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Yorwort.

Das vorliegende Werk ist aus dem Empfinden heraus entstanden,
dafl es zur Klarung der Lage beitragen koénne, wenn aus dem ge-
waltigen Material klinischer Beobachtungen und experimenteller For-
schungen, das sich in den letzten 15 Jahren auf dem Gebiete der
Verdauungsvorgiinge im Siuglingsalter angehiuft hat, einmal die Bi-
lanz gezogen wiirde. Das Einsetzen der physiko-chemischen Forschungs-
methoden und eifrige bakteriologische Arbeitsleistung kennzeichnen
die verflossene Epoche. Die frither in ihrer Bedeutung fiir unser
Problem ginzlich verkannten Fermentuntersuchungen finden immer
eingehendere Beriicksichtigung. Dies rithrt daher, daB der Bilanz-
stoffwechselversuch die hier ruhenden Probleme eben nur in ganz
beschrinktem Mafle angreifen und fordern kann. Die hier vorliegende
Bearbeitung stiitzt sich denn auch hiufig auf Fermentarbeiten und
erst in zweiter Linie auf Bilanzversuche. Trotz aller aufgewendeten
Arbeit sind wir von einem durchdringenden Verstehen der Ver-
dauungsvorginge noch weit entfernt und damit auch von einer Kenntnis
des Zustandekommens der ,,Verdauungsstérungen“. Wenn dies Wort
ausgesprochen wird, soll es keineswegs zur Bezeichnung eines klini-
schen Zustandsbildes dienen. Der Verfasser hat sich durchaus nicht
denjenigen Gedanken verschlossen gehalten, die die innige Verwebung
der Darmvorgiinge in das parenterale Geschehen aufzeigten, und so
zur Aufstellung des Begriffes ,,Ernahrungsstérungen“ fiihrten, dessen
Beseitigung nur ein Riickschritt wire.

Wenn auch viel Arbeit geleistet wurde, so bleibt doch viel mehr
noch zu vollbringen. Kann man eine zusammenhingende Darstellung
bei solchen Liicken im tatsichlichen Wissensbestande iiberhaupt geben?
Ein reiner Experimentalforscher auf dem Gebiete der Biologie und
Pathologie kann sich bei solcher Lage der Dinge bescheiden und
warten. Dem Kliniker, der sich téglich den groflen Fragen gegeniiber-
gestellt sieht, auf die er noch keine Antwort weill, ist es unmdglich,
sich abwartend zufrieden zu geben. Das wiirde fiir ihn als Arzt
Empirie und Routinearbeit ohne geistige Durchdringung der Probleme
bedeuten. So bleibt ithm in seiner Lage nichts iibrig, als einen
Schritt weiter zu gehen und seine Antwort sich so zurechtzulegen,
wie es zwar nicht die ,Intuition“, wohl aber der gesunde Menschen-
verstand nach dem Prinzip der Wahrscheinlichkeit und Einfachheit
bei einem Minimum an Hypothesenbildung erfordert. Hierbei muf
selbstverstandlich die Grenze vom Tatséchlichen zum Wahrschein-
lichen iiberall kenntlich gehalten werden.



v Vorwort.

Hat es iiberhaupt Wert, die Verdauungsvorginge des Siuglings
losgelost vom Geschehen des inneren Stoffwechsels, der Ernihrung
im weiteren Wortsinne zu betrachten? Plan des vorliegenden Buches
war dies nun durchaus nicht. Vielmehr sollte sehr wohl die Beziehung
der Darmvorginge zu jenen Prozessen nach Moglichkeit Beriicksich-
tigung finden, aber nur soweit, als es zum Versténdnis der Verdauung
erforderlich ist. Es sollte also nur die eine Seite der wechselseitigen
Abhangigkeit dargestellt werden.

Fiir eine klinische Monographie der Erndhrungsstdrungen im S#ug-
lingsalter wire dies eine Unmdéglichkeit. Eine solche Darstellung aber
wurde hier nicht angestrebt. Die Verdauungsfunktionen sollten ein-
zeln untersucht werden, damit aus ihnen die Grundlagen des patho-
logischen Geschehens bei den Ernshrungsstérungen, soweit es die
Darmvorginge betrifft, ersichtlich wiirden. Damit ist die oben be-
zeichnete Beschrinkung gegeben. Eine weitere Einengung ist aus dem
so gesteckten Ziele insofern abzuleiten, als nicht einmal alle Darm-
vorginge hiermit Gegenstand der Untersuchung werden konnten.
Soweit der Darm exkretorisches und damit regulatives Organ des
Intermedisirstoffwechsels ist, interessiert er uns in seinen Leistungen
hier nicht. Auch diejenigen Veréinderungen, die mehr mechanisch-
morphologisch als funktionell bestimmt sind, werden héchstens kurz
gestreift werden.

Das Ziel dieser Bearbeitung ist es gewesen, unsere Anschauungen
iiber Physiologie und Pathologie der Verdauung beim Siugling vom
Standpunkte moderner Physiologie zu iiberpriifen. Sollten hierbei
wesentliche Gesichtspunkte iibersehen worden sein, so mufl darauf
hingewiesen werden, daB die gewaltige Ausdehnung des Wissens in
diesem unscharf begrenzten Gebiet fiir den, dessen Hauptarbeit auBer-
halb desselben liegt, eine vollstindige Kenntnisnahme sehr erschwert.
Um so mehr miissen wir uns bewuflt sein, da nur in der engen Fiihlung-
nahme mit der Entwicklung der naturwissenschaftlichen Disziplinen
auf unserem Gebiete ein Fortschritt moglich ist. Dafl sich dieser
jemals unmittelbar in therapeutische Vorschlige umsetzen wird, ist
kaum zu erwarten. Die klinischen Behandlungsverfahren werden stets
vorwiegend empirisch bleiben. Wenn wir aber die Grundlagen unserer
Mafnahmen besser verstehen lernen, wird es mdoglich werden, Indi-
kationsstellungen scharfer zu fassen und so auch unser praktisches
Handeln zweckmifBiger zu gestalten. Mit dieser bescheidenen Aus-
sicht auf Erfolg mufB3 sich begniigen, wer sich auf den dornigen Pfad
der Laboratoriumsarbeit auf diesem Gebiete begibt.

Marburg a. L., im Februar 1929.
E. FREUDENBERG.
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I. Der Verdauungsvorgang als Ganzes.

Die altere Naturforschung hielt die Verdauung ihrem Wesen nach fiir
eine physikalische Umwandlung der Nahrungsstoffe, die durch sie in
fliissige Form {iberfithrt wiirden und dadurch die Fihigkeit gewinnen
sollten, resorbiert zu werden. Eine Unterscheidung der so verschieden-
artigen Zustédnde, die unter den Begriff , fliissig* fallen, als da sind echte
Lésung, kolloidale Losung, Suspensoide, hydratisierte Emulsoide, gab es
nicht. Als die Begriffe der Kolloidchemie stufenweise entwickelt wurden,
trat an Stelle des Begriffes ,,Uberfithrung in fliissige Form* der viel
schirfer gefaBte andere ,, Uberfithrung in diffusionsfihige Form*’. Damit
war das Problem der Nahrungsresorption ein Teilproblem der Zell-
permeabilitit geworden, denn die diffusiblen Verdauungsprodukte durch-
wandern bei der Resorption die Darmepithelien. Sehr deutlich spiegelt
sich im Kampfe der Ansichten um die Frage, ob physikalische Krafte,
wie die der Osmose, Diffusion, des Filtrationsdruckes, oder aber Steuerung
durch lebende Zellen die Resorption beherrsche, das allgemeinere Zell-
problem wieder, das um die Jahrhundertwende im Mittelpunkt des bio-
logischen Denkens stand, das der Membranpermeabilitit. Genau so wie
gegeniiber der Darmresorption werden die osmotischen Gesetze, die che-
mischen Affinitdten des Protoplasmas, die zu adsorptiven oder l6sungs-
artigen oder durch Valenzen bestimmten echten Verbindungen fiihren
kénnen, und endlich vitale Regulationen als gegeneinander verwendete
Argumente in die Diskussion eingefiihrt, bis sich ergibt, daf keine dieser
Anschauungen ausschlieBliche Geltung beanspruchen darf.

Die allgemeine Formulierung: ,,Verdauung bewirkt Uberfithrung in
diffusionsfahige Form® ist im {ibrigen unzutreffend. Die aus der Fett-
spaltung entstehenden Seifen z. B. sind zwar wasserloslich, aber nicht
diffusionsfihig. Es kann ferner, wie man aus histologischen Arbeiten
heute weill, gar keinem Zweifel mehr unterliegen, dafl die Darmzellen
corpusculire Elemente von geniigend hohem Zerteilungsgrade resorbie-
ren kénnen. Und diese Feststellung ist von ganz prinzipieller Bedeutung,
denn sie zeigt, daBl das Bestreben, das ganze Verdauungsproblem aus-
schlieflich zur Frage nach den Ursachen von Flissigkeitsbewegungen
zu machen, wie es die osmotischen und die Filtrationstheorien wollten,
unberechtigt ist. Gewill ist eine hohe Bewertung der Fliissigkeits-
bewegungen zum Darm, der Sekretion, und vom Darm, der Resorption,

Freudenberg, Physiologie. 1



2 Der Verdauungsvorgang als Ganzes.

begriindet, und sicher wird auch die Pathologie der Verdauung aus ihrer
Analyse Nutzen ziehen kénnen, denn der Durchfall bedeutet Stérung
dieser Vorgéinge. Was aber betont werden soll, ist die Wichtigkeit der
Erginzung durch andere als solche vorwiegend physikalischen Vorstel-
lungen.

