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Uber die Wirkungen von Novaminsulfon
und Magnopyrol auf den cholinergischen Muskeltonus
des Pansens beim Rinde

Yon H. Graf und M. Delak

 #

Es ist experimentell und klinisch bekannt (Benkendoerfer[1],
Mangold und Klein [6], Mangold [7], Wester [10], daB die
koordinierten Bewegungen der Vormégen, besonders des Pansens,
unter dem fordernden EinfluB des parasympathischen Vagus
stehen. Beim anatomischen Aufbau des Pansens als autonom
innerviertem und im wesentlichen doppeltmuskeligem Hohlorgan
war anzunehmen, dafl auch intramuskuldre Ganglienzentren vor-
kommen, die Hoflund [4] in der Kardiandhe, im Netzmagen-
plexus und an der Verteilungsstelle des dorsalen Vagusstammes
denn auch histologisch gefunden hat. Auch Foust [3] bezeichnet
einen Ganglienherd (Ggl. coeliac. mesenteric.) im dorsalen Pansen-
sack. Bereits Marschall [8] und Foust [3] erwdhnen am leben-
den Tier eine Automadtie.

Bisher hat u. W. erst Lienert [5] in unserem Institut an iiber-
lebenden Pansenstreifen die Verdnderung der demnach rein peripher
bedingten Bewegung durch autonomnervos wirkende Gifte unter-
sucht. '

Die Azetylcholinwirkung weist auf die cholinergische Basis
dieser Bewegung als Ubergewichtsreaktion hin, die auf den engen
Beziehungen zwischen Nervenende und Muskel zur Cholinesterase
zu deuten ist. Vom Darm ist dies schon lange bekannt. Wenn dem-
nach auch iiberlebende Pansenstreifen sich gleich verhalten, dann
ist zum mindesten nachgewiesen, daf} sich ebenfalls hier ein azetyl-
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cholinempfindlicher Mechanismus findet, vielleicht an die auch
histologisch zwischen den Muskelschichten gefundenen Ganglien-
anreicherungen gebunden.

II.

Methode: Entnimmt man gleich nach der Ausblutung des
Tieres am dorsalen Pansen (vgl. das Schema Abb. 1) Stiicke,
bringt sie in eisgekiihlte Tyrodelosung, bereitet daraus Streifen
parallel zur serosawdrts sichtbaren Léngsmuskulatur, die man
unter Belastung zwischen zwei Klammern in korperwarmer,
reichlich (!) mit Sauerstoff versorgten Tyrodelosung befestigt,
so findet man in den meisten Fillen nach einiger Zeit eine ziem-
lich frequente Automatie. Der Streifen umfafit aber die ganze

Abb. 1. Seitenansicht des Pansens des Rindes nach P. Martin und
W. Schauder (9) mit eingezeichneten Umrissen des Gebietes, aus
dem die Streifen stammen.

Pansenwand, deshalb konnen die inneren Muskelschichten zur
duleren in verschiedenen Winkeln (bis zu 90 Grad) stehen.
Bei gleichzeitiger Kontraktion zeichnet demnach die Resultante
der Ziige als Projektion auf die Laéngsachse, so dal} auch ohne
Tonussteigerung sich eine Erhéhung derr Kurvenbasis einstellen
kann, als Folge 1. der Spiraldrehung des Streifens (Abb. 6) oder
2. querer Einschniirung bei starkerer Kontraktion des rechtwinklig
laufenden inneren Muskelzuges.

In vielen Féllen war indessen die Léngskontraktion so iiber-
wiegend, dall die Basis der Kurven horizontal blieb und ihre
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Erh6éhung dann ohne Zweifel aktiv oder durch Tonussteigerung
bedingt war.

Deshalb konnen pharmakologische Wirkungen in solchen
Fallen nur auf die Vorkurven bezogen werden.

Fiir die Versuche wurden aus 46 Pansen 228 Streifen (4/8—10 cm)
mit kérperwarmer, sauerstoffreicher Tyrodelosung besonders nach-
gereinigt, in 800 cecm Nahrlosung unter starker Sauerstoffdurch-
leitung mit 10—30 Gramm Zugsbelastung verwandt und die Léngs-
kontraktionen ubertragen (1:5).

Nicht benoétigtes Pansenmaterial wurde bei 4 Grad mit fleiBigem
Losungswechsel auf bewahrt und konnte so etwa 24 Stunden brauchbar
bleiben.

Die Stoffe wurden der Nahrlosung zugesetzt (A = Azetylcholin,
H = Histamin, N = Novaminsulfon, M = Magnopyrol). Die Konzentra-
tionen beziehen sich auf das ganze Nahrbad. Zeitschrift fiir alle Kur-
ven = Minuten.

I11.

