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I. Einleitung.

Die Frage tiber ein mogliches Auftreten der Hypertrophie der Langer-
hansschen Inseln nach der Unterbindung der Ausfithrungsginge der
Bauchspeicheldriise und die damit verbundene Mehrbildung des In-
sulins wurde in letzten Jahren auf Grund des Studiums physiologischer
experimenteller Angaben wieder nachgepriift und erweitert.

Im Jahre 1924 erschienen die Arbeiten von Wohlgemuth und seinen Mitarbeitern
( Mochizuki, Seol), woraus man schlieBen konnte, daB die Unterbindung der
Ausfithrungsgiinge der Bauchspeicheldriise nicht nur eine Zunahme der Insulin-
bildung nach sich zieht, sondern im Gegenteil mit Ausfallserscheinungen einher-
geht. Das erste, was in ihren Versuchen auffillt, sind Veranderungen seitens
des Blutzuckers. Unmittelbar nach der Operation steigert er sich, sinkt dann
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wieder, ohne doch seine Anfangshohe zu erreichen und beginnt nach einiger Zeit
langsam aber immer zu steigen. In den Versuchen von Seo zeigen 2 Kaninchen
7 Monate nach der Operation einen Blutzucker von —0,162 und 152%, wie bel
leichtem Grade von Diabetis. Daneben beobachtete man eine herabgesetzte
Duldsamkeit gegen Zucker. Die Blutzuckersteigerung ist bei den operierten
Kaninchen nach 10 g Glucosebelastung viel héher und die Senkung viel langsamer
als bei normalen Tieren. Ebensolche Ergebnisse hat auch Adrenalineinspritzung.
Der Versuch von Loewi mit Adrenalineinfithrung in die Augenbindehaut fallt
bei operierten Tieren positiv aus. Pilocarpin und andere parasympathische Gifte,
die bei normalen Tieren eine Blutzuckersteigerung hervorrufen, iben nach der
Unterbindung der Ausfithrungsginge eine schwache Wirkung aus oder bleiben
vollig wirkungslos. In dem Bestande der Blutelektrolyten beobachtete man
dieselbe Verschiebung, welche von anderen Forschern nach unmittelbarer Reizung
des Sympathicus festgestellt wurde. Dies alles spricht nach Meinung der Ver-
fasser dafiir, daB bei operierten Tieren der Zustand eines chronisch erhohten
Tonus des Nervensystems auftritt, welcher nach Wohlgemuth und Mochizuki monate-
und jahrelang bestehen kann. Wie Wohlgemuth meint, liegt diesem Vorgang eine
leichte Schidigung der Langerhansschen Inseln zugrunde, als Folge der in den
Léappchen nach der Unterbindung und der Durchschneidung des Ductus Wirsun-
giani entstandenen Schrumpfung.

Bald erschien die Arbeit von Mansfeld 2, welcher seine Versuche an Hunden
mit der Unterbindung des Schwanzteils der Bauchspeicheldriise mittels einer dicken
Ligatur anstellte. Offenbar fand Mansfeld in dieser Operation zundchst eine
Ahnlichkeit mit der partiellen Unterbindung der Ausfithrungsginge, doch waren
die Ergebnisse dieser Operation denen Wohlgemuths ganz entgegengesetzt. Sie
kénnen durch eine gesteigerte Insulinbildung gekennzeichnet werden, welche
11/, Jahre anbalt. Als Beweis dafiir weist er auf die erhdhte Duldsamkeit
der operierten Tiere gegen Glucose und das Auftreten der Erscheinung der sog.
Karenzhypoglykamie hin. Histologisch wurde dabei in dem unterbundenen Bauch-
speicheldriisenteil Hypertrophie der L.I.* nachgewiesen. Zu entsprechenden
Ergebnissen kam etwas spater auch Herzheimer 3 (1926), welcher die Unterbindung
der Ausfithrungsginge an Hithnern ausfiithrte. Die Tiere mit einer partiellen Unter-
bindung wiesen keine irgendwie ausgesprochene und gleichmaflige Blutzucker-
senkung auf. Der Insulingehalt der Tiere war meistens auch nicht erhoht. Ein
ganz anderes Bild fand er bei Tieren mit einer vollstindigen Unterbindung aller
3 Ausfiihrungsginge. Am 36. Operationstag sank der Blutzucker dieser Tiere
nach 2 Hungertagen auBerordentlich stark —0,019% und hypoglykémische
Krampfe traten auf. Nach 2 Tagen sank der Blutzucker wieder, und das Tier
wurde getdtet. In der Bauchspeicheldriise bestand scharf ausgesprochene Hyper-
trophie der L.I. Das daraus gewonnene Insulin senkte den Blutzucker bei den
Kaninchen um 57%, d. h. sein Gehalt war nach Meinung von Herwheimer 5—6mal
grofer als normal.

Die von Jorns* an Hunden angestellten Versuche mit Unterbindung nur
eines Ausfithrungsganges oder einer unvollstindigen Abschniirung der Bauch-
speicheldriise nach Mansfeld bestitigten vollig dessen Angaben, sowohl hinsichtlich
der Duldsamkeitserhthung gegen Kohlehydrate als auch im Sinne des Auftretens
der Xarenzhypoglykamie. 6 Monate lang dauernde Beobachtungen der Kaninchen
brachten ihn zu dem Schluf, daB auch bei Kaninchen infolge der Unterbindung
der Ausfiithrungsginge der Zustand einer erhéhten Duldsamkeit gegen Kohle-
hydrate besteht, ,,jedoch nur dann, wenn der Gang wieder durchgingig wird.

Nuather, Priesel und Wagner > (1927) machten 2 Versuche an Hunden und
konnten nur bei einem Tiere nach 48stiindiger Hungerzeit das Auftreten einer
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Karenzhypoglykimie (am 95. Operationstag) feststellen, das zweite Tier aber
wies trotz Unterbindung der beiden Ausfihrungsgénge keine Veridnderungen im
Sinne von Mansfeld auf. Galehr® fand in seinen Versuchen an Hunden und
Kaninchen keine Verinderungen im Blutzucker der Tiere nach Unterbindung
der Ausfithrungsginge. Der 2tigige Hungerzustand ergab keine Zuckersenkung
bis subnormale Werte. Eine perorale Glucosebelastung bewirkte eine groBe Steige-
rung und langsame Blutzuckersenkung, d.h. es traten Erscheinungen auf, die
von einer herabgesetzten Duldsamkeit gegen Glucose zeugten, was von Wohl-
gemuth schon betont wurde.

Demel und Krammer? beobachteten in ihren Unterbindungsversuchen an
niichternen Hunden nach anfanglicher, dabei nicht bei allen Tieren ausgesprochener
Senkung, eine Blutzuckersteigerung 11 Monate nach der Operation. Die anfangs
bis zu einer gewissen Zeit sich steigernde Glucoseduldsamkeit sah man zum Ende
der Beobachtungszeit wieder sinken. Die Versuche mit der 48stiindigen Hunger-
zeit ergaben seitens des Blutzuckers keine sichtbaren Abweichungen von der
Norm. Demel und Krammer versuchten ebenso wie Herazheimer der Bauchspeichel-
driise der operierten Tiere das Insulin zu entziehen. Das von mehreren Tieren
gewonnene und gemischte Insulin wurde Xaninchen einverleibt, wobei keine
einzige Einspritzung eine Zuckersenkung bis auf 42 mg-% ergab. Der Insulin-
gehalt der operierten und normalen Bauchspeicheldriise wies keinen sichtbaren
Unterschied auf. Demel und Krammer kommen zum SchluB, ,,daB die innere
Sekretion des Pankreas auf operativem Wege, sowie er wenigstens bis jetzt
beschritten wurde, sich nicht beeinflussen 148t*. 1928 wurden von Alpern und
Besuglow & wieder Angaben geliefert, welche bei Hunden fiir die nach Unterbindung
der Ausfithrungsgange auftretende Hyperfunktion des Inselapparates der Bauch-
speicheldriise sprechen. (Duldsamkeitssteigerung gegen Glucose, eine weniger
ausgesprochene Adrenalinhyperglykdmie als in der Norm usw.) In der Bauch-
speicheldriise Hypertrophie der L.I. Auf Grund dieser Angaben kommen sie
zu dem SchluB, dafi durch diese Operation bei Hunden eine erhohte Widerstands-
fahigkeit des Korpers gegen Zucker und eine konstitutionelle Verschiebung in der
Richtung der Tonusherabsetzung des sympathischen Nervensystems im Sinne dessen
Einwirkung auf das Blutzuckerbild erzielt werden kann. In demselben Jahre
erschien in der ,,Klinischen Wochenschrift* ein Artikel von Mansfeld® hinsichtlich
der von uns erwadhnten Arbeit von Nather, Priesel und Wagner, in welcher er
betont, daf im Vergleich mit seiner wurspriinglichen Methode der Pankreasab-
schniirung ,,die Unterbindung der Ausfiihrungsginge eine ganz und gar unzulissige
Methode ist“. In seinem offenbar nur einzigen Fall mit Unterbindung der Aus-
fithrungsgéange konnte er keine Zeichen erhéhter Insulinbildung nachweisen. Die
von Mansfeld angefithrten Unterschiede zwischen beiden Operationen — der
Unterbindung der Ausfithrungsginge und der Bauchspeicheldriisenabschniirung —
stimmen, wie wir sehen, mit den Beobachtungen von Jorns, Alpern und Besuglow
nicht berein.

Wir sehen also, dafl ein Teil der Forscher (Wohlgemuth, Seo, Mochi-
2uki, teils auch Galehr) bei Hunden und Kaninchen nach der Unter-
bindung der Ausfithrungsginge der Bauchspeicheldriise Frscheinungen
einer herabgesetzten Duldsamkeit gegen Glucose, Adrenalindmie und
andere Erscheinungen eines ausgesprochenen - sympathicotonischen Zu-
standes finden, welche fiir verminderte Insulinbildung sprechen. Gleich-
zeitig geben andere Forscher (wie Heraheimer, Jorns, Alpernund Besuglow,
Leites) ein ganz entgegengesetztes Bild nach derselben Operation an
(an Hunden, Kaninchen, Hiihnern), welches ihrer Meinung nach auf
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eine Mehrleistung des Inselapparates hinweist. Endlich sprechen die
Beobachtungen von Demel und Krammer firr eine rasche Ausgleichung
des Kohlehydratstoffwechsels nach dieser Operation und fir die Unmog-
lichkeit einer operativen Einwirkung auf die Innersekretion der Bauch-
gpeicheldriise.

Man mufl hinzufiigen, dafi Woklgemuth 1 schon im Jahre 1928 seine
Auffassung etwas gedndert hat und betont, daBl nicht alle Kaninchen
auf die Ausschaltung der dufleren Absonderung der Bauchspeicheldriise
gympathicotonisch reagieren. Bei einigen Tieren erleiden der Blutzucker,
die Zuckertoleranz, der Gehalt der Blutelektrolyten keine Verdnderungen.
Dies aber verhindert Wohlgemuth nicht daran zu denken, dafl die Tiere,
welche nach der Operation keine Sympathicotonie aufweisen, in der
Tat doch eine schwach ausgesprochene Adrenalindmie haben, welche
gleichzeitig von der bestehenden Insulinmehrbildung beherrscht wird.

Die in den erwihnten Arbeiten angefiihrten Widerspriiche betreffs der
wichtigsten Grundlagen gestatten uns weder von der physiologischen
Wirkung dieser Operation, wenn auch hinsichtlich des Kohlehydrat-
stoffwechsels, noch von dem Charakter jener morphologischen Vorgange,
welche in der Bauchspeicheldriise nach der Unterbindung der Aus-
fiihrungsgéinge stattfinden, eine klare Vorstellung zu machen. So bleibt
die nicht nur theoretisch, sondern allerseitig anziehende und wichtige
Frage ungeklirt, nimlich die Frage iiber die Moglichkeit einer Insel-
gewebsbildung aus dem eigentlichen Driisengewebe der Bauchspeichel-
driise, wie sie Laguesse behauptet. Wir hielten es daher fiir angebracht,
diese Frage noch einmal zu priifen.

II. Kurze anatomische Angaben und die Versuchsmethodik.

'Die Versuche wurden an Hihnen ausgefithrt. Die Bauchspeicheldriise dieser
Tiere ist recht gut ausgebildet. Das mittlere Gewicht der normalen Driise betragt
5,2 g, schwankt von 3,6—7,8 g bei allgemeiner Organldnge bis 16 em. Auf ihrer
ganzen Ausdehnung ist die Driise in 4 Léppchen eingeteilt. Eine genaue Ein-
teilung in Kopfchen und Schwanz ist hier nicht deutlich, Im weiteren werden wir
doch der Bequemlichkeit wegen fiir rein topographische Ziele diese Bezeichnungen
benutzen. s gibt gewdhnlich mehrere Ausfithrungsginge, 2—4. Der eine von
ihnen, der Hauptausfihrungsgang, beginnt etwas riickwérts vom Kopfteil der
Driise und zieht unter einem Winkel dem Driisenkérper zu, der Stelle seiner Mindung
in den Zwolifingerdarm, ohne die Stelle zu erreichen, wo die Gallengénge einmiinden.
Andere Ausfithrungsginge sind in ithrer Richtung nicht bestandig, sie ziehen meistens
dem Hauptgang zu und treten irgendwo in der Umgebung des Driisenkopfes auf.
Dicht an den Duodenum herantretend verschmelzen sie miteinander oder miinden
in den Zwolffingerdarm einzeln ein. Wahrend der Operation wurde jeder auf-
tretende Ausfiihrungsgang unterbunden und durchschnitten zwischen 2 Seiden-
ligaturen. Gewdhnlich lieBen sich Komplikationen bei der Operation nicht beob-
achten. Am 2. Operationstag erhielten die Hahne ibr gewodhnliches Futter
(Korn, Brot usw.). Im Laufe des ganzen postoperativen Lebens standen die Tiere
unter steter und systematischer Beobachtung, besonders hinsichtlich des Gewichts
und des Allgemeinbefindens. Parallel wurde auch der Blutzuckergehalt niichtern
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regelmiBig nach 18—24 Stunden Hungerzeit nach der Hagedorn-Jensenschen
Methode bestimmt. AuBlerdem stellte man mehrmals Belastungsversuche an jedem
Tiere an, wie perorale Glucoseeinfithrung, subcutane Insulin- und Adrenalin-
darreichung. Dann wurde der Blutzuckergehalt der Tiere nach Mansfeld nach
48stiindiger Hungerzeit bestimmt. Nach Ablauf der Beobachtungszeit wurden
die Hahne getotet und deren Bauchspeicheldriisen sorgfaltig histologisch unter-
sucht. Gewdhnlich wurde die ganze Driise allméhlich vom Schwanzteil zum
Kopfteil untersucht. Fixation der Bauchspeicheldriise nach Mawimoff, Orth, Bowin
in 10%iger Formalinlésung. Celloidineinbettung, Héimatoxylinfarbung nach
Heidenhain mit Aufkleben der Schnitte nach Rubaschkin. Bindegewebstarbung
nach Mallory, wvan Gieson, Hamalaun-Eosin. AuBer der Bauchspeicheldrise
Untersuchung der Leber auf Glykogen nach Best.

III. Histologische Untersuchung der Bauchspeicheldriise nach
Unterbindung der Ausfiihrungsginge.

Die Beschreibung der in der Bauchspeicheldriise nach der Operation
festgestellten Verdnderungen werden wir zwecks eines bequemeren Ver-
gleichens mit den Angaben des physiologischen Versuchs gruppenweise
fithren, je nach dem Grad der Driisenschidigung und der seit dem Opera-
tionstag verstrichenen Zeit. Wir haben deswegen unser Material in drei
Gruppen eingeteilt.

