeit vom 23sien zom 24sien konnle niebt mit in Rechnung gebracht

werden, weil wahrend der Operation Harnverlust stattgefunden hatte.
Archiv f. pathol. Anat. Bd. VI. Heft 2. 18
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Vergleicht man dies Resultat mit dem, was frithere Ver-
suche mit Cubeben und Cantharidin ergeben haben, in denen
namlich eine excessive Harnstofferhthung ebenfalls unter den
angegebenen Zeichen einer bedeutenden Alteration aufirat, ‘so
liegt es nahe, anzunehmen, dafs die Harnstoffvermehrung das
Resultat einer allgemeinen fieberhaften Aufregung sei und nicht
sowohl eine locale Affeclion der Nieren.

Wenn iiber den Ursprung des Harnstoffs auch noch viele
Zweifel sind, so ist doch nicht zu bezweifeln, dafs von dem
abnorm vermehrien Harnstoff wenigstens der Ueberschufs iiber
das Normale durch die Gewebe geliefert wird; d. h. wenn wir
vorher constalirt hatlen, wie viel Harnstoff unter normalen Be-
dingungen einem bestimmien Nahrungsquantum entsprach (gleich-
viel ob er ganz, oder nur zum Theil, oder anch gar nicht,
unmittelbar aus der Nahrung selbst gebildet wurde), und wir
finden unter krankhaften Verhiltnissen eine Harnstoffvermeh-
rung, so kdnnen wir nicht anders als annehmen, dafs diese aus
dem Umsatz der Gewebe resultire.  Wir kénnten hiervon um
so sicherer iiberzeugl sein, je grofser gleichzeitig die Storung
im Verdauungsapparat wire, —

Ich glaube, dafs die Zustinde, unter denen ich eine ab-
norme Vermehrung des Harnstoffs fand, dem entsprechen, was
man gewohnlich mit Fieber bezeichnet, obwohl ich die sicherste
Bestimmung, ndmlich Temperaturmessungen, nicht vornehmen
konnte. Es wiirde auch fiir die Vorstellung vollkommen gut
passen, dals eine abnorme Temperaturerhhung in einem abnorm
schnellen Stoffumsatz beruhe, dafs dieser eine vermehrte Harn-
stoffbildung zur Folge hitte und dafs im Harnstoff ein Maals
fir die Intensitiit des Fiebers lige. — Ich mag auf diese De-
ductionen, die fiir eine theoretische Conslruclion viel Wahr-
scheinliches hiiten, nicht weiter eingehen, weil ich selbst am
hesten weifs, wie rein hypothetisch diese Sache liegt; aber ich
glaube, dafs man berechtigt wire zu der Frage, ob ein be-
stimmtes Verhiltnifs zwischen Fieber und Harnstoffbildung besteht.

Es ist dabei freilich noch zu unterscheiden zwischen der
Harnstoffbildung und der Harnstoffausscheidung. Bei den Ka-
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ninchen, an denen ich experimentirte, wird die Quantitit des
gebildeten Harnstoffs schneller und vollstindiger zur Erscheinung
kommen als beim Menschen. Da niimlich die Perspiration bei
diesen Thieren so gering ist, so wird das Wasser, welches den
Korper wieder verlifst, in weit gréfserem Maalse, als es beim
Menschen geschieht, in der Form von Harn auftreten. Fieber-
hafte Zustinde konnen daven keine Ausnahme machen. Eben-
dadurch wird auch der Harnstoff leichter und vollstéindiger durch
die Nieren mitgefithrt werden.

Eine andere Schwierigkeit wird darin liegen, dafs bei fieber-
haften Menschen die Nahrung nicht mit so ausschliefslicher
Gleichheit zu geben ist, wodurch das Verhiltnifs des Harnstoffs
fir den Vergleich complicirter wird.

18+
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