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Xu 

Uber den Einflu6 des Pankreas auf den Glykogenbestand 
der Leber. 

(Aus dem Kgl. Pathologischen Institut der Universitiit Berlin.) 

Yon 

Prof. Dr. J. W o h ] g e m u t h  und Dr. M. F u k u s h i  (Tokio). 

(Hierzu Taf. II.) 

Es unterliegt keinem Zweifel, dab der Kohlenhydratbestand der Leber eines 
gut  gen~hrten Tieres in erster Reihe abhangig ist yon tier Funktionstiichtigkeit 
des Pankreas. Denn wenn man einem Tier das Pankreas total exstirpiert und so 
die Tiitigkeit des Pankreas vollkommen aussehaltet, so verschwindet aus der Leber 
~i~mtliehes Glykogen in ktirzester Zeit, und gleiehzeitig hat die Leberzelle fiir 
immer ihre Fi~higkeit eingebiiBt, .~Glykogen zu synthetisieren und in sich aufzu- 
~speichern. Die notwendige Fo]ge davon ist, dab das Tier zuckerkrank wird. Es 
finder also dureh das Pankreas gleichsam eine Regulierung des Glykogenbestandes 
in der Leber statt, uud die se wird so lunge in normaler Weise vor sich gehen, als 
das Pankreas in vollem MaBe funktionstiichtig ist. 

Auf welchem Wege aber dieser Vorgang der Regulation sieh abspielt, ob durch 
Yermittlung der Nerven oder auf dem Wege tier Blutbahn oder unter Zuhilfe- 
~ahme beider Faktoren, ist mit roller Sicherheit noeh nicht entschieden. Aller- 
dings sprieht das bisher in dieser Frage vorliegende experimentelle Material sehr 
:zugunsten der Blutbahn. In erster Reihe sind hier zu nennen die bekannten 
Transplantationsversuche von M i n k o w s k i  1) und die yon H 6 d o n  2) und Thi ro-  
]o ix  3). Aus ihnen geht hervor, daB, wenn man ein ausreiehend groBes Sttick 
der Drtise auBerhalb der Bauehh6hle unter die Haut des Tieres einpflanzt, dieser 
verlagerte Pankreasrest geniigt, um das Zustandekommen des Diabetes mit roller 
Sieherheit zu verhindern. 5~oeh klarer zeigen das die Parabioseversuehe yon 
F or s ebb a eh r der zwei Hun@ yon gleichem Wurf untereinander mit der Leibes- 
hShle vereinigte und dann dem einen der beiden Tiere das Pankreas exstirpierte, 
mit dem Erfolg, dab dieses Tier keinen Diabetes bekam, Und endlieh ist in dieser 
Beziehung der instruktive Versueh yon Car l son  und D r e n n a n  5) zu nennen, 

1) Minkowski, Weitere Mitteilungen fiber den Diabetes mellitus nach Exstirpation des 
Pankreas. Berl. klin. Wchschr. 1892, Nr. 5. 

~) H6don, Subkutane Transplantation des Pankreas; ihre Resultate hinsiehtlich der Theorie 
des pankreaslosen Diabetes. Compt. rend. soc. biolog. Bd. 44, S. 307 u. 687, 1892. 

s) Thiroloix, Transplantation des Pankreas. Compt. ~end. sos. biolog. Bd. 44, S. 996, 1892. 
4) Forschbach, Parabiose und Pankreasdiabetes. Deutsche reed. Wchschr. Jahrg. 34, 

S. 910, 1909. 
~) Carlson und Drennan, Der Pankreasdiabetes beim ~-bertlitt des inneren Pankreas- 

sekretes in das mfit~erliehe Blur. Amer. Journ. of physiol. Bd. 28, S. 391, 1911. 
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die einer tr~chtigen Hiindin das Pankreas exstirpierten, ohne dab Glykosurie auf- 
trat. Nachdem aber das Tier geworfen hatte, die Pankreasfunktion der F~iten 
also in Fortfall kam, traten sofort alle Zeichen eines schweren Diabetes auf. 
Wie sollte man sich diese Vorg~nge anders erkliirenl als dab vom Pankrea~ 
in das Blut ein Sekret abgegebefi wird, welches als das den Kohlehydratstoff- 
wechsel der Leber regulierende Moment betrachtet werden muB. Weleher Art 
aber dieses sogenannte ,,innere Sekret" ist, dartiber istl bisher noch nichts 
bekannt. 5Tur soviel kann man mit Sicherheit sagen, dab es in dem aus dem 
Pankreas fiieBenden Blut enthalten sein mul~, und dab es dutch das Pfortaderblut 
direkt der Leber zugetragen wird und dort seine Wirkung entfaltet. Hierfiir ist 
auch neuerdings yon H~don 1) der experimentelle Beweis durch folgende Ver- 
suchsanordnung erbracht worden. Er cxstirpierte einem Hunde das Pankreas~ 
das Tier bekam einen krgftigen Diabetes. Alsdann verband er die Pankreasvene 
eines normalen Hundes mit einem Pfortaderast des diabetisehen Tieres und land 
nun, dab die Glykosurie fiir mehrere Stunden vollkommen verschwand. Wenn er 
dagegen das Blur aus der Vena pancreatico-duodenalis in die Vena jugularis des 
diabetischen Hundes leitete, so war der Effekt ein weir geringerer under blieb voll- 
kommen aus, sobald das Pankreasvenenblut in eine Arterie, beispielsweise die 
Carotis, iibergeleitet wurde. Aus diesem Experiment folgt nicht bloBi dab das 
Pankreasvenenblut der Trager des ,,inneren Sekretes" ist, sondern dab dieses n u r  

dann seine Wirkung roll und ganz entfalten kann, wenn es auf ktirzestem Wege 
zusammen mit dem Pfortaderblut in die Leberzelle gelangt. 

Es war nun yon Interesse, zn untersuchen, wie der Kohlehydratumsatz i~ 
der Leber sich gestaltet, wenn man dafiir sorgt, dab auSer dem ,,inneren Sekret ~ 
aueh das durch die Pankreasgi~nge naeh aul~en in den Darm fiieBende Sekret in 
die Leber gelangt und so die Leberzellen mit Pankreassekret gleichsam iibersehwemmt 
werden. ~an konnte daran denken, dab dann die Leber ganz besonders befi~higt 
sein mii~te, Glykogen in umfangreiehem Ma~e zu bilden und in ihren Zellen aufzu- 
speichern. Andrerseits war aber auch zu bedenken, daB, wenn man das Pankreas- 
sekret in den Kreislauf iiberleitet, man mit ihm gleichzeitig gewaltige Mengen an 
diastatischem Ferment in die Zirkulation bringt. Diese konnten aber unmOglich 
bedeutungslos fiir den Glykogenbestand der Leber und der iibrigen Organe sein; 
vielmehr war zu vermuten, dab die Uberschwemmung der KOrperzellen mit 
diastatisehem Ferment einen starken Glykogenschwund, speziell in der Leber, zur 
Folge haben wtirde. Und in der Tat besti~tigte das Experiment diese Vermutung. 

Welche Dimensionen der Diastasegehalt im Blut eines Tieres annehmen kann, 
wenn das Pankreassekret in den Blutkreislauf gelangt, davon macht man sich 
am ehesten an der Hand yon Zahlen einen Begriff. Der Diastasegehalt beispiels- 

1) H~don, Die Resultate der gegenseitigen Transfusion zwischen diabetischen und normalen 
ttunden. Compt. rend. soc. biolog. Bd. 66, S. 699, 1909; Bd. 67, S. 792, 1910; Bd. 68, S. 348, 
1911 trod Arch. internation, de Physiol. Bd. 13, H. 1, 1913. 