Die 1. Gruppe umfaBit die Bauchspeicheldriisen der verhaltnismafig bald
nach der Operation (71.—95. Operationstag) getoteten Tiere. Hierher gehoren die
Hahne Nr. 15, 16, 13. Wahrend der Operation wurden bei den Héhnen 15 und 13
zwei und beim Hahn 16 drei recht dicke Ausfithrungsgéinge nachgewiesen und unter-
bunden. Die Bauchspeicheldriise des am 71. Operationstag (16. 4. 31) getoteten
Hahnes Nr. 15 erwies sich makroskopisch als vollig entartet. Im Zentrum eines
recht dicken und derben Stranges, welcher die Reste des Pankreas bildet, zicht
ein breiter, mit Flissigkeit gefilllter Ausfithrungsgang. Stellenweise ist er cysten-
artig erweitert. Lénge der Bauchspeicheldriise 10,5 em, Gewicht 3,97 g. Auf
den Schnitten durch den Driisenschwanz 2—3 von Bindegewebe umgebene
Lippchen sichtbar. Das Bindegewebe von einem erweiterten Ausfithrungsgang
und BlutgefaBen durchsetzt. Der grofite Teil des Léppchenparenchyms besteht
aus schmalen mit kubischem oder Flachepithel ausgekleideten Réhrchen, unter
welchen auch Gruppen von erhaltenen Driisenalveolen vorkommen, in deren Zellen
zymogene Kérnung noch deutlich sichtbar. Zwischen den Alveolen und oben
beschriebenen Réhrchen, der Kiirze wegen als ,,indifferente‘ bezeichnet, zahlreiche,
besonders an den Lappchenrindern deutliche Ubergangsformen sichtbar. Zelleib
der indifferenten Rohrchen meistens ohne Koérnung. Zwischen den Rohrchen
reichlich junges Bindegewebe vorhanden. Unter den noch erhaltenen Alveolen,
manchmal zwischen indifferenten Rohrchen, kleine L. I., ohne besondere Ver-
dnderungen. Auf allen anderen Schnitten durch den Schwanzteil dasselbe Bild
der Verdriangung und Verwandlung der noch erhaltenen Alveolen in indifferente
Rohrchen. Einige Lappchen bestehen durchweg aus indifferenten Rohrchen.
Beim Ubergang in das mittlere Drittel der Driise auf den Schnitten 34 Lappchen,
von welchen 2—38 kleinere vorwiegend aus indifferenten Rohrchen, gewuchertem
Bindegewebe und manchmal aus zugrunde gehenden Alveolen bestehen. Das
groBere Lippchen enthilt noch recht zahlreich erhaltene Alveolen mit viel ge-
kornelten Zellen. Am Rande dieses Lappchens Ubergang der Alveolen in indifferente
Réhrchen und Bindegewebswucherung sichtbar. L. I. auch hier selten, ohne
besondere Verinderungen. Im mittleren Drittel der Driise grofe BlutgefiBie und
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2 ebenfalls groBe Ausfithrungsginge. Der Schnittdurchmesser hier infolge ver-
mehrter Bindegewebswucherung viel linger. In dem die Wandung der erweiterten
Ausfithrungsginge umgebenden Bindegewebe Reste von 2, hauptsichlich aus
indifferenten Rohrchen bestehenden Lappchen. Normale Alveolen selten. Dasselbe
Bild auch auf anderen Schnitten durch diesen Teil der Driise. L. I. und Driisen-
alveolen nicht vorhanden. Im Bindegewebe nur durch Ausliufer getrennte indiffe-
rente Rohrchen und sehr grofe Ausfithrungsginge. Die beiden ausgedehnten
Ausfithrungsgange mit fla-
chem Epithel ausgekleidet.
Um sie bherum im Binde-
gewebe die Konturen von
4 Lappchen bemerkbar,
die durchweg aus indiffe-
renten Rohrchen bestehen.
Nur stellenweise kleine
Alveolengruppen mit noch
erhaltenem Bau. L. 1. nicht
besonders zahlreich. End-
lich auf den Schnitten des
Driisenkopfes an der Stelle
der grofitenErweiterung der
Ausfithrungsginge auBer
einem groBen, regelmsBig
gestalteten, von innen mit
Flachepithel aufgekleide-
ten Ausfithrungsgang noch
ein recht groBes Lappchen,
welches hauptsichlich aus
indifferenten von Binde-
gewebe  durchwachsenen
Rohrchen besteht.  Auf
der anderen Seite des Aus-
fuhrungsganges, dicht an
seiner Wandung, kleine
Gruppe vonDriisenalveolen
mit L. I. von gewohnlichem
Bau und GréBe und da-

neben im  Bindegewebe
Abb. 1. Hahn Nr. 15. 4 ,,bandartige” Inseln (oben) und sine Qrupve von
eine Insel von gewdhnlichem Bau in dem die Wandung . t.PP_ b t4 gIr ngin
des erweiterten Ausfithrungsganges umgebenden elgenartlg gebauten Inseln
Bindegewebe. Leitz Ok.10, Ob. 3. (Abb. 1).

Dienéchste Drise dieser
Reihe des am 90. Operationstag getdteten Hahnes Nr. 16 stellt makroskopisch
einen derben Bindegewebsstrang dar. Histologischer Befund. In verschiedenen
Teilen der Drise Stellen von verschiedener GréBe mit indifferenten Réhrchen
und Alveolen von normalem Bau. Alle diese Reste ringsherum von Bindegewebe
umgeben, das nach innen eindringt und auf allen Driisenschnitten, besonders
im Kopfteil, die Hauptmasse des Organs bildet. Im Schwanzteil neben den
entarteten Lappchen ein, aus ziemlich zahlreichen, normalen Alveolen bestehendes
Lappchen. Aber die in der Mitte gelegenen Alveolen auch entartet. Im mitt-
leren Drittel des Organs wieder 2—3 vorwiegend aus indifferenten R&hrchen
oder feinen Epithelstringen gebildete Lappchen, zwischen Gruppen von erhaltenen
Alveolen. Noch stérkere Verinderungen im Kopfteil, wo das Bindegewebe die
groBie Ausbildung erreichte und die darin vorkommenden kleinen, aus zerstreut
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liegenden Alveolen und indifferenten Réhrchen bestehenden Anteile in den Hinter-
grund verdringt sind (Abb. 2). Inselapparat dieser Driise mit Inseln von gewthn-
lichem Aussehen und GréBe ohne Neigung zur VergréBerung. Manchmal kamen im
Bindegewebe ,,Inseln® desselben Typus vor, welcher auf der Abb. 1 dargestellt wird.

Endlich zeigte die letzte Driise dieser Gruppe des am 97. Operationstag getdteten
Hahnes Nr. 13 auch ein scharf ausgesprochenes Degenerationsbild. Bauchspeichel-
driise vom Aussehen eines Bindegewebsstranges, allerdings etwas feineren als
beim Hahn Nr. 15 und 16. Stellenweise darin auch cystenartig erweiterte Aus-
fiuhrungsgénge. Lange 9,5 cm und Gewicht 2,95 g.

Der engere (3—4 mm im Durchmesser) Schwanzteil von mit groBen Blutgefafien
durchsetztem  Bindegewebe,
und 2 erweiterten mit Flach-
epithel ausgekleideten Aus-
fithrungsgingen eingenommen.
Darin auch gruppenweise an-
gelagerte Reste von Driisen-
alveolen. Ihre Zellen durch
Bindegewebe  zusammenge-
driickt und gehen manchmal
in Flachepithel der indiffe-
renten Réhrchen iiber. Die
Gesamtzahl von normalen
Alveolen nicht sehr grof. Im
Bindegewebe hier Umrisse
von drei Lappchen. Zwei von
ihnen enthalten noch eine
Menge von erhaltenen Driisen-
alveolen, das dritte besteht
aus 2—3 ,,Inseln” vom oben
beschriebenen  eigenartigen
Bau. Auf weiteren Schnitten
dieselben. von Bindegewebe
umgebenen Ausfithrungsginge
und Blutgefife. Um die Aus-
fihrungsginge herum Driisen-
parenchym in Form einzelner ﬁ;’% zét}a,lrﬁnvfr' 1313 Quirsdchnli;_t gﬂrch %en ls)gi'llslem
Drisenalveolen ~ oder “de.ren gna'ise sind dlfflrgtl)e 61{233 S?Eht;ozr?gegfusls);an w‘:onen
Gruppen, von unregelméaBiger entarteten LAppchen. Smal vergréBert.
Form und deutlichem Uber- '
gang in schmale, sich abzweigende indifferente Rohrchen. Im Bindegewebe noch
Reste von vallig zugrunde gegangenen Léppchen — in Form einzelner indiffe-
renter Réhrchen, welche ihre Struktur verloren haben und von Bindegewebe
durchwachsen sind. L.I. fast gar nicht beobachtet. Im mittleren Drittel auBer
den schon beschriebenen Gebilden (Gefille, Nerven und 2 Ausfiihrungsginge)
noch Umrisse von 3, aus einer geringen Menge von teils normalen, teils entarteten,
durch Bindegewebe voneinander getrennten Alveolen bestehenden Léppchen.
Grofe dieser zugrunde gehenden Léappchen sehr gering. Das eine von ihnen
durchweg von entarteten Rohrchen gebildet. Keine Zeichen von Inselhyper-
trophie. Etwas von dem Beschriebenen abweichend der ganze Durchmesser der
Driise mit Bindegewebe eingenommen, an dessen Rand Fibroblasten und neu
gebildete kleine Geféfle liegen. Im Mittelpunkt ein grofler Ausfithrungsgang mit
weitem Lumen. Daneben noch 2 etwas kleinere, mit kubischem Epithel aus-
gekleidete Ausfithrungsgange. In der Umgebung Reste von Driisenléppchen,
welche die Form von indifferenten Rohrchen oder zugrunde gehenden Alveolen
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haben. Am Schnittrand eine Gruppe von atrophierenden und in indifferente
Roéhrchen ibergehende Alveolen. Einige von ihnen noch normal. Unmittelbar
im Bindegewebe noch eine recht groBe von Lymphzellen umgebene Insel von
»bandartigem Bau (Abb. 3).

Im Kopfteil der Driise vermehrt sich die Zahl der Ausfithrungsginge bis auf
3 grofle erweiterte, mit kubischem und Flachepithel ausgekleidete Ausfiihrungs-
gnge. Der eine von ihnen, offenbar der Hauptgang, hatte Aussehen einer groBen
von den Seiten verflachten Hohle und nahm den gréBten Teil des Schnittes ein.
Sein Durchmesser 7x3 mm.
In dem umgebenden derben
oy Bindegewebe, unter den
: H‘ Resten von 2—3 Lappchen
oy x konnte man anfangs ein-
- ‘\r “:\ zelne noch erhaltene, mit

3 N A % ., indifferenten  Réhrchen
\ PR TR 4 e umgebene Alveolen tref-
.r‘hf : fen, aber bald schwinden
' auch sie und das Driisen-
parenchym besteht in dem
Kopfteil nur noch aus ein-
zelnen. indifferenten mit
Bindegewebe durchwach-
senen Rdohrchen; das ist
alles, was von frither vor-
handenen Léppchen ge-
blieben ist.

In allen beschriebe-
nen Fillen zeigen also
die Bauchspeicheldrii-
sen (Hahne Nr. 15, 16,
13) das Bild einer scharf
ausgesprochenen binde-
gewebigen Entartung.
Das stark ausgebildete
Bindegewebe  bildete

Abb. 3. Hahn Nr. 13. Eine Gruppe von ,bandartigen den Hauptbestandteil
Ingeln in dem Bindegewebe. Um sie herum lymphoide .
Zellen. Leitz Ok.10, Ob. 8, Tub.-Linge 150 mm. der Organe. In dickeren

Driisenteilen, im Kopi-
gebiet und teilweise in dessen mittleren Drittel ersetzt das Binde-
gewebe fast vollstindig das Driisenparenchym, welches hier nur in
Form von gruppenweise liegenden indifferenten Réhrchen oder in kleiner
Anzahl erhaltenen Alveolen vorhanden ist. Doch in allen diesen Driisen
sind kleine Driisenléppchen nachgewiesen, welche ihren alveolaren Bau
ganz gut erhalten haben. Ob diese Lappchen ihre eigenen unbemerkt
gebliebenen Ausfithrungsgénge hatten, oder ob sie auch einer Zer-
storung unterliegen, kann man nicht mit Sicherheit sagen. In keiner
von den beschriebenen Driisen konnte man irgendwelche Zeichen einer
Hypertrophie oder eine vermehrte Inselanzahl nachweisen. Unter den
Resten des Driisenparenchyms kommen L. I. von gewdhnlicher GréBe

P
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und geringer Anzahl vor. Manchmal konnte man in all diesen Driisen
- Inseln® treffen, die nach Bau und GréBe vom gewohnlichen abweichen
(Abb. 1 u. 3).

In der 2. Driisengruppe (Héhne Nr. 6 und 9), am 232. und 213.
Operationstag getotet, waren schon makroskopisch hauptsichlich im
Schwanz- und teilweise
auch mittleren Driisen-
teil schwere Verdnde-
rungen  festzustellen.
Die mittleren Teile sa-
hen in einem Bezirk
von 5—6 cm wie feine
schmale  Schniirchen
aus, wihrend im Kopf-
teil in Ausdehnung von
55,5 cm Lénge nor-
mal aussehendes Paren-
chym vorhanden war.

Histologisch  stirkere
Verdnderungen in den
Schwanz-, teilweise mitt-
leren Drisenteilen. Bei
beiden Tieren im Schwanz-
teil auBer einem Ausfith-
rungsgang und Blutgefalen
noch Umrisse von 3 Driisen-
lappchen. Beim Hahn Nr.9
hat das eine vonihnen einen
normalen Bau. Andere
Lappchen bei beiden Héh-
nen folgendermaBen ver-
dndert: Starke Bindege-
webswucherung innerhalb
der Lappchen, Entartung
und Ubergang der Driisen-
alveolen in indifferente, die Abb. 4. Hahn Nr. 9. Allgemeines Bild eines Driisenteiles

Hauptmasse dieser LAPP-  mit stark in Zahl und MaB vergréBerten ,,ingelartigen‘
chen bildende Roéhrchen. Gebilden. Leitz Ok.15, Ob. 16 mm apochr. Tub.-Linge

In der Mitte jedes Lapp- 150 mm.

chens erhaltene Alveolen-

gruppen deren allméhliche Verwandlung in indifferente Réhrchen. Auf anderen
Schnitten, niher dem Driisenkérper, wieder dieselben 3 Léppchen, beim Hahn
Nr. 6 aus indifferenten, von Bindegewebe durchwachsenen Réhrchen bestehend.
Hin und wieder unter ihnen Gruppen von erhaltenen Driisenalveolen und kleine
Inseln. Ein Lappchen ganz normal. Beim Hahn Nr. 9 im Gegenteil 2 gréBere
Lappchen mit normalem Bau und ein kleineres mit dem Bild einer Entartung
der Driisenalveolen und deren Umwandlung in indifferente Réhrchen. L. L. hier
ziemlich zahlreich. Die meisten von ihnen ,,bandartig® und groB. Ein shnliches
Bild auch auf weiteren Schnitten durch den mittleren Driisenteil. Ein Teil der hier
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befindlichen Léppchen wie gewoshnlich entartet; andere dagegen auch hier normal.
Endlich beim Hahn Nr. 6 im Driisenkopf ganz normal grof gebaute Lappchen.
Hier die Verbindung mit den Awusfithrungsgéingen offenbar nicht unterbrochen
oder rasch hergestellt. Dasselbe gilt fiir Hahn Nr. 9, nur mit dem Unterschied,
daB hier beim Ubergang des mittleren in den Kopfteil eine Stelle mit bemerkens-
werten Verinderungen war, die einen unmittelbaren Zusammenhang zwischen
den Drisenalveolen wund
einer eigenartigen schon
erwahnten ,,bandartigen‘
Form der Inseln zeigen.

Auf den Querschnitten
dieser Stelle neben Grup-
pen von in gewdhnlicher
Weise verdnderten, von
Bindegewebe durchwach-
senen. Alveolen, Ausfith-
rungsgingen usw. eine
Stelle von 1,86 X 1,24 mm
GroBe, welche aus gut ge-
stalteten, einzeln oder
gruppenweise liegenden Al-
veolen bestand. Zwischen
ihnen junge Bindegewebs-
streifen. Hier auch Ins:ln
von gewdhnlichem Typus.
Auf dem ganzen Schnitt
durch diesen Driisenteil
bis 10 von 82,7 x 72,8 u
GroBe.  Stellenweise 1ib-
liche Umwandlung der Al-
veolen in indifferenteRohr-
chen, aber nur in geringem
MaBe. Meist verlieren die
Zellen der Alveolen ihre
zymogene  Protoplasma-
kornelung, sind regelmaBig
durch Eosin stark rosa

toil ‘a gleichméBig gefarbt. Es
Abb. 5. Hahn Nr. 9. Dergelbe Driisenteil wie au er : s
Abb. 4, Uberginge acyndser Teile ins Gewebe ,,band- ent?tehen hel]le eplthehale
artiger Inseln sind deutlich sichtbar. Leitz Ok.15, Ob. Strange, we che g?oﬁe,
apochr. § mm Tub.-Lidnge 150 mm. zahlreiche (bis 10 auf einem

Gesichtsfeld) zwischen den
noch nicht verénderten Alveolen zerstreut liegende ,, Knduel® bilden (Abb. 4). An
vielen Stellen am Rande dieser ,,Rieseninseln® Ubergangsstadien von gew&hn-
lichem Epithel der noch zymogene Kornelung enthaltenden Driisenalveolen zu dem
vollig gleichartigen Epithel, welches den Eindruck eines hyalin entarteten Epithels
der Rieseninseln trigt. In diesen Fillen die Randteile der den Bestandteil der
,,Rieseninseln*’ bildenden Zellstringe genau so als von einer dunklen ,,Haube*
umfafBt, welche aus dem Epithel der Driisenalveolen besteht, das sein gewohnliches
Verhalten gegen die Farben noch nicht verloren hat. In groBer Anzahl kommen
Stellen vor, wo zellige ,,Inselbinder** denselben. verschiedenartigen Bau aufweisen.
Die GroBe dieser Inseln ist sehr bedeutend und erreicht im mittleren 298 x 181,2 u
im Durchmesser. Threm Bau nach unterscheiden sie sich scharf von den gewhnlichen
L.X.durch auBerordentliche GréBe, unregelmaBige Konturen, starkere gleichméBigere
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Eosinfarbung. Sie bestehen aus. deutlich umschriebenen dicken Zellstringen,
die manchmal wie breite durch Eosin rosenfarbige Béinder aussehen (Abb. 5 u. 6).