Als die Chemie der Verdauungsvorgidnge niher erforscht, und die
Feststellung gemacht wurde, dafl die hochmolekularen, komplexen Nah-
rungsstoffe in kleinere Bruchstiicke zerfallen, erdffnete sich die Méglich-
keit einer neuen Betrachtungsweise. Die Verdauung zerschligt diese den
Geweben des Pflanzen- und Tierreiches entstammenden Stoffe, um aus
den Bruchstiicken den Neubau der eigenen Gewebe zu vollziehen, sofern
sie nicht m Stoffwechsel zersetzt werden; so lautet ein vielgebrauchter
Vergleichi. Dem Eiweill gegeniiber bekam diese Vorstellung ihr beson-
deres Geprage durch die Verbindung mit den Gedanken der Immunitéits-
lehre, die F. HaMBURGER 1903 herbeifithrte. Die Verdauung sichert nach
ihm fiir den Koérper die Wahrung der Artspezifitit, indem sie den mit
antigenen Eigenschaften behafteten, fremden Eiweifstoffen durch Abbau
diese entzieht. Auf das Problem natiirliche und kiinstliche oder art-
gleiche und artfremde Erndhrung angewendet, bedeutet das eine sténdige
Mehrleistung bei artfremder Erndhrung, die unter einer sténdigen Rei-
zung der Darmzelle verlduft. Diese Theorie hat aufs lebhafteste die Ge-
miiter bewegt, und in abgewandelter Form spielt sie noch heute in den
Lehren fithrender Padiater betreffs der Frage der Genese der Ernih-
rungsstorungen eine gewisse Rolle. Dall das méglich war, zeigt, um wie-
viel mehr die chemische Betrachtung der Verdanung gegeniiber der phy-
sikalischen weitergefiithrt hat. Fiir die Probleme der Siuglingsernihrung
hatte jene Verdauungstheorie vom Diffusionsfahigwerden, die oben be-
sprochen wurde, nicht viel mehr gezeitigt als die Lehre, dafl man sich
vor der Kuhmilch hiiten miisse, weil sie grob gerinne und deswegen
schlecht verdaut werde. Der Umstand, daB sie in beschrianktem MaBe
richtig ist, entschuldigt nicht die bemitleidenswerte Diirftigkeit dieser
Konzeption, die demgemaf nicht ausreichen konnte, um einem jungen,
aufblithenden Fache als Grundlage zu dienen.

Als Gegenargument gegen HaMBURGERS Lehre von der Erschwerung
der Assimilation bei artfremder Ernihrung hat man vorgebracht, dafl
das artfremde Kuhmilcheiweil bereits in den ersten Phasen der Ver-
davung durch rapiden Abbau stufenweise seinen Antigencharakter ver-
liere. Hatten doch P. Ta. MULLER sowie MicHAELIS und OPPENHEIMER
den Verlust dieses Charakters bei der Pepsin- und Trypsinverdauung
erwiesen. Dieses Argument ist nicht stichhaltig. Peptonbildung gibt es
nur in geringem Umfang im S#uglingsmagen. Also kommt die Darmzelle
tatstichlich gelegentlich mit artfremdem, genuinem Eiweil von noch
antigenem Charakter in Berithrung. Anders wiire auch der Ubertritt von
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heterologem Eiweil} in Blut und Harmn, und die Bildung von Antikérpern,
die wenigstens unter bestimmten Bedingungen einwandfrei sichergestellt
sind, und nicht nur Kontakt mit, sondern sogar Resorption von art-
fremdem Eiweill beweisen, nicht verstiandlich. Der Trost derer, denen
diese Tatsachen unbequem sind, das seien ausnahmsweise Vorkomm-
nisse, und die biologischen Methoden zeigten vernachlissigenswerte Spu-
ren an, verfangt nicht. Wir wissen nicht einmal, ob das bei Erndhrungs-
storungen hiufig nachgewiesene Geschehen nicht auch beim' gesunden
Sdugling gelegentlich stattfindet. Was dem Vorwurf der iibergroBen
Feinheit der Methoden angeht, so ist zu sagen, daf bei der starken Ver-
diinnung im Blut und in den Organen nach der Resorption eben nur hoch-
empfindliche Methoden iiberhaupt Ausschlige geben kénnen.

Etwas anderes ist es, daB der sichere Nachweis tatsichlich fehlt, daf3
jene Berithrung von heterologem Eiweill und Darmzelle als solche eine
Schidigung herbeifithrt. Ja, es wird schwer fallen, hier auch nur einiger-
maBen passende Parallelen zu finden. Die Phinomene der Anaphylaxie
und Idiosynkrasie gehdren bei ihrem véllig andersartigen Charakter, als
ihn die Erndhrungsstorungen besitzen, ganz und gar nicht hierher. Die
Kritik der Untersuchungen von pédiatrischer Seite, aus denen man auf
eine Schidigung des Darmes durch das artfremde Eiweifl geschlossen
hat, wird an anderer Stelle dieses Buches erfolgen. Beim Fistelhunde
fand LoNDoN gar keinen Unterschied im Ablauf der Aufspaltung des Ei-
weifles zwischen koaguliertem Pferde- und Hundeserum. Beide Seren
wurden enzymatisch gleich tief aufgespalten, beim Hundeserum also eine
ganz unnotige Leistung vollbracht, die der doch schon vorhandene Art-
charakter entbehrlich gemacht hétte, wenn der Sinn der Verdauung des
EiweiBles wirklich die Zerstorung der artfremden, biologischen Struktur
wire. Zur Rettung der Theorie mufl man hier schon zu einem beson-
deren Verhalten des Sduglingsdarmes seine Zuflucht nehmen. Da aber
LawesTeIN am Saugkalbe mit Kuhmilch und Kuhmilchmolke ebenfalls
tiefgehende Eiweillspaltung im Darme nachwies, ist es nicht statthaft,
hier eine Besonderheit des Sauglingsalters anzunehmen.

ABDERHALDEN hat die Begriffe Artstruktur und Artspezifitit erwei-
tert, indem er betont, daBl es im Stoffwechsel durchaus nicht nur darauf
ankomme, daB ein EiweiB artgleich sei, es kime auch darauf an, dafl es
nicht in fremde Zellen und Gewebe sogar des eigenen Korpers gelangt.
Hiermit entstehen die Begriffe ,,blutfremd” und ,,bluteigen®, ,,zell-
fremd‘‘ und ,,zelleigen®, oder auch der der ,,Organspezifitit'‘ gegeniiber
der ,, Artspezifitdt”. HamBURGERs Theorie bewertete vorwiegend diese,
obwohl seine Ausfithrungen implicite auch schon dem Begriffe der Organ-
spezifitit durchaus gerecht werden. Hierbei ist allerdings zu sagen, da@
organgebundene Spezifitit nicht die hohe Bedeutung haben kann, wie die
an die zirkulierenden EiweiBkorper der Korperflissigkeiten gebundene

1*



4 Der Verdauungsvorgang als Ganzes.

Artspezifitdt. Die Nucleoproteide, die typischen Zelleiweillkorper, be-
sitzen in viel geringerem MaBe antigene Eigenschaften. Auch das art-
eigene Frauenmilcheiwei} ist nach ABDERHALDEN als zellfremd und kér-
perfremd zu bezeichnen. Ein Unterschied gegeniiber dem Kuhmilch-
eiweill besteht in dieser Hinsicht nicht. Da es also nicht zum Aufbau
verwendungsfahig ist, so mufl es zundchst abgebaut werden, ob es nun
artfremd oder arteigen ist, denn so wie es ist, ist es unbrauchbarer Ballast.
Trotz dieser unbestreitbaren Tatsache bleibt aber die Méglichkeit be-
stehen, da der Reiz des artfremden Eiweifles zur Sekretbildung ein
stirkerer ist. Hier liegt der Kernpunkt jener Theorie. Es fragt sich,
wieweit sie heute noch mit unseren verdauungsphysiologischen Kennt-
nissen vereinbar ist.

Die Theorie HAMBURGERs nimmt ihren Ausgang vom Vergleich mit
dem einzelligen Organismus, bei dem das fremde Eiwei} in der gleichen
Zelle verdaut und assimiliert wird, wihrend der mehrzellige Organismus
besondere Zellen der Verdauung und Aufnahme fremder Substanz aus-
bildet, den Verdauungsapparat. Der Unterschied liegt in beiden Fillen
darin, dafi dort intracellulidr, hier extracellulir verdaut wird, dort also
im Organismus selbst, hier dagegen nur an einer Oberfliche. Dort kennt
man wohl Reizungen durch artfremdes Eiweil}, hier beruhen sie rein auf
Annahmen, denen bisher keine experimentellen Grundlagen gegeben
werden konnten.

Es ist zwar richtig, daB auf Kuhmilch im Magen mehr Salzsdure
sezerniert wird als auf Frauenmilch. Die spéter darzustellende Analyse
_dieser Tatsache hat aber keineswegs ergeben, daB sie eine Folge der Art-
fremdheit des Eiweifles ist, sie hangt vielmehr mit der groBeren Eiweif3-
menge bei der Kuhmilchernéhrung zusammen, also mit der Quantitét,
nicht Qualitit dieses EiweiBles. Ebenso ist die héhere Sekretbildung im
Darm und stirkere Trypsinausscheidung bei kiinstlicher Ernihrung
hdchstens bis zu gewissem Grade an die quantitativ gréBeren, nicht aber
an die qualitativ andersartigen Eiweilmengen gekniipft.

Endlich liegt es mit der proteolytischen Sekret- und Enzymbildung
bei der Verdauung so, dafl die Hauptleistung beim Siugling der Bauch-
speicheldriise zufallt. Ist schon die Tatsache, daBl dem fremden Eiweill
die Sekrete entgegen geschickt werden, und daf} es héchstens durch duBe-
ren Kontakt mit einem sehr kleinen Teil der Zelloberflache reizen kann,
der Vorstellung von der Reizwirkung des heterologen EiweiBles im Darm
wenig giinstig, so ist die Moglichkeit einer solchen Schadigung fiir die
Bauchspeicheldriige, die fernab in guter Deckung liegt, {iberhaupt nicht
gegeben. Diese Driise wird durch das Sekretin vom Blut aus gereizt.
Sekretinbildend wirkt saure Reaktion im Duodenum. Solche kénnte man
ja nun allerdings durch die relativ stirkere Salzsiurebildung bei Kuh-
milch auf das Kuhmilcheiweil zuriickzufithren suchen. Aber doch nur
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in einem ganz mittelbaren Sinne, der mit der Theorie HAMBURGERs eigent-
lich nichts mehr zu tun hat. Selbst dieser letzte Rettungsversuch 148t
weitere Einwiande zu. Die aktuelle Aciditat, auf die es bei der Sekretin-
bildung ankommt, ist bei Kuhmilch im Dimndarm keineswegs als gesetz-
miBig hoher zu betrachten. Wir sehen also, daBl die Theorie HaMBUR-
GERS, die lange Zeit anregend auf die Forschung gewirkt hat, heute nicht
mehr als Grundlage neuer Forschungen dienen kann.

Was ganz allgemein den Vergleich von Antigen-Antikorper-Reaktio-
nen und Verdauung, also im umgekehrten Sinne wie durch die kritisierte
Theorie, betrifft, so hat sich mit den modernsten Forschungsmitteln, wie
sie von KUPELWIESER und NAVRATIL angewendet wurden, nicht erweisen
lassen, dal bei ihnen proteolytische Prozesse meBbaren Umfanges ab-
laufen. Weder sind die Antikorperreaktionen also Verdauungsprozesse,
noch laufen die Verdauungsprozesse im Sinne vonAntikérperreaktionen ab.

