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Gliedmassen, namentlich hinten, die ndtige Stiitzfestigkeit. Nach
kurzer Belastung knickte jeweilen bald die eine, bald die andere ein,
Die Sensibilitat ihrer Haut war wesentlich herabgesetzt. ITrgendwelche
Knochenverianderungen konnten nirgends nachgewiesen werden,
auch bei der rektalen Exploration nicht. Bei passiven Kopf- und Hals-
bewegungen zuckte das Pferd jeweilen plétzlich auffallig zusammen
und fiel unter starker Beschleunigung der Atmung riickwéarts in die
Gurte, um sich dann nach einiger Zeit wieder zu erheben. Gestiitat
auf die Diagnose Lahmung der Gliedmassen infolge unheilbarer
spinaler Erkrankung im Gebiet des Halses, wurde die Schlachtung
angeordnet.

Die Sektion ergab beil normalen Korperorganen Quetschungs-
veranderungen in Form von Blutungen und serdser- Gewebsdurch-
trankung an den Augenbogen, amrechten Vorarm und auf der Lende,
Nach dem Spalten des Kadavers in der Mitte der Wirbelsiule
zeigten sich die namlichen Veréanderungen in der Nackenbandplatte,
besonders aber ausgedehnte sub- und peridurale Blutergilisse in der
Gegend des vierten und funften, sowie des siebenten Halswirbels
und ersten Brustwirbels. Namentlich an der erstgenannten Stelle
konnte subdural ein grosses, strangformiges Koagulum heraus-
gehoben werden. An der zweiten Stelle waren die Bluterglisse mehr
peridural. Das Halsmark zeigte an beiden Blutungspartien starke
Rotungen. Wirbelverinderungen konnten nicht nachgewiesen werden.

Es handelte sich somit um sub- und peridurale Blutungen in der
Halswirbelsdule, entstanden infolge Sturz mit seitwéarts abgeboge-
nem Hals, mit sekundirer Laéhmung besonders der Gliedmassen,
namentlich hinten. (Fortsetzung folgt)

BAeitrétge zur Physiologie
und Pathologie des endokrinen Systems.

Zur Beeinflussung der Milchdriisentitigkeit durch Organ-
pressifte.

Von Dr. Anton Krupski, Albisrieden-Ziirich.
(Schluss)

Wie aus der Darstellung der in den Protokollen aufgefiithrten
Experimente hervorgeht, ist die Versuchsanordnung in der Weise
gewihlt worden, dass die ein- oder mehrmalige Injektion von
Rindenpressaft meistens vor dem {iiblichen Melken am Morgen
vorgenommen wurde. Ich habe dieses Verfahren aus dem Grunde
gewahlt, weil ich durch das kurze Zeit nach der Rinden-Injektion
einsetzende Melken eher eine Wirkung des in den Kreislauf ein-
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efithrten Pressaftes auf die nun in voller Funktion sich befin-
denden Milchdriise erwarten durfte, als wenn die Injektion erst
nach dem Melken bei vollig ausgepresstem Euter vorgenommen
worden wire. Freilich bleibt bei einer derartigen Versuchsanord-
nung immer die Moglichkeit bestehen, dass nicht allein durch
wirksame Substanzen des Pressaftes selbst, sondern auch unter
Umstidnden durch blosse Erregung des Tieres bei der allerdings
wenig eingreifenden Manipulation eine Behinderung des Milch-
abflusses vorbereitet wird, welcher Umstand natiirlich der Ein-
deutigkeit des Resultates Abbruch tut. Und dass die nervose
Beeinflussung der Milchstromung nicht unterschitzt werden
darf, lehrt Versuch 17, wo beim Einstich in die Vene sich das
Tier in freilich selten exzessiver Weise aufgeregt hat, so dass aus
der hinteren Zitze spontan Milch in zuerst ganz feinem Strahle
herausfloss und sodann heraustropfelte. Zudem haben wir hier
ein schones Beispiel, bei dem wir mit Sicherheit sagen kénnen,
dass die eine Stunde nach dem ersten Melken erhaltene zweite
Milchmenge wohl zum grossten Teile dem Nichtherablassen der
Milch beim ersten Melkakt zuzuschreiben ist. Die Gesamtquan-
titat iibersteigt freilich die an andern Tagen erhaltenen Mengen.
Einige Versuche lehren auch, wie bei schmerzhaften Zustanden
z. B. bei einer Phlebitis, die Milchsekretion ganz bedeutend zu-
riickgehen kann. Indessen gewinnt man in der Tat nun
doch den Eindruck, dass bei giinstigen Versuchs-
bedingungen durch den Pressaft der Nebennieren-
rinde mehr als durch irgendeinen andern Organ-
pressaft das Euter eine Beeinflussung im Sinne einer
Forderung der Milchsekretion erfahrt. Dabei hat es den
Anschein, als ob in den ersten Versuchstagen die Milchdriise am
gunstigsten reagiert, um in den folgenden Tagen einer Vermin-
derung der Milchsekretion Platz zu machen. Im {ibrigen ist es
klar, dass die gewaltige Ausgabe von Korpersiften durch die
\Iﬂchdruse nicht ad infinitum fortschreiten kann, solange eben
die Erniihrung immer die gleiche bleibt.