251 

weise yon normalem Hun@serum schwankt nach den Erfahrungen des einen 1} 
yon uns meist zwischen ~3so 160 und 320; Werte darunter und dariiber werden 
hSchst selten beobachtet. Unterbindet man demselben Tiere beide Ausfiihrungs- 
ghnge des Pankreas und zwingt so das Sekret, sich in der Drfise zu stauen und 
sch]iel~lich ins Blur iJberzutreten, so findet man schon nach kurzer Zeit Werte 

3 8  ~ yon D24 n 5120--10 240 im Serum. Ganz ahnlichen, wenn auch nicht so grol~en 
Differenzen begegnet man auch beim Kaninchen vor und nach der Unterbindung 
des Pankreasganges. - -  Der {/bertritt des Pankreassaftes in das Blut erfolgt 
schon sehr bald nach der Unterbindung. In der Mehrzahl der yon dem einen yon 
uns 2) beobachteten Falle konnte schon naeh 5 Stunden, in manchen bereits nach 4, 
bisweilen sogar nach 3 Stunden das Erscheinen der ersten Mengen yon Pankreas- 
sekret im Blut mit Sicherheit festgestellt werden. ~ach Verlauf yon 24 Stunden 
ist die Fermentmenge im Blur far gewShnlich schon so gro~, da] der Diastase- 
gehdt des Blutes um das Zehnfache des urspriinglichen Wertes gestiegen ist, nach 
48 bzw. 72 Stunden erreicht er meist seinen HShepunkt, und nachdem er sich 
einige Tage auf dieser HShe gehalten, geht er allmhhlich wieder zuriick und erreicht 
schlie]lich nach 10--12--14 Tagen wieder seine normale GrS]e. 

Wollte man also den Einflul~ des ins Blut gelangten Pankreassaftes auf den 
Glykogenbestand der Leber naher kennen lernen, so konnte das nut in der Zeit 
geschehen, wo das Blur ganz besonders reich an diastatischem Ferment war, 
also in den ersten 4 Tagen nach der Unterbindung. Die ersten Untersuchungen, 
die der eine yon uns in dieser Richtung anstellte, bezweckten festzustellen, ~ie 
Tiere mit unterbundenem Pankreasgang sich gegentiber dem Zuckerstich verhalten. 
Die Versuche, fiber die an anderer Stel]e ausfiihrlich berichtet werden soft, wurden 
tells an Kaninchen, tei]s an ttunden ausgefi]hrt. Den Tieren wurde unter Lokal- 
anasthesie der bzw. die P/~nkreasgange unterbunden und nach 24 bzw. 48 bzw. 72 
Stunden der Zuckerstich ausgefiihrt. Bei 18 Kaninchen war die Piqfire 13 real nega= 
tiv, 5 real positiv. Aber auch der positive Ausfall war racist nicht positiv in1 Sinne 
yon Claude B e r n a r d ;  dean ffir gewShnlich trat in diesen Fallen der Zucker 
sehr verspatet und nut sehr sparlich irn Urin auf. Bei 5 Hun@n, bei denen die 
Piqfire naeh E ckar d ausgefiihrt wurde, war die Wirkung des Zuckerstiches nach 
voraufgegangener Unterbindung der Pankreasg~nge in 4 Fhllen negativ, in einem 
positiv. - -  Diesen in der Mehrzahl der Fglle negativen Ausfall der Piqfire konnte 
man sieh nun so erld~ren, da6 infolge der Unterbindung der Pankreasggnge die 
Leber vollkommen oder fast vo]lkommen an Glykogen verarmt war. Denn Claude 
B e r n a r d  hatte gezeigt, dal~ bei Tieren, die gut ernahrt sind und in ihrer Leber 
einen gro~en Glykogenvorrat besitzen, der Zuckerstich stets positiv, bei Tieren 

1).Wohlgemuth, Das Verhalten der Diastase im Blur. Biochem. Ztschr. Bd. 21, S. 381, 
1909. 

2) Wohlgemuth und 1Noguchi, Experimentelle Beitrage zur Diagnostik der subkutaaen 
Pankreasverletzungen. Berl. ldiil. Wschr. 1912, l~r. 32. 
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dagegen, die durch Hunger ihr Leberglykogen zum grSl~ten Tell eingebiil~t haben, 
der Zuckerstich regebnhNg nagativ ausfi~llt. 

Trotzdem also sehon aus diesen Zuakerstichversuchen mit ziemlicher Sieher- 
heit heryorging, daf~ die Pankreasgangunterbindung in der ~ehrzahl der Fi~lle 
einen Glykoganschwund in der Leber zur Folge hat, so war es im Interesse grSl~erer 
Xlarheit doch notwendig, das Leberglykogen soleher Tiere direkt quantitativ zu 
bestimmen. Zu dem Zweek:wurde eine Serie yon 12 Kaninehen, die unter gMehen 
Ernghrungsbedingungen gehalten waren, reichlich mit Traubenzueker gefiittert, 
9 yon ihnen wurde der Pankreasgang unterbunden, und die an@ran 3 dienten 
als Xontrolltiere. 24 Stunden nach der Unterbindung wnrden 3 der operierten 
Tiere gleichzeitig mit einem Kontrolltier getStet, 48 Stunden sparer, wi~hrend 
die Erni~hrungsbedingungen unverandert beibehalten wurden, wiederum 3 operierte 
Tiere und ein Kontrol]tier und 72 Stunden post operationem die letzten 3 Tiere 
mit dam letzten Kontrolltier getStet und jedesmal unmittelbar nach Eintritt des 
Todes die Leber der Tiere quantitativ auf Glykogen nach Pfl i iger verarbeitet. 
Schon bei der Feststellung des Gewichtes der Lebarn zeigte sich ein wesentlicher 
Untarschied insofern, als die Lebern der operiertan Tiere viel Mehter an Gewicht 
und aueh yon vM schlafferer Konsistenz waren als die der Kontrolltiere. Und 
bei der Analyse der Organe ergab sieh, da~ die Kontrolltiare 10 real so viel Glykogen 
und noah mehr in ihrer Leber besal~en als die operierten. Bei 3 der operierten 
Tiere waran iiberhaupt nur noeh Spuren yon Glykogen in der Leber nachwaisbar. 
Andrerseits beobaehteten wir aueh Tiere, die trotz der Gangunterbindung noch 
reiehliche Glykogenmengen iI1 der Leber aufzuweisen hatten. - -  Von grol3er 
Wichtigkeit ftir den Ausfall der Resultate ist die Wahl des Zeitpunktes, in dem 
man die operierten Tiere tiitet und die Leber auf Glykogen analysiert. Gesehieht 
das, wie bier angegeben, 1--2--3 Tage naeh der Gangunterbindung, so kann man 
im grol~en und ganzen sieher sein, einen mehr oder weniger grol~en Glvkogen- 
sehwund konstatieren zu kSnnen. Wartet man abarmit der Untersuchung 6, 8 oder 
gar 10 Tage nach der Unterbindung, so wird man meistens Glykogenwerte fin@n, die 
yon @nan derKontrolltiere wenig differieren. Das gMehegiltauchfiirdenZucker- 
stieh. Am 1., 2. oder 3. Tage naeh der Gangunterbindung fi~llt er meist negativ aus; 
nimmt man ihn abet erst sparer vor, etwa 5--6--8 Tage post operationem, so ist er stets 
positiv. Diese Tatsaahe finder ihre Erldarung darin, daI~, wie schon auseinander- 
gesetzt, unmittelbar naeh der Gangunterbindung die Diastase im Blut rapid an- 
steigt, 2--3 Tage sieh auf der HShe halt, dann absinkt und allmahlich wieder zur 
Norm zuriickkehrt. So lange nun viel Diastase im Blute kreist, wird Glykogen 
aus der Leber in grol3en Nengen ausgesehwemmt, und erst wenn die Diastasewerte 
siah der Norm niihern, ist aueh die Leber wieder imstande, grol]e 3lenger~ an Gly= 
kogen in ihren Zellen aufzuspeiehern. 