Man hat frither oft aus der Milchernihrung der Sidugerjungen die
Folgerung abgeleitet, dal} eine im Alter selbst begriindete Abhéngigkeit
von der Milchnahrung vorliege. Nachdem es jetzt gelungen ist, Sdug-
linge génzlich milchfrei mit gutem Erfolge aufzuziehen (R. HAMBURGER),
ist dieser Anschauung der Boden entzogen. Wir miissen jede Nahrung,
die in qualitativer Hinsicht simtliche notwendigen Niahrstoffe in ge-
eignetem Verhdltnis, in quantitativer Hinsicht ein ausreichendes An-
gebot und schlieBlich die geeignete physikalische Form dem Sauglinge
sichert, heute als brauchbar anerkennen. Die Schwierigkeit wird nur
darin liegen, die genannten Forderungen zu erfiillen. Keinesfalls darf
man mehr sagen, die Verdauungsorgane des Siuglings seien so unfertig,
daB sie nur Milch und Milchzubereitungen bewiltigen konnten. Wenn
wir ein solches summarisches Urteil ablehnen, so ist andererseits die
Frage, inwiefern die Altersstufe der Nahrungszufuhr Bedingungen auf-
erlegt, als eine fundamentale zu betrachten. In quantitativer Hinsicht
bestehen solche Abhéngigkeiten, wie ja schon die tagliche Praxis der
Sauglingserndhrung lehrt. Ks ist aber zu bedenken, dafl die absoluten
Unterschiede in den Nahrungsmengen zu den verschiedenen Wachstums-
verhéltnissen in Beziehung zu setzen sind, so daB es zweifelhaft bleibt,
ob beim Vergleich entsprechender Nahrungsmengen eine Altersstufe
gegeniiber einer anderen unter erschwerten Bedingungen die Verdau-
ungsarbeit zu leisten hat. Es wird also vor allem darauf ankommen, ob
es moglich ist, den Begritf der entsprechenden Nahrungsmengen zu de-
finjeren.

Es soll im folgenden unternommen werden, dies in Anlehnung
an die Gedankenginge PIRQUETs zu tun, indem versucht wird, die Darm-
fliche und die auf sie pro Einheit fiir jede Altersstufe entfallende Milch-
menge in Beziehung zu setzen. Es sei gleich gesagt, daB ein solcher Ver-
such prinzipielle Einwendungen zulifit, auf welche weiter unten einzu-
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gehen sein wird. Wir geben im folgenden eine Tabelle iiber die Beziehun-
gen zwischen Alter, Darmfliche und Nahrungsmenge.

. Darmfiliche nach Trauenmilch- | .
atter | Dacalingen | PP | Toimonge | Fronenmich
Monate in em /100 Liinge X Lidnge | (durchschnittl.) ! 13 (i'o Ta

. in gm in cem pro Tag, p g
1 359,7 ] 1,29 500 387,6
1—2 384,6 1,48 600 405,4
2—3 4298 l 1,85 750 405,4
3—4 450,6 2,03 800 394,1
4—5 455,6 2,08 850 408,7
5—6 449,5 ! 2,03 850 418,7
7—9 4924 : 2,42 (900) t (371,9)
9—12 503,9 | 2,55 (1000) | (392,2)

Eine kritische Betrachtung des vorgebrachten Zahlenmaterials er-
zwingt zundchst das Bekenntnis, dafl es von beschrinktem Werte ist.
An Leichen ermittelte Darmlingen sind keine vitalen Gréfien und unter-
liegen nicht zu unterschitzenden Messungsfehlern durch den zufilligen
Dehnungszustand der Darmmuskulatur, wie er bei der Untersuchung
von Fall zu Fall gerade angetroffen wird. Die Berechnung der Darm-
flichen nach PrQUET bedeutet auch nur einen groben Schiitzungs-
versuch. Ferner aber haftet, wie PFAUNDLER zeigte, jeder derartigen
Berechnung der prinzipielle Fehler an, daB eine Fliche, die eine Struktur
besitzt, ihrer unendlichen Aufteilung zufolge {iberhaupt der wahren
Grofe nach nicht bestimmt werden kann, Immerhin ist die Vorstellung
diskussionsfahig, daB jene auBerhalb des Me8bereiches liegende Struktur,
welche es bewirkt, daB die wahren Darmfliichen mit ihren Falten, Zotten,
Krypten ein Vielfaches der ermittelten Zahlen darstellen, durch das ganze
Sauglingsalter eine Gleichartigkeit besitzt. Wire diese Annahme erlaubt,
so konnte man immerhin die oben angefithrten Zahlen als Vergleichs-
zahlen gelten lassen. Dann wiirde man aus ihnen folgern kénnen, daB
auf die Einheit der Darmfliche wihrend dieses Zeitabschnittes stets die
gleiche Menge Frauenmilch als zu bewiltigende Verdauungsleistung be-
zogen werden muBl. Es wiirde dann also der Neugeborene relativ schon
die gleiche Verdauungsarbeit wie das einjihrige Kind leisten kénnen,
eine Schonungsbediirftigkeit, die eine mit dem Alter zu {iberwindende
Funktionsschwiche aufzeigen wiirde, wire nicht zu erkennen.

Bevor so weittragende Folgerungen gezogen werden, die allerdings
Meinungen entsprechen, welche gegenwirtig im pidiatrischen Schrifttum
ofters auftauchen, miissen doch erst die Grundlagen der Annahmen ge-
priift werden, auf die sich die obigen Zahlenreihen stiitzen. Kann von
einer Gleichartigkeit der Struktur des Verdauungskanals wihrend des
ganzen Siuglingsalters gesprochen werden?

Man kénnte zunichst iiberhaupt einwenden, die Verdauungsleistung
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stehe in gar keinem oder hochstens in einem ganz lockeren Zusammen-
hange mit der GréBe der Darmoberfliche. Wechselnde Intensitit der
Leistung konne alle Unterschiede der verdauuenden FlidchengroBe aus-
gleichen. Dann wéren die obigen Zahlenreihen wie die ganze Frage-
stellung als solche sinnlos. Eine funktionelle Beziehung zwischen Darm-
flache und Verdauungsleistung existiert jedoch sicher. Man kann sie aus
den Experimenten LoNDoNs an Hunden erschlieBen. Jede erhebliche
Reduktion von Darmteilen, besonders des Diinndarms, zieht Funktions-
stérungen in Gestalt von Diarrhéen und schlechter Nahrungsausnutzung
nach sich, die unter gewissen Bedingungen ausgleichbar, unter anderen
davernder Natur werden. Hier handelt es sich nicht um den fiir den
Darm so wichtigen Consensus partium, sondern um die Wirkung der
Ausfille,

Wenn also die Fragestellung als solche berechtigt ist, so kann es sich
fir uns nur darum handeln, nach morphologischen und funktionellen
Daten iiber die Entwicklung der Darmfunktionen zu ihrer Uberpriifung
zu suchen. Uber die Bewertung der von einigen Autoren beschriebenen
histologischen Besonderheiten am Darmkanal des Neugeborenen, wie
schwache Entwicklung der Submucosa, Markscheidenmangel an den
Darmnerven, Mangel an elastischem Gewebe und die Deutung dieser
Befunde als Grundlage einer Funktionsschwiche des frithen Siuglings-
alters, ist zu sagen, daf} diese véllig willkiirlich erscheint. ¥Es wire zu-
nichst einmal der Zusammenhang zwischen morphologischem Befund
und Leistung verstdndlich zu machen, ehe weitgehende Schliisse gezogen
werden kénnen. Aus der Entwicklung des Magens liegen jedoch sorg-
faltige Messungen und Berechnungen von ScorT vor, weiche wenigstens
fiir den Magen die oben geforderte Priifung der angenommenen struk-
turellen Gleichheit des Darmkanals in den verschiedenen Altersstufen
des Siuglingsalters erlauben. In abgekiirzter Form dargestellt, ergeben
sich folgende Verhéltnisse fiir die Entwicklung des Magens.

. Zahl der Schétzung der Flache L
Alter in Krypten 1 der Magenmucosa Zahl der Driisen
Monaten t - pro qmm
pro gmm in gem
Neugeborener 1 50 ‘ 40,8 | 121
50 ‘ 138 128
7 54 ! 168 182
17 65 213 386

Von diesen Zahlen sind wohl die der Oberfliche der Magenschleim-
haut vom geringsten Werte wegen des wechselnden Dehnungszustandes
der Muskulatur. Die Zahl der Krypten zeigt ein erstaunliches Gleich-
bleiben bis zu 7 Monaten, auch die Zahl der Driisen nimmt von der Neu-
geburtsperiode bis zum Alter von 7 Monaten nicht in dem Mafle zu, wie
die physiologischen Trinkmengen, was auch nicht zu erwarten ist; jedoch
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ist es nach diesen Messungen nicht zu bezweifeln, daB die Magenschleim-
haut im S#uglingsalter einen Wachstums- und Differenzierungsproze§
durchmacht. Diesen morphologischen Befunden steht auf funktionellem
Gebiet der spiter genauer darzustellende Nachweis gegeniiber, daB die
Salzsiureabsonderung junger Siuglinge ,,als werdende Funktion*(SALGE)
noch darniederliegt. Ferner besitzen wir in den Untersuchungen von
Masrow und anderen Unterlagen dafiir, daB die Menge der Magen- und
Darmfermente im Verlauf des Siuglingsalters mit zunehmendem Alter
ganz regelmaBig, in recht typischen Kurven anwichst. Leider verfiigen
wir weder iiber geniigend reichhaltige anatomische noch verdauungs-
physiologische Daten, welche in entsprechender Weise die Entwicklung
des Darmes selbst betreffen. Dies wire um so nétiger, als GUNDOBIN
festzustellen glaubt, daB vom Neugeborenen- bis zum Erwachsenenalter
die Verhaltniszahlen von Magen- zu Darmoberfliche sich immer mehr
verschieben, so daf} also das Kind, je jiinger es ist, um so mehr an Ver-
dauungsarbeit dem Darm selbst iiberlassen miifBite.

Nach GuNDOBIN unterscheidet sich der histologische Aufbau der Darm-
schleimhaut des Siuglings und des Erwachsenen in mehrfacher Hinsicht.