Dieser ganze Abschnitt ist durch eine lockere Bindegewebsschicht von der
nachst liegenden Stelle getrennt, wo diese Umwandlung der Alveolen noch weiter
fortgeschritten ist. Hier einzelne, auf dem ganzen Gesichtsfeld zerstreute ,,Riesen-
inseln‘ schon nicht mehr zu finden. Sie verschmelzen miteinander, indem sie lang-
liche, 1,5—1,7 mm lange, direkt in dem Bindegewebe liegende Anhéufungen bilden.
Manchmal kommen dort unregelméfiig gestaltete, dunkler gefarbte und zymogene
Kornelung enthaltene Re-
ste von einzelnen Alveolen
vor.

Es scheint uns, daB
dieses Bild als Ubergang
des Driisenepithels der Al-
veolen, in eigenartige ,,In-
seln®, welche sich sehr von
kleinen gewohnlichen In-
seln unterscheiden, gedeu-
tet werden kann.

Der mikroskopische Baw
dieser beiden Driisen der
Hahne Nr. 6 und 9, bei
denen nur eine unvollstin-
digeUnterbindung der Aus-
fithrungsgénge vorlag, zeigt
die ausgesprochensten Ver-
anderungen im Schwanz-
teil, wo auf einer Aus-
dehnung von etwa 5 cm
die Reste der Drisenlipp-
chen fir die Ausfithrungs-
gange  charakteristische
Verdnderungen aufweisen.
Im mittleren Teil der bei-
den Driisen ist der Ent-
arbungsvorgang der von

zymogenen Kérnern freien Abb. 6. Hahn Nr. 9. Eine ,,bandartige” Insel von
Teile noch langst nicht zu Driisenldppchen umgeben. Leitz Ok. 10, Ob. 6.
Ende, auch haben wir hier Heidenhain-Himatoxylinfirbung.

neben der Alveolenzersto-

rung und Bindegewebswucherung auch normal aussehende Lappchen. Im Kopfteil
ist der Bau der Lappchen nicht verindert, auller beim Hahn Nr. 9, wo beim
Ubergang des mittleren Driisendrittels in den Kopfteil eine Stelle gefunden wurde,
welche klar von der Bildung eigenartiger ,Rieseninseln’ aus den acynosen
Driisenteilen zeugte. Gewohnliche L. I. weisen bei beiden Tieren keine Neigung
zur Vergroflerung auf.

Die letzte Driisengruppe gehort den Hiahnen Nr. 2 (am 239. Tage
getotet), 1 (getGtet am 163. Tage) und 5 (getotet am 245. Tage) an.
Hier bestanden grundsitzlich die gleichen Verdnderungen wie bei den
vorhergehenden Tieren, nur mit gewissen Unterschieden hinsichtlich des
Grades und der Ausdehnung, so waren besonders starke Erweiterungen
von Ausfithrungsgingen bei Hahn Nr. 1 vorhanden, die mit flachem
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Epithel ausgekleidet waren (Abb. 7 u. 8), auch waren bei diesem Tier
besonders viel bandartige Inseln.
Die eigenartigsten Verdnderungen fanden sich bei Hahn Nr. 5.

Makroskopisch stellte die Driise einen dichten, nach dem Schwanzteil zu
diinner werdenden Strang dar. Zwischen der Wandung der anliegenden Duodenal-
teile und den Bauchspeicheldriisenresten lag ein breiter freier Raum, welcher normal
gewohnlich mit Driisenldppchen ausgefiillt ist. Am Kopfende der Driise ist die
Erweiterung eines hier blind endenden Ausfithrungsganges sichtbar. Dieser
erweiterte Ausfithrungsgang
kann auf den Schnitten bis
zum Schwanzteil verfolgt
werden. Auf 5/, seiner Aus-
dehnung keine Spur von
Parenchym des Organs nach-
weisbar; nur im Kopfteil,
rilckwirts von der erweiter-
ten Endung des Aunsfithrungs-
ganges kleine Parenchymreste
in Form eines Zipfchens
(Abb. 9 u. 10), von welchen
ein sehr diinner Ausfiihrungs-
gang beginnt. Hier beginnt
also ein kleines selbstdndiges
Lappchen. Gewicht der gan-
zen Drise 1,3 g.

Histologische — Untersu-
chung. Der im Durchmesser
nur 24 X 1,3 mm lange
Schwanzteil besteht aus von
Nerven und kleinen GefalBen
enthaltendem Bindegewebe
amgebenen Arterien und
Venen. Hier, an der Peri-

Abb. 7. Hahn Nr. 2. Schnitt iiber das Kopfgebiet.

Ein erweiterter Ausfithrungsgang mit kleinen Stellen ph(?rle, 2_3__ mlkroskoplsch
des am Rande erhalten gebliebenen Parenchyms. Kkleine, aus véllig entarteten,
8mal vergrofert. dicht einander anliegenden,

von Bindegewebe und kleinen
GefaBen durchwachsenen indifferenten Réhrchen bestehende Stellen. Keine Spur
von Bauchspeicheldriisenparenchym (Abb. 11). Denselben Bau weist auch der
Drisenkorper selbst auf, abgesehen davon, daB hier bald ein erweiterter mit
Flachzellen ausgekleideter Ausfithrungsgang auftritt. Durchmesser des Aus-
fithrungsgangs schwankt von 1,5—3,56 mm. Das den Ausfithrungsgang um-
gebende Bindegewebe von denselben Gefillen durchsetzt und weist 1—2 kleine
Stellen von gruppenweise liegenden, vollig entarteten indifferenten Kanilchen
auf. In der Nihe der griBten Erweiterung des Ausfithrungsgangs nehmen diese
mit indifferenten Rohrchen ausgefullten Réume etwas zu, und hier werden zum
erstenmal Abveolengruppen getroffen, welche sich noch im Stadium der Entartung
und des Ubergangs in indifferente Réhrchen befinden. Bemerkenswert, dafB auf
der ganzen Ausdehnung des Driisenanteiles, welcher fast 5/; des Organs einnimmt,
keine Inseln gefunden werden konnten. Offenbar hat der Entartungsvorgang
auf seiner Hoéhe neben Entartung und Schwund des Parenchyms auch den Insel-
apparat befallen. Die emz1ge Stelle, wo die Inseln und das unveranderte Parenchym
noch zu finden waren, war jenes kleine Lappchen, mit selbstéindigem Ausfithrungs-
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gang von 1 em Lénge und 0,5 X 0,2 cm Durchmesser (Abb. 12). In diesem Lappchen
finden wir einen normal gebauten Driisenteil, ohne jegliche Schidigungen. Unter
den Driisenalveolen, neben in geringer Anzahl vorhandenen gewdhnlichen Inseln,
treffen wir von neuem schon oben beschriebene ,,bandartige’* Rieseninseln. Auf
zwei Querschnitten durch dieses Lappchen konnte man 10—12 zihlen. Der Form
und der GroBe nach sind sie recht verschieden. Im mittleren ihr Durchmesser
196 x 124 u. .

Bei den Hahnen Nr. 2 und 1 hatten also nur kleine Stiickchen
normalen Driisenparenchyms, die in
beiden Féllen dichtam Képfchen, an
der Stelle der groften Erweiterung
der Ausfithrungsgénge lagen, eine
Verbindung mit dem Zwélffinger-
darm durch eigene diinne Ausfiih-
rungsginge. Sonst bestand iiberall
ausgesprochene Parenchymentar-
tung, die den hochsten Entwick-
lungsgrad beim Hahn Nr. 5 er-
reichte, wo sie die Inseln miter-
griffen hatte. Von irgendeiner Ver-
mehrung der Inseln oder vom Auf-
treten ,,bandartiger Inseln in allen
Organteilen, die ihr Sekret in die
unterbundenen Ausfithrungsgénge
der Driise ablieferten, konnte nicht
die Rede sein. Fast auf der ganzen
Ausdehnung des Organs 5/ seiner
Lange) gelang es niemals eine
Insel zu finden. Auf Grund dieser

Angaben sind wir gezwungen das
einzig erhalten gebliebene 1 cm
lange, 0,5 X 0,2 mm im Durch-
messer messende, einen selbstén-
digen Ausfithrungsgang besitzende
Lappchen als Quelle der ganzen

Abb. & Hahn Nr.1. Querschnitt durch das

Kopfgebiet. Starke Erweiterung der 3 Aus-

fithrungsginge der Driise. Eine kleine Stelle

von erhalten gebliebenen Driisenlippchen
ist sichtbar. 8mal vergrdBert.

endo- und exogenen Leistung der

Bauchspeicheldriise zu betrachten.

Zusammenfassung,.

Nach der Unterbindung der Ausfiihrungsgénge erfolgt in allen diesen
Driisen eine starke Bindegewebswucherung, die je nach der seit dem
Operationstag verstrichenen Zeit recht verschieden stark ist. Bei den
am 71.—97. Operationstag getoteten Hahnen Nr. 15, 16, 13 ist eine
klare Hyperplasie des Bindegewebes vorhanden, die diesen Organen
das Aussehen von dicken (10 x 10 mm) und dichten Stréngen verlieh.
Hierdurch wird anch das verhalinismaBig groBe Gewicht dieser Driisen
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erklirt. Bei den am 163.—245. Operationstag getdteten Tieren (Hahne
Nr. 1, 2, 5) wird die Drise sehr viel diinner und in ganzer Ausdehnung
in sehnenartige Stringe verwandelt. Wahrscheinlich liegt hier eine
starkere Schrumpfung des Bindegewebes und ein Ersatz seiner jungen
Formen durch ein derbes Fasergewebe vor. Aber diese reaktive Binde-
gewebswucherung und deren nachfolgende Schrumpfung kann kaum als

Abb. 9. Hahn Nr. 15. Praparat des Duo- Abb. 10. Auf der Abb. 8 ist im Kopfteil
denum mit dem zwischen seinen Knien ein kleines seinen Bau erhaltenes Léppchen
gelegenen entarteten Pankreas. Bild vorn sichtbar. 8mal vergroBert.

und hinten.

Ursache der Parenchymzerstorung angesehen werden. In weiter an-
gestellten Versuchen konnten wir ndmlich schon am 5. Operationstag
eine stirkere Zerstérung des Driisenparenchyms und einen Ersatz von
Alveolen durch indifferente Rohrchen feststellen, ohne daB zu dieser
Zeit schon eine Bindegewebswucherung bestand. Verinderungen in dem
acynodsen Driisenteil nehmen nach der Unterbindung der Ausfithrungs-
ginge 2 Richtungen an: Kinerseits verwandeln sich zugrunde gehende
Alveolen in feine (indifferente), mit flachem, zymogenkérnerfreiem Epithel
ausgekleidete Rohrchen (Abb. 13). Die Zeit, in der die Umwandlung
der Driisenalveolen in die obenerwihnten Réhrchen sich vollzieht, ist
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fiir verschiedene Driisen recht verschieden. In
Driisenteilen mit unterbundenen Ausfiihrungsgingen
konnten wir sogar am Operationstag neben dem
allgemeinen Bilde einer parenchymattsen Entartung
und bindegeweblichen Wucherung auch einzelne
Alveolen mit erhaltenem Bau finden. Aber die
245 Tage nach der Operation entnommene (Hahn
Nr. 5) und untersuchte Driise ergab, dal nach
Ablauf lingerer Zeit nach der Operation nicht nur
Alveolen vollig zerstért werden, sondern auch in-
differente Rohrchen ihre Struktur verlieren. An-
dererseits verwandelt sich der acyndse Driisenteil
in besondere Gebilde, die sog. ,,bandartigen‘ Riesen-
zellen. Der entsprechende Verwandlungsvorgang der
Driisenteile in ,,bandartige Inseln- wurde haupt-
séchlich auf kleine Teilen der im ganzen nur sehr
wenig zerstorten Driise des
Hahns Nr. 9 gefunden.
Aber in allen anderen Fil-
len konnten wir, allerdings
nicht zahlreiche, Inseln
von diesem Typus treffen.
In einigen Fillen kamen
sie in groBerer Anzahl vor,
namlich in Kkleinen selb-
standigen Driisenldppchen,
deren Ausfithrungsginge
nicht unterbunden waren
(Héhne Nr. 2, 5), d. h. in
dem normalen Parenchym.

Ihrem Bau und GréBe
nach unterscheiden sich
die oben beschriebenen
Inseln scharf von den ge-
wohnlichen L. I. Ks ist
bemerkenswert, daB auch

Abb. 11. Hahn Nr. 5.
Schnitt durch den
Schwanzteil der Driise.
Blutgetifle und dunkle
Stellen, welche aus den
vollig entarteten in-
differenten Rdhrchen
bestehen, sind sichtbar.

im normalen Parenchym  app 12, HabnNr. 5. Schnitt durch don Kopiteil der
Vollsf}étndig ahnliche In- Driise. Neben den erweiterten Ausfithrungsgang ist der
Schnitt durch das erhalten gebliebene Driisenléppchen

seln die manchmal die des Pankreas sichtbar.

grofite Ausdehnung errei-

8mal vergrofert.

chen, nachgewiesen wurden (Abb.14). Am Rande dieser Inseln lieBen
sich sehr deutlich Uberginge von Lappchen in insulire Zellen nach-
weisen, dabei verlieren die ‘Alveolenzellen, ebenso wie in der Bauch-
speicheldriise mit unterbundenen Ausfilhrungsgéngen, ihre zymogene
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Im

Kornelung und lassen sich gleichméBig mit Eosin firben (Abb. 15).

’

Schrifttum fanden wir Angaben von Herzheimer und Moldenhauer 11
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welche diese eigenartigen ,,Inseln im Pankreas eines Huhnes nach-
gewiesen haben. Spiter wurden sie von Ukai?? bei denselben Tieren
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beschrieben. Sind diese Inseln als eine besondere Art von L. I. zu
betrachten, welche ihren Anfang vom acynésen Gewebe nehmen, wie
offenbar auch Herxheimer meint, oder treten sie als Folge einer eigen-
artigen Entartung der Driisenlippchen auf, welche auch im normalen
Pankreas stattfindet? Dies ist vorldufig schwer zu entscheiden. Wir
wissen ja, dafl in anderen parenchymatésen Organen, z. B. Hoden auch
unter normalen Umsténden Stellen degenerierten Parer:chyms gefunden
werden konnen. Wiirde das Gleiche auch fiir die Bauchspeicheldriise
nachzuweisen sein, so
dirfte man das Vor-
kommen an einer klei-
nen Zahl solcher Inseln
in der Bauchspeichel-
dritse mit unterbunde-
nen Ausfithrungsgiangen
nicht als Zeichen einer
Mehrleistung des Insel-
apparates ansehen.
Wenn wir jetzt von
gewohnlichen L. I. im
engen Sinne dieses
Wortes sprechen, so
miigsen wir noch einmal
betonen, dall diese In-
seln keine Verdnderun-
gen weder in Zahl noch
in GréBe und auch keine
Neubildungen aufwei-

sen. Im Gegenteil konn-  Abb. 15. Dasselbe, was auf der Abb.14. Der Rand der
P . s,.Insel’’, charakteristischeVerdnderungen in dem Léppchen-

ten wir uberhaupt nle- epithel sind sichtbar. (Verschwinden der Kérnelung, helle

mals in den Fillen, wo Farbung.) Leitz Ok. 10, Ob. 8, Tub.-Linge 150 mm.

die Entartungsvorginge
ihre Bliite erreichten, eine Insel in den unterbundenen Driisenteilen
nachweisen (Hahn Nr. 5 am 245. Operationstag).

Diirfte man doch in einem gewissen Prozentsatz der Fille (Hahn
Nr. 9) von einer Neubildung und geringer Hypertrophie des Insel-
apparates sprechen, so bezieht sich das nur auf die oben beschrie-
benen ,,bandartigen” Rieseninseln. Auf Grund dieser '].f@tsachen mul}
die Theorie von Laguesse iiber die Moglichkeit eines Ubergangs der
acynosen Driisenteile in L. 1. wahrscheinlich bedeutend beschrinkt
werden, sie kann in unseren Versuchen nur in dem Fall anerkannt
werden, wenn die von uns beschriebenen Riesenformen wirklich echte
Inseln sind.