Gleiehsam ~ls latztas Glied in dieser Kette der Beweisfiihrung fehlte noeh 
die mikroskopisehe Feststellung des Glykogensahwundas in der Leber naeh Pan- 
kreasgangunterbindung. Diese erschien uns um so wichtiger, als vor kurzem 
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H o f m e i s t e r  1) in einem Yortrag, den er zu Ehren von 5~othnagel in Wiea 
gehalten hatte, ganz ausfiihrlieh auf die Glykogenverteilung in der Kaninchen- 
leber eingeht und interessante Mitteilungen maeht fiber den Unterschied zwischen 
dem Glykogenschwu~d in der Leber beim Hunger und dem nach Ausfiihrung 
des Zuekerstichs. Uber diese unsere mikroskopischen Befunde wollen wir nun 
im fo]genden beriehten. 

AlsVersuchstiere dienten uns tells Kaninehen, teils Hun@. Die Tiere waren, 
bevor sie zum Versuch verwandt wurden, reiehlich geftittert worden und befandea 
sich in einem guten Erni~hrungszustand. Vor Beginn des Versuchs wurde den 
Tieren aus einer oberfliiehliehen Vene Bin paar Kubikzentimeter Blut entnommen 
und in dem friseh gewonnenen Serum die Diastase nach der Methode des einen 2) 
yon uns quantitativ bestimmt. Da Narkose an sich sehon einen Glykogensehwund 
in der Leber bewirken kann, wurde den Tieren ohne Narkose die BauehhShle er- 
6ffnet, schnell ein Stiickchen Leber exstirpiert, der Pankreasgang aafgesucht and 
unterbunden und die BauehhShle sehne]l geschlossen. Dieser Eingriff dauerte in 
der Mehrzahl der Fille nicht linger als 10--12 Minuten. Die Tiere maehten hier- 
nach kaum einen kranken Eindruek, waren vielmehr ganz taunter und begannen 
bald darauf wieder zu fressen. 24 bzw. 48 Stunden spiiter wurde abermals die 
BauchhShle erSffnet und wieder ein Stiiekehen Leber exstirpiert. An dem gleichen 
Tage war@ auch Blut aus einer oberfii~chlichen Vene entnommen und das Serum 
auf seinen Diastasegehalt untersueht, um zu konstatieren, ob infolge der Unter- 
bindung des Pankreasganges die Diastasemenge im Blut entsprechend zugenommen 
hat oder nieht. Diese Feststellung war um so wiehtiger, als ja, wie wit in der Ein- 
leitung ausgefiihrt haben, ein Effekt nut dann zu erwarten war, wenn die Diastase 
ha Blur vermehrt war. - -  Bei der Mehrzahl der Tiere wurde naeh u yon aber- 
reals 2 Tagen die BauchhShle erSffnet und wieder ein Stfiek Leber exstirpiert, 
und gleiehzeitig wurde dann aueh im Blur der Diastasegehalt kontrolliert. Die 
exstirpierten Leberstfiekehen wurden sofort in abso]uten Alkohol gebraeht, um 
spiter in Celloidin eingebettet und nach der Methode yon B e s t auf ihren Glykogen- 
geha]t untersucht zu werden. 

Alle weiteren Einzelheiten ergeben sicb aus den Protokollen, die wit nunmehr 
fo]gen ]assen. 

Versuch I. 
Kaninchen, 2260 g. 
9. II. 1913. BlutGentnahme aus der Ohrvene, Diastasegehalt ~ s ,  = 40. ~ 2 4 h  

ErSffnung der BauchhShle in der Linea alba, Exstirpation eines etwa einmarkstiickgro6eD 
Leberstiiekes (a) aus dem vorliegenden Leberlappen under Umschniirtmg desselben mit einem 
dieken Seiden~aden. Blutung steht sofort. 

1) F. H o f m e i s t e r ,  Der Kohlenhydratstof~wechsel der Leber. Sammlung der yon der 
Nothnagel-Sti~tung veranstalteten Vortriige. tteit 1. Berlin u. Wien 1913, Urban 
und Schwarzenberg. 

2) Wohlgemuth ,  Uber eine neue Methode zur quantitativen Bestimmung des diastatischen 
Fermentes. Biochem. Ztschr. Bd. 9, S. 1, 1908. 
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Doppelte Un~erbindung des t)ankreasganges ~md Durehsehneidung desselben. BauehhShle 
wieder geschlossen. 

Das Tier erholt sich sehr schnell und beginnt bald darauf zu Iressen. 
10. II. 1913. Er~iffnung der BauchhShle in der rech~en Mammillarliaie. Exs~irpation 

eines gleiehgro~en Lebers~fickes (b) aus dem rech~en Leberlappen dutch Absdmiiren mittels 
eines dieken Seidenfadens. Keine Blurting. Bauehh~hle wieder geschlossen. 

Blutentnabme aus der 0hrvene, Diastasegehalt P u s ~  160. 
�9 ~ 2 4  h 

Mikroskop iseher  Befund : Leberstfiek a ist reich an Glykogen. Das Glykogen ist gleieh- 
m~ig  fiber die einzelnen L~ppchen verteilt und au~er in den Leberzellen stellenweise aueh im 
Lumen der Lymphgef~e und der perivasknl~ren Lymphraume anzutreffen. 

Leberstfiek b enthiil~ keine Spur mehr -con Glykogen. 

Versuch II. 
Kaninchen, 2170 g. 
9. II. 1913. Blutentnahme aus der Ohrvene, Diastasegehalt has~ = 40. 

~ 2 4 h  

ErS~nung tier Bauchhiihle in der Linea alba, Exstirpation eines kleinen Leberstfickchens (a) 
durch Abschnfirung aus dem vorliegenden Leberlappen. M~flige Blu~ung, die sehr bald steht. 

Doppelte Un~erbindung des Pankreasganges und Durehselmeidtmg desselben. Bauehhiihle 
geschlossen. 

10. II. 1913. ErSffuung der Bauchh5hle in der reehten Mammillarlinie. Exs~irpation 
eines Leberstiiekchens (b) aus dem reehten Leberlappen. Keine Blutung. Bauchh~ihle gesehlossem 

Bluten~nahme aus der Ohrvene, Diastasegehalt ~ s s o  80. 
~ 2 4 h  

Mikroskop ischer  Befund:  Leberstfiek a enth~l~ reichliche Mengen an Glykogen. Man 
finder es gleichmg~ig fiber alle Zellen verteilt und ganz vereinzel~ aueh in den Lymphgefg~en 
and den perivaskularen Lymphr~iumen. 

Leberstfiek b ist in seiner ganzen Ausdehnung vollkommen frei yon Glykogen. 

Versach  III. 
Kaninchen, 2080 g. 
28. V. 1913. Blutentnahme aus der Ohrvene, Diastasegehalt ~ s ~  - a o  ~ ' 2 4 h  - -  * "  

ErSffnung der BauchhShle in der Linea alba, Exstiq)afion eines Leberstfiekes (a) aus dem 
vorliegenden Leberlappen durch Umsclmfirtmg mit einem dicken Seidenfaden. Kcine Blutung 
Doppel~e Unterbhldung des Pankreasganges. BauehhShle geschlossen. 