1. Die Zotten stehen wesentlich dichter, sind aber kleiner als die des
Erwachsenen. Die Zottenzahl pro Quadratmillimeter nimmt schon in
den ersten Lebensmonaten ab.

2. Auch die Anzahl der LieBErK{fHNschen Driisen ist relativ groBer,
wihrend die Driisen selbst kleinere MaBe zeigen. Beim Saugling wie
beim Erwachsenen kommen 4—5 Driisen auf eine Zotte.

3. Ferner stehen die BrunNERschen Driisen im Duodenum dichter
als spéter, ihre Léippchenentwicklung ist noch unvollkommen.

4. Beim Sdugling ist die Zahl der Solitirfollikel im Dimndarm die
3,3fache, im Dickdarm die 3,6fache wie beim Erwachsenen. Die PAYER-
schen Plaques sind kleiner als spiter.

Hiernach kann es als feststehend gelten, daf die wirklichen Ober-
flaichen des Darmes sich in verschiedenen Altersklassen verschieden zur
grob geschitzten Darmfliche verhalten miissen. Wahrscheinlich wird man
annehmen diirfen, daB infolge der gréBeren Zahl, wenn auch kleinerer
Zotten die Oberfliche des Darmes beim jiingeren Siugling groBer ist als
spiter. Hiernach sind die Grundlagen der oben angestellten Berechnungen
hinfallig. Funktionelle Altersunterschiede lassen sich bedauerlicherweise
aus den oben angefithrten morphologischen Daten nicht ableiten.

Angesichts dieses Mangels ist man genstigt, die Verdauungsverhilt-
nisse auf Grund allgemeinerer Betrachtungen in Hinsicht auf ihre Alters-
abhiéngigkeit zu untersuchen. Der Begriff der Unfertigkeit des Séug-
lingsdarmkanals ist gewiBl héufig miBbraucht worden, und die Kritik
PrauvnpLegs, der die Oberflichlichkeit der landldufigen Vorstellungen
in dieser Hinsicht scharf beleuchtet hat, ist sicher berechtigt. Dennoch
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entbehren einige der populidren Ansichten iiber die geringere Widerstands-
kraft des Sauglingsalters, die sich natiirlich auch an den Verdauungs-
organen kundgibt, doch nicht jeglicher Berechtigung.

Ein besonderes Problem liegt darin, daf} der Darm beim Neugebore-
nen erstmalig seine Leistungen zu erfiillen hat. Ahnlich wie die Atmungs-
organe wird er gleichfalls von der passiven, placentar-hdmatischen Ab-
hangigkeit pl6tzlich losgeldst, zur Eigenleistung gezwungen. Es be-
stehen zwischen den beiden Leistungsgebieten allerdings erhebliche
Unterschiede insofern, als die Atmung viel mehr vom Zentralnerven.-
system abhingt wie die Verdauung, und Storungen mit dem Ingang-
kommen der Atmung meistens Auswirkungen geburtstraumatischer oder
fotaler Hirnschidigungen sind. Fiir die Verdauung kennt man keine
direkten entsprechenden Folgewirkungen des Hirntraumas. Der Begritf
der funktionellen Unfertigkeit oder Schwiche miite sich durch einen
Leistungsausfall in Gestalt quantitativ herabgesetzter Sekretionen, qua-
litativ minderwertiger Sekrete, herabgesetzter Resorption und endlich
starker reizbarer und erschopfbarer Motorik kundgeben miissen. Die
Meinungen dariiber, ob es Storungen des Verdauungsvorgangs auf dieser
Grundlage gibt, gehen auseinander. Insbesondere bei den Frithgeburten,
welche den extremsten Fall von ,,Unfertigkeit‘‘ realisieren, miiten sich
klinisch eine besondere Disposition zu Verdauungsstérungen, eine gréBere
Labilitdt der ganzen Erndhrungsvorginge und die Neigung zu schwere-
rem Verlauf nach Einsetzen von Stérungen nachweisen lassen. Es kann
meines Erachtens keinem Zweifel unterliegen, daf} diese Zusammenhinge
bestehen. Wir wissen, dafl eine alimentér bedingte Diarrhée bei einer
Frithgeburt oder einem sehr jungen Sdugling etwas anderes bedeutet wie
bei einem halb- oder dreivierteljahrigen; wir wissen namentlich, daf} die
prognostische Bewertung dort vorsichtiger zu erfolgen hat, weil die Aus-
wirkung auf den Allgemeinzustand und auf den weiteren Verlauf ernster
zu sein pflegt. Man hat hiergegen das Verhalten der Frithgeburten unter
normalen Verh#ltnissen ins Feld gefiithrt. Das vielgerithmte, vorbildliche
Gedeihen der Friithgeburten, die linear aufsteigende Gewichtskurve haben
aber darin ibre Ursache, dal diese Kinder in vielen Anstalten beziiglich
des Infektionsschutzes und der Erndhrung und Pflege sich wesentlich
besserer Bedingungen zu erfreuen haben, als man sie den tibrigen Séug-
lingen gewihrt. Es kommt noch das psychologische Moment hinzu, daf
das Gedeihen dieser Kinder zum Priifstein der Pflege gemacht, und hier
eine ganz besondere Sorgfalt aufgewendet wird. Weiter tduscht der Um-
stand, da8 diese Kinder meist von der Geburt an oder bald nachher in
die Anstalten eintreten, die Vergleichsfiille aber solche sind, die schwere
Schéden in ihrem bisherigen Milieu hinter sich haben und Miihe finden,
diese zu iiberwinden. Richtig wire es, mit solchen Dystrophikern nicht
gesunde Frithgeburten, sondern dystrophische TFrithgeburten zu ver-
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gleichen. Diese aber stellen ganz gewill an Pflege und Ernahrung keine
leichten Aufgaben. Der Frithgeburt eine héhere Toleranz der Nahrung
gegeniiber zuzusprechen und ihre Assimilationskraft gleich der oder
sogar {iber die des reifen normalen Siuglings zu stellen, das scheint mir
ein Ausflufl der oben aufgezeigten Tauschungsmomente zu sein. Sowohl
den Durchfall erzeugenden wie den dystrophierenden Noxen gegeniiber
sehen wir jedenfalls eine raschere Entwicklung und schwerere Verldufe
der klinischen Erscheinungen bei der Friihgeburt und, ganz allgemein
gesprochen, iiberhaupt bei dem Siugling, je jinger er ist. Es ist auch
nicht einzusehen, warum dem Darmkanal gegeniiber anderen Organsyste-
men eine Sonderstellung zuerkannt werden soll. DalBl die dulere Haut
des Siuglings zarter und leichter lidierbar ist, daB sie deshalb auf #tio-
logisch gleichartige Noxen mit andersartigen klinischen Manifestationen
reagiert als die des dlteren Kindes, kann nicht bestritten werden. Die
Geschwindigkeit, mit der die Oberflichen des Auges durch Wassermangel
und Seltenheit des Lidschlages bei schweren Brechdurchfillen leiden
konnen, ist ein Vorgang, der in keinem anderen Lebensalter Parallelen
findet. Ebensowenig ist zu bezweifeln, daBf die Mundschleimhaut schon
des dlteren Sauglings selten, die des Trimenonkindes und besonders des
Neugeborenen auch ohne jede traumatische Einwirkung hiufig vom
Soorpilz befallent wird, dessen Invasionskraft dem Gewebe gegeniiber im
allgemeinen sehr gering ist. Reizungen der Dickdarmschleimhaut blof
durch die Prozedur der analen Temperaturmessung kommen bis zu recht
unangenchmen Auswirkungen gelegentlich bei jungen Siuglingen, nie-
mals aber bei dlteren Kindern vor. Das sind leicht zu vermehrende Bei-
spiele dafiir, daB die mit der AuBlenwelt in Berithrung gelangenden Ober-
flichen des Korpers beim Siugling leichter lidierbar sind. Ob man die
Ursachen bei der Haut in zu geringer Keratinbildung, bei den Schleim-
hiuten in schwicherer Sekretion sehen will, ob man vielleicht an eine
andersartige Beschaffenheit der Kittsubstanz zwischen den Zellen denkt,
s0 daB diese sich leichter lockern, an den selbst Tatsachen kann man
nicht vorbeigehen und sie wegdeuteln wollen, sie sind eben da.

Neben den bisher in den Vordergrund gestellten morphologischen
Faktoren gibt es funktionelle, die den Siugling in eine besondere Lage
bringen, welche auch bei den Erndhrungsfunktionen eine Rolle spielt.
Es muB zugegeben werden, daB sich hierbei konstitutionelle und ex-
positionelle Faktoren aufs engste durchflechten.

Es sei zunédchst hingewiesen auf die geringe Ausprigung der nervosen
Hemmungsmechanismen. Dem Erbrechen und dem Durchfall gegen-
iiber, die als Beispiele genannt seien, bewirkt dieser Ausfall an Hem-
mungen die geliufige Ubersteigerung der Erscheinungen, die fiir das
Sauglingsalter so charakteristisch ist. In diesen Bereich fallen auch
pathologische Reaktionen auf Reize, die innerhalb der physiologischen