A. Das Verhalten der Streifen im normalen Niahrbad

Die rhythmischen Bewegungen stellten sich meist nach 45—90
Minuten ein, gelegentlich aber auch spiter. Waren sie nach 3

Abb. 2. Unmittelbar benachbarte Pansenstreifen Azetylcholin (A) 1: 2,10-8,
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Stunden nicht vorhanden, so wurde mit A (1:800 000) die Reaktion
gepriift. Man erhielt dann eine sofortige Kontraktur. Von 228
Praparaten zeigten 214 die Acetylcholinempfindlichkeit; 136
hatten auch ohne Azetylcholin eine starke Eigenautomatie, bei
anderen war sie sehr gering oder fehlte. Es war sogar moglich, dal3
bei zwei unmittelbar aneinander grenzenden Streifen der eine
starke Higenbewegungen, der andere praktisch keine zeigte, ob-
schon sie methodisch genau gleich behandelt waren (Abb. 2).

B. Azetylcholin (A)

Die Kontraktion trat in 176 Versuchen bei A =2 —1.10¢
sofort ein, hielt meistens aber nicht an, fiel oft rasch, erreichte mit-
unter auch nach 3 Stunden dagegen die Anfangslage nicht. Waren
anfangs keine rhythmischen Bewegungen vorhanden, so traten sie
auch auf A nicht ein, im gegenteiligen Fall erhdhte sich meist

die Frequenz bei kleineren Amplituden; vereinzelt wurde die
Rhythmik sogar aufgehoben.

C. Histamin (H)

Nach Dougherty und Cello [2] hemmt Histamin, direkt in
den Pansen gespritzt, dessen motorische Funktion. Es war daher
interessant, ob eine solche Wirkung mindestens auch eine peri-
phere Grundlage hat. " ,

Schon die niedrigsten wirkenden Mengen wie 1:2.107% er-

Abb. 3. Histamin (H) 1: 500000.
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hohten den Tonus regelmiBig, er fiel wieder und blieb langere
Zeit auf m. o. w. der gleichen Hohe, die Frequenz der Rhythmik
war anfangs bei kleineren Amplituden erhéht, kehrte dann zu den
Normalwerten zuriick. Es kam aber auch vor, daBl z. B. bei
H = 107¢ die Frequenz bei gréBeren Amplituden fiel (Abb. 3).

3 > ) IM IA

|

Abb. 4. Wirkung von Azetylcholin (A) 1: 10-% Novaminsulfon (N) bzw.
Magnopyrol (M) 1: 2000, Azetylcholin (A) 0,5.10-5,

D. Novaminsulfon (N) und Mégnopyrol (M)
nach Azetylcholin (A)

Die cholinergische Vorreizung durch A ergab das beschriebene
Verhalten. Bevor aber die Tonussenkung sich der Norm wieder
niherte, wurden die beiden Pyrazolone eingesetzt. War eine nie-
drige A-Menge vorgelegt, dann senkten beide als Eigenwirkung
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den Tonus deutlich. Die Rhythmik blieb in den weitaus meisten
Fallen unverdndert, bei stiarkerer A-Vorbelastung, dagegen schwi-
cher oder oft undeutlich bei Novaminsulfon, deutlich bei Magno-
pyrol (Abb. 4). Fehlten die spontanen Kontraktionen, dann waren
sie trotz nachtréglich festgestellter A- Empﬁndhehke1t durch Pyra-
zolone nicht auszul6sen.

E. Novaminsulfon und Magnopyrol nach Histamin (H)

Beide Pyrazolonderivate senkten mnach H-Vorbehandlung
(1:107% und 5.1075) bei meist unveranderter Rhythmik den Tonus
stark ab, in einigen Féllen mit reduzierter Frequenz bei anfangs
niedrigerern, spater normalen Amplituden (Abb. 5, 6). Die Azetyl-
cholinempfindlichkeit blieb erhalten.

Abb. 5. Wirkung von Histamin (H) 1: 500000, Novaminsulfon (N) bzw.
Magnopyrol (M) 1: 2000, Azetylcholin (A) 1:0,5.1075,

IV.

Nach diesen Versuchen hat also die Pansenperipherie azetyl-
cholinempfindliche Bezirke, deren Reaktion &hnlich ist wie am
Darm. Somit miissen sie zwischen den Muskeln liegen und auch
mit dem cholinergischen Mechanismus zusammenhéngen. Das Uber-
angebot an Azetylcholin fiithrt zu keiner dauernden starken Toni-
sierung der glatten Pansenmuskulatur.
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Abb. 6. Wirkung vo-n Magnopyrol (M) (1:2000) nach Histamin (H) 1:500000
mit folgender Spiraldrehung, Azetylcholin (A) 1: 0,5.107S,

Interessant ist das unterschiedliche Verhalten selbst anein-
anderstoBender Teile trotz gleicher Behandlung, wo der eine Teil
starke Spontanrhythmik, der andere praktisch keine zeigte und
die auch nicht trotz Azetylcholinreiz auszulésen war, obschon dieser
tonisierte. Weitere Untersuchungen werden zeigen, ob dies auf
ein zahlenméBig verschiedenes Verhalten der intramuskuldren
Ganglien beruhen kénnte, wenn man beide Streifengruppen (die
spontan rhythmisch arbeitenden und die wbrigen) histologisch
vergleicht. Denkbar ware auch, daf3 sich unterschiedliche choliner-
gische Reizmittelmengen schon vorher im Praparat befunden haben.