30. V. 1913. ErSffmmg tier BauchhShle in der rechten ~ammillarlinie. Exstirpation 
eines Lebers~fickes (b) aus dem rech~en Leberlappen. BauchhSh]e gesehlossen. 

r~ss~ = 320. Binten~nahme aus der Ot~vene, Diastasegehal~ --~ah 
2. VI. 191~. ErSffnung der Bauehh~ihle in der Linea alba, Exstirpation eines Lebers~iiekes 

(e) aus dem linkea Leberlappen. BauehhShle geschlossen. 
Blutentnahme aus der Karotis, Diastasegehalt D 3s~ = 160. 

24  h 

Mikroskopischer  Befund:  Lebers~fick a ist sehr reich an Glykogen, die ganzen Zellen 
sind i(irmlich ~ollgestop[t mit GlykogenkSmem. 

Leberstfick b enthlilt bereits keine Spur mehr yon Glykogen und ebenso ist Leberstfiek c 
frei yon Glykogen. 

Um zu zeigen, wie gewaltig der UnterscbSed in dem Glykogengehal~ der Leber vorund naeh 
der Gangunterbindung sein kann, bringen wir yon ]e einem Pr~parat aus den Leberstficken 
a und b eiae farbige Tafel. Fig. A entspricht dem Lebers~fiek a, also dem Zustand der Leber 
vor der Unterbindung des 2an~reasganges, Fig. B gibt uns ein Bild yon dem Glykogen= 
uchwtmd nach der Unterbindung. 
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Versuch IV. 
Ka~nchen, 2310 g. 

~ss~ = 20. 28. u 1913. Blutentnahme aus der Ol~vene, Diastasegehalt ~24h 
ErSffnung der BauehhShle in der Linea alba, Abschniirtmg eines Leberstfiekes (a) yon dem 

mitfleren Leberlappen. 
Unterbindung des Pankreasganges, Bauchhiihle gesehlossen. 
30. V. 1913. ErSffnung der Bauehh5hle in der reehten Mammillarlinie, Abschniimng 

eines Lebersttiekes (b) "~on dem rechten Leberlappen. BauehhShle gesehlossen. 
Blutentnahme aus der Ohrvene, Diastasegeha[~ ws8~ - 160. ~24 h 

2. u 1913. ErSffnung der BauchhShle in der Linea alba, Absehniirung eines Leber- 
stiiekes (e) von dem linken Leberlappen. 

Blutentnahme aus der Karotis, Diastasegehal~ ~ 8 ,  = 80. ~ 2 4 h  

Mikroskopiseher Befund:  Leberstiiek a enthiil~ reiehliehe Mengen yen Glykogen, doeh 
ist~ das Glykogen fiber die einzelnen Leberli~ppchen ziemlieh tmgleiehmi~l~ig verteilt. Es weehsela 
L~ppehen, deren Zellen mit Glykogen fSrmlieh vollgestopft sind, ab mit solehen, die nut ganz 
vereinzelte glykogenhaltige Zellen aufzuweisen haben. 

Leberstiick b en~hiilt keine Spur yon Glykogen, desgleiehen Leberstiiek e. 
Also aueh i~ diesem Falle hat die Gangunterbindung so gewirkt, dal~ samtliehes Glykogen 

~n kurzer Zeit aus den Zellen verschwand. 

5~un kSnnte man  einwenden - -  darauf machte uns Herr Geheimrat Prof. 

Dr. O r t h  aufmerksam - - ,  dal~ durch unsere Versuehe noeh nieht einwandsfrei 

erwiesen sei, daI~ durch die Pankreasgangunterbindung der Glykogenschwund in 

der Leber bedingt werde. Man kSnnte aueh daran denken, dal~ die Laparotomie 

und  die nachfolgende Absehniirung eine8 Leberlappens da8 Tier bereits so schwer 

sch~digen, dal] infolge dieses Eingriffes allein sehon siimtliehes Glykogen aus der 

Leber versehwindet. Um diesem Einwand zu begegnen, prtiften wit in einem 

besonderen Versuch, welche Wirkung die ErSffnung der BauchhShle und aie Ab- 

sehniirung eines Leberstiiekes auf den Glykogenbestand der Leber hat.  Wit  

gingen in genau der gleiehen Weise vor wie bei den friiheren Versuchen, nur  dal~ 

wir den Pankreasgang diesesmal vollkommen unbertihrt  liel~en. 

Versuch V. 
Kaninehen, 2020 g;. 

10. IX. 1913. Blutentnahme aus der 0hrvene, Diastasegehal~ ~s8o = 40. -124h 

ErSffnung der BauehhShle in der Linea ulba, Abschaiirung eines Lebersttickes (a) vom 
mittleren Lappen. BauehhShle geschlossen. 

.~8 o ~ 40. 12. X. 1913. Blutentnahme aus der 0hrvene, Diastasegehalt D e4h 
ErSffnung der BauehhShle in der rechten Mammillarlinie, Resektion eines kleinen Leber- 

stiiekes (b). 
14. X. 1913. Blutentnahme bUS der Ohrvene, Diastasegehalt D~8~ = 40. 
ErSffnung der BauehhShle, Resektion eines Leberstiickes (e). 
Mikroskopiseher Befund:  Leberstfiek a enth~l~ Glykogen in m~6igen Mengen; be- 

sonders reich aa Glykogen sind die um die Vena eentralis gruppierten Zellen, nach der Peripherie 
der L~ppehen zu enthalten die Zellen weniger Glykogen. 

Leberstiick b ist weir reicher an Glykogen als a; hier findet sieh das Glykogen in den L~ppehen 
gleichmhBig verteilt. 
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Leberstfiek c en~hgl~ wieder etwas weniger Glykogen, etwa soviel wie a, auch hier ist e~ 
fiber a, lle Zetle~ gteichm~13ig verteil~. 

Der Versuch hat somit ergeben, da/~ durch die ErSffnung der BauchhOhle und 
die Abschniirung eines Leberstiickes ein Glykogenschwund in der Leber nicht 
hervorgerufen wird. Wir fanden im Gegenteil trotz dieses Eingriffes in den nachstert 
Tagen weir mehr Glykogen in der Leber a]s vorher. Demnach sind wit berechtigt,. 
das Verschwinden des Glykogens aus der Leber in den ersten 4 Versuchen als- 
direkte Folge der Pankreasgangunterbindung zu betrachten. 

Nach diesen Versuchen am Kaninchen, die, wie wir gesehen Mben, s~mtlich 
eindeutig verlaufen waren, schien es yon Wichtigkeit, auch ttunde in den Kreis. 
der Untersuchung zu ziehen. Auch bier Mtten wir dus gleiche Ergebnis. 

Versuch VI. 
Spitz, 6500 g. 
24. VL 1913. Blutentnahme aus der oberfl~ehliehen Vene eines Hinterbeines dutch Punk- 

tion, Diastasegehalt ~.~so = 320. 
~ 2 4 h  

ErSffnung der Bauehhghle in der Linen a lba, Abschniirang eines Leberstiickes (a) yon dem 
mitfiel'en Leberlappen, geringe Blutung, die bald steht. 