Virchows Archiv. Bd. 284. 48a,
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IV. Das Allgemeinbhefinden und das Gewicht der Tiere nach der
Operation.

Die Schrifttumangaben tber Allgemeinbefinden und Gewicht der Tiere
nach der Unterbindung der Ausfihrungsginge sind recht widersprechend.
So beobachtete Woklgemuth (1924) in seinen Versuchen an Kaninchen
keine Abweichungen seitens des Habitus und der FreBlust der Tiere. Alpern
und Leites 13 (1925) bemerkten beim Hunde nach der Unterbindung des
Ductus pancreaticus eine Neigung zum Fettansatz. Das Allgemein-
befinden blieb dabei ganz normal. Sinegubko* (1927) fand bei den
Hunden nach derselben Operation Gewichtszunahme. Dasselbe betonen
auch Alpern und Besuglow (1928). Einige von ihren Hunden nahmen
im Laufe dreier Monate nach der Operation im Gewicht um 30% zu.
‘Alle diese Angaben bezeihen sich auf die Versuche mit Unterbindung nur
eines Ausfithrungsganges. Demel und Krammer (1928) beobachteten
einen Monat nach der Operation mit der Unterbindung von 2 Aus-
fithrungsgéngen bei einigen Hunden das Auftreten von Durchféillen und
Fettstithle. Yesko1® (1928) verzeichnet, dal die Tiere (Hunde) die
Unterbindung der Ausfithrungsgénge ganz gut vertragen, aber im weiteren
immer am Gewicht verlieren. Herwxheimer beschreibt seinen einzigen Fall
mit voller Unterbindung aller 3 Ausfihrungsgéinge beim Huhn, macht
aber keine Angaben iiber Gewicht. Wir konnten in unseren Versuchen
beobachten, daB verschiedene Grade der Bauchspeicheldriisenatrophie mit
verschiedenen Verénderungen im Allgemeinbefinden und im Gewicht
einhergingen. So hatten die Hihne Nr. 6 und 9, welche nur eine ver-
héltnismaBig geringe dullere Sekretionsausschaltung erlitten, ein frisches
munteres Aussehen und unterschieden sich &uBlerlich durch nichts von
den normalen Vergleichshihnen. Sie erholten sich sehr rasch nach der
durchgemachten Operation und besallen immer gute Freflust. Im
Korpergewicht blieben sie im Laufe von 2—3 Monaten nach der Operation
etwas hinter den Vergleichstieren zuriick, wie die Abb. 16 zeigt, nach
Ablauf dieser Zeit aber wurden diese Unterschiede ausgeglichen, und
hitten wir nicht 2malige, am 27. 1. 31 ausgefithrte Laparotomien vor-
genommen, so wiirden wir moglicherweise ein ganz entgegengesetztes
Bild erhalten.

So zeigt der Hahn Nr. 1 eine viel groflere Menge von unverdndertem
Parenchym in diesem selbstindigen Léppchen als der Hahn Nr. 2
und besonders der Hahn Nr. 5, bei welchem diese Menge sehr gering
war. Den 2. Unterschied bildete das verschiedene Alter der Tiere.
Wahrend die Héhne Nx. 2 und 5 im Zeitpunkt der Operation im heran-
wachsenden Alter waren und mit eben erst auftretenden sekundéren
Geschlechtsmerkmalen, wurde der Hahn Nr. 1 noch als Kiichlein im
Alter von 3 Monaten operiert. Offenbar lassen sich durch diese Umsténde
Unterschiede erkliren, welche bei diésen Hiéhnen hinsichtlich der all-
gemeinen Entwicklung und des Kérpergewichts beobachtet wurden.
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Wir geben kurze Niederschriftsausziige.

Hahn Nr. 2, operiert am 22.8.30. Rasche Erholung nach der Operation.
Am 3. Tag schon gute FreBlust. Im Laufe eines Monats nach der Operation
munteres Aussehen, gute FreBlust, versuchte mit anderen Hahnen sich zu schlagen.
Ende Oktober seine Haltung ganz anders, Fligel immer herabgesunken. Trotz
starker (Gewichtsabnahme FreBlust noch immer gut. In diesem Zustand verbleibt er
bis Mitte Dezember, wo er an Gewicht zuzunehmen anfingt, und von neuem das
Aussehen eines normalen Hahnes gewinnt, welches bis zum Friihling anhalt.

Der Hahn Nr. 5, operiert am 29. 8. 30. Ebenfalls rasche Erholung nach der
Operation, normales Aussehen im Verlauf eines Monats nach der Operation, starke
FreBlust. Glattes, glinzendes Gefieder, Anfangs November Federausfall am
Kopf, besonders an beiden Schenkeln. Gleichzeitig starker Gewichtsverlust.
Erst Anfang Januar Wiederwachsen der Federn an Kopf und Schenkeln, Gefieder
wieder glatt und glinzend. Es ist bemerkenswert, daB sich der Hahn im Laufe des
ganzen postoperativen Lebens bis zum Mai 1931, wo er getétet wurde, durch
besondere Munterheit, Beweglichkeit auszeichnete, welche sogar zur Zeit des
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ADbb. 16. Gewichtskurven der Hiéhne Nx. 2, 5 und des Vergleichshahnes.
Hahn Nr. 5, —— — Vergleichshahn, — — — Hahn Nr. 2.

Federausfalls und der Gewichtsabnahme nicht nachlieBen. Die Gewichtskurven
dieser beiden Hiahne (Abb. 16) etwas eigenartig. Hahn Nr. 2 weist im Laufe von
2—3 Monaten nach der Operation eine recht starke Gewichtsabnahme auf, nach
welcher erst Mitte Dezember eine rasche Zunahme folgt, und der Hahn Nr. 2
den normalen Vergleichshahn iiberholt.

Hahn Nr. 5. Nach kurz anhaltender Gewichtsabnahme bleibt die Gewichts-
kurve auf derselben niedrigen Héhe und schwankt im Verlauf des ganzen sieben-
monatigen Lebens zwischen 1000 und 1200 g, d. h. erreichte niemals ihre anféingliche
voroperative Hohe. Wir sehen, daBl hier die fir das junge Tier charakteristische
Periode der Gewichtszunahme (Wachstumsperiode) vollig fehlt. Offenbar gentgte
jene kleine Menge von Pankreasgewebe, welche in diesem Fall in einem kleinen,
seinen eigenen Ausfihrungsgang besitzenden Laéppchen vorhanden war, nur zum
Aufrechterhalten des Gewichts auf einer recht niedrigen Héhe, sie erwies sich aber
als vollkommen ungeniigend, das weitere Wachstum zu férdern. Man muf8 hinzu-
fiigen, dafl dieser Hahn auch hinsichtlich seiner Geschlechtsentwicklung hinter
den normalen Tieren zuriickblieb. Aber zum Ende der Beobachtungszeit, d. h.
im April 1931 begann der Hahn zu krihen, sein Kamm fing an rasch zu wachsen und
¢uf der Sektion wurden véllig normale Geschlechtsdriisen von GroBe 18,5 g nach-
gewiesen. Die histologische Untersuchung ergab, daf§ die Samenkanilchen dieser
Driisen aus zahlreichen Zellschichten bestanden. Die Samenbildung war in vollem
Gange. Fast alle Kanilchen enthielten viele reife Spermatosoiden. Die Geschlechts-
driisen haben also, wenn auch mit einiger Verspiatung, ihre normale Ausbildung
erreicht.

Beim letzten Hahn dieser Gruppe (der Hahn Nr. 1) hat die im Alter von 3 Monaten
ausgefiihrte Operation gar nicht auf das Allgemeinbefinden und Gewicht eingewirkt.

48%
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Das (Gewicht nahm ebenso rasch zu und erreichte dieselbe Héhe wie beim Vergleichs-
kiichlein (Abb. 16). In der Entwicklung dieses Hahnes sehen wir also keine Ab-
weichungen von der Norm. Aber die Beobachtungszeit war nicht ausreichend
genug, um die Frage tiber die Wirkung der Unterbindung der Ausfiihrungsgiange
auf die Entwicklung des jungen wachsenden Organismus fiir vollig geklirt zu halten.
Fs ist nicht zu vergessen, daB die Operation im oben beschriebenen Fall nicht vollig
die Moglichkeit eines Eindringens der Pankreassaft in den Zwolffingerdarm beseitigte.
Die Menge des erhaltenen normalen Driisenparenchyms iibertraf die Menge, welche
im Pankreas des Hahnes Nr. 5 gefunden war. Die Entscheidung dieser Frage
anschliefend an die volle Ausschaltung des #duBeren Pankreassekrets bildet die
Aufgabe unserer weiteren Forschungen.

Indem wir jetzt zur letzten Héhnegruppe, bei welchen 2—3 Aus-
fiuhrungsginge unterbunden wurden, tibergehen, mufl betont werden,
dal wahrend in den 2 ersten Gruppen Operationen an jungen, ganz
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Abb. 17. Gewichtskurven der Héhne Nr. 13, 15 und 16 und eines Vergleichshahnes, dem am
10. I. eine Laparotomieoperation gemacht wurde ohne Unterbindung der Ausfiihrungsginge.
Hahn Nr. 13, —— — Hahn Nr.15, —.—.— Hahn Nr.16, ... Vergleichshahn.

kleinen Tieren ausgefithrt wurden, welche noch eine fiir ihr Alter charak-
teristische Neigung zur Erhohung des Kérpergewichts aufwiesen, gehorten
zu der 3. Gruppe nur erwachsene Hihne.

Niederschriftsausziige. Hahn Nr. 13, operiert am 10. 1. 31. Rasche Gewichts-
abnahme nach der Operation, Allgemeinbefinden im Laufe des 1. Monats nach
der Operation geniigend. Dann scharfe Abmagerung. Der Hahn wird schlaff.
Der Kamm. blafit ab und wird kleiner. Gewichtsabnahme schreitet fort, immer
wieder, und 14. 4. 31, wo der Hahn getdtet wird, ist der Gewichisverlust 881 g,
d. h. 43,8% des Anfangsgewichts.

Hahn Nr.15. Operation ohne Wirkung auf sein duBeres Aussehen, recht
gute FreBlust, wihrend eines Monats nach der Operation keine Anderung des
Befindens. Aber bald nach der Operation allmihliche Gewichtsabnahme, nach
1 Monat auffallende Abmagerung. Er ist wenig beweglich, sitzt auf einem Platz.
Kurz bevor er getotet wird, etwas Zunahme und zum erstenmal seit lingerer
Zeit fingt er an mit schwacher dinner Stimme zu krahen.

Hahn Nr. 16, operiert 5. 2. 31. Ebenso wie beim Hahn Nr. 15 keine duBeren
Veranderungen nach der Operation. Allgemeinbefinden und FreBlust die ganze
Zeit gut. Aber allméhliche Gewichtsabnahme, noch rascher als Hahn Nr. 13.
Nach Ablauf von 2—3 Monaten Aussehen stark verindert. Starke Abmagerung.
Kamm abgeblat und verkleinert. Abb. 17 148t die wachsende Gewichtsabnahme
dieser 3 Hihne deutlich sehen. Auf derselben Abbildung ist die Gewichtskurve
des Hahnes angegeben, welcher zu derselben Zeit nur die Laparotomieoperation
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durchgemacht hatte, wobei ihm die Ba,uchspeicheld‘rﬁse wohl aus der Bauchhéohle
herausgezogen, aber die Ausfithrungsginge nicht unterbunden wurden. Wir sehen
hier nach einer kleinen Gewichtsabnahme einen Ausgleich bis zur anfanglichen Héhe.

Die Ursache solch einer raschen Abmagerung und der Gewichts-
abnahme der Tiere ist offenbar nur in der Unterbindung der Ausfithrungs-
ginge mit ihren Folgen und in keinen anderen Umstédnden zu suchen.
Alle die Tiere, welche lingere Zeit vor der Operation unter denselben
Bedingungen lebten, und dabei ein gutes Allgemeinbefinden und gutes
Gewicht aufwiesen, begannen nach der Operation allmahlich, wenn auch
etwas rasch, abzunehmen, trotzdem sie immer gute Frellust besafen.
Trgendwelche nachoperative Verwicklungen, die eine Verschlechterung
im Allgemeinzustand der Tiere hervorrufen kénnten, fehlten véllig. Das
operative Trauma selbst und die mit der Operation verbundenen Maf-
nahmen an der Bauchspeicheldriise kénnen ebenfalls nicht als Ursache
der beschriebenen Krscheinungen anerkannt werden, wovon uns die
Beobachtungen iiber andere operierte Tiere und iiber den zu dieser Zeit
einer Laparotomie ausgesetzten Vergleichshahn zeugten. An irgendeine
Nahrungsminderwertigkeit ist auch nicht zu denken, da unsere Ver-
gleichstiere und alle operierten Hihne ganz gleich zu dieser Zeit gefiittert
wurden, und keine Stérungen aufwiesen. Im Gegenteil zeigten sowohl
unsere Vergleichstiere wie auch die Hahne mit einer unvollsténdigen
Unterbindung der Ausfilhrungsginge in diesem Zeifraum eine stark
ausgesprochene Neigung zur Gewichtszunahme (s. Kurven). Die Ent-
wicklung der durch verschiedene ungiinstige Einwirkungen so leicht
beeinflufibaren: Geschlechtsdriisen, die als Zeichen eines guten Allgemein-
befindens betrachtet werden kénnten, zeigen auch bei allen Héahnen,
sogar beim Hahn Nr. 5, keine Abweichungen von der Norm.

Deshalb sind wir zu der Annahme gezwungen, daf durch die Aus-
schaltung einer bedeutenden Menge von Verdauungssiften des Pankreas,
welche in allen 3 Fallen stattfand, Bedingungen fiir eine minder-
wertige Nahrungsausnutzung geschaffen und damit trotz guter Freflust
eine rasche Abmagerung und starke Verschlechterung. des Allgemein-
zustandes der Tiere bedingt wurden. In 2 Féllen (Hihne Nr. 13 u. 15)
kam es sogar zum vollen Schwund der Glykogenvorrdte der Leber.
Da in diesen Fillen seit dem Operationstag nur ziemlich kurze Zeit
(21/,—3Y/, Monate) verstrichen ist, so sind wir nicht berechtigt von vol-
ligem Abklingen - dieser Verdnderungen zu sprechen: Es ist moglich,
daB z. B. der Hahn Nr. 15, welcher zum Ende seines Lebens etwas zunahm,
und zu krihen anfing, eine Anpassungsfihigkeit zu der chronischen Insuf-
fizienz des Pankreas aufgewiesen hitte. Wiirde er nicht zunehmen, so
héitte er sein Gewicht bis zum bestimmten Niveau ausgeglichen, wie
es beim Hahn Nr. 5 der Fall ist.

Wir sehen also, daB eine mehr oder weniger groBe Ausschaltung
der suBeren Absonderung der Bauchspeicheldriise nicht wirkungslos auf

Virchows Archiv. Bd. 284. 48b
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den Allgemeinzustand und das Gewicht der Hiahne bleibt. Wenn diese
Einwirkung in Fillen mit einer Teilunterbindung der Ausfithrungsgéinge,
welche nach sich die Zerstérung nur eines verhiltnismiBig kleinen
Parenchymteiles zog, nur wenig ausgesprochen ist, so fithrt eine stirkere
Entartung des Driisengewebes und folglich die nur sehr wenig ver-
kleinerte Menge der in den Zwélffingerdarm geratenen Bauchspeichel-
driisensifte zu einer Verschlimmerung des Allgemeinzustandes und zur
Abnahme des Korpergewichts. Besonders ausgeprigt sind diese Ver-
dnderungen unter erwachsenen Hihnen der letzten (Nr. 13, 15, 16) und
teilweise der 2. Gruppe, welche eine Ubergangsform zwischen der
1. und 3. Gruppe bildet. In den Fillen aber, wo, wenn auch eine
kleine Menge von unzerstértem Driisenparenchym vorhanden ist,
und das Bauchspeicheldriisensekret in den Zwolffingerdarm abgeliefert
wird (Héhne Nr. 1, 2, 5) waren offenbar Bedingungen fiir eine Anpassung
des Tierkérper zu dieser Pankreasschwiche geschaffen. Als ein ausgezeich-
netes Beispiel dient dazu der Hahn Nr. 5 mit seiner eigenartigen Gewichts-
kurve. Wir betonen noch einmal, da die Tiere nach der Ausschaltung
des duBeren Bauchspeicheldriisensekrets keine Neigung zum Fettansatz
und Gewichtszunahme aufwiesen. Im Gegenteil wurde durch diese mehr
oder weniger voll ausgefiihrte Operation bei jungen Tieren eine Ver-
langsamung des Wachstums oder sogar dessen Hemmung und bei ge-
schlechtsreifen Tieren eine starke Gewichtsabnahme im Laufe der ersten
3—4 Monate hervorgerufen. Dabei konnten wir, wie es uns scheint,
einen gewissen Zusammenhang zwischen dem Grad der Bauchspeichel-
driisenschidigung und folglich der Beschrankung dessen #uBerer Abson-
derung und der Gewichtsabnahme feststellen. Ein vélliges Fehlen der
Reaktion seitens des Inselgewebes im Sinne von dessen Vermehrung
148t uns vermuten, dafl die Funktion des Inselgewebes sich nicht an der
Gewichtszunahme beteiligt, und zwar in den Fillen, wo die Gewichts-
abnahme ausgeglichen wurde und die friilhere Héhe wieder erreichte
(Hahne Nr. 9, 2 usw.). In allen diesen Fillen hatten wir nur mit einer
partiellen Ausschaltung der fuBeren Bauchspeicheldrisenabsonderung zu
tun, was offenbar von den Tieren ohne jegliche Verwicklung ertragen
wird. Die erhalten gebliebenen Sifte geniigen also vollig dazu, um
das normale Wachstum und die Entwicklung der Tiere, aber auch deren
Gewichtszunahme bei guter Pflege und Haltung zu sichern. Dadurch
ist auch zunichst- die ven mehreren Forschern beobachtete Gewichts-
zunahme und das gute Allgemeinbefinden der Tiere nach der partiellen
Unterbindung der Bauchspeicheldriise zu erkliren.