Der Verdauungsvorgang als Ganzes. 11

Breite liegen. Von Bedeutung ist ferner die héhere Intensitit des
Stoftwechsels im Kindesalter. Diese ist zum Beispiel die Ursache, daB
sich Nahrschiden jeder Art beim Kinde dhnlich wie bei kleinen und
raschwiichsigen Tieren schneller als bei Erwachsenen auswirken. Die
intermedifren Vorginge wirken dann auf die Verdauungsfunktionen zu-
riick und koénnen zum Anlafl von Storungen derselben werden. Es sei
in diesem Zusammenhang auf den Wasserwechsel des Siuglings hinge-
wiesen, von dem die Anlage der Fliissigkeitsreserven abhingt, aus denen
indirekt die gewaltigen Sekretionen gespeist werden, die taglich in den
Darmkanal hinein zu leisten sind. Ferner sei hingewiesen als Eigenart des
frihen Kindesalters auf Eigentiimlichkeiten der Membranpermeabilitét.
Hierunter sind nicht grobmechanische Vorginge wie die oben betreffs der
Korperdecken erwihnten gemeint, sondern jene feinere Struktur der Zell-
oberfliche oder jenes System elektrischer Ladungen, das den Vorgidngen
des Stoffaustausches zugrunde liegt. Daf} hier beim jungen Organismus
ein besonderes Verhalten vorliegt, ergibt sich unzweideutig daraus, dafl
es bei ihm nach den Angaben hervorragender Immunitétsforscher wesent-
lich leichter gelingt, den Durchtritt heterologen EiweiBes durch die
Darmwand zu erreichen. Ferner besteht im Sauglingsalter eine besondere
Anspannung des Elektrolyt- und namentlich des Sdurebasenhaushaltes.
Die Zusammenhinge dieser Funktionen mit den Darmvorgingen, wo ab-
wechselnd Siure produziert, Alkali abgeschieden, beide resorbiert oder
endgiiltig abgegeben werden, brauchen nur angedeutet zu werden. Die
bedeutungsvolle Rolle bestimmter Tonen bei den Verdauungsvorgingen
ist allgemein bekannt. Die Anspannung zufolge der Alterskonstitution
beruht fiir den Sdurebasenhaushalt auf einer Abhingigkeit von spéiter zu
besprechenden physiologischen und pathologischen Vorgéangen im Darm,
zum Teil auf der kindlichen Hyperventilation (Gyorey, HELMREICH),
zum Teil auf Mangel an Reserven, zum Teil auf der erzwungenen Ab-
hangigkeit von der Erndhrung, bei der der Sicherheitsfaktor fehlt, den der
Erwachsene in einer frei gewéhlten, variablen Kost besitzt. Endlich liegt
eine besondere Belastung fiir das frithe Kindesalter in den Sonderauf-
gaben, die der Baustoffwechsel stellt. Hier denke man weniger an die
geringfiigige Anspannung, die etwa der EiweiBstoffwechsel erleidet, als
an die komplizierten Spezialaufgaben, an die Vermehrung der Blutmenge
im ersten Jahr auf ein Vielfaches, an den Skelettaufbau, der nicht mehr
und nicht weniger als die Stapelung eines gewaltigen Basendepots dem
Kinde zumutet, oder den Aufbau der spezifischen Substanzen einzelner
Gewebe und Organe (Nervensystem). Infolge der riickwirkenden Ein-
fliisse vom Intermedidrstoffwechsel oder, allgemeiner gesprochen, von
den Funktionen des Gesamtorganismus auf die Verdauungsfunktion ist
hier eine weitere Region spezifisch-frithkindlicher Gefahrdungsméglich-
keit aufgezeigt.
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Es kann keinem Zweifel unterliegen, daB mit diesen allgemein ge-
haltenen Ausfithrungen die wesentlichen Faktoren der Alterskonstitution
noch gar nicht erfat sind. Wir wissen nur in ganz beschrinktem Aus-
malfe, welche morphologischen und funktionellen Grundlagen diese hat.
Deshalb sind wir auch vielfach auBerstande zu erkliren, inwiefern nicht
nur bestimmten Lebensaltern, sondern sogar bestimmten Abschnitten der
Sauglingszeit gewisse pathologische Reaktionen im Bereich der Verdauung
eigentiimlich sind. Der Ablauf dieser Erscheinungen ist in erster Linie da-
durch altersbedingt, daf das Alter eben gewisse Situationen schafft, die in
dieser Form zu anderen Zeiten nicht vorkommen kénnen. Aber auch die
Altersverfassung des Kindes selbst, seine funktionelle und somatische
Entwicklung verleiht gewissen Vorkommnissen wenigstens in bestimmten
Zeitabschnitten Einmaligkeitswert. In der Analyse dieser wechselseitigen
Beziehungen liegen die Aufgaben der Erforschung der Alterskonstitution.

Wenn wir eine Aufzéhlung der einzelnen Erscheinungen geben wollen,
so wiren der Neugeborenenperiode zuzurechnen die Zustéinde von Ano-
rexie und Erbrechen beim transitorischen oder Durstfieber, das spastische
Erbrechen der Neugeborenen, der Ubergangkatarrh, die Meléina, die sep-
tischen Darmstorungen. In das erste Trimenon hinein gehéren vor allem
das habituelle Speien und Erbrechen, die spastische Pylorusstenose, die
Darmerscheinungen bei Hypogalaktie in Gestalt von Erbrechen und
Pseudoobstipation oder auch Pseudodiarrhde, die Darmerscheinungen
bei der Luinerschen Erythrodermie in Gestalt schleimiger oder hamor-
rhagisch-schleimiger Diarrhden. Vorwiegend beim alteren Siugling sehen
wir die Rumination, den Osophagospasmus und Kardiospasmus, endlich
die neurotischen Stérungen bzw. Milieuschiden beim Ubergang zur ge-
mischten Kost. Wenn eine grofie Reihe pathologischer Erscheinungen
am Darmkanal in allen Abschnitten der Sduglingszeit vorkommen kann,
so weisen sie doch in den einzelnen Phasen ihre besondere Nuance auf,
wie sie die Alterskonstitution bedingt. Hier sei namentlich auf die paren-
teralen Infekte hingewiesen, bei denen es schwer ist, Exposition und Dis-
position geniigend zu trennen. Da sich Neugeborene und Trimenonkinder
einer gewissen Geborgenheit erfreuen, wihrend die Exposition spiter
groBer wird, sieht man im allgemeinen die banalen Affekte der oberen
Luftwege, das Gros aller Siuglingsinfekte, 6fters beim #lteren Siugling
als beim jiingeren. Ein Wirksamwerden echter konstitutioneller Mo-
mente tritt aber sehr scharf auch im Ablauf der parenteralen Stérungen
hervor. Auf die genannten Infekte reagiert ein Kind mit schwerer Be-
eintrichtigung der Verdauungsfunktionen, ein zweites mit leichterer, ein
drittes gar nicht, bzw. wir sehen die durch die Fieberwirkung und den
angespannten Wasserhaushalt wohl erklirliche Obstipation. Da wir dieses
Verhalten bei einem und demselben Infekt auf grofieren Stationen wie
im Massenexperiment beobachten kénnen, so ist die nichstliegende Er-
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klarung eben die, daf hier von Fall zu Fall konstitutionelle Eigentiim-
lichkeiten am Magen-Darmkanal die verschiedenen Reaktionen bewirken.

Geradezu als Priifstein fiiv die Altersabhingigkeit der Verdauungs-
funktionen ist weiter das Verhalten bei der Ablaktation anzusehen.
Dyspepsien bei der Abstillung kommen erfahrungsgemi um so leichter
zustande, je jinger der Saugling ist. Wenigstens gehen weit verbreitete
Ansichten in dieser Richtung. Die Statistik hat gezeigt, daB der Erfolg
der Laktationsdauer gegeniiber der Letalitdit und Morbiditit im Siug-
lingsalter um so besser ist, je linger die Stillperiode gedauert hat. Der
Vergleich derselben Altersstufen nach dem Verhalten gegeniiber der art-
fremden Nahrung ergibt bei einer Berechnung nach der Statistik von
Borokr folgende Verhiltniszahlen:

Alter |Todesfille auf 10000 Kinder im Laufe eines Monats .
- Verhiltniszahl
Monate bei Brustmilch bei Tiermilch
0 201 1120 [ 1: 56
1 74 588 | 1: 7,9
2 46 497 r1:10,8
3 37 465 1:12,6
4 26 370 T 1:104
3 26 311 . 1:1L9
6 26 277 P 1:10,7
7 24 241 [ 1:10,0
] 20 213 | 1:10,6
9 30 191 1: 6,4
10 31 168 } 1: 54
11 39 147 1: 3,7

Bei der Betrachtung dieser Zahlenreihen scheidet man am richtigsten
die bis zum vollendeten 2. Monat Gestorbenen tiberhaupt aus. In diesen
Zahlen stecken die ganzen Kategorien der durch Geburtstrauma, durch
angeborene MiBbildungen oder sonstige Minderwertigkeiten a priori dem
Tode zum Opfer fallenden oder doch von vornherein schwerer bedrohten
Kinder. Das verwischt das Bild fiir den Rest, der vorwiegend den ali-
mentiren Bedingungen als solchen oder den durch diese wesentlich be-
einfluBten Krankheiten zum Opfer fallt. Ferner ist zu bedenken, daf} die
Erndhrung mit Tiermilch keine akute, sondern eine chronisch und lang-
sam wirkende Schédigung bedeutet, deren Folgen sich erst mit einer ge-
wissen Verzogerung bemerkbar machen kénnen, namentlich wenn nicht
die einsetzende Erkrankung, sondern deren tédliche Folge als statisti-
sches MafBl verwendet wird, denn die Widerstandsfihigkeit des Sduglings
gegen die alimentére Noxe ist nicht gleich Null zu setzen. Auch hier gibt
es eine Anpassung und Kompensationen. Vom 3. bis zum 11. Monat ist
dann aus der Tabelle ein stetiger Abfall der relativen Mehrsterblichkeit
der Flaschenkinder mit zunehmendem Alter zu entnehmen.

Aber all das 148t Einwinde zu. Es mufl zugegeben werden, dafl bei
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der Durchsicht einer groBen Zahl von Statistiken neben solchen, aus
denen dhnliche Zahlen abzuleiten waren, doch eine Anzahl vorgefunden
wurde, die solche Schliisse nicht zulieB., Bei einer Erscheinung so kom-
plexer Atiologie wie der hier besprochenen ist das ja nicht erstaunlich.
Die Statistik ist zu Analysen komplizierter klinischer Fragen nur be-
schrinkt verwendbar. In der hier vorliegenden konkurrieren natiirlich
viele Einfliisse mit dem der Altersdisposition. Man weill nicht, welche
Rolle Darminfektionen in diesem Material, das auf Arztemeldungen einer
recht zuriickliegenden Zeit und nicht auf klinischen Untersuchungen be-
ruht, gespielt haben. Man kann sogar fiir diese Félle, wenn man eine
extreme Stellung einnimmt, den eigentlich alimentdren EinfluBl ber-
haupt leugnen und die Zusténde rein auf die gréBere Gefahrdung bei
kiinstlicher Erndhrung zuriickfithren. Nicht die Nahrung an sich, son-
dern die Ernihrungstechnik ist es dann, die bei kiinstlicher Erndhrung
Darminfektionen eher ermoglicht. Man kann auch den Einwand erheben,
daB in diesem Material andere unerkannte Krankheiten die Letalitdt be-
einflussen, bei welchen ein Einflu8 der Nahrung mehr in der giinstigeren
Wirkung der Frauenmilch auf den Allgemeinzustand mitspricht als in
der Beeinflussung der Verdauungsfunktionen, auf die es uns allein an-
kommt. Wo die Siuglingsmortalitit durch schlechte hygienische Ver-
h#ltnisse sekr hoch ist, da scheint auch das untersuchte Verhaltnis nicht
mehr in so deutlicher Beziehung zum Alter zu stehen wie in der wieder-
gegebenen Statistik.

Deutlich dagegen tritt die GesetzmiBigkeit hervor, wenn der Sterb-
lichkeitsiiberschufl der kimstlich Erndhrten kein derartig groBer ist wie
in der Statistik von BorcgH. Das ist in den Erhebungen von Rosen-
FELD der Fall. In ihnen sind die Todesfille nicht auf Lebende, sondern
auf die Gesamttodesféille im ersten Jahre bezogen.

Von je 4000 im ersten Jahre gestorbenen Siuglingen der Jahre 1884
bis 1906

" [ Sterblichkeits-
standen im wie- ! iiberschuB der
vielten Monat | natiirlich Genihrte ' kiinstlich Genihrte | kiinstlich Genidhrten

ehelich iunehelich‘ ehelich Junehelich] ehelich ]unehelich
' |

1. 124 | 1313 | 1038 | 1126 | -86 | —187
2, 462 524 \ 513 | 625 51 | 101
3. 370 | 420 449 | 495 | 79 | 66
4. 204 | 301 ' 353 371 . 59 | 70
5. 253 © 251 - 202 . 281 . 39 | 30
6. 246 § 222 . 256 . 235 10 . 13
7. 222 | 18 | 218 | 181 = — 4  — 4
8. .229 | 173 ‘ 202 175 —21 | 2
9. 229 176 | 193 152 —-36 - 24

Durchschnitt des| y

10.bis12. Monats: 190 | 144 | 162 9 @ -28 ~ 54
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Es ist hieraus wieder mit AusschluB des 1., bei den ehelichen der zwei
ersten Monate zu ersehen, daB der SterblichkeitiiberschuB3 der kiinstlich
Gendhrten mit zunehmendem Alter einen stetigen Abfall aufweist, und
zwar bis zum 6. Monat, worauf er sogar negativ wird, d. h. nicht mehr
besteht. Vom 9. bis zum 12. Monat sind sogar die Verhiltnisse fiir die
kiinstlich Gendhrten die deutlich besseren.

Dies kann nichts anderes bedeuten, als dafl die Schadigung durch die art-
fremde Erndhrung in den fritheren Lebensstufen eine gréfiere ist. Die ein-
fachste Deutung, die man geben kann, ist die, dal der Darmkanal in frithen
Altersstufen hierdurch unter erhéhten Anforderungen arbeitet. Man darf
dies um so mehr, als zur Zeit der Erhebung jener Statistik in der Sterblich-
keit des ersten Lebensjahres die Brechdurchfélle noch eine beherrschende
Rolle spielten. Es mul} aber gesagt werden, dafl wir de facto nur eine
besonders wahrscheinliche Deutung, nicht einen Beweis erbracht haben.

Einem wirklichen Beweise kommt man niher, wenn man nur Ernih-
rungsstorungen beriicksichtigt und Morbiditétszahlen, nicht Letalitéten

verwendet. Die Erndhrung sollte in einem solchen Material unter még- ¢

lichst gleichmaBigen Bedingungen, die Pfege unter einwandfreien hygie-
nischen Verhéltnissen erfolgen. Dann ist ein gleichméBiger Test zu ver-
wenden, z. B. zu vergleichen, ob mehr dyspeptische Stérungen beim
Ubergang zur kiinstlichen Nahrung im fritheren als im spiteren Saug-
lingsalter erfolgen. Ich habe zu dieser Untersuchung das von mir be-
obachtete klinische Material herangezogen. Zur Verfiigung standen 133
vollig durchgefithrte Ablaktationen. Hiervon betreffen 73 normale Kinder,
deren Miitter entweder als Ammen in die Klinik eintraten, oder aber die
aus sozialen Grinden in die Klinik aufgenommenen Kinder mehrmals
téglich stillten. Ferner enthidlt die Erhebung. solche normalen Kinder,
die bald nach der Geburt aufgenommen wurden und eine gewisse Zeit
mit Ammenmilch ernihrt wurden. Endlich kamen 60 Frithgeburten zur
Verwertung, die in der Klinik aufgezogen worden waren. Kranke Friih-
geburten, solche etwa, die erst nach einer lingeren Zeit der Heimpflege
bereits geschédigt tibergeben wurden, sind nicht beriicksichtigt. Jeder
Zustand von Durchfall in der Ablaktation ist vermerkt, auch wenn er
nur 2 oder 3 Tage anhielt, parenterale Durchfille jedoch sind in Klam-
mern gesetzt. Bei ihnen bleibt es zweifelhaft, wieweit man den ali-
mentéren Faktor in Rechnung zu stellen hat. Wenn das Material nicht
groB} ist, so ist es dafiir genau beobachtet, sorgsam gepflegt und stand
namentlich unter durchaus gleichméifigen duBeren Bedingungen.

Bei den normalen Kindern kam es bei den 73 Abstillungen nur 5mal
zu abnormen Darmerscheinungen, wobei 1 Fall von parenteraler Stérung
im 3. Monat auszuscheiden ist. Es kamen also nur 4mal alimentére
Durchfille zur Beobachtung, und diese 4 Fille standen in den ersten
3 Lebensmonaten. In dieser Zeit waren 38 von 73 Kindern ganz abge-

f/{/]'; i 5-“.!?;‘
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Ablaktation normaler Kinder.

Im wievielten Monat | 1 ] 2| 3 | 4 ’ 5 ’ 6 ‘ 7 [ 819 |10—12| Summe

] T

Zahl der Fille im Be- |

i

ginn der Abstillung [33]17| 12 | 4 ’ 512101010 0 73
Zahl der Falle am Ende i

der Abstillung. . . | 9] 9| 20 8‘6‘7 71312 2 73
Zahl der Fille mit .

dyspeptischen Reak-
tionen . . . . . . |2

1(+1)[0[0(0 ojolo| o 4(+1)

—

Ablaktation von Friihgeburten.

Im wievielten Monat 1| 2 (3[4/6/6|7]|8|9 Sumnme
Zahl der Fille im Beginn der | l ' ’ J
Abstillung . . . . . . . . 15| 22 '15 4/ 2/1]/1/0 0 60
Zahl der Falle am Ende der ' 1 i [
Abstillung . . . . . . . . 5/ 6 {11 11{15/9(3 /00 60
Zahl der Fille mit dyspep- , 4 ‘ l
tischen Reaktiomen . . . . | l|4(+1) 2] 3f 1,0|/0/0 0 ‘ 11 (+1)

stillt, 62 befanden sich iberhaupt in der Ablaktation. Da hierin eine
Sichtung des Materials liegt, so diirfen aus dem vorwiegenden Befallen-
sein nur der ersten Lebensmonate keine Schliisse gezogen werden. Bei
den Fribhgeburten kam es 12mal zu durchfilligen Erscheinungen. 1 Fall
ist als parenteral auszuscheiden. Von den tibrigen 11 Fillen stehen 5 in
den ersten 2 Lebensmonaten, also in der Zeit, in der erst 11 von 60 Kin-
dern abgestillt, 37 im ganzen in der Ablaktation begriffen sind. 2 Falle
stehen im 3., 3 im 4., 1 im 5. Monat. Aus diesen Zahlen ist entschieden
ein starkeres Befallensein der fritheren Altersstufen zu erkennen. Nach
dem 4 Monat sind noch 27 von 60 Kindern in der Ablaktation befind-
lich, auBer einer Stérung im 5. Monat kommt es aber nicht mehr zu
Durchfillen. Das Verhéltnis von Frauen- zu Kuhmilch war ebenso wie
die Zeitspanne, nach der die Durchfille sich einstellten, so wechselnd,
daf3 von einer Wiedergabe dieser Dinge Abstand genommen wird. Die
Ablaktation erfolgte schnellstens in Stufen von 100 g pro Woche, meist
aber viel langsamer. Auffillig erscheint ferner eine héhere Disposition
der Frithgeburt iiberhaupt zu Ablaktationsschidigungen zu sein, wie sich
aus der groBeren Hiufigkeit der Stérungen bei ihnen ergibt, obwohl die
Verhiltnisse hinsichtlich des Beginnes wie des Endes der Abstillung fiir
sie die giinstigeren sind. Es mag auch Erwshnung finden, dafl 2 von den4
unter den normalen Kindern, welche dyspeptisch reagierten, solche Félle
waren, deren Geburtsgewichte nahe der Grenze der Frithgeburt standen.
Wenn man die Frithgeburt im Sinne einer Riicksténdigkeit der Alters-
konstitution gegeniiber dem ausgetragenen Kinde bewertet, so kommt
man zum Ergebnis einer héheren Labilitiat der jingeren Stufe gegeniiber
einer funktionellen Belastung.
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Neben der Alterskonstitution und ihren direkten und indirekten Aus-
wirkungen auf den Verdauungsvorgang spielt selbstversténdlich die All-
gemeinkonstitution als solche eine beherrschende Rolle. Vieles, was oben
angefithrt wurde als Ausflufl der Alterskonstitution, ist nichts als Ab-
schattung der Allgemeinkonstitution durch das Alter, wie z. B. die schwe-
ren Symptomenkomplexe des jungen Siuglings wie habituelles Erbre-
chen und spastische Pylorusstenose oder Kardio- und Qesophagospas-
mus beim &lteren Sdugling auf dem Boden der Neuropdthie erstehen.

Die Annahme von jahreszeitlichen Konstitutionsschwankungen, die
man etwa fir die sommerlichen Brechdurchfille als Grundlage ver-
muten durfte, ist wenig begriindet. Wir kennen zwar Periodizitdten im
Sauglingsalter, die sich in den Wachstumsfunktionen, im Ionenbestande
des Blutes, im Saure-Basenhaushalt und in der Bereitschaft zu bestimmten
Erkrankungen kundgeben. Bei den Sommerbrechdurchfillen aber diirfte
kaum eine jahreszeitliche Schwankung der Konstitution der bestimmende
Faktor sein. Geradezu bewiesen wird das dadurch, dafl man unter den
Verbesserungen der Erndhrungstechnik und der FirsorgemafBnahmen
den ,,Sommergipfel”“ in letzter Zeit an vielen Orten hat verschwinden
sehen. Jahreszeitliche Konstitutionsschwankungen wiirden wohl weniger
zu beeinflussen sein.

Leider ist die Zuriickfithrung bestimmter klinischer Erscheinungen
auf Eigentiimlichkeiten der Konstitution mit dem Nachteil verbunden,
daB damit gar nichts fiir die Wesenserkenntnis solcher klinischen Phé-
nomene gewonnen ist. Ks ist uns fir das Verstindnis des Wesens des
Pylorusspasmus nicht damit gedient, daf wir wissen, daf er familidr
auftreten kann. Mit der Feststellung des Vorliegens eines konstitutio-
nellen Merkmals beginnen erst die Schwierigkeiten naherer Analyse. Was
besagt uns z. B. die Erfahrungstatsache, daB es zweifellos eine familidre,
digestive Schwiche gibt? Welche Mechanismen sind in solchen Féllen
von Organminderwertigkeit verdndert? Sind es nervése, hormonale, se-
kretorische, resorptive, und wie kommt es gerade zu den Folgeerschei-
nungen, die wir im gegebenen Falle beobachten?

Weniger dunkel als die Zusammenhénge von Konstltutlonsanomahen
und Verdauungsablauf sind in einer Reihe von Fillen die, welche zwi-
schen exogenen Schidigungen des Gesamtkoérpers und durch sie bewirk-
ten Storungen des Verdauungsablaufes bestehen. Daf es bei anhydri-
mischen Zustinden jeder Art aus Mangel an Betriebswasser zur Verrin-
gerung der Sekretion und damit der spezifischen Agenzien der Verdauung
kommen muB, ist von vornherein zu erwarten, und die entsprechenden Ex-
perimentalbefunde sind ebenso verstindlich wie die analogen klinischen
Erfahrungen. DaB bei einer wahren Acidose, wie sie bei den Toxikosen
vorliegt, die Alkaliabgabe in den Darm darniederliegend gefunden wird
und dadurch, um ein Beispiel zu nennen, der Fettverdauung Hindernisse

Freudenberg, Physiologie. 2
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erwachsen werden, ist wohl begreiflich. Dafl Storungen in der Zirkulation
im Abdomen, wie sie im Zusammenhang mit der allgemeinen Kreislauf-
stérung mit der Atrophie (UrEEIM-TOVERUD) angenommen werden miis-
sen, die Resorption als Aufnahme in das Blut unter besonders schwierige
Arbeitsverhéltnisse bringen mufl, wird die bei diesen Zustinden oft vor-
kommende Toleranzschwiche wenigstens zum Teil erkliren, denn Resorp-
tionsstérung stort auch die Verdauung selbst, wie wir spater sehen werden.
Ein Beispiel schlieBlich schwerer funktioneller Darmstérungen, die aus
einem speziellen stofflichen Defizit erwachsen, bietet die Pellagra, als deren
wichtigste Ursache neben dem Fehlen eines spezifischen Faktors mangel-
haftes Eiweilangebot ermittelt worden ist (GOLDBERGER, WILSON).

Wihrend in den bisher angefithrten Fallen die exogene Noxe auf Um-
wegen und iiber Zwischenglieder zu den Darmstérungen fithrte, kennen
wir auch Einwirkungen, bei denen die eintretenden Stérungen der Ver-
dauvungsfunktionen nichts weiter als eindeutige Lokalsymptome des be-
stehenden pathologischen Zustandes darstellen. In diesem Sinne sind die
Spasmen am Darmrohr bei der Spasmophilie ein Symptom nerviser
Ubererregbarkeit, die himorrhagisch-schleimigen Durchfille beim Saug-
lingsskorbut sind Lokalzeichen der entsprechenden Diathese, die Obsti-
pation beim Myxddem ein Stigma der allgemein nachweisbaren vegeta-
tiven Atonie usw.

Wir kénnen unsere Ausfithrungen somit dahin zusammenfassen, da8
es als sicher gelten kann, dafl sich die Verdauungasrbeit im Siuglings-
alter unter allmahlich gesteigerter Anpassungsfahigkeit und Vervoll-
kommnung vollzieht, daB somit die Sicherheit der Leistung im frithen
Sduglingsalter eher gefihrdet werden kann. Diese Gefahrdungsméglich-
keit ist einerseits durch die Alterkonstitution bedingt, sofern sich diese
unmittelbar in der Beschaffenheit und Tatigkeit des Verdauungsappa-
rates zu erkennen gibt, andererseits indirekt herbeigefiithrt, indem die
der Altersstufe zukommenden Sonderaufgaben zum Angriffspunkte exo-
gener Noxen werden kénnen, die sekundér auf die Verdauungsfunktionen
einwirken. Solche Schédigungen kénnen mehr allgemeiner Art sein oder
direkt den Darm mitbetreffen oder endlich Organsysteme beeinflussen,
die mit dem Darme in engem funktionellem Zusammenhange stehen.
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I1. Die motorischen Funktionen.

Schon der fétale Darmkanal zeigt Bewegungstitigkeit. Man kann
dies aus der Tatsache des gelegentlichen Vorkommens der Entleerung von
Meconium ins Fruchtwasser erschlielen, wie aus den Beobachtungen
PrEYERs an Tierfeten, in deren Darm eingespritzte Fliissigkeit fortbe-
wegt wurde. Ferner listen verschiedenartige Reizungsformen Be-
wegungen aus. Der leere Magen des Neugeborenen zeigt periodische
Tonusschwankungen und eine den Hungerkontraktionen des Erwachse-
nen vergleichbare peristaltische Tétigkeit (CARLSON-GINSBURG).

Die Motorik der kopfwirts gelegenen Abschnitte des Verdauungs-
rohres erfolgt auch beim Sdugling unter Mitwirkung und Kontrolle des
Zentralnervensystems, sie wird beeinflut von Sinnesempfindungen und
in ihrem unwillkiirlichen Ablauf durchsetzt von willkiirlichen Betétigun-
gen. Diese Verhiltnisse entsprechen schon beim dlteren Siugling wahr-
scheinlich weitgehend denen des Erwachsenen. Wieweit aber bewuBite
Tatigkeit, wieweit Empfindungen, wieweit Abhéngigkeit vom Zentral-
nervensystem iiberhaupt im Neugeborenenalter mitspielen, das ist nicht
von vornherein ersichtlich.

Die eigenartig ruckhaften, schnappenden und suchenden Bewegun-
gen, die ein an die Brust genommener junger Saugling macht, vollzichen
sich wahrscheinlich reflexartig, ohne die Mitwirkung des bewuBten Wil-
lens., Ebenso verhilt es sich mit der Saugtitigkeit. Auch tiefstehende
Idioten, sofern nicht etwa bulbére Verdnderungen besondere Verhilt-

2%
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nisse bedingen, vermdgen meist regelrecht die Brust zu nehmen und zu
saugen. Die Beobachtung eines reifen Kindes, bei dem eine fetale Pachy-
meningitis haemorrhagica externa als Schédelinhalt einen blutig geféirb-
ten Liquor und ein auf PflaumengréBe reduziertes, an der Schidelbasis
liegendes Hirnrudiment hervorgebracht hatte, ergab mir kirzlich das
Vorhandensein ganz normaler, regelrechter Saugfihigkeit. Die Steige-
rung der Milchmenge, die bei der Mutter getrunken wurde, das Verhalten
des Korpergewichtes entsprachen einem guten Durchschnittserfolg, wih-
rend gleichzeitig schwerste Stérungen der Temperaturregulation im Sinne
der Poikilothermie, Atelektasen und terminal auch Krimpfe bestanden.
Wenn bei Idioten Saugschwierigkeiten auftreten, so beruht das weit sel-
tener auf den zentralen Ausfillen, als 6fters auf gleichzeitig bestehenden
Behinderungen der Atmung (Gaumendeformitéten, angeborene Adenoide
usw.). Auch der geringe Nahrungsbedarf bei dem so hiufig gehemmten
Wachstum solcher Kinder ist zu beachten.

Saugbewegungen mit der Zunge macht der Sdugling gelegentlich auch
ohne Nahrungsaufnahme. Sie koénnen sich in Schluckbewegungen fort-
setzen. Dieses ,,Leersaugen erfolgt beim jungen Sdugling sehr gleich-
méfBig und erweist sich in der Lénge der Tatigkeitsperioden abhingig
vom Hungergefithl. Kurz nach der Mahlzeit erfolgen kurze Perioden,
nach 4stiindiger Pause lange (EckstEIN). Bei Frithgeburten soll diese
Saugtatigkeit weniger regelméflig erfolgen und gréBere Erschopfbarkeit
des Reflexes darbieten. Auch wird beim Leersaugen bei ihnen die At-
mung seicht. Beziiglich des Einflusses der Geschmacksemypfindungen auf
das Leersaugen fand EcksrrIN folgende Verhéltnisse: Salzig fordert, siil3
fordert stark, sauer zeigt von Fall zu Fall wechselndes Verhalten, bitter
hemmt gewdhnlich, férdert nur ausnahmsweise. Der oft differierende
EinfluB der Geschmacksempfindungen ist fiir jedes Individuum charak-
teristisch. Weniger die durch das Hungergefiihl bewirkte Erregung als
die Nahrungsaufnahme selbst besitzt beim Séugling einen verdringenden
Einflul auf die Perzeption von Schmerzempfindungen (WoLOWIK).
Mund- und Schluckbewegungen lassen sich beim #lteren Siugling nicht
nur durch Sinneswahrnehmungen, wie beim Zeigen der Milchflasche, son-
dern auch durch kiinstlich gebildete, bedingte Reflexe, z. B. durch
Klingelgerdusch, in Gang setzen. Die motorischen Reaktionen werden
schwerer gehemmt und kommen weniger leicht zum Erlgschen als die
sekretorischen, bedingten Reflexe (KrasNoGORSKI). Dal} das Leersaugen
und Schlucken oder auch das Fingersaugen mit Luftschlucken starken
Grades verbunden. wird und neurotische Stérungen hervorbringt, die als
Aerophagie bezeichnet werden, ist ein seltenes Vorkommnis. Eher spielt
sie eine nebengeordnete Rolle als Begleiterscheinung andersartiger Sto-
rungen, wie gelegentlich bei Rumination oder auch einmal beim Pyloro-
spasmus. Auf dem Ubermichtigwerden psychogener Hemmungen gegen-
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iber dem Saug- und Schluckmechanismus beruht die Brustscheuheit,
jene Storung neuropathischer Brustkinder, die zu hartnickigem Verwei-
gern der Brust fithrt. Meist sofort beim Versuch des Anlegens reagiert
das Kind mit erregtem Geschrei, sogar obnmachtsihnliche Anfille sind
schon bei solchen Kindern beobachtet worden. Scheu vor der Flasche
und bhartnéckiges Verweigern, diese Futterungsart anzunehmen, trifft
man mitunter beim Versuch der Entwéhnung an. Hier handelt es sich
in den schweren Fallen entweder um ein Versagen der pflegenden Per-
sonen, die, durch die Nahrungsverweigerung erschreckt, den widerstre-
benden Willen des Kindes nicht zu brechen verstehen, oder aber es liegt
bei richtigem piddagogischem Vorgehen psychopathische Veranlagung
des Kindes vor, die sich dann im spéteren Leben auch auf andere Weise
zu manifestieren pflegt. Haufig wirken beide Komponenten zusammen.
Der Trinkakt des normalen Brustkindes vollzieht sich so, daB die
Brustwarze samt dem Hof mit den Lippen umfaBt wird, wobei sich die
Papille erigiert, worauf dann eine senkende Bewegung des Unterkiefers
samt Zunge ein Vakuum erzeugt. Dieses entsteht also weder durch Zu-
riickziehen der Zunge nach dem Prinzip eines Spritzenstempels, noch
nach der Art, wie der Erwachsene saugt, durch eine Inspirationsbewe-
gung. Das Vakuum zieht die Brustwarze tief in die Mundhohle, worauf
der Kiefer gehoben wird und sich an den Warzenhof anpreBt. Dieser
Druck geht auf die Milchgiinge iiber und befordert die Milch heraus. Es
entstehen hierbei Drucke von 200-—300 g beim Neugeborenen, nach
2 Wochen steigend auf 700—800 g (Bascr). Die Saugdrucke beim Sen-
ken des Kiefers werden in ihrer Wirkung durch wiederholtes Herabfithren
der Mandibel gesteigert. Diese Saugwirkung ist fiir das Nachstrémen der
Milch in die Milchgénge von Bedeutung. Im folgenden werden die von
einzelnen Autoren ermittelten Zahlen fiir den Saugdruck mitgeteilt:

PraunDLER: Maximaler Saugdruck bei schwichlichen

Sauglingen . . . . . . .. .. ... 0,7— 2,2 em Quecksilber
bei kriftigen Sduglingen . . . . . . . 52 ,, »
CraMER: Maximaler Saugdruck niedrigste Werte 3,0— 4,4 ,, "
e ,»  hochste » 104—12 '
Bamrpr:  Niedrigste Werte . . . . . . . . . . 6,0 » ”
hdchste b e e e e e e e 15,0 ' »

Bestimmend ist nach dem letztgenannten Autor fiir die geforderte
Trinkmenge nicht die Zahl der Saugziige, noch die maximale Druckhohe
der Einzelziige, sondern der ,,Pridilektionsdruck®, welcher derjenigen
Druckeinstellung entspricht, die unter Schwankungen wihrend des grof3-
ten Teiles des Trinkaktes gehalten wird. Dem mittleren und hohen Vor-
zugsdruck entspricht eine normale oder besonders reiche Nahrungsauf-
nahme. Es interferiert hier jedoch auch der Faktor der schwer- und
leichtgehenden Brust, so daf} die gegebene Regel nur mit Einschrankung
gilt, und es kann hinzugefiigt werden, daB sie natiirlich auch an der Er-
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giebigkeit der Brust ihre Begrenzung findet. BAERDT gibt folgende fiir die
Entleerung notigen Drucke an:

Bei leichtgehender Brust. . . . 3—4,5 cm Quecksilber
bei mittelschwer gehender Brust 5—6,5 ,, "
bei schwergehender Brust . . . 7—8,0 ,, »

Schwergehende Brust kann durch hdufiges Leerschlucken ungewthn-
liche Luftmengen in den Magen beférdern. Wenn die Vorzugsdrucke
unter diesen Hohen bleiben, so kann die Nahrungsaufnahme nicht er-
giebig werden. Das normale Kind besitzt die Fahigkeit, den Vorzugs-
druck bis auf die fiir die betreffende Brust notwendige Héhe hinaufzu-
bringen. Fiir Trinkfaule ist nach BAERDT ein zu niedriger Pradilektions-
druck typisch, der Mechanismus ihres Saugreflexes erlahmt vorzeitig und
kommt nicht zu voller Entfaltung. Neben der aktiven Leistung des Kin-
des ist als weiterer Faktor der Milchiiberleitung der Sekretionsdruck in
der Brustdriise selbst von Bedeutung. Es gibt Frauen, bei denen wéhrend
der ganzen Lactationszeit etwas Milch aus den Mamillen abtropft, was
sich dann sofort steigert, wenn das Kind saugt. Diesem Extrem von
leichtgehenden Briisten steht das andere von schwerstgehenden gegen-
iiber, bei denen das Saugen unter ziehenden, krampfartigen Schmerzen
Kontraktionszustdande an der glatten Warzenhofmuskulatur auslost, die
nur schwer und langsam tiberwunden werden.

Aus der oben gegebenen Beschreibung des Saugaktes folgt, daBl alle
MiBbildungen des Kindes, welche das normale dichte Umfassen der Brust
und hiermit die Erzeugung eines Saugdruckes hindern, zu Storungen des
Stillgeschaftes fithren kénnen, z. B. Hasenscharte, Wolfsrachen, Ranula,
verbreiterter Alveolarfortsatz, Makroglossie, Agnathie. Ebenso bewirkt
natiirlich Saugunfahigkeit aus Schwiche, durch Benommenbheit bei Durst-
fieber oder Infekten, durch cerebrale Geburtsschidigung, dafl das Kind
nicht trinken kann. Eine weitere Quelle von Stérungen kommt durch die
Unméoglichkeit zustande, in gewissen Fillen zugleich zu saugen und zu
atmen. Hierher gehért Dyspnoe infolge Koryza, Pneumonie, bei schwe-
rem Stridor congenitus, schwerem Herzfehler, Keuchhusten usw. Be-
kanntlich stéren sich die normale Atmung und die normale Saug- und
Schlucktatigkeit beim Saugling gegenseitig nicht, indem die besondere
anatomische Lage des Kehlkopfes und Zungengrundes zueinander ein
Verschlucken verhindert.

Die Speiserthre ist beim ruhenden Siugling frei von peristaltischen
Bewegungen und Tonusschwankungen, die jedoch schon im balbwachen
Zustande, z. B. durch Lutschen, Schlucken, besonders nach Erregung der
Speichelsekretion durch Geschmacksreize ausgelést werden. Ein liegen-
bleibender Fremdkérper (Gummiballon) vermag eine ganz regelmafige,
lange anhaltende Peristaltik in Gang zu bringen (PrrpER-ISBERT). Die
Oesophagusperistaltik greift nach diesen Autoren nicht auf den Magen
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tiber, der seine eigene Rhythmik besitzt. Die Speiserdhre ist auch toni-
scher Zusartimenziehungen fihig, die uniter bestimmten Bedingungen als
QOesophagospasmus in extremer Ausbildung pathologische Zustandsbilder
hervorbringen. Nach ALFrED HEss kann es beim Pylorospasmus infolge
einer besonderen Disposition des Verdauungsrohres zu spastischen Kon-
traktionen auch zum Pharyngospasmus und Kardiospasmus kommen.
Ersterer tritt beim direkten Einbringen von Siure ins Duodenum auf.
Wiirgbewegungen kénnen beim Pylorospastiker auch dadurch ausgelost
werden, daB die Sondenspitze den Pylorus berithrt. Das Schlucken kann
durch Schlingkrampfe nach A. Hess unter solchen Verhéltnissen gestort
sein. Die Kombination von Darmspasmen und auf Contractur des
Ductus Stenonianus berubhender Parotisschwellung, die anfallsweise er-
folgte, wurde bei Pylorospastikern neben Schluckkrampfen durch Worrr
beobachtet. Solche Vorkommnisse sind aber selbst beim Pylorospasmus
seltene Ausnahmen. Die Frage, ob es Oesophagospasmus auf der Grund-
lage der Tetanie der Siuglinge gibt, wurde verschiedentlich bejaht (FIN-
KELSTEIN, REYHER). Die Autoren verweisen auf die analogen, durch
Isrammm beschriebenen Spasmen am Rectum, Anus, der Blase. Das Gros
der Fille von Schluckkrimpfen beim Saugling diirfte, durchaus ver-
gleichbar den hysterischen Zustdnden beim Krwachsenen, auf psycho-
gener Grundlage beruhen. Lust unterscheidet einen sekundéren, lasions-
bedingten Oesophagospasmus, z. B. nach Laugenétzung, bei dem sich die
Furcht vor der Nahrungsaufnahme zur psychotischen Zwangsvorstellung
erhoht, von den 6sophagalen Affektkrampfen, welche er bei dlteren neu-
ropathischen Siuglingen sah, die dem Versuche zur Gewéhnung an Brei-
mahlzeiten mit wittendem Widerstande begegneten. Schon der Anblick
des Breitellers 16st Geschrei aus, der Schluckakt vollzieht sich in hochster
Erregung, sofort darauf steigt der Inhalt aus der Speisershre wieder
empor und 1guft zum Munde heraus, die Art des Brechens ist also hier
ganz eigentiimlich. Es erfolgt unmittelbar auf das Schlucken, verlauft
nie explosiv, stets nur in kleineren Mengen, und das Hervorgewiirgte
zeigh keine Verinderungen, die auf einen Aufenthalt im Magen schliefen
lassen. Als dritte Gruppe ésophagaler Krimpfe beschreibt LusT den auf
primér erhohter Reflexerregbarkeit beruhenden essentiellen Oesophago-
spasmus. Bei jeder Anderung der Diitform, besonders wenn sie mit Ver-
dnderungen im physikalischen Zustande der Nahrung verkniipft ist,
tritt der Krampf auf und wird mit dem zunehmenden Alter immer hef-
tiger, so daB ganze Zeitperioden rein fliissiger Ernihrung eingeschaltet
werden und unter Umsténden chirurgische Eingriffe erfolgen. Einen mit
9 Monaten beginnenden Fall, der zum Tode fithrte und durch die Kom-
bination mit schmerzhaften Spasmen der Harnrohre ausgezeichnet ist,
schildert HusLer. Die Obduktion ergab nichts als hypertrophischeWand-
mugkulatur bei véllig intakter, von Narben freier Schleimhaut. Die bei-
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gegebenen Rontgenabbildungen entstammen einem durchaus dhnlichen
selbst beobachteten Falle. Im 7. Monat traten auf den Versuch, Beikost
zu verfiittern, Schluckstérungen ein, ohne dall das Kind Erregung oder
Widerwillen sichtbar zu erkennen gab. Kurz nach dem Schlucken flieflen
Brei oder