Unterbiudtmg and Dm'ehschneidmlg beider Pankreasgiinge, BauchhShle wieder geschlossem 
26. u 1913. ErSffnung der BauchhShle in der rech~en Parasternallinie, Absclmiinmg: 

eines Leberstiickes (b), ]3auchbShle gesehlossen. 
Blu~entnahme aus einem Hinterbein, Diastasegehal~ D ~s~ = 2500. 24h 

28. VL 1913. ErSffnang der Bauchh5hle in der Linea alba, Exstirpation eines Leber 
stiiekes (c). 

Bluten~nahme aus der Jugularvene durch Punktion, Diastasegehalt D'~s~ = 5000. ~ 2 4 h  

Mi.kroskopiseher Befund:  Leberstiick a ist durchweg stark glykogenha]tig. Das Gly= 
kogen finder sieh am reichlichs~en in der peripherisehen Zone der einzelnen L~ppchen, doch bis-- 
weilen begegnet man auch solehen, wo die ttauptmenge des Glykogens in den der Zentralvene- 
benaehbarten Zellen abgelagert ist. 

Leberstiick b ist vollkommen frei yon Glykogen und ebenso enth~ilt Leberstiick c keine Spur 
yon Glykogen. 

Also auch beim Hund fiihrt die Gangunterbindang and die bald darauf einsetzende Ver- 
mehrung der Diastase im Blur zu einem vSlligen Glykogensehwtmd in der Leber. 

Es fragte sich nun, ob dieses Abh~ngigkeitsverhhltnis yon Leberglykogen 
zu Blutdias~ase auch zum Ausdruck kommt, wenn die Diastase im Blur sich 
wieder normalen Werten n~hert, mit andern Worten, ob die Leber die F~higkeit 
wiedererlangt, G]ykogen aufzubauen und in ihre Zellen abzulagern, sobald die 
Diastasemengen im Blur yon der Norm nicht mehr erheblich abweichen. Aus 
unseren chemischen Untersuchungen batten wit bereits deutliche Belege dafiir. 
Immerhin schien es doch wiinschenswert, auch auf mikroskopischem Wege den 
Nachweis dafiir zu erbringen. 

Wit gingen deshalb in einem weiteren Versuche so vor, dal~ wit einem Hunde 
den Pankreasgang unterbanden und nun die Intervalle zwischen den einzelnen 
Leberresektionei~ so ausdehnten, bis dab die anf~nglich au~erordentlich hohe~ 
Blutdiastasewerte inzwischen wieder zur Norm zuriickzukehren begannen. Danrt 
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erst nahmen wir die dritte und die vierte Resektion vor. - -  Im ein zelnen verlief 
dieser Versuch folgenderma$en: 

Versuch u 
Pudel, 7400 g. 
16. VII. 1913. Blutentnahme aus der oberfl~ehliehen Vene eines Itinterbeines dutch 

Punk~ion, Diastasegeha]~ D as~ = 160. 2~h 

EriJffnung der Bauehhiihle in der Linea alba', Abschnfirung eines Leberstfickes (a) von dem 
mittleren Lappen. M~.$ige Blutung, die dutch Tamponade zum Stehen gebraeht wird. 

Unterbindung und Durehsehneidung beider Pankreasgii~ge. BauchhShle wieder gesehlossen. 
18. VII. 1913. ErSffmmg der BauchhShle in der reehten Parastemallinie, Absehnfirung 

eines Lebers~iiekes (b), BauehhShle gesehlossen. 
Blutentnahme aus dem Hinterbein, Diastasegehalt r~3s~ = 1250. ~ 4 h  

21. VII. 1913. Blutentnahme aus dem Hinterbein, Diastasegehalb D~s~ =-320. L-2~ h 

22. VII. 1913. ErSffnung der BauchhShle in der rechten Mammillarlinie, Absctmiirung 
eines Leberstfiekes (e), BauehhStfle geschlossen. 

Blutentnahme aus dem Hin~erbein. Dias~asegehalt r)3s~ = 320. 
�9 ~24  h 

24. VII. 1913. Blu~entnahme aus dem ~linterbein, Diastasegehalt D "~s~= 160. 24 h 

26. VII. 1913. ErSffnung der BauchhShle in der Linea alba, lResek~ion eines Leberstfiekes 

Das Tier wird aus der Femoralis entblutet. Diastasegehalt Dss~ = 160. ~ 2 4  h 

Mikroskopiseher Befund:  Lebersttick a ist sehr reich an GlykogeI1, die Zellen sind 
mit Glykogenschollen wie vollgestopft; auch im Lumen der Zenfral~nene und der Gefhl3e finde$ 
sick reiehlich Glykogen. 

Leberstiiek b enthi~lt keine Spur yon Glykogen mehr. 
Leberstfiek c enth';ilt betr'~chtliche Mengen an Glykogen, die fiber die einzelnen Leber- 

l~tppchen ziemlieh gleiehma$ig verteilt sind. Auch in dem Lumen tier Gefa$e is~ wieder Glykogen 
anzu~reffen. 

Leberstiiek d ist reich an Glykogen. Es finder sich gleichmP~$ig verteilt in den einzelnen 
Leberl~ppchen und zum Teil aueh in den Gef/il~lumina. 

Es hat sich somit auch mikroskopisch feststellen lassen, dal3 ein ausgesproche- 
net Antagonismus zwischen Glykogengehalt der Leber und Diastasegehalt des 
Blutes besteht. Denn wit sehen, da$, solange der Diastasegehalt des Blutes ein 
abnorm hoher ist, kein Glykogen in der Leber anzutreffen i~t, in dem Moment 
aber, wo die Diastasemenge des Blutes der ~qorm sieh n~hert, wieder Glykogen in 
den Leberzellen auftritt und an Quantiti~t zunimmt, je mehr die Blutdiastase ab- 
nimmt. 

Auf Anregung yon Herrn Geheimrat Prof. Dr. Orth untersuchten wir nun 
weiter, ob es auch in der gleichen Weise gelingt, den Glykogengehalt in der Lebcr 
zu beeinflussen, wean man yon au~en her in die Blutbahn grS~ere Diastasemengen 
einftihrt. A priori schien das sehr wahrscheinlieh. Denn wenn man Diastase 
beispielsweise in Form yon Speiehel oder Pankreassaft oder in Form eines aus den 
betreffenden Driisen hergestellten Extraktes in den Kreislauf eines Tieres brachte, 
war aueh anzunehmen, alas ein Teil derselben auf dem Wege der Arteria hepatica. 
in die Leber gelangen miiSte: Die Versuche lehrten aber doeh, dab es yon erheb- 
]icher Bedeutung ist, auf welehem Wege die Diastase der Leber zustr~imt, ob auf 
dem Wege der Art. hepatica oder der Vena portarum. 

Virehows hrohiv f. pathol. Ant. Bd. 218. Hit. 3. 17 

(d)" 
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Zuniichst seien die Versuche mitgete i l t ,  bei  denen wit  den Tieren Pankreas -  

e x t r a k t  in die Ohrvene injizierten. 

Versneh VIII. 

Kaninehen, 2310 g. 
- 3 8 0  10. IX. 1913. Blutentnahme aus der Ohrvene, Diastasegehalt D.;4 h = 40. 

ErSffnung der BauchhShle in der Linea alba, Abschniirung eines Leberstiickes (a) van dem 
mittleren Lappen. BauchhShle geschlossen. 

Dem Tier werden 10 ccm gut wirksamen Pankreasextrakts in die Ohrvene injizier~. Das 
Tier macht tags fiber einen munteren Eindruck. 

12. IX. 1913. Biutentnahme aus der Ohrvene, Diastasegehalt D~S~=_.. 80. 
ErSffnung der BauchhShle, Exs~irpation eines zweiten Leberstfickes (b), BauchhShle ge- 

schlossen. 
15: IX. 1913. Abermals ErSffnung der BauehhShle, Resektion eines Lebers~fickes (c). 