Grumme?) ist gleichfalls der Ansicht, dass, da Milch aus den
Nahrstoffen der genossenen Nahrung entstehe, es unmédglich sei,
die Milchbildung anders als durch Nahrungszufuhr zu beeinflussen.
Wohl kénne man durch chemische Reize, wie Pilocarpin, Hormon

der Zirbeldriise und der Schilddriise die Milchabsonderung erhhen,
doch nur voriibergehend, weil es sich lediglich um beschleunigte

®) Grumme, Laktagoga und Nihrmittel. Fortschritte der Med.,
15. 11, 1920, Nr. 3. :
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Entleerung der in den Milchdriisen Vorgebildeten‘ Milch handle,
Auf die voriibergehende Erhihung der Absonderung folge bald der
Riickschlag in Form von Mindersekretion.

Auf welche Substanzen nun mutmasslich die Wirkung des
Pressaftes der Nebennierenrinde zurtickzufiihren ist, ist schwierig
zu entscheiden, da wir es, wie bel allen derartigen Pressiften,
eben mit Gemischen und nicht mit einer einheitlichen und be-
kannten chemischen Verbindung zu tun haben. Abgesehen da-
von, dass wie ich schon betont habe, durch Verunreinigung vom
Marke her Adrenalin oder moglicherweise in der Rinde préfor-
mierte adrenalindhnliche Korper in Frage kommen, ist es ins-
besondere eine Substanz, die vermehrtes Interesse verdient,
ndmlich das Cholin.

Seitdem ndmlich Lohmann?) in der Nebennierenrinde einen
auffallenden Cholinreichtum festgestellt hat, durften die Forscher
diesen Befund nicht mehr unbericksichtigt lagsen, umsomehr diese
Substanz dem Adrenalin gegeniiber vollig antagonistische Higen-
schaften aufweist. Nicht nur setzt Cholin den Blutdruck herab,
sondern auch der Darm wird zu heftigen Kontraktionen angeregt.
Le Heux) fasst Cholin tiberhaupt als Hormon der Darmbewegung
auf. Im Ubrigen entdeckte bereits Girber?®) in der Nebenniere
eine den Blutdruck herabsetzende Substanz. Nachdem nun aber
auch in =zahlreichen andern Korperorganen 7?) Cholin nachge-
wiesen worden ist, hat die Anwesenheit dieser Substanz in der Neben-
nierenrinde wesentlich an Bedeutung verloren. Die ansprechende
Vorstellung namlich, dass die Nebenniere allein in ihren morpho-
logisch und genetisch génzlich verschiedenen Anteilen zwei in der
physiologischen Wirkung antagonistische Substanzen produziert,
ist dadurch wenigstens fiir das Cholin stark erschiittert, wenngleich
letzteres als im Organismus auftretende Verbindung immer noch
von grosstem Interesse ist.