Y. Der Blutzucker nach der Unterbindung der Ausfiihrungsginge
der Bauchspeicheldriise.

Wie schon frither erwihnt, untersuchten wir bei allen operierten
Tieren systematisch den Blutzucker sowohl niichtern als auch nach
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verschiedenen Belastungen. In allen Fallen wurden Versuche nach 18 bis
24stiindiger Hungerzeit angestellt. Fir die Untersuchung benutzte man
das Kammblut. Die Blutzuckerbestimmung nach der Methode wvon
Hagedorn-Jensen. TFiir jede Analyse wurden 2 parallele Blutproben
genommen.

1. Der Blutzuckergehalt bei operierten niichternen Tieren..

Wohlgemuth (1924) beobachtete an Kaninchen nach der Unterbindung der Aus-
fithrungsgiinge schon im Laufe der ersten Tage nach der Operation eine Blut-
zuckersteigerung, dann wieder eine Senkung, worauf am 14. Operationstag eine
Zuckererhthung folgte. Von diesem Zeitpunkt an sah er bei seinen Kaninchen
in nichternem Zustand eine langsame aber allmihliche Blutzuckersteigerung.
Die primare Erhohung des Blutzuckergehalts 148t sich nach Wohlgemuth und
Mochizuki dadurch erklaren, daf das Blut und das Gewebe von diastatischem
Ferment iiberschwemmt sind. Die sekundére Blutzuckersteigerung ist auf die
allméahliche Entstehung des sympathicotonischen Zustandes zuriickzufithren.
Seo (1925) bemerkte nach dieser Operation auch eine Blutzuckersteigerung, wobei
diese bei 2 Kaninchen 7 Monate nach der Operation 0,162 und 0,156% betrug.
Alpern und Leites (1925) beobachteten in ihren Versuchen an 2 Hunden
nach der Unterbindung eines Ausfithrungsgangs der Drise anfangs Blutzucker-
schwankungen in der Richtung von Hypo-Hyperglykdmie, 2 Monate nach
der Operation aber trat eine dauerhafte Hypoglykamie auf. Galehr fand nach
dieser Operation bei seinen Hunden und Kaninchen niichtern keine Verdnderungen
im Blutzuckergehalt. Herxheimer (1926) sah in seinen Héhneversuchen, daf3 der
Blutzucker der Tiere nach einer partiellen Unterbindung der Ausfithrungsginge
starke Schwankungen aufwies ohne ausgesprochenme. Senkung. In einem Fall,
mit voller Unterbindung aller 3 Ausfiihrungsginge 3 Wochen nach der Ope-
ration erwies sich eine hochstgradige Zuckersenkuug. Alpern und Besuglow (1928)
beobachteten an Hunden niichtern 4—5 Wochen nach der Operation eine Blut-
zuckersenkung etwa um 15—20%. Threr Meinung nach bleibt der Blutzucker
auf niedrigen Grenzen des Normalen stehen. Demel und Krammer betonen, dafl
der Blutzucker bei operierten Hunden niichtern nur voriibergehend bis zu niedrigen
Grenzen des Normalen sinkt. Wohlgemuth hat schon 1928 seine Ansicht etwas
geandert und angegeben, dafi der Blutzucker bei einigen Kaninchen niichtern
nach der Unterbindung der Ausfithrungsginge langere Zeit (wochenlang) ohne
Verdnderungen bleibt. Endlich beobachtete W. Boldyreff 16 (1931), dafl nach der
Unterbindung nur eines Ausfithrungsganges beim Hunde keine deutlichen Ver-
inderungen seitens des Blutzuckers nachgewiesen wurden. Aber eine volle Aus-
schaltung der Ausfithrungsginge rief schon 4 Stunden nach der Operatlon eine
Blutzuckersteigerung von 0,120—0,140% hervor.

In unseren Versuchen haben wir niemals irgendeine besténdige Wir-
kung auf den Blutzuckergehalt in dieser oder jener Richtung nachweisen
kénnen. Wenn wir die 1. Tiergruppe (Hdhne Nr. 13, 15, 16) nehmen,
wo eine recht starke bindegewebige Entartung der Bauchspeicheldriise
stattfand, welche bei einigen Tieren (Nr. 13, 15) mit einer starken
Gewichtsabnahme. und Verschwinden der Glykogenvorrite in der Leber
einherging, so ergab der Blutzucker keine groBen Abweichungen von der
Norm. Es wird nur eine schwach ausgesprochene Neigung des Blut-
zuckers niichtern zu Schwankungen verzeichnet, welche besonders bei
den Hihnen Nr. 13 und 16 auffallen,
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Die Blutzuckerkurven der Hahne Nr. 6 und 9 mit einer partiellen
Bauchspeicheldriisenschidigung, verfolgt im Verlaufe von fast 7 Monaten
nach der Operation, ergaben jedenfalls keine ausgesprochenen und dauer-
haften Steigerungen und Senkungen der Blutzuckerhshe. Hahn Nr. 9
wies sogar bald nach der Operation keine Neigung zur Erhshung auf,
welche von Wohlgemuth an Kaninchen festgestellt wurde. Es wurden
bei ihm auch keine starke Hypoglykdmie beobachtet. Die niedrigste
Blutzuckerhéhe fand sich am 108. und 183. Operationstag, wo der Blut-
zuckergehalt 0,137 und 0,121% betrug. Beim Hahn Nr. 6 steigerte
sich der Blutzucker im Laufe der Beobachtungszeit mehrmals ver-
haltnisméBig hoch von 0,206—0,213% wund erreichte einmal am
178. Operationstag sogar 0,220%. Die gréfte Zuckersenkung betrug
0,138 und 0,132% (am 109. und 139. Operationstag), d. h. blieb an den
unteren .Grenzen der Norm. In beiden Fillen fiel diese Senkung mit

.
HEZY WX X X zﬁyggﬁﬂl SHE M 2L U TSI L 201 2312510 6F T 24.‘? FIIZSH 2N 400 VTR,
937

Abb. 18. Blutzuckerkurven niichtern der Hahne Nr. 2, 5 und 1.
Hahn Nr. 5, —— — Hahn Nr. 2, —.—— Hahn Nr.1.

recht niedrigen, zu diesen Tagen bei anderen Hihnen festgestellten Zahl-
angaben zusammen, was offenbar fiir das Vorhandensein irgendwelcher
allgemeiner Ursachen der Blutzuckersenkung spricht (Abb. 18). End-
tich wies die letzte Hahnegruppe (N1. 2, 5, 1) im Laufe der ersten 5 Monate
nach der Operation recht starke Schwankungen der Blutzuckerhéhe in
dieser oder jemer Richtung auf. Zu dieser Zeit stieg der Blutzucker
der Hahne Nr. 2 und 5 manchmal (1-—2 mal) bis 0,206 und 0,217 %
um dann rasch zu sinken. Wiahrend der iibrigen 3—4 Monate wurden
die Schwankungen des Blutzuckers bei diesen Héhnen viel geringer
und die Blutzuckerkurve gewann im allgemeinen eine gewisse Bestin-
digkeit ohne dabei normale Grenzen des Zuckergehaltes zu iiberschreiten.
Die starkste bei diesen Hahnen beobachtete Zuckersenkung = 0,130
bis 0,139%. Etwas gréfBere Senkung fand man beim Hahkn Nr.1 am
113. Operationstag, wo der Blutzucker bis 0,107% (25. 12.) sank. Doch
die bei demselben Hahn am 27. 12. noch einmal ausgefiihrte Blutzucker-
untersuchung ergab wiederum einen normalen Gehalt = 0,179%. Das
am Tage der ersten Blatuntersuchung (25.12.) eingefiihrte Adrenalin
bewirkte eine Blutzuckererhéhung um 38,3% 30 Min. nach der Ein-
spritzung, welche 2 Stunden anhielt. Nach einem Monat erreicht die
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Zuckererhéhung unter Adrenalineinwirkung schon 66% im Vergleich
zur Anfangshéhe. Also auch in diesem Fall war keine andauernde Hypo-
glykdmie festzustellen. ,

Mit Riicksicht auf die Angaben von Wohlgemuth und seinen Mit-
arbeitern iiber eigenartige Verdnderungen des Blutzuckers, welche
schon in ersten Tagen nach der Operation zustande kommen (Erhéhung,
dann wieder Senkung und etwa am 14. Operationstag sekundire, linger
anhaltende Blutzuckersteigerung), unternahmen wir in einigen Fillen
Blutzuckeruntersuchung innerhalb der ersten 30—40 Tage nach der
Operation. Die Ergebnisse dieser Untersuchung sind in der folgenden
Tabelle angegeben. ' :
Tabelle 1.

Operationstage Blutzucker in mg-% I a,fﬁgézggfeéerdegifﬁ?:ﬁ on

3 173 175
5 157 151
7 138 170

10 143 163

15 145 147

21 186

26 204

42 148

48 171

Zum Vergleich sind an dieser Tabelle auch Untersuchungen von
5 Blutproben angefithrt, welche demselben Hahn 1 Monat vor der
Operation entnommen wurden. Wir sehen, es lielen sich keine mehr
oder weniger gesetzméfBigen, im Sinne von Woklgemuih. beobach-
teten Schwankungen im Blutzuckergehalt in den ersten Tagen nach
der Operation nachweisen. Es zeigt sich also, daB die Unterbindung
der Ausfithrungsgénge der Bauchspeicheldriise einige Veridnderungen im
Blutzuckergehalt niichtern hervorruft. Sie kommen zum Ausdruck
hauptsdchlich durch Auftreten einer gewissen ,,Labilitét* und in der
Neigung des Blutzuckers zu nicht geringen Schwankungen, besonders
in den ersten Monaten nach der Operation. Andavernde Blutzucker-
verdnderungen konnten wir aber nicht feststellen.

2. Blutzuckeruntersuchung wiichtern nach 48stiindiger Karenzzeit.

Die Angaben Mansfelds tiber vermehrte Insulinbildung und sog.
Karenzhypoglykamie konnten von spiteren Untersuchern, wie oben
angefiihrt, teils bestatigt, teils nicht bestéitigt werden. So beobachtete
Herzheimer am 36. Operationstag nach der Unterbindung aller drei
Ausfiihrungsginge eine ausgesprochene Blutzuckersenkung bis auf
19 mg- % und das Auftreten von Krampfen nach 48stiindiger Karenzzeit.
Im Gegensatz zu den Angaben von Herxheimer gelang es uns nicht,
irgendeine ausgesprochene Karenzhypoglykimie festzustellen (Tabelle 2).



738 L. Falin: Langerhanssche Inseln und Blutzucker

Nur in 2 Fillen (Hahn Nr. 6, 9) war die Blutzuckererniedrigung am
161. und 140. Operationstag mehr oder weniger ausgesprochen und er-
reichte 43—36 mg- %. Das machte aber im Vergleich zur Anfangshshe nur
23,7—20,6%. In anderen Fallen schwankte sie zwischen 10—29 mg-%
d. h. tiberschritt nicht die Grenzen der normalen Schwankungen. Es
ist lehrreich, daf die Blutzuckersenkung nach 48 Stunden Karenzzeit
sowohl bei normalen als auch bei operierten Hihnen die unteren Grenzen
des normalen Blutzuckergehalts nicht iiberschritt. Also in diesen Fillen
konnte man nicht von einer Karenzhypoglykimie sprechen. Es ist zu
bemerken, daf die Blutzuckersenkung bis zu den unteren Grenzen
und die Gewichtsabnahme um 93—128 g einhergingen. '

Tabelle 2.
s s Gewichts-
Numer | Zelt nach | Blitmeker | Biutmucker | Cutorebiod it | o
des Operation 24gtiindiger 48stiindiger 48stindig.
Hahnes in Tagen 'Karenoz .Ka.renf ] : Karenz
in mg-% in mg-% in mg-% in % ing
Norm, — 165 145 20 12,1 74
Norm. — 165 138 27 16,3 109
13 28 172 143 29 16,8 93
9 140 174 138 36 20,6 128
1 156 156 142 14 8,9 111
6 161 181 138 43 23,7 112
2 168 159 149 10 6,2 120

Wir nehmen an, dal in allen diesen Versuchen die nach 2tdgigem
Hungerzustand beobachtete Blutzuckersenkung eher auf Kosten eines
Verbrauchs und Verbrennens des Glykegeniiberschusses bei hungernden
Tieren als auf die Erhéhung der Insulinbildung infolge der Operation
zuriickzufithren ist.

3. Glucoseproben.

Die Versuche mit der per os ausgefiihrten Glucosebelastung muBten
in erster Reihe uns eine Vorstellung iiber funktionelle Fahigkeiten der
Bauchspeicheldriise hinsichtlich der Insulinbildung nach der Operation
und zum Teil auch iiber die Erregbarkeit des sympathischen Anteiles
des vegetativen Nervensystems geben. Wir gehen dabei von den Angaben
von Staub ', Falla u. a. aus, welche zeigten, daBl Zuckereinfiihrung
eine vermehrte Insulinbildung hervorruft und von Versuchen von
Heteny, Grunke'® und Pollak ', welche bei vorher ergotaminisierten
Tieren eine bedeutende Verflachung der Zuckerkurve nach der per os
einverleibten Glucosebelastung nachgewiesen haben. Fiir diesen Zweck
wurde den operierten Tieren durch eine diinne Sonde unmittelbar in
den Magen ohne den Kropf anzugreifen Glucose eingefiihrt. Auf diese
Weise wurde auch die Duldsamkeit bei normalen Vergleichstieren
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gepriift. Nach unseren Angaben steigt der Blutzucker in der Norm
nach peroraler Glucosebelastung gewdhnlich um 25,3—77,3% hoher
als das Anfangsniveau. Die hochste Steigerung findet gewdhnlich
30 Min. nach der Glucosedarreichung statt, und dann sinkt der. Zucker
wieder bis zu normalen Grenzen, wobei er in der 2.—3. Versuchsstunde
sogar eine Erniedrigung im Vergleich zur Anfangshéhe aufweist (um

4,3—9,8%). w0

Die Blutzuckerkurven der operierten Hihne \
stellen nach der Glucosebelastung, wie es aus w ] ‘\\
den beigelegten Tabellen und Zuckerkurven 0
ersichtlich ist, nichts Bestdndiges dar. 38 ," i

! 4

In der 1. Hahnegruppe (13, 16, 15) mit der stark P '.' \
veranderten Bauchspeicheldriise, wo die Duldsamkeit ! ‘.I
verhaltnismagig bald nach der Operation auf die R '
Probe gestellt wurde (am 44.—88. Operationstag),  § gl 1 45 1}

. . X TS

waren die Zuckerkurven ihrem Typus nach recht N PN
verschieden. Wihrend die Zuckerkurve des Hahnes §2ﬁ ,' ‘ "
Nr. 15 von der Norm nicht abweicht, ruft die § . i [
Zuckerbelastung beim Hahn Nr. 13 eine bedeutende § ‘," ! / \\ i
Verlangsamung der Zuckersteigerung und sogar o \ 8
dessen anfingliche Senkung hervor. Die starkste 220 ,-"/ VL
Erhohung fand in diesem Fall erst in der 2. Ver- 4 / : /;\/‘;." \
suchsstunde statt und war nur um 15,4% héher, 200 7 / \"" .
worauf wieder eine Senkung um 10,6% der Anfangs- PO i \ o ”g
hohe erfolgte. Bin ganz anderes Bild ergab die N\ 2
Priﬁung des Hahnes Nr. 16, Welchfa a}r.n 44.. und 58. R T T
Operationstag ausgefithrt wurde. Hier fillt eine Zeitsn min

auBerordentlich starke Zuckersteigerung ‘auf, be-  Abp. 19. Blutzuckerkurven
sonders am 44. Operationstag schon 30 Min. nach npach Glucosebelastung bei
dem Beginn des Versuchs, und zwar trotz einer ver- Héhnen Nr. 13, 15 und 16:

haltnismiBig erheblichen Anfangshohe des Blut- e g:ﬁﬁ iﬁ i‘;:
zuckers. Dieser erreichte im 1. Fall 107% Erhéhung — — — Hahn Nr. 186,
und blieb auf derselben Héhe noch 60 Min. nach ~ ------ Hahn Nr. 16.

der Glucoseeinfithrung, worauf eine starke Senkung

erfolgte (bis auf 12,5% der Anfangshéhe). Der am 88. Operationstag wieder-
holte Versuch hatte im wesentlichen dasselbe Ergebnis, was offenbar fiir eine
bedeutende Erregbarkeit des sympathischen Nervensystems unseres Hahnes
spricht. Wenn man nach der absteigenden Linie der Zuckerkurve und nach dem
Vorhandensein einer gewissen hypoglykamischen Phase urteilt, so erweist sich
die reaktive Insulinbildung offenbar als geniigend genug, um die Zuckeriiber-
fullung des Blutes zu liguidieren (s. Abb. 19).