Das Tier wird aus der Karotis entblutet. DiastasegehMt D 3s~ = 40. 
: 2 4 1 1  

~ i k r o s k o p i s c h e r  Be iund :  Leberstfiek a enthglt reichliche Mengen yon Glykogen. 
Besonders ~del Glykogen findet sich in den um die Zentralyene gelagerten Zellen lind in der peri- 
pherischen Zone der Leberli~ppchen, wi~hrend die dazwischen llegenden Leberzellen nur ~ereinzelte 
GlykogenkSmer affweisen. 

Leberstfick b ist sehr reich an Glykogen. Dasselbe finder sich fiber alle Zellen gleichmgl~ig 
verteilt. 

Leberstfick e ist ebenfalls reich an Glykogen, doch ist bier die zentrale Zone der Leberli~ppchen 
besonders glykogenreich. 

Versuch IX. 

Kaninehen, 2050 g. 

10. IX. 1913. Blutentnahme aus der Ohrvene, D~ h = 40. 
ErSffnung der Bauchh5hle in der Linen alba, Abschnfirung eines Leberstfickes (a) yon dem 

nfittleren Leberlappen, BauchhShle geschlossen. Injektion yon 10 ccm gut wirksamen Pankreas- 
extrakts in (lie Olu=vene. 

12. IX. 1913, Blutentnahme ausder  Ohrvene, D :~s~ --160. 
~ 2 4 h  - -  

ErSffmmg der BauehhShle, Abschniirung eines zweiten Leberstiickes (b), BauchhShle ge- 
sehlossen. 

15. IX. 1913. Abermals ErSffnung der BauchhShle, Resektion eines Leberstiickes (c). 
Das Tier ~vird aus der Karofis entblu~et. DiastasegehMt ])~s~ h = 40. 

iViikroskopischer Be iund :  Leberstfick a enth~lt nicht viel Glykogen, weit weniger als 
sonst in der Leber des normalen, nichtvorbehandelten Tieres enthalten ist. Da das Tier vor dem 
Versuch gut ern•hrt worden war, ist ein Grund fiir den inangelhaften Glykogenbestand nicht zu 
ermitteln. 

Lebersttick b ist reich an Glykogen, das fiber die ganzen Liippohen gleichmi~Big ve~teilt ist. 
Leberstfiek e enthiilt nicht mehr so viel CTlykogen, doch ist seine Menge noch ganz betri~cht- 

lich. Am reichlichsten ist er in den um die Zentralvene angeordneten Zellen anzutreffen und in 
der Peripherie der Leberli~ppehen. 

Bei beiden Tieren bewirk te  also in d e r  Ta t  die In j ek t ion  von gut  wirksamem 

P a n k r e a s e x t r a k t  in die Ohrvene nicht  nu t  keine Glykogenverarmung der Leber ,  

sondern im Versuch V I I I  b l i e b  der Glykogenbes tand  der gleiche nach tier In j ek t ion  

wie vorher,  und  im Versuch I X  war n a c h h e r  s o g a r  eine deutl iche Glykogen-  
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anreieherung zu konstatieren. E s  ist demnaeh doch yon wesentliehem EinfluB, 
auf welchem Wege die Diastase in die Leber und an deren Zellen gelangt. 

Allerdings haben wir in beiden F~llen 48 Stunden nach der Injektion ver- 
streichen lassen, bis wir die Leber untersuchten, und man geht wohl nicht fehl, 
wenn man annimmt, dal~ sehon nach 24 Stunden der bei weitem grS~lte Teil der 
eingeftihrten Diastase den Blutkreislauf durch die I~ieren verlassen hatte. Darauf 
weist auch die Beobaehtung hin, da~ der Urin beider Tiere nach der Injektion 

h 3 8  o ganz exorbitant hohe Diastasewerte (ira Fall VIII --~DSS~ 625, im Fall IX -2~n ---- 
1250) aufzuweisen hatte. Andrerseits aber fanden wir die Blutdiastase am 2. Tage 
noch vermehrt; es h~tte sieh also trotzdem eine wenn aueh nur kleine Abnahme 
im Glykogengehalt der Leber zeigen mtissen, vorausgesetzt eben, da6 der Effekt 
der gleiehe ist, ob die Diastase auf dem Wege der Vena portarum oder dutch die 
Arteria hepatica in die Leber gelangt. 

I-Iiernach ergab sich yon selbst die Forderung, weiter zu untersuchen, 
wie der Glykogenbestand in der Leber sich gestaltet, wenn man den Tieren die 
Diastase in eine Mesenterialvene einspritzt und so daftir sorgt, da6 sie mit dem 
Pfortaderblut die Leberli~ppchen passiert. Diese Frage wurde gleiehfalls an zwei 
Kaninchen entschieden. Der Gang der Versuehe war hier i~hnlieh wie in Ver- 
such VIII und IX. 1Normalen Tieren wurde ein Sttick Leber exstirpiert, dann 
die Diastasel(isung in eine Mesenterialvene eingespritzt und 4 bzw. 24 Stunden 
spiiter wieder je ein Lebersttickchen reseziert. Im einzelnen verliefen die Ver- 
suche folgenderma6en. 

Versueh  X. 
Kaninchen, 2250 g. 
10. X. 1913. Blutentnahme aus der Ohrvene, Diastasegehalt D '~s~ = 4 0 .  ~ 2 4 h  

10 h 30' a. m. ErSffnung der Bauehh5hle in der Linea alba, Absehniirung eines Leberstiickes 
(a) yon dem mittleren Lappen. 

Dem Tier werden 10 cem gut wirksamen Pankreassafts in eine Mesenterialvene iniizier~. 
BauehhShle geschlossen. 

2 h 40' p. m. Abermals ErSffnung der Bauchhiihle und Resektion eines Leberstiickes (b). 
11. X. 1913. Blu~entnahme aus der 0hrvene, Diastasegehalt r)3s~ ~ 320. ~ 2 4 h  

ErSffnung der BauehhShle, Resektion eines Leberstiickchens (e). 
Mikroskopi scher  Befund:  Leberstfiek a ist au~erordentlieh reich an Glykogen, dasselbe 

finder sieh in den Liippehen vollkommen gleiehmiil~ig ver~eilt. 
Leberstiick b ist auch noch reich an G[ykogen, abet nicht mehr in dem Mal]e wie a. Die 

Lamina der Gefal~e enthalten gleichfalls Glykogen. 
Leberstfick c is~ i~ufierst arm an Glykogen. Nut um die Zentralvenen herum sieht man noeh 

in einer Zellenreihe GlykogenkSrnehen liegen. 

Versuch  XI. 
Kaninehen, 2060 g. 

10. X. 1913. Blutentnahme aus der Ohrvene, Diastasegehalt n3s~ - -4•  ~ 2 4  h - -  v .  

11 h a. m. ErSffnung der BauchhShle in tier Linea alba, Abschniirung eines Leberstiickes 
(a) von dem mittleren Lappen. Danach werden dem Tier 10 ccm gut wirksamen Pankreasextrakts 
in eine Mesenterialvene injizier~ und die BauehhShle geschlossen. 

17" 
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2 h 20' p.m. Abermals ErSffnung der BanchhShle und Resektion eines Leberstiickes (b). 
11. X. 1913. Blutentnahme aus der Ohrvene, Diastasegehalt ~ s ~  = 320. ~ 2 4 h  

ErSffnung der BanehhShle, Resektion eines Leberstttckes (c). 
Mikroskopischer Befund: Lebersttick a ist sehr reich an Glykogen, man finder es gleieh- 

m~fig verteilt in allen Leberl~ppehen. 
Leberstiick b, das 4 Stunden nach der Injektion yon DiastaselSsung exsti~s wurde, zeig~ 

schon viel weniger Glykogen. Der griifte Tell ist verschwunden und nur noch das Zentrum der 
Leberl~ppchen oder deren Periphelie enthiilt m~fige Mengen an Glykogen. 