Le Heux?®) fand z. B. , dass der isolierte, iiberlebende Magen-

76) Lohmann, Cholin, die den Blutdruck erniedrigende Substanz der
Nebennieren. Pflugers Arch. Bd. 118, pag. 215, 1907.
Idem, Neurin ein Bestandteil der Nebennieren. Pfliigers Archiv,
Bd. 128, pag. 142, 1909.
Idem, Uber einige Bestandteile der Nebennieren, Schilddriisen
und Hoden. Zeitschr. f. Biol. Bd. 56, pag. 1, 1911.
") Le Heux, J. W., Cholin als Hormon der Darmbewegung. Pflugers
Archiv, Bd. 173, pag. 8, 1919.
78) Giirber, Uber die wirksamen Substanzen der Nebennieren. Mimnch.
med. Wochenschr. Nr. 37, 1897, pag. 750.
79) Schilddriase, Thymus, Milz, Lymphdriise, Ovarium, Milchdruase,
Niere, Hoden, Hypophyse.
80) Le Heux, J. W., Cholin als Hormon der Darmbewegung. Piliigers
Archiv, Bd. 173, 1919, pag. 8.
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darmkanal verschiedener Sdugetiere in Wasser oder Salzlgsung von
der Serosaseite eine Substanz abgibt, welche die Bewegungen des
Magens und Dinndarmes erregt. Mit chemischen und physikali-
schen Methoden erwies sich diese Substanz zu mindestens 34 aus
Cholin bestehend. Eine weiltere Eigenschaft des Cholinchlorids,
wenn dasselbe intravends verabfolgt wird, besteht in der Vermeh-
rung der Sekretion der Speicheldriise, des Pankreas, der Galle, der
Niere, sowie einschliesslich der Tranendriise. Von Fiirth und
Schwarz®l) erbrachten nicht nur den Nachweis des Vorkommens
von Cholin in Darmextrakten und im Sekretin, sondern sie ermit-
telten auch die Wirkung dieser Substanz auf die Speichelsekretion
als konstant und ausserordentlich intensiv. Die Autoren losten mit
Cholin gleichfalls Pankreassekretion aus. Nach Modrakowski 82)
erzeugt das reine Cholin Blutdrucksteigerung, wihrend die Driisen-
sekretion in keiner Weise beeinflusst wird. Lohmanns Cholin ent-
hielt nach dem Autor wahrscheinlich Vasodilatine.

In Beriicksichtigung dieser Wirkung des Cholins auf die
Driisentatigkeit im allgemeinen und des Vorkommens relativ
hoher Mengen der Substanz in der Nebennierenrinde, habe ich
es nicht unterlassen, diese in tierischen und pflanzlichen Gebilden
sehr verbreitete Verbindung®®), die als Spaltungsprodukt
des Lecithins aufzufassen ist, in ihrer physiologischen Wir-
kung auch beim erwachsenen Rind zu versuchen.

Zu diesem Zwecke wurden mir von der Gesellschaft fiir che-
mische Industrie Basel in verdankenswerter Weise 10 Gramm
Cholin-Bromhydrat zur Verfiigung gestellt, mit welchem haltbaren
Salz ich folgende Experimente ausgefiihrt habe:

Versuch 1, 11. I. 19, Kaninchen:

Stammlosung 200 mg Cholinbr omhydrat + 20 cem Hz0. Da-
von 5 cem subkutan: Urinieren, im iibrigen ochne Wirkung.
Nach 15, 5 cem subkutan: keine Wirkung.
Nach 15, 3 cemintravends : sofort intensive Speichelsekre-
tion mit bestindigem Lecken mit der Zunge; Urinieren,
Kotabsatz. Das Tier ist und bleibt munter.