Beim Histamin bestand keine Hemmung, wie sie nach
Dougherty und Cello [2] theoretisch zu erwarten gewesen wére.
Aber auch Tonisierungen mit Frequenzdnderungen koénnen am
lebenden Tier als Bewegungshemmungen in der Rhythmik des
ganzen Magens gedeutet werden, wie dies bei iiberdosierten para-
sympathisch erregenden Alkaloiden beobachtet ist (z. B. Are-
kolin-Tetanie). _

Die beiden Pyrazolonderivate senkten sowohl den Aze-
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tylcholin- wie den Histamintonus ohne oder, erst in gréBeren Men-
gen, auch den Rhythmikcharakter zu beeinflussen. Thre Haupt-
wirkung liegt also, wie an den frither untersuchten Organen, auch
am Pansen in der Tonuskomponente. Dabei war Mangopyrol
sicherer als Novaminsulfon.

Fragt man sich nach der moglichen Ursache, so lassen die Ver-
suche nach cholinergischer Vorreizung darauf schlieBen, daf} offen-
bar eine Empfindlichkeitsherabsetzung der reagierenden Muskula-
tur in Betracht kommt, welche einer eigentlichen Krampfbildung
entgegenarbeitet, falls sich infolge eines Uberreizes durch erhéhte
Azetylcholinbildung eine solche normalerweise einstellt. Wo im
Loewischen Funktionspaar Azetylcholin-Cholinesterase der ei-
gentliche chemische Angriffspunkt liegt, 148t sich zur Zeit nicht
entscheiden ; immerhin deutet die motorische Endreaktion darauf
hin, daf} er hier gesucht werden mu8.

Zusammenfassung

Der isolierte Streifen des dorsalen Pansens des Rindes besitzt
eine azetylcholinempfindliche Eigenautomatie. Auch Histamin
zeigt eine ahnliche Wirkung wie Azetylcholin, wenn auch etwas
schwécher. Novaminsulfon und deutlicher das Magnopyrol hem-
men den Verlauf der Erregungswirkung des Azetylcholins und
Histamins, indem sie einen erhéhten Tonus herabsetzen, bevor
auch die Qualitit der Automatie hemmend beeinflullt wird.

Résumé

Isolée, une bandelette de la panse dorsale du bovidé est le siége
d’une Sensﬂmhte individuelle automatique a I’égard de I’Acetyl-
cholin. I’histamine également exerce des effets semblables, quoi-
que dans une plus faible mesure. Le Novaminsulfon et surtout le
Magnopyrol entravent 1’évolution de I'effet excitateur de 1’Acétyl-
cholin et de I'Histamine, ceci en abaissant le tonus musculaire
élevé, avant méme que la qualité de la sensibilité automatique ait
subi une influence paralysante.

Riassunto

Il cordone isolato del sacco dorsale del rumine nei bovini ha
un automatismo sensibile per l’acetilcolina. Anche I'istamina ha
un effetto simile a quello dell’acetilcolina, sebbene leggermente
pit debole. Il sulfonato di novamina ed in modo ancora piu evi-
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dente il magnopirolo impediscono il decorso dell’effetto eccitante
dell’acetilcolina e dell’istamina, poiché diminuiscono un tono
elevato anche prima che la qualitd dell’automatismo venga in-
fluenzata in modo ostacolante.

Summary

An isolated strip from the dorsal rumen shows automatic
contractions, which are influenced by acetylcholine and — some-
what less — by histamine. Novaminsulfone and still more magno-
pyrole restrain the stimulating effect of acetylcholine and hista-
mine. They diminish the increased tonus before affecting the
quality of the automatism.
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Anderungen in der Bekimpfung
des Rotlaufs der Schweine

Von G. Fliickiger, Bern

In Fortsetzung des im Januarheft 1950 dieser Fachschrift
(Seite 20) erschienenen Berichtes iiber , Neue Erkenntnisse in der
Atiologie und Bekdmpfung des Rotlaufes der Schweine* ist zu er-
wéhnen, dafl im vergangenen Jahr in 17 Kantonen rund 85 000
Schweine mittels Adsorbatvakzine gegen Rotlauf schutzgeimpft
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