Leberstiick c zeigt den gleichen starken Glykogensehwund wie b. Hier fmde~ man nut noch 
in den Zellen um die Zentralvenen herum etwas Glykogen. 

In  diesen beiden Versuchen ist es somit gelungen, dutch Injektion yon Pan-  

kreasextrakt  in e[ne Mesenterialvene einen i~hn]ichen Effekt zu erzielen wie durch 

die Gangunterbindung. Denn es hat sieh bei beiden Tieren einwandsfrei feststellen 

lassen, dal~ 24 Stunden nach der Injektion, wenn auch nicht das ganze Glykogen 

wie in Versuch I und II ,  so doch der grSi~te Teil desselben, aus der Leber ver- 
sehwunden war. In Versuch X !  war sogar sehon naeh 4 Stunden eine starke Ab- 

nahme zu konstatieren. Es ist also in der Tat  yon Wichtigkeit, auf welchem Wege 
die Diastase zur Leberzelle ge]angt. 

Unsere Untersuchungen waren soweit abgesehlossen, als wit yon den hoch- 

interessanten Mitteilungen H o f m e i s t e r s  Kenntnis erhielten, auf die wit bereits 

eingangs hingewiesen haben. Seine Befunde gipfeln vornehmlich in folgendem: 

Bei glykogenreichen Tieren sind die Leberli~ppehen gleiehmiifig yon Glykogen erfiillt. Sobald 
man den Tieren aber die Nahrung entzieht, 5ndert sieh das Bild so zwar, daft die Peripherie der 
L~ppehen zunehmend glykogenfrei wird, bis naeh 3--5 Tagen das Glykogen mikroskopisch, ab- 
gesehea -con einer geringen diffusen Rotfi~rbung, g~nzlich versehwunden ist. Ganz anders dagegen 
gestaltet sich die Glykogenverteilung in jenen Fi~llen, woes, wie beispielsweise beim Zuekerstieh, 
zu einer ganz p!Stzliehen Abna~me mit nachfolgender Hyperglyki~mie und Glukosurie kommt. 
Fiihrt man bei einem gut gen~hrten Kaninchen den Zuckerstieh aus, so finder man keine Seheidung 
einer glykogenarmen and glykogenreiehen Zone, sondern eine zienflich g]eichmhfige Verteilung. 
,,Soweit glykogenarme Zellen neben glykogenreiehen zu erkennen sind, finden sie sieh inselfSrmig 
zwisehen diesen zerstreu?~. Was aber in gelungenen Versuehen am meisten aufiiillt, ist, daf eia 
~icht unerheblicher Teil des Glykogens sich nich~ mehr in den Zellen, sondern z~dschen den Zellen 
in den erweiterten Lymphr~umen und in den mi~ Blu~ oft fiberiiillten Kapillaren ~md venSsen 
Geifi.fen finder, nicht abet in den Arterien und Gallengi~ngen. Manehmal sind die Zellkonturen 
yon ausgetretenen GlykogenkSrnem nieht zu unterseheiden und die Zentralvenen stellenweise 
yon Glykogenschollen nahezu angeffillt. Der Zuckerstieh ifihrt sonach beim Kanine'hen zu einer 
gauz anderen Form yon Glykogenabgabe als der Hunger. Bei diesem versehwindet es in den Zellen 
yon der Peripherie ab, and zwar ohne nachweislieh das Paraplasma zu ver]assen. Nach dem Zucker- 
stieh wircl es von den Zellen in die perikapilliiren Lymphriiume ausgestofen." 

Es fragt sieh nun, wie verhiilt sieh das Glykogen in der Leber naeh der Unter-  
bindung des Pankreasganges, zeigt sieh hier der gleiche Typus in dem Versehwinden 

des Glykogens wie beim Hunger oder wie beim Zuckerstich ? Da der yore Pan-  
kreas nach der Gangunterbindung ausgehende Impuls ein so mi~ehtiger ist, daB, 
wie wit gesehen haben, schon mitunter nach 24 Stunden keine Spur yon Glykogen 
mehr in den Leberzellen anzutreffen ist, und da wit ferner aus friiheren Versuchen 
wissen, dab die GangunCerbindung iihnlich wie beim Zuckerstich yon einer ganz be-  
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triichtlichen Steigerung des Blutzuckers gefolgt ist, so konnte man a priori meinen, 
dag das Glykogen naeh der Unterbindung die gleiehe Verteilung in der Leber 
zeigen wiirde wie naeh dem Zuekerstich. Andrerseits aber war auch zu bedenken, 
dal~ infolge der [Jberschwemmung des Blutes und der Gewebss/ffte mit den enormen 
Diastasemengen dieses Bild gar nicht in Erscheinung zu treten braueht, sondern 
d~I~ das aus den Zellen in die Gef~f~e austretende Glykogen sofort dureh die dort 
vorhandene Diastase der weiteren Hydrolyse verf~tlt. Auf jeden Fall war es ge- 
boten, den Einflu$ der Pankreasgangunterbindung auch naeh dieser Richtung bin 
zu studieren. 

Die Pr~parate aus unseren friiheren Versuehen waren hierfi]r leider nieht zu 
verwerten. Denn meistens waren wir so vorgegangen, dal3 wir mindestens 24 Stun- 
den naeh der Gangunterbindung verstreiehen liegen, ehe wir ein Leberstiiek ex- 
stirpierten, und in allen diesen F~llen fanden wit keine Spur yon Glykogen mehr 
in der Leber vor. Am ehesten waren noah die Pr~parate aus den Versuehen X und 
XI zu verwerten, wo Mr den Tieren Pankreasextrakt in eine Mesenterialvene ein- 
gespritzt hatten. Hier batten wir sehon naeh Verlauf yon 4 Stunden Lebersttieke 
herausgenommen und auf ihren Glykogengehalt untersueht. Es hat sieh dabei 
gezeigt, besonders in Fall XI, wo die Glykogenabnahme sehon eine sehr betraeht- 
liehe war, dab nur noch in den Zellen um die Zentralvenen herum und an der 
Peripherie der Leberl~ppehen Glykogen vorhanden war, dazwisehen aber kein 
Glykogen mehr naehgewiesen warden konnte. S0weit nun Glyk0gen noah vor- 
handen war, lag es aussehliel~lieh in den Zellen selbst, nieht abet in den Gefitgen. 
Eine derartige Verteilung, wie H o f m e i s t e r  sie als typiseh fitr den Zuekerstieh 
besehreibt, haben wir trotz genauester Durehsieht der Pr@arate niemals kon- 
statieren k6nnen. Bei dieser Gelegenheit mOehten wit aber nieht unterlassen, 
darauf hinzuweisen, dal3 wit in der normalen glyk0genreiehen Kaninehen- und 
tIundeleber GlykogenkSrnehen an ganz vereinzelten Stellen in dam Lumen der 
Lymphgef~l~e und in den perivaskularen Lymphr/~umen angetroffen haben. Von 
einer Regelmagigkeit in dieser Erseheinung kann aber keine Rede sein. 

�9 Da also das vorhandene Material zur Entseheidung der Frage yon tier Gly- 
kogenverteilung nieht ausreiehte, stellten wir noah einen besonderen Versueh an, 
in dam ~ folgendermagen vorgingen. 