8) von Furth, O. und Schwarz, K., Zur Kenntnis der Sekretine.
Pflugers Archiv, Bd. 124, pag. 427, 1908
825 “\f[odrakowskl G., Uber die physmlogische Wirkung des Cholins.
Pfligers Archiv, Bd. 124, S. 601, 1908.
8) vide Abderhalden, Biochem. Handlexikon, Bd. IV, S. 828 und
Bd. IX, Erginzungsband, S. 211.
Ch olin: Trimethyl-Oxyéthylammoniumhydroxyd von der Formel:

CH, CH, OH
I == (CHQ)'q
o



2T

Versuch 2, 14. I. 19:

Losung 0,5 gr Cholinbromhydrat 4+ 10 cem H20 einer braunen
Kuh, 400 kg Lebendgewicht, subkutan injiziert: ohne jeden
Einfluss. |

Versuech 3, 15. I. 19:

Losung 1,00 gr Cholinbromhydrat + 10 cem H20 einer braunen
Kuh, 350 kg Lebendgewicht, subkutan injiziert: ohne jede
Wirkung. '

Versuch 4, 16. 1. 19:

Losung 1,00 gr Cholinbromhydrat + 10 cem E20 einer Kuh,
fleck, 450 kg Lebendgewicht, intravends eingefithrt: ohne
sichtbaren Kinfluss.

Versuch 5, 17. 1. 19:

Losung 2,50 gr Cholinbremhydrat + 10 cem H20 einer Kuh,
fleck, 500 kg Lebendgewicht, intravends eingefiihrt: ohne
jede Wirkung. Unmittelbar anschliessend an die Injek-
tion gemolken: 2000 cem Milch, nach 45’ wiederum gemolken
0 cem Mileh, Milechmenge genau gleich wie an andern Tagen.

Versuch 6, 25. 1. 19: .

Losung 2,50 gr Cholinbromhydrat + 20 ccm H20 einer jungen
braunen Kuh, 300 kg Lebendgewicht, 8.50 Uhr morgens in-
travends injiziert: Puls steigt von 36 auf 42 per Minute;
Herzschlag eher etwas schwiicher: unmittelbar auf die In-
jektion erfolgt intensive Speichelsekretion; im iibrigen
1st das Allgemeinbefinden unverdndert. Ver der Injektion
um 8.00 Uhr morgens gemolken: 2000 cem Milch; zweites
Melken um 9.30 Uhr morgens 20 cem Mileh, Auch an den
folgenden Tagen bleibt sich die Milchmenge immer gleich.

Wir sehen somit, dass es ausserordentlich grosser Dosen Cho-
linbromhydrat bedarf, um beim erwachsenen Rind eine Wir-
kung zu erzielen (Speichel-Sekretion). Schon a priori lasst sich
aus diesen Resultaten deshalb kaum auf einen so hohen Cholin-
gehalt der in der tiblichen Konzentration hergestellten Pressifte
der Nebennierenrinde schliessen. Immerhin sind auch in dieser
Richtung hin Untersuchungen vorgenommen worden. Diese er-
gaben, dass der Cholingehalt des in der angegebenen Weise und
in der tiblichen Konzentration hergestellten Fressaftes ungefilr
einer 10/60 Lésung entspricht. Aus den Versuchen mit Fressaft
der Nebennierenrinde diirfte somit mit ziemlicher Sicherheit her-
vorgehen, dass das im Praparat enthaltene Cholin kaum cine
ausschlaggebende Polle spielt.

Ubrigens war Fingerling ) nach Verabreichung ven Lecithm

#) Fingerling, G., Biochem. Zeitschr. Bd. 39, pag. 249, 19502,
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zu phosphorarmer Nahrung nicht imstande, bei Ziegen einwandfrei
eine Vermehrung der Milchsekretion nachzuweisen. Da nun das
Lecithin im Korper sehr leicht zu Cholin zerfillt, ist damit indirekt
nahegelegt, dass das Cholin diese spezifische Wirkung auf die Milch-
drise ebenfalls nicht besitzt.

C. Rinde und Mark der Nebenniere in toto.

Wie wir gesehen haben, ist die Wirkung des Fressaftes der
einheitlichen Nebenniere, bestehend aus Rinde und Mark, im
grossen und ganzen beurteilt, absolut gleich der Wirkung des
Markpressaftes allein, aus welchem Grunde denn auch verhalt-
nismissig geringe Dosen zur Anwendung gelangten. Auch hier
hat man den Eindruck, dass die beim zweiten Melken erhaltene
Milchmenge wohl zum grossten Teil auf ein Nichtherablassen der
Milch beim erstmaligen Melken zuriickzufiihren ist.