Wenn wir jetzt zur nichsten Tiergruppe mit einer teilweise vorhandenen
Bauchspeicheldriisenentartung (Hédhne Nr. 6 und 9) itbergehen und dann wieder
zu den Tieren, bei welchen die ganze Bauchspeicheldriise gleichmiBig entartet
war, abgesehen von dem kleinen Léppchen am Driisenkopf von normalem Bau,
so ist zu bemerken, dafl die Priifung der Glucosetoleranz bei diesen Tieren erst
nach Ablauf lingerer Zeit nach der Operation unternommen wurde (183—245 Tage
nach der Operation). Die Blutzuckerkurve des Hahnes Nr. 6 niherte sich ihrem
Typus nach der Belastung dem Normalen zu, indem sie sich davon nur durch
eine bedeutendere Steigerung (111,5%) 30.Min. nach dem Versuchsbeginn unter-
schied. Auf diese Steigerung folgte rasch eine Senkung, welche in der 3. Ver-
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suchsstunde hypoglykémische Zahlen erreichte (15,8% niedriger der Anfangshéhe).
Bei Hahn Nr.9, dessen Bauchspeicheldriise vermehrte ,,inselartige Gebilde*
enthielt, wies die Blutzuckerkurve am 183. Operationstag eine verlangsamte
Steigerung auf, wobei deren grofite Hohe 2 Stunden nach dem Versuchsheginn
beobachtet wurde. )
Eine reaktive Hypoglykimie sah man unter 3stiindiger Beobachtungszeit
nicht auftreten. Diese beiden Kurven sprechen fiir eine im ganzen ausreichende
280 Leistung der Bauchspeicheldriise, und zwar in der Rich-

n tung einer Steigerung (Abb. 20).
Ny Endlich hatten die Versuche mit den Hihnen Nr. 2
R I,v' ’I\". und 5, am 203. und 245. Operationstag, einheitliche Er-
RN I \\'\‘ gebnisse. Thre Blutzuckerkurven nihern sich nach der
S f I’ 1 Glucosebelastung dem normalen Typus. Hahn Nr. 5 wies
S AN am 245. Operationstag sogar eine ausgesprochene hypo-
< ,7 1 glykédmische Phase auf, welche in der 8. Versuchsstunde
SmH i ihre volle Ausbildung erreichte (Abb. 20). Wenn wir uns
Q\g/a“ﬂ / \\ L erinnern, dall das Pankreas dieses Hahnes vollig entartet
i - 2  war und sich in einen diinnen Bindegewebsstrang verwandelt
0! hatte (nur am Driisenkopf ein kleines normalés Lappchen
vorhanden), so kann man an eine mégliche Ersetzung der
25— @ @ # funktionellen Fahigkeit des Organs durch dessen kleinen

Zzitin min
Abb. 20. Blutzucker-
kurven nach Glucose-
belastung bei Hiéhnen
Nr. 2 und 5.
Hahn Nr. 2,
— — — Hahn Nr. 5
am 203. Tag,
------ Hsahn Nr. 5
am 245. Tag.

Anteil denken. Es ist bemerkenswerj;, daB in diesem erhal-
tenen Lappchen keine mehr oder weniger ausgesprochene
Hypertrophie der Inseln beobachtet wurde, durch welche
eine so grofe Glucoseduldsamkeit erklirt werden kénnte.
Um eine klare Vorstellung von dem Grad der Glucose-
toleranz zum Blutzucker zu erhalten, haben wir einige
Versuche mit peroraler Glucosebelastung ausgefithrt, und

zwar in Gaben 5mal groBer als die gewdhnlichen, d. h.
10 g pro 1 kg des Korpergewichts. Die unten angefithrte
Tabelle zeigt die Ergebnisse, welche von diesen verhdltnismaBig grofen Glucose-
dosen erhalten wurden (Tabelle 3 und Abb. 21).

Tabelle 3.

Blut- Blutzuckermenge in mg-% Hochster Blut-

v i - h Einfith 10 N g
I\u(lixérsner nag{f lge,_. Zﬁgﬁg{, naf}crluools% %rgu{lgkgl‘)eéf?v?riohtg zuckeranstieg in

Hahnes Operation niichtern

in mg-% 30’ 60" | 1207 1807 meg-% . %
Vergl. 174 723 687 | 272 | 212 549 317,3
15 11. Tag 154 292 348 | 725 298 571 370,7
13 37. Tag 149 306 | 599 | 578 | 708 559 3817
9 183. Tag 169 310 | >385 | 336 | 255 | >216 >127,8
5 169, Tag 162 >385 | »385 | 293 176 > 223 >137,0

Wie aus der Tabelle ersichtlich ist, ruft diese Glucosegabe beim normalen
Hahn eine auBerordentlich starke Blutzuckeriiberfillung hervor, welche 317,3%
héher als die Anfangshohe erreicht. Die Blutzuckerkurve bleibt dieselbe wie auch
mit Belastung von 2 g Glucosemengen auf 1 kg Korpergewicht. Aber sogar
3 Stunden nach der Glucosegabe weist der Blutzucker noch keine Senkung bis zur
Norm auf, obwohl er sich ihr bedeutend naherte. Dieselbe Probe an den operierten
Hihnen zeigbe beim Hahn Nr. 15 eine allmihliche Steigerung der Blutzucker-
kurve 11 Tage nach der Operation, wo die stirkste Hohe mit der 2. Versuchs-
stunde zusammenfallt. Die Blutzuckersenkung trat viel spiiter als in der Norm
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auf, und in der 3. Versuchsstunde war die Zuckerhéhe um 100% héher als
im Anfang. Hahn Nr. 13 wies am 37. Operationstag wihrend der ganzen Beob-
achtungszeit zwar eine allméhliche aber raschere Blutzuckersteigerung als beim
Hahn Nr. 15 auf, welche in der 3. Versuchsstunde ihre groBte Hohe erreichte.
Blutzuckersenkung trat also nicht auf. In beiden Féllen war die grofte Blutzucker-
steigerung um 50—60% hoéher als beim normalen Hahn. Stirkste Zuckersteigerung
bei anderen Hahnen Nr. 9 (am 183. Operationstag) und Nr. 5 (am 169. Operations-
tag) entging leider unserer Beobachtung, der allgemeine Charakter der Zuckerkurve
hat davon nicht gelitten und spricht beim Hahn Nr. 9 fiir eine ausreichende Insulin-
bildung, die offenbar nicht die Norm iibersteigt, und die sich beim Hahn Nr. 5
schon in der 2. Versuchsstunde eingestellte Neigung zur
Zuckersenkung und die darauf in der 3. Versuchsstunde
auftretende starke Senkung zeugt von einer ausgezeichneten 0 \\
Glucoseaneignung und einer guten reaktiven Insulinbildung. ;

1

|

Wir sehen also, daB die an operierten Hihnen o |
verschiedene Zeit nach der Operation ausgefithrten

Versuche mit Glucosebelastung, meist keine sicht- i

bare Toleranzabnahme gegen Glucose aufwiesen,

wie es Wohlgemuth in entsprechenden Versuchen an

Kaninchen feststellte. Im Gegenteil haben wir eher

in den meisten Fillen sogar eine gewisse Neigung

zur Erhéhung der Duldsamkeit, allerdings in kleinen

750

Lot
L
{

1244 I
I
I

[

(9
S
A

S
S

Llutzuckermenge in g %
§

Grenzen, aber der Charakter der Zuckerkurve awH— /
néhert sich dem normalen Typus. Eine Ausnahme . /, N\
macht das Bild der Toleranzpriifung beim Hahn /
Nr. 16, aber auch hier folgte nach der Belastung anf w i/

750

die starkste Zuckersteigerung in beiden Fillen ein
Fall bis zur Norm. Die Versuche mit 5fachen

/71%/;;?”;3(7 W

Glucosegaben bestétigten gewissermafien unsere An-
nahme von einer normalen oder sogar etwas er-
héhten Insulinbildung bei den Hihnen Nr. 9 und 5
und gestatteten, auf das Vorhandensein mangelhafter

Zeit in i

Abb. 21. Blutzucker-
kurven nachBelastung
von funtfachen Glu-
cosedosen bei Hdhnen
Nr. 13, 15 und einen

Leistung der Bauchspeicheldriise beim Hahn Nr. 13 Vergleichshahn,
zu schlieflen. Beim Besprechen der den Hahnen Nr. ------ Habn . 23,
13 und 15 betreffenden Angaben mufl man nicht — Kontrollhahn.

vergessen, dafl das Leberglykogen in beiden Fillen

vollig fehlte, was offenbar von einer starken Stérung des Kohlehydrat-
stoffwechsels in den ersten Monaten nach der Operation und von der
verlorenen Fahigkeit der Leberzellen zur Zuckerspeicherung zeugt. Viel-
leicht ist damit jene groBe und andanernde Blutzuckersteigerung beim
Hahn Nr. 13 und teilweise Nr. 15 zu erkliren, welche bei ihnen
nach 5facher Glucosegabe stattfand.

4. Adrenalinversuche.

In Versuchen von Wohlgemuth, Seo, Mochizuki mit Unterbindung
der Bauchspeicheldriise wurde durch Adrenalineinfiihrung unter die
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Haut der Kaninchen eine viel hohere Blutzuckersteigerung und lang-
samere Senkung hervorgerufen, als vor der Operation. Die Verfasser
betrachteten solch einen Ausfall der Adrenalinprobe neben anderen
Angaben als Ausdruck einen chronischen Sympathicotonie. Alpern
und Besuglow fanden bei den Hunden im Gegenteil eine wenig aus-
gesprochene Adrenalinhyperglykimie nach der Unterbindung der Aus-
fithrungsginge, was ihrer Meinung nach fir eine Insulindmie spricht.
In unseren Versuchen bestimmten wir die Reaktion des Blutzuckers
bei Tieren mit unterbundenen Ausfiihrungsgingen auf die Adrenalin-
einfiihrung zu verschiedener Zeit nach der Operation 1—4mal bei einem
und demselben Tier. Adrenalin wurde in Losung 1:1000 den Tieren
einverleibt, 0,001 g auf 1 kg Tiergewicht. Bel normalen Vergleichs-
hibnen ruft diese Adrenalingabe eine deutlich ausgesprochene Blut-
zuckersteigerung, im Mittel um 51,3% im Vergleich zur Anfangshéhe,
mit gréfiten Schwankungen zwischen 31,4—79,7%.

Wir fanden bei den Hahnen Nr. 15 und 16 am 65. Operationstag eine bedeutende
Abnahme der Adrenalinhyperglykidmie im Vergleich mit dieser vor der Operation.
Die grofite Hohe der Zuckersteigerung betrug bei ihnen nur 18,9 und 22,8%.
Ein etwas anderes Bild zeigt Hahn Nr. 13; die am 15. und 95. Operationstag
ausgefiihrten Proben im Gegenteil eine etwas erhohte Empfindlichkeit des Zucker-
spiegels gegen Adrenalin, allerdings in Grenzen normaler Schwankungen, aufwiesen.

Aus der angegebenen Tabelle kann man die Ergebnisse dieser Versuche genau
ersehen.

Tabelle 4.
. Blut- Blutzuck i -% Héchster Blut-
Nummer Zeit zucker- nac% fi‘tla; Xﬁ:ﬁa%?nli?ujlglﬁzién zuc(ﬁerznegtie; in
des nach der menge
Habnes Operation niichtern -
inme% | 30 | 60 | 1200 | me% | %
13 Vor Oper. 143 185 185 ’ 188 45 l 31,4
15 Vor Oper. 166 221 211 230 64 38,5
16 Vor Oper. 197 268 278 257 81 41,1
13 15. Tag 154 221 197 184 67 43,5
15 66. Tag 179 207 209 213 28 18,9
16 65. Tag 153 173 ‘ 188 188 35 22,8
13 95. Tag 190 226 | 246 286 96 55,2
Tabelle 5.
) Blut- Blutzuck i Hachster Blut-
Nummer Zeit zucker- naclﬁ Zdue(;' Xg;gﬁi‘lsigiln%ﬁti{m zucc;gerag;tie; in
des nach der menge
Hahnes Operation niichtern
inmg% | 30 60" 1200 | me% | %
i
9 61. Tag 158 208 185 177 50 | 31,6
6 68. Tag 207 246 239 233 39 | 188
9 99. Tag 154 205 192 199 51 ;‘ 33,1
6 92. Tag 213 292 259 264 79 ‘ 37,0
9 116. Tag 197 264 209 221 67 | 34,0
6 118. Tag 181 247 235 194 66 | 36,5
6 147. Tag 170 188 206 215 45 ‘ 26,4
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Die bei der 2. Hahnegruppe (Nr. 9 und 6) fast zu gleicher Zeit nach der
Operation ausgefithrte Adrenalinprobe hatte einheitliche Ergebnisse. Wie aus
der Tabelle 5 leicht zu ersehen, weisen diese beiden Hihne eine gewisse Wider-
standsfihigkeit des Blutzuckers gegen das Adrenalin auf. Die Adrenalinproben,
welche beim Hahn Nr. 9 am 61., 99. und 116. Operationstag ausgefithrt wurden,
ergaben eine Blutzuckersteigerung, welche in allen diesen Fallen an unteren Grenzen
des Normalen steht. Besonders bemerkenswert ist an diesem Hahn eine fast
gleiche, in quantitativer Hinsicht, Zuckerreaktion auf das Adrenalin im Laufe
verhaltnisméaBig langerer Zeit nach der Operation. Bei Hahn Nr. 6 fanden wir eine
sehr stark herabgesetzte Empfindlichkeit gegen das Adrenalin, offenbar am
68. Operationstag, worauf in den 2 nichsten Proben der Blutzucker wieder eine
geniigend ausgesprochene Steigerung, am 92. und 118. Operationstag, ergab (37
und 36,5%), die doch an den unteren Grenzen des Normalen stand. Durch die letzte
Probe wurde bei diesem Hahn am 147. Operationstag eine etwas schwichere
Blutzuckersteigerung nach der Adrenalineinspritzung hervorgerufen (Tabelle 5).
Endlich zeigen die an der letzten Hédhnegruppe (Nr. 2, 5) angestellten Adrenalin-
versuche auch hier ein Fehlen irgendwie ausgesprochener Zunahme der Blut-
zuckerempfindlichkeit gegen Adrenalin. Tm Gegenteil, wenn man den Hahn Nr. 5
nimmt, bei dem die Zuckerreaktion auf Adrenalineinfiihrung 92—226 Tage nach
der Operation untersucht wurde, so kann man auf eine bedeutend herabgesetzte
Erregbarkeit des Nervus sympathicus im Laufe dieses Zeitraumes schlieBen. Wie
aus Tabelle 6 ersichtlich, betrug die grolite Blutzuckersteigerung am 92. Operations-
tag 25%. Am 120. Operationstag wies der Blutzucker sogar eine widerspruchs-
volle Senkung nach Adrenalineinfithrung 30 Min. nach dem Beginn des Versuchs auf,
worauf dann eine Erhohung um 7% der Anfangshohe folgte. In den nichsten Proben
sehen wir wieder eine normale Zuckerreaktion auf Adrenalin (am 147. Operations-
tag), aber die spitere Probe (226 Tage nach der Operation) ergibt wieder eine im
Vergleich mit der Norm viel kleinere Blutzuckersteigerung und verhaltnismiBig
rasche Senkung. Die am Hahn Nr. 2 am 98. und 126, Operationstag ausgefithrten
Proben hatten einheitliche Ergebnisse, welche von dem Bestehen einer herabge-
setzten Erregbarkeit des Nervus sympathicus zu dieser Zeit sprechen.