Versuch XIII 
Kaninchen, 2ztl0 g. 
ErSffnung tier B~uehhShle in der Linen alba, Absehnfirung eines Leberstfiekes (a) aus dam 

vorliegenden raif.tleren Lappen. Unterbindung des Pankreasganges, BauehhShle gesehlossen. 
4 Stunden sp~ter ErSffnung der Bauehhiihle, Resektion eines Leberstfiekes (b) aus dam 

reehfsen Leberlappen, Baachhiihle geschlossen. 
: 8 Sisunden spi~ter ErSffnung der BauchhShle, Resektion eines Leberstfiekes (e). Baueh- 

hShle geschlossen. 
Mikroskopiseher Befund:  Leberstfiek a ist sehr reich ~n Glykogen, das gleiehmi~l]ig 

fiber alle Leberlgppehen verteilt ist. Vereinzelt finder man auch in Lymphgefggen mud perivasku- 
listen Lymphraumen GlykogenkSmehen. 
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Leberstiick b ist auch noch sehr reich an Glykogen, doch hat die Glykogenmenge etwas 
abgenommen. Samtliches Glykogen finder sich in den Zellen, nichts in den Lumina 
der Ge~i~Be. 

Leberstiick c enthiilt nur noch an vereinzelten Stellen Glykogen, aus manchen Leberliippchen 
ist es gi~nzlich verschwunden. An andercn $tellen w~ederum sieht man noch in den um die Zentral- 
vene hegenden Zenen Glykogen, an anderen finder man es in der Pe~ipherie der Lebcrli~ppchen. 
In den Lumina der Gef~fie ist nirgends Glykogen anzutre~fen. 

Wit sehen somit, da]~ 4 Stunden nach der Unterbindung des Pankreasganges 
das Glykogen zwar etwas, abet nicht erheblich abgenommen hat. Das finder seine 
Erkli~rung darin, dal3 erst eine Reihe yon Stunden verstreichen mu6, ehe das Pan- 
kreassekret in das Blut iiberzutreten beginnt. Wissen wit doch aus frtiheren Ver- 
suchen, dal~ flit gewShnlich erst 5 Stunden nach der Unterbindung die Diastase 
im Blut anzusteigen beginnt, da~ allerdings bisweilen auch sehon nach 4, sehr 
selten sogar schon nach 3 Stunden sich eine Vermehrung der BIutdiast~se kon- 
statieren lg6t. Somit ist es erklgrlich, dal~ die Gtykogenabnahme nur eine sehr 
geringe war. Wir batten aber absichtlich den Zeitpunkt der ersten Untersuchung 
sehon so frtih gew~hlt, weft wir hofften, daI3 wir am ehesten in dem Moment, we 
die Gangunterbindung zu wirken beginnt, eine Wan@rung des Glykogens aus den 
Zellen heraus, falls eine solehe iiberhaupt statthat, zu beobaehten Gelegenheit 
haben wiirden. Doch war nirgends etwas Derartiges zu bemerken. Soweit Gly- 
kogen vorhanden war, lag es in den Zellen, wiihrend in den Gef~i~lumina keine 
Spur yon Glykogen naehweisbar war. 

4 Stunden spi~ter war das Bild ein ganz anderes. Aus einzelnen Leberli~ppchen 
war das Glykogen vollkommen versehwunden, in andern wiederunl erfiillte es die 
Zellen, welehe sich um die Vena centralis gruppierten, und die Zellen in der Peri- 
pherie der Leberlhppchen, whhrend die dazwischen liegende Zone mehr oder 
weniger frei yon Glykogen war. In den Lumina der Gefi~$e aber war nichts 
vorhanden. 

Wir haben hier also einen Glykogenschwund, ganz ghnlich dem, wie ihn Hof  - 
meis ter  als typisch fiir das hungernde Tier beschreibt, und es dri~ngt sich auf 
Grund dieser gTbereinstimmung die Frage auf, ob nicht beim Hunger die Diastase 
eine i~hnliche Rolle spielt wie bei der Gangunterbindung. 

Wenn das der Fall wi~re, mii6ten wir annehmen, da$ whhrend des Hungers 
sthndig etwas Pankreassekret durch Riiekresorption in das aus dem Pankreas 
abfiiel~ende Blur und so in die Leber gelangt, und dal3 dieses geringe Quantum 
geniigt, um das Glykogen in den Leberzellen allmi~hlich abzubauen. 

Diese Vorstellung steht allerdings mit dem, was man fiber den Abfiul~ des 
Pankreassekretes in den Darm bisher in Erfahrung gebracht hat, in einem ge- 
wissen Gegensatz. Denn man hat bei Hun@n, denen man eine Pankreasfistel 
angel egt hatte, beobachtet, da~ ira Hunger die Absonderung des l~ankreassaftes 
durch die Fistel vollkommen sistiert, und hat daraus den Schlul3 gezogen, dal~ 
wMlrend des Hungers yon der Pankreasdriise kein Sekret produziert wird. Diese 
Annahme diirfte abet eine irrige sein, denn der eine yon uns hat nachweisen 
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kSnnen, da~, wenn man ein Tier mehrere Tage hungern lal~t und dann die Pan= 
kreasg~nge unterbindet, trotzdem im Blute dieses Tieres die Diastase betr~cht- 
lich ansteigt, und zwar nicht viel weniger, als wenn das Tier zu fressen bekommen 
h~tte. Diese Tatsache, von deren Richtigkeit man sich immer wieder fiberzeugen 
konnte, vermag nur so gedeutet zu werden, da6 die Driise aueh im Hunger staudig 
Sekret produziert. Man kann sich nun vorstellen, dal], wenn fiir den Abflul~ 
nach dem Darm der yore Verdauungstraktus ausgehende Reiz wi~hrend des 
Hungers fehlt, das in den Drtisengi~ngen stagnierende Sekret stiindig in ge- 
ringen Quantiti~ten in das aus dem Pankreas abfliel~ende Blut gelangt und in 
der Leber seine Wirksamkeit entfaltet. Damit wfirde auch jener Vorgang eine 
zwanglose Erkl~rung fin@n, dal3 im Hunger zuerst das Glykogen in der Peri- 
pherie der Leberliippchen verschwindet und dann erst das um die Vena centralis 
gelegene. Denn das in das Blut aufgenomlnene Sekret trifft, wenn es auf dem Vi:ege 
der Vena portarum in die Leber gelangt, zuerst mit den peripherischen Zellen der 
Leberlappehen zusammen und kommt dann erst mit den zentraten in Beriihrung. 

XVI. 
Uber pathologische Yeriinderungen der Iterzganglien bei 
experimenteller chronischer Alkoholintoxikation und bei 

Chlorof )rmnarkose. 
(Aus dem Pathologischen Institut der Universit~Lt KSnigsberg i. Fr.) 

Von 

Privatdozent Dr. Max Lissauer .  

(Hierzu 3 Textfigttren.) 

I n  seinem Lehrbuch der speziellen pathologischen Anatomie sagt Or th :  
,,Sehr wenig ist noch bekannt fiber etwaige Veri~nderungen an den automatischen 
Ganglien des Herzens, obwohl man doeh wohl annehmen kann, da6 aueh sie man- 
chert Erni~hrungsstSrungen unter!iegen, und obwohl solche gewi6 yon grSl3ter Be- 
deutung ffir die Herztatigkeit sind." Auch heute noeh, naeh l~nger als einem 
Vierteljahrhundert, haben diese Worte Gii]tigkeit, wenn aueh seitdem einiges tiber 
die Pathologie der Herzganglien publiziert worden ist.  Ich babe versueht, die 
Frage experimentell zu priifen, wie sich die Herzganglien bei chroniseher Alkohol- 
vergiftung und bei der Chloroformnarkose verhalten. Bevor ich diese Versuche 
sehfldere, will ich kurz die einschli~gige Literatur, soweit sie mir zuganglich war, 
anffihren. 