So ist es im Versuch 3 vem 16. IV. 18 interessant zu beobachten,
wie nach der Injektion unbedingt der Milchfluss gehemmt ist, um
beim folgenden Melken wieder intensiv einzusetzen. In Versuch 2
itbersteigt cdie von mcergens 10.15 Uhr bis 11.30 Uhr erhaltene Milch-
menge das ohne Injektion am folgenden Tage erhaltene Mass ganz
erheblich.

Bei den Experimenten mit unmittelbar folgenden Injek-
tionen von Organpressidften verschiedener endokriner
Driisen méchte ich auf Versuch 2 hinweisen, wo weder Hypophysen-
noch Corpus luteum-Pressaft irgendeine Verdanderung der Milch-
stromung zu verursachen imstande war. Die subkutane Injektion
von Nebennierensubstanz kommt in diesem Falle, weil vollstandig
unwirksam, nicht in Beriicksichtigung. In Versuch 7, wobei dem
Versuclistiere 100 cem Hypophyse intravends verabreicht wurden,
erzielte der zweite Melkakt drei Viertelstunden nach der Injektion
260 cem Milch. |

Im {ibrigen dominierte auch bei diesen Experimenten der Press-
saft der Nebenniere, wenn solcher zur Anwendung gelangte.

Fruchtwasser, Schilddriisenpressaft, Atherextrakt, Ovarien, Cor-
pus luteum-Pressaft, Ovarialzystenfliissigkeit und Pressaft zystiser
0va.rien, Ovarienpressaft, Atherextrakt Corpora lutea, Alkohol-
extrakt Plazenta, Alkcoholextrakt Nebennierenrinde und Neben-
nieren-Atherextrakt geben zu besonderen Bemerkungen, was die
Milchsekretion betrifit, keine bescndere Veranlassung.

D. Hypophysen-Pressait.

In der Literatur begegnet man Angaben, die auf eine aus-
gesprochene Wirkung der Hypophysenextrakte auf die Milch-
¢kretion hinweisen. Nicht dass es gelingt, mit einem derartigen
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Extrakt die Tatigkeit der Milchdriise in Gang zu setzen, sondern
der Kinfluss gibt sich kund in einer Vermehrung der in der
Brustdriise bereits vorhandenen Sekretion. Diese Wirkung ist
somit keineswegs eine spezifische, sondern kommt andern Or-
ganextrakten in gleicher Weise zu (Corpus luteum, Thymusdriise,
Zirbeldriise, laktierende Mamma und puerperaler Uterus).

E. A. Schafers?®) stellte bei stillenden Frauen in den einer intra-
muskulédren Injektion von Hypophysen- und Corpus luteum-Ex-
trakt folgenden Stunden eine Vermehrung der Milchsekretion fest,
Immer erlauben indessen diese Beobachtungen nicht innerhalb der
24 Stunden von einer Steigerung der Milchmenge unter dem Ein-
flusse der Extrakte zu sprechen.

Gavin®f) indessen fand, dass unter den gewdhnlichen Lebens-
bedingungen der Milchkuh weder die stomachale Verabreichung
noch die subkutane oder intravendse Injektion von Hypophysen-
oder Corpus luteum-Extrakten von Einfluss auf die tagliche Pro-
duktion oder Qualitit der Milch ist.

Das sekretionsférdernde Hormon soll nur im Extrakte des Hin-
terlappens enthalten sein, wiahrend Vorderlappenextrakte in dieser
Richtung vollig inaktiv sein sollen. Roth?®”) beschreibt das Auf-
treten von Milchsekretion bei einem an Akromegalie leidenden Pa-
tienten. Bekanntlich geht diese Wachstumsstérung mit Hypo-
physenveranderungen einher. ,

Zur Herstellung der Pressifte fiir meine Versuche beim Rinde ist
die Hypophyse trachtiger Kihe in toto verwendet worden. Dabei
kommt eine galaktogene Wirkung des eingefiihrten Hypophysen-
pressaftes nicht deutlich zum Ausdruck. Insbesondere in Versuch
6 vom 7. V. 18, wo im ganzen 120 ccm Pressaft verabreicht wurden,
1st die Sekretion von 85 cem Milch nach 45/ als minim zu betrachten,
Ebenfalls Versuch 5 vom 4. V. und 6. V. 18 kann nicht als beweisend
fiir eine IFForderung der Milchsekretion gelten, da das Xontroll-
melken eine gewisse Zeit nach dem Hauptmelken ebenfalls zum Teil
erhebliche Milchmengen lieferte. Kinzig in Versuch 3 vom 4. V. 18
konnten 15’ nach der Injektion 190 cem Milech dem FEuter entzogen
werden, wiahrend vor der Injektion, 3 Stunden nach dem Melkakt
morgens 6 Uhr die Milchmenge bloss 80 cem betrug.