Tabelle 6.
. Blut- Blutzuckermenge in mg-% Hichster Blut-
Nummer Zeit zucker- nach der Adrenalininjektion zuckeranstieg in
des nach der menge
Hahnes Operation niichtern
in me-% 30’ ‘ 60/ 1200 | me-% %
5 92. Tag 196 245 ; 237 194 49 25,0
2 98. Tag 233 257 250 252 24 10.3
5 120. Tag 212 197 237 224 F15 F7,06
2 126. Tag 186 201 205 206 19 10,2
5 147. Tag 170 236 204 200 66 38,8
2 154. Tag 173 278 | 260 226 105 60,6
5 226. Tag 165 194 ‘ 195 185 30 18,1

Wenn wir jetzt versuchen, unsere Beobachtungen iber die Adrenalin-
wirkung auf den Blutzucker zusammenzufassen, so ist es das Fehlen
irgendwelcher Zeichen gesteigerter Erregbarkeit des sympathischen
Anteils des vegetativen Nervensystems, was zunichst auffillt, soweit
man dariiber nach dem Blutzucker urteilen darf. Im Gegenteil, so viel
uns die angegebenen Tabellen festzustellen gestatten, kann man bei
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den meisten Tieren zu verschiedenen Lebensabschnitten nach der
Operation eine gewissermafen herabgesetzte Empfindlichkeit des Zucker-
spiegels gegen Adrenalin verzeichnen. Doch stellt diese Herabsetzung
der Erregbarkeit des Nervensystems, wie aus der Tabelle ersichtlich ist,
nichts Bestdndiges dar, und weist im Laufe der Zeit diese oder jene
Schwankungen auf (Tabelle 6). Offenbar ist es nicht moglich, die Ursache
dieser bedingten Widerstandsfihigkeit des Zuckerspiegels gegen Adrenalin
im Fehlen oder in der Abnahme der Leberglykogenvorrite zu suchen.
Fast alle Fille ndmlich mit einer mehr oder weniger ausgesprochenen
Senkung der Blutzuckerreaktion auf Adrenalineinfithrung (Hédhne Nr. 2,
5 und. andere), besaBien ausreichende, manchmal auch etwas erhdhte
Glykogenmenge in der Leber. Andererseits gelang es uns nicht, beim
Hahn Nr. 15, welcher am 65. Operationstag mit einer recht starken
Blutzuckersteigerung auf Adrenalineinfiilhrung reagierte (18,9%), Leber-
glykogen nach der Methode von Best nachzuweisen. Die mafige Adrenalin-
hyperglykimie, welche in diesem Fall zustande kam, ist eher auf Kosten
der Glykogenverarmung, als auf herabgesetzte Erregbarkeit des Nerven-
systems zuriickzufithren. Doch wird durch ein volles Verschwinden
der Leberglykogenvorrite, wie die Zuckerkurven des Hahnes Nr. 3
zeigen, die Moglichkeit einer deutlich ausgesprochenen Reaktion auf
Adrenalin nicht ausgeschlossen. In dem Falle, wo das Glykogen nur in
einzelnen Leberzellen nachgewiesen werden konnte, rief Adrenalin eine
nicht geringe Hyperglykdmie hervor. Zur Erklarung dieser Erscheinung
sind wir gezwungen, das Vorhandensein einer gewissen Glykogenmenge
in Leberanteilen, welche sich der Untersuchung entziehen, was wenig
Wahrscheinlichkeit hat, anzunehmen oder die Méglichkeit einer Zucker-
mobilisation bzw. dessen Entstehung aus anderen Quellen zuzulassen.
Daf3 solche vorhanden sein koénnen, dafiir sprechen teilweise die Ver-
suche von Pollak und Monasterio 2%, welche fanden, dafB bei lingerer
Zeit hungernden Tieren der Blutzucker fast bis zum Tode normal bleibt.

8. Insulinversuche.

Wir beschlossen, unsere Versuche mit Glucose- und Adrenalin-
belastung — den Stoffen, welche eine ausgesprochene sympathicotrope
Wirkung ausiiben — durch Versuche mit Insulineinspritzungen an den
operierten Héhnen zu ergéinzen, ausgehend von der Annahme, daf,
falls nach dieser Operation die endogene Insulinbildung gesteigert wird,
alle anderen von aulen eingefithrten Insulingaben eine ausgesprochenere
Blutzuckersenkung hervorrufen werden. Wir wollten, mit anderen
Worten, der Blutzuckerreaktion auf exogene Insulineinfithrung nach,
wenn auch eine annahernde Vorstellung von dem Insulingehalt gewinnen,
welcher in der Bauchspeicheldriise selbst gebildet wird. Aulerdem kann
die Bestimmung der Empfindlichkeit des Blutzuckerspiegels gegen
Insulin nach M. Sendail # als eine wertvolle Methode fiir die funktionelle
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Untersuchung der Glykoregelungen erscheinen. Ferner ist es bekannt,
daB8 der Grad der Blutzuckersenkung nach der Insulineinfithrung in
Blutadern recht verschieden ist, je nach dem Zustand der Erregbarkeit
des vegetativen Nervensystems (E. Stamm 22). — Weiter meinen Isaak
und RBeiter 23, dafl man nach der Bilutzuckerreaktion auf Insulin, aller-
dings bei gleichzeitiger Bestimmung des O,-Verbrauchs, sogar iiber konsti-
tutionelle Typen ein Urteil erhalten kann. So zeichnen sich z. B. Vago-
toniker, ihrer Meinung nach, durch eine starke Blutzuckersenkung
nach der Insulineinspritzung und durch eine langsame Riickkehr zur
Norm aus, bei gleichzeitiger Steigerung des O,-Verbrauchs usw. Beim
Einstellen der Insulingaben in unseren Versuchen gingen wir von dem
Wunsch aus, solche Mengen zu finden, welche fiir einen normalen Hahn
als ,,terminal‘ erscheinen kénnen, und zwar in dem Sinne, daB deren
weitere Erhohung unvermeidlich das Auftreten von hypoglykimischen
Erscheinungen hervorrufen sollte. Unseren Versuchen nach gilt als solche
die 10 E-Insulinmenge, welche bei den meisten Tieren eine bedeutende
Blutzuckersenkung ohne Krampferscheinungen bewirkte. HEs gelang
nicht, irgendwelche Abhingigkeit zwischen dem Tiergewicht und dem
Hypoglykdmiegrad nach der Einspritzung dieser Insulinmenge nach-
zuweisen. Deshalb benutzten wir in allen Versuchen die gleiche 10 E-
Insulinmenge. Wenn wir jetzt die Ergebnisse unserer Versuche betrachten,

Tabelle 7.
. Blut- Blutzuckermenge in mg-% nach Maximale
Nummer| = Zeit .| mmoker | fnsulinijektion (10% sgubcutan) Trutzucker-
Hahnes Operation niichtern

in mg-% 307 60’ 1207 180" me-% %
13 Vor Oper. 144 119 103 87 84 60 41,6
15 Vor Oper. 186 127 90 68 68 118 63,4
15 22. Tag 140 85 55 57 52 88 62,8
16 22, Tag 150 121 107 76 55 95 63,3
13 48. Tag 152 123 96 87 92 65 42,7
15 58. Tag 167 124 98 98 60 107 64,0
16 58. Tag 153 115 93 66 51 102 66,6
13 84. Tag 148 107 89 87 96 61 41,2

so sehen wir deutlich aus der angefiihrten Tabelle 7, da unter Hihnen
der 1. Gruppe keine Verschiebung hinsichtlich der Insulinempfind-
lichkeit nach der Operation zustande kam. In allen Féllen blieb die
Blutzuckerreaktion auf Insulineinfilhrung ganz dieselbe wie auch vor
der Operation. Es ist bemerkenswert, daB sogar die Hahne Nr. 13
und 15, bei welchen eine so starke Glykogenverarmung der Leber
gefunden wurde, keine sichtbar erhghte Empfindlichkeit gegen Insulin
aufwiesen. Im Gegenteil beobachtete man beim Hahn Nr. 13 in beiden
Insulinproben am 48. und 84. Operationstag eine kleine Neigung zur
Blutzuckersteigernng in der 3. Versuchsstunde.

Virchows Archiv. Bd. 284. 49
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Die néchste Tiergruppe (Hahne Nr. 6 und 9) ergaben schon nicht
mehr solche Bestindigkeit in der Blutzuckerreaktion auf Insulinein-
fithrung. So unterscheiden sich z. B. die Ergebnisse der Insulinproben
beim Hahn Nr. 9 fast gar nicht von der normalen Reaktion am 22. und
91. Operationstag. Wir finden aber am 113. Operationstag eine etwas
erhohte Blutzuckersenkung (bis 74%). 158 Tage nach der Operation
beobachten wir bei demselben Hahn schon eine verhdltnismifBig kleine
Blutzuckersenkung bis 33% der Anfangshéhe.

Tabelle 8.
. Blut- ‘Blutzuckermenge in mg-% nach Maximale
Nopumer | Zeit | zucker- T o Sty Blutuckor-
Hahnes Operation niichtern -

in mg-% 307 607 1297 18067 mg-% %
9 22. Tag 189 165 134 110 — 79 41,8
6 64. Tag 197 190 138 103 97 100 50,7
9 91. Tag 181 124 113 74 56 125 69,6
6 112. Tag 161 122 90 72 83 89 55,2
9 113. Tag 154 126 58 40 44 114 74,0
6 144. Tag 151 103 82 74 83 77 50,9
9 158. Tag 144 128 96 96 — 48 33,3
6 178, Tag 226 171 182 173 — 55 24,3

Wir haben beim 2. Hahn dieser Gruppe (Nr.6) in drei am 64.,
112. und 144. Operationstag ausgefithrten Insulinproben fast ganz ein-
heitliche Ergebnisse (Tabelle 8), wobei die Blutzuckerreaktion in allen
Fillen von der Norm nicht abweicht. Die letzte Probe, welche am
178. Operationstag ausgefithrt wurde und mit einer starken Steigerung
der Zuckerhhe zusammenfiel (niichtern, um 226 %), ergab eine ungemein
kleine Blutzuckersenkung nach der Insulineinspritzung (24,3%). Die
Blutzuckerkurve wies dabei eine Neigung zu Schwankungen auf, und
zwar in der Richtung einer Erhohung. Wir sehen hier, dall lingere
Zeit nach der Operation, nach einer verhéltnismaBig bestindigen Reaktion
auf Insulin, eine scharfe Verinderung in dem Charakter der Reaktion
des Zuckerspiegels auf die Insulineinfithrung auftreten kann. Was die
Ursache dieser bedingten Widerstandsfahigkeit des Blutzuckers gegen
Insulin: ist, ob die Tonuserhéhung des Nervus sympathicus, oder die
Erhshung des proteolytischen Titers des Blutes, weil in das Blut die
Fermente aus den unterbundenen Bauchspeicheldriisenlappehen ein-
dringen, ist vorlaufig schwer zu sagen. Vielleicht mul} in diesem Falle
die” Moglichkeit einer gesteigerten Gegenregulation des Zuckers bertick-
sichtigt werden. Bei der letzten Héhnegruppe (Nr.2 und 5) laBt sich
aus dem Verhalten des Blutzuckers gegen Insulin nicht auf das Auf-
treten irgendeiner Erhshung des Tonus des Nervus vagi oder auf eine
Insulinbildung nach der Operation schlieflen. Man kann nur bei beiden
Hahnen eine etwas erhéhte Empfindlichkeit gegen Insulin (verhaltnis-
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méiBig rasche und tiefe Blutzuckersenkung) am 144, und 151. Operations-
tag verzeichnen. Offenbar gilt sie auch hier als bedingt und schreitet
nicht iiber die Grenzen des Normalen (Tabelle 9).

Tabelle 9.
. Blut- Blutzuckermenge in mg-% nach Maximale
Nummerj = Zeit Z&}gﬁgé Insulininjektion (10 & sgub/eutan) Eég}f&l;é‘jg
Hahnes Operation niichtern
in mg-% 307 60’ 120° 1807 meg-% %.
2 71. Fag 190 140 | 116 116 101 89 42,1
5 114. Tag 168 125 97 79 77 91 54,2
2 120, Tag 170 134 94 65 77 105 61,7
5 144. Tag 167 85 76 67 71 100 59,8
2 151. Tag 167 § 106 74 64 58 109 65,2
5 178, Tag 161 123 95 91 — 70 43,4
2 . 184. Tag 150 117 84 59 — 91 60,6

Als allgemeines Ergebnis all dieser Insulinversuche zeigt sich, dafB
irgendeine Erhohung der Insulinbildung mittels dieser Methode nicht
festgestellt werden konnte, Die meisten Proben ergaben eine im ganzen
normale Empfindlichkeit des Blutzuckers gegen Insulin, ausgenommen
einige Falle, wo der Blutzucker in seinem Verhalten gegen Insulin gewisse
Schwankungen aufwies.

VI. Erorterung.

Wie aus dem oben Gesagten deutlich sichtbar, gestatteten uns die
Ergebnisse der Blutzuckeruntersuchung keine SchluSfolgerungen iiber
eine bestindige und bestimmte Einwirkung der Operation auf den
Blutzuckerspiegel. Es wurde von uns umgekehrt in vielen Féllen eine
bedeutende Unbestdndigkeit im Ausfall der Adrenalin- und teilweise
Insulinproben verzeichnet. Die in einigen Fillen beobachtete herab-
gesetzte Empfindlichkeit des Zuckerspiegels gegen Adrenalin wechselte
bei demselben Tier mit einem normalen Verhalten ab. Derartige Schwan-
kungen und UngleichméBigkeit im Ausfall dieser Proben fand man auch
langere Zeit nach der Operation, wo, wie es schien, das Auftreten einer
gewissen Bestdndigkeit der Blutzuckerhche zu erwarten war. Es ist
nétig damit eine gewisse Bestéindigkeit und die sogar lingere Zeit nach
der Operation beobachtete Neigung zu Schwankungen der Zuckerhohe
bei niichternen Tieren zusammenzustellen. Aber auch hier konnte man
keine bestimmte Verschiebung in dieser oder jener Richtung feststellen.
Die bei einigen Tieren auftretende Hypoglykdmie wechselte rasch mit
einer normalen oder sogar etwas erhohten Blutzuckerhéhe ab. 48stindige
Hungerproben ergaben zwar einige Blutzuckersenkung, aber diese iiber-
schritt niemals die untere Grenze normaler Sechwankungen. Unterdessen
zeugt die verhdltnismiflig gute Glucosetoleranz, welche bei den meisten
Tieren lingere Zeit nach der Operation nachgewiesen wurde, von einer
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guten Glucoseaneignung und damit von einer ausreichenden Menge der
Insulinbildung. Auf die beim Hahn Nr. 16 am 44. und 88. Operationstag
beobachtete geringe Blutzuckererhéhung nach peroraler Glucoseein-
fithrung folgte doch eine geniigende und rechtzeitige Blutzuckersenkung
bis auf die Norm. Nur die Belastung von 5fachen Glucosemengen ge-
statteten uns eine gewisse Herabsetzung der Glucoseduldsamkeit bei
ein und denselben Tieren in den ersten Tagen nach der Operation fest-
zustellen (Hahne Nr. 13 und 15). Daneben wiesen andere Tiere nach
Ablauf lingerer Zeit nach der Operation eine gute Glucosetoleranz auf.
Es ist nicht zu vergessen, daB wir in den letzten Fillen mit einer fast
vollen Ausschaltung der &duBeren Pankreassekretion zu tun hatten.
Daneben 146t uns das Fehlen irgendwie ausgesprochener, wiederholt
von uns- gepriifter Steigerung der Blutzuckerempfindlichkeit gegen
Insulin iber irgendwelche Erhohung der Insulinbildung sprechen. Bei
vielen von ihnen blieb die Blutzuckerreaktion auf die Insulineinfithrung
lange Zeit nach der Operation mehr oder weniger bestdndig und stieg
nicht iiber die Norm. In einem Fall konnten wir am 226. Operationstag
eine gewisse Senkung der Blutzuckerempfindlichkeit gegen Insulin fest-
stellen. Dies alles iiberzeugt uns von einer verhiltnismiBig groBen
funktionellen Fihigkeit der Driisenanteile, welche nach der Operation
unbefallen blieben. In dieser Hinsicht bildet ein besonders lehrreiches
Beispiel der Hahn Nr. 5, von dessen Pankreas nur ein kleines normales
Léppchen zuriickblieh. Die iibrige Driise wies eine diffuse Degeneration
und das Verschwinden von titigen Bestandteilen auf. Zu gleicher Zeit
konnten in dem Kohlehydratstoffwechsel dieser Tiere im Verlauf der
Beobachtungszeit (245 Tage) keine Stérungen nachgewiesen werden.
AuBerdem erwies sich jene kleine Menge von Fermenten, welche
offenbar von diesem Liappchen gebildet und in den Zwdlffingerdarm
abgeliefert wurde, als vollig geniigend, um eine Nahrungsverdauung
und damit eine normale Geschlechtsentwicklung dieser Tiere zu
sichern. Als einziges sichtbares Zeichen der Bauchspeicheldriisenschwéiche
wire in diesem Fall eine Wachstums- und Gewichtshemmung des
Tieres zu verzeichnen. Ferner ist es lehrreich, dafi in den Pankreas-
anteilen .mit absichtlich unterbundenen Ausfithrungsgingen oft noch
erst im Entartungsstadium befindliche Driisenalveolen gefunden wurden.
Dies fiihrt zu der Annahme, daf das Eindringen der Resorptionsprodukte
des zugrunde gehenden Parenchyms sich nicht auf 10—11 Tage nach
der Operation beschrinkt, wie es Wohlgemuth meint, sondern, aller
Wahrscheinlichkeit nach wihrend der ganzen Zeit geschieht, welche
fir das volle Verschwinden der Alveolen ndtig ist. Vielleicht lafBt
sich durch das Gelangen dieser Zerfallsprodukte in das Blut jene
UngleichmiBigkeit im Zuckergehalt niichterner Tiere uundsjene Neigung
zu Schwankungen in dieser oder jener Richtung erkliren, welche bei
operierten Hihnen beobachtet wurden. Von diesem Standpunkt aus



nach Unterbindung der Ausfiihrungsginge der Bauchspeicheldriise. 749

ist es leichter auch die gewisse ,,Labilitdt in Blutzuckerreaktionen bei
operierten Tieren auf Adrenalin und teilweise Insulineinfithrung zu
erkliren. Dall diese Einwirkung der Produkte der &uBeren Bauch-
speicheldriisenabsonderung auf den Blutzucker beriicksichtigt werden
muB, dafiir sprechen die Versuche von W. Boldyreff 2*. Er nimmt an,
dall die Zellen der &uBeren Bauchspeicheldriisensekretion sogar bei
normalen Umsténden in das Blut gelangen und dort dieselbe Wirkung
auf den Blutzucker ausiiben kénnen, welche gewohnlich dem Bauch-
speicheldriiseninkret zugeschrieben werden. Um so mehr sind wir geneigt,
unsere Ergebnisse von diesem Standpunkt aus zu betrachten, da wir
in keinem einzigen Fall irgendwelche Hypertrophiezeichen der L. I.
im engen Sinne dieses Wortes feststellen konnten. Die in einigen Fallen
beobachtete Vermehrung des ,inselartigen Gewebes betraf nicht die
gewohnlichen L.I., welche in allen Fillen ihir normales Aussehen be-
wahrten. In dieser Hinsicht stimmen unsere Angaben mit den Beob-
achtungen von 8. Dengel, Linhart?® fiiberein, welche ebenfalls keine
Verinderungen in den Inseln nach dieser Operation nachgewiesen haben.
Galehr spricht sogar von einer Abnahme der Inseln hinsichtlich GroSe
und Zahl. Daneben finden wir die Beobachtungen von Herxheimer,
Alpern, Besuglow, Mansfeld u.a., welche nach der Unterbindung der
Ausfithrungsginge und nach der vollen Abschniirung des Schwanzteiles
nicht nur vermehrte, sondern auch neu gebildete Inseln nachgewiesen
haben. Zur Erklirung dieser Angaben ist zu beriicksichtigen, daf in
der Bauchspeicheldriise vieler Tiere 2 verschiedene Arten von Inseln
vorkommen, welche sich voneinander durch ihren Bau unterscheiden.
So konnten wir z. B. in den Bauchspeicheldriisen unserer sowohl operierter
wie auch normaler Hihne immer auBer gewdhnlichen Inseln noch
besondere ,,inselartige” Gebilde treffen, an deren Herkunit aus Driisen-
alveolen nicht zu zweifeln war. DaBl auch andere Untersucher bei
Unterbindung der Ausfithrungsginge der Bauchspeicheldriise mit #hn-
lichen Gebilden zu tun hatten, bestétigt z. B. die Arbeit von Herxheimer.
Er beschreibt darin eine Hypertrophie derselben ,,inselartigen Gebilde,
welche im Pankreas eines Huhunes nach der vollen Unterbindung der
Ausfithrungsginge auftrat. Er erwidhnt keine VergroBerung der gewohn-
lichen Inseln. Wir haben schon frither betont, da ,,inselartige” Gebilde
in normalen Bauchspeicheldriisen von Hiithnern (Herxheimer und Molde-
hauer), aber auch in denen unserer normalen Hihne gefunden wurden.
Ihr Auftreten nach der Operation ist deshalb kaum als etwas Besonderes
und nur dieser Operation Eigenes aufzufassen, es ist eher als eine eigen-
artige Verdnderung der Alveolen zu betrachten, die auch bei normalen
Umsténden stattfindet. Man muBl hinzufiigen, daB solche verschieden-
artigen Inseln nicht nur in der Bauchspeicheldriise von Végeln vor-
kommen. Chworostuchin 2 hat schon 1916 darauf hingewiesen, dal im
Pankreas einiger Fische (Hechte und Meerochsen) auch verschiedenartige
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Inseln getroffen werden. Seiner Amnsicht nach aber finden sich die
Inseln der ersten Art nur bei Embryonen und jungen Tieren, wihrend
die Inseln zweiter Art bei erwachsenen und alten vorkommen. Nach
der Beschreibung und den Abbildungéen von Chworostuchin erinnern diese
sehr an die von uns und Herzheimer nachgewiesenen ,;inselartigen®
Gebilde. Ebenso wie in unseren Versuchen entstanden sie aus den
Bestandteilen des Driisenparenchyms. Chworostuchin betrachtet sie als
ein widerstandsfahiges Stadium regressiver Metamorphose von Driisen-
zellen. Es ist leicht moglich, daB auch in anderen Fillen, besonders dort,
wo es sich um die Umwandlung der Driisenalveolen in ,,Inseln‘ handelte,
die Autoren dieselben ,,inselartigen Gebilde beobachteten, und deren
Auftreten und Vermehrung als Hyperfunktionszeichen der inner-
sekretorischen Teile nach der Unterbindung deren Ausfithrungsginge
betrachtete. Aber ob diese (febilde irgendeine Rolle in der inneren Se-
kretion der Bauchspeicheldriise spielen und ob sie in dieser Hinsicht
den echten Inseln entsprechen, kann man vorliufig auf Grund der ange-
filhrten Angaben nicht feststellen. Schon der Umstand, .daB auch
unter normalen Bedingungen im Pankreas vieler Tiere Uberginge der
Driisenparenchymsanteile in diese ,,inselartige” Gebilde, welche manch-
mal eine recht hohe Entwicklung erreichen, gefunden werden kénnen,
laBt uns mit gewisser Vorsicht deren Rolle in der inneren Sekretion
bestimmen. Man kann z. B. hinweisen, dafl in unseren Fillen eine
bedeutende Vermehrung der ,inselartigen” Gebilde mit einer sichtbar
gesteigerten Insulinbildung nicht einherging. Auf Grund nur eines ein-
zigen Falles von Herxheimer, welcher neben einer starken VergréBerung
dieser ,,inselartigen® Gebilde auch eine starke Hypoglykdmie und sogar
Krimpfe nachgewiesen hat ist es schwer, iiber eine unmittelbare Ver-
bindung zwischen diesen Erscheinungen zu sprechen. Abgesehen davon,
daf} diese Beobachtung ganz allein steht, verliert sie viel infolge mangel-
hafter Angaben iiber das Allgemeinbefinden und das Gewicht der Tiere
nach dem postoperativen Zeitabschnitt. Fernerhin sind diese Angaben
von groller Bedeutung, wenn wir uns dessen erinnern, dafl dhnliche
Hypoglykidmie, die kurz vor dem Tod beobachtet wird, welcher bei
Erscheinungen allgemeiner Erschépfung auftritt, in vielen Féllen keine
Hyperfunkfion des Inselapparates hervorrufen kann. So konnten wir
z. B. eine bedeutende Blutzuckersenkung bei Tieren mit einem experi-
mentellen Diabetes in letzten Lebenstagen sehen. Noch- frither beob-
achtete Thiroloix ¥ bei Tieren mit Entfernung der Bauchspeicheldriise
das Verschwinden des Zuckers im Harn 1—2 Tage vor dem infolge
stirkster Erschopfung eingetretenen Tode. Dieselbe Erscheinung be-
stitigen auch Mering und Minkowsky *® und erklirten sie durch eine
Stérung der Zuckerbildung in einem diabetischen Organismus. Ferner
sind auch die Beobachtungen von Schmidt und Carey 2 iber den Blut-
zucker bei 33 diabetesfreien Kranken von groBer Bedeutung, die sie kurz
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vor dem Tode gemacht haben. In 12 Fillen stellten letztere eine sog.
,,terminale‘ Hypoglykamie fest, welche 0,028—0,075% erreichte. Endlich
ist folgender von uns beobachteter Fall sehr beweisend. Ein Hahn begann
nach Unterbindung der Ausfithrungsgiéinge sehr rasch abzunehmen und
ging einen Monat nach der Operation zugrunde. Die einige Stunden
nach dem Tode genommenen Blutproben enthielten nur 0,067 % Blut-
zucker, Auf der Sektion wurde Einklemmung des zufiihrenden Knies
des Duodenum durch Bindegewebsverwachsungen nachgewiesen, welche
Undurchgingigkeit des Darmes nach sich zog. Das atrophische Pankreas
wies dabei keine Hypertrophiezeichen auf. Die angefithrten Angaben
zeigen, wie vorsichtig man an die Deutung derindem ,,terminalen‘‘ Lebens-
abschnitt nachgewiesenen Hypoglykdmie herantreten mufl und wie ver-
schieden ihre Herkunft sein kann. Dazn muf man hinzufiigen, daB
die von einigen Forschern (Herzheimer, Demel und Krammer) zum Nach-
weis der Mengenzunahme der Insulinbildung benutzte Methode, nédmlich
die Methode der Insulinextraktion aus der entarteten Bauchspeicheldriise,
kaum als ausschlaggebend anerkannt werden kann, wenn wir an die
heutige Fragestellung hinsichtlich der Insulingewinnung aus den Geweben
denken. Der in bezug auf diese Frage so anerkannte Macleod betont,
daB Verdnderungen in der Insulinmenge in Blut und Geweben nicht
nach der Methode der Insulinextraktion bestimmt werden kénnen, da
diese nicht standartisiert und begriindet genug ist, um genau zu sein.
Besonders fallt das auf beim Bekanntwerden der Angaben von Demel
und Krammer, die im Gegensatz zu Herzheimer keinen sichtbaren Unter-
schied in der Menge und Wirkung des aus der normalen Bauchspeichel-
driise und der mit unterbundenen und durchschnittenen Ausfithrungs-
gingen gewonnenen Insuling gefunden haben. In beiden Fillen rief die
Einfiihrung dieses Insulins bei Kaninchen keine Hypoglykdmie hervor..

Auf Grund dieser Angaben scheint es uns noch verfritht, die Frage
itber die Rolle ,,inselartiger’ Gebilde in der inkretorischen Pankreas-
funktion positiv zu entscheiden. Unsere Beobachtungen sind auch nicht
begriindet genug, um solche SchluBfolgerungen machen zu kénnen.
Andererseits spricht das Fehlen irgendwie ausgesprochener Reaktion
seitens der echten Inseln und eine gewisse ,,Labilitit* und Unbestindig-
keit des Blutzuckers niichterner Tiere und nach verschiedenen Belastungen
sogar lingere Zeit nach der Operation fiir eine zweifellose Wirkung
der Zerfallsprodukte von in das Blut der operierten Tiere gelangenden
Driisenalveolen auf den Kohlehydratstoffwechsel. Dafiir spricht auch
der Umstand, daf} in der Bauchspeicheldriise mit unterbundenen Aus-
fihrungsgingen Alveolen im Stadium der Entartung lingere Zeit nach
der Operation nachgewiesen werden konnen. Aber, wie wir sehen, ruft
das Eindringen dieser Produkte in das Blut keine bestindigen und
bestimmten Verdnderungen im Kohlehydratstoffwechsel hervor. In
spiteren Stadien nach der Operation, beim Vorhandensein, wenn auch
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einer geringen Menge, von erhalten gebliebenen Parenchym konnten
wir keine sichtbaren Abweichungen im Blutzuckerbild feststellen. Dabei
kann man nicht sagen, daB das Fehlen der Steigerungszeichen der
Insulininkretion nach dieser Operation davon abhéingt, wie vollstandig
die Unterbindung der Ausfithrungsginge ausgefiihrt ist. In beiden Fillen
und auch in Versuchen mit einer partiellen Unterbindung, wo nur ein
kleiner Teil des Organs zerstort ist, aber auch bei einer gréferen, fast
vollkommenen Ausschaltung des duBeren Pankreassekrets, konnten wir
nicht eine deutliche Erhohung der inkretorischen Pankreasfunktion
feststellen. Im letzten Fall muBiten wir sogar eine ungiinstige Wirkung
der Operation auf den Allgemeinzustand und das Gewicht der Tiere
verzeichnen. Deswegen ist der Wunsch einiger Forscher (Herxheimer).
eine Hyperfunktion des Inselapparates durch eine vollstindige Unter-
bindung aller ‘Ausfithrungsginge des Pankreas zu erzeugen, nicht ganz
verstindlich. Derartige Operation ist schon aus dem Grunde nicht
ratsam, daB die volle Ausschaltung der Innersekretion des Pankreas
von den Tieren schlecht ertragen wird und in den meisten Féllen, wie
die Versuche von Alpern und Besuglow zeigen, zum Tod fiihrt.

Zum. SchluB maochten wir eine gewisse Parallele zwischen der Unter-
bindung des Samenstranges nach Steinach anfithren. Starke Hoffnungen,
die man auf diese Operation setzte und die darauf folgende Enttéuschung,
veranlaflten uns, unsere Ansichten in bezug auf die Stelle der Hormon-
bildung der Geschlechtsdriisen nachzupriifen. Sehen wir nicht dasselbe
mit der Unterbindung der Ausfithrungsgénge der Bauchspeicheldriisen ?
Der Wunsch, unbedingt die &uflere und innere Bauchspeicheldriisen-
sekretion abzutrennen, begriindet hauptsdchlich auf morphologischen
Unterschieden zwischen dem Insel- und Driisengewebe, fithrt &fters
zur Uberschitzung der Rolle der L. I. und zur Unterschitzung der Be-
deutung des Pankreas als Ganzes im Kohlehydratstoffwechsel.

Zusammenfassung.

1. Im Pankreas der normalen Hahne finden sich neben den gewéhn-
lichen L. I. noch ,inselartige Gebilde, welche aus Driisenldppchen
entstehen, die dabei eigenartige Verdnderungen erleiden.

2. Die Unterbindung der Ausfithrungsginge der Bauchspeicheldriise
ruft keine Hypertrophie der echten L.I. hervor. Im Gegenteil, sie
koonen in Fillen mit weit fortgeschrittener Degeneration des exokrinen
Teils ebenfalls einer Entartung unterliegen. Uberginge zwischen Driisen-
lippchen und echten L.I. wurden nicht nachgewiesen.

3. Im Pankreas mit unterbundnen Ausfiihrungsgéingen kann ebenso
wie auch in der normalen Driise die Entstehung ,,inselartiger’’ Gebilde
beobachtet werden. Deren Anzahl ist nicht bestindig.

4. Léngere Zeit nach der Operation findet man in den Lippchen
mit unterbundenen Ausfiihrungsgingen Gruppen und einzeln liegende
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Driisenalveolen, die ihren Bau behalten haben oder im Stadium der
Entartung begriffen sind. Dies zeugt von der Moglichkeit eines Ein-
dringens von Zerfallsprodukten der zugrunde gehenden Driisenlippchen
in den Tierkorper lingere Zeit nach der Operation.

5. Eine mehr oder weniger vollstindige Unterbindung der Aus-
fihrungsgéinge ruft eine ausgeprigte Gewichtsabnahme bei erwachsenen
Hahnen und eine sichtbare Wachstumsverlangsamung bei jungen Tieren
hervor. Das Tiergewicht weist in Fallen mit unvollstindiger Unterbin-
dung der Ausfihrungsginge nach anfinglichem Zuriickbleiben gegeniiber
den Vergleichstieren wiederum eine Zunahme bis zu normale Grenzen auf.

6. Die Unterbindung der Ausfithrungsgéinge der Bauchspeicheldriise
bewirkt bei den Hihnen keine sichtbare und. besténdige Erhshung
der Innersekretion, so viel man dariiber nach dem Blutzucker in niich-
ternem Zustand und nach verschiedenen Belastungen urteilen darf.

Zum Schlusse bringe ich meinen herzlichsten Dank Prof. 1. 0. Micha-
lowsky fiir steten Rat und Hilfe in der Arbeit, guch danke ich Prof. Leites
fir das liebenswiirdige Durchsehen des physiologischen Teiles meiner
Arbeit.
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