85) Schafer, E. A., On the effect of pituitary and Corpus lutewn
extracts on the mammary gland in the human subject. Quart. Journ. of
exper. Physiol. VI. 17—19, 1913.

88) Gavin, W., Sur les effets de I'administration d’extraits de corps
pituitaire et de corps jaune aux vaches laitiéres. Quart. Journ. of exper.
Physiol. VI. 13—16. 15. II. 1913.

87) Roth, 0., Auftreten von Milchsekretion bei einem an Akrome-
galie leidenden Patienten. Berliner klin. Wochenschr. 1918, Nr. 13.
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. Plazenta-Pressaft.

Hingewiesen sei hler auf die von verschiedenen Forschern be-
obachtete, die Milchsekretion férdernde Wirkung der Plazenta-
extrakte. So stellten Grigoriuund Aschner®®)bei experimentellen
Studien tiber die Milchsekretion fest, dass sowohl die Nachgeburt
als auch der Foetus die Eigenschaft besitzen, Milchsekretion her-

vorzurufen. Nach Halban 89) lésen Plazentarstoffe den ersten
Wachstumsimpuls der Brustdriise bei Mutter und Kind aus und
iiben weiter ganz dhnliche Wirkungen aus wie die, die von dem Ova-
rium stammen, nur energischer. Wiahrend der Graviditét soll die
Plazenta die protektive Funktion des Ovariums iibernehmen und
die Funktion des Ovariums soll wihrend der Graviditat sistieren.
Endlich erblickt Halban in dem Fortfall der Plazenta, nach Be -
endigung der Geburt, das wirksame Moment fiir das Auftreten der
Milchsekretion.

Da ich nur iiber wenige Versuche mit Plazentapressaft beim
Rind verfiige, kann ein Urteil tiber die Frage der Férderung der
Milchsekretion nicht abgegeben werden.

Immerhin scheint ein férdernder Einfluss bei Kuh 99und 5 9 1(Ver-
suche mit unmittelbar folgenden Injektionen von Organpresssiaiten
verschiedener endokriner Driisen) tatsiichlich vorhanden zu sein.

Literarische Rundschau.

Theobald Smith und Ralph B, Little. Studienzur aktiven Immu-
nisierung gegen den infektidsen Abortus des Rindes.
Monographs of the Rockefeller Institute for Medical Research,
No. 19, 1923. (124 Seiten.)

Man hat allen Grund zu glauben, dass in einer infizierten Herde
nach anfanglich hoher Frequenz der Aborte diese immer seltener
werden, auch ohne Mithilfe des Menschen. Die Herde immunisiert
sich anscheinend selbst i Verlauf einiger Generationen. Hingegen
kommt eine Sanierung auf diese Weise teils wegen zu grosser Un-
sicherheit des Resultates, teils wegen zu schweren fmanzwllen Folgen
praktisch nicht in Frage.

Zu den Versuchen, iiber die die Autoren berichten wollen, wurden
nmr lebende Abortuskulturen verwendet, da nach bisherigen Er-
fahrungen auf einen Erfolg mit abgetdteten Baxzillen nicht gerechnet
werden konnte. Bs wurde nur einmal injiziert, teils intravends, teils
subkutan. Von den geimpften Tieren wurden der Agglutinintiter, der
Gehalt der Milch an Abortusbazillen und das patholog.-anat. Bild
der Eihdute, bei Abortus der Fétus auf Bazillen untersucht.

) Aschner, B. und Grigoriu, C., L. ¢
#) vide Schickele, G., 1. c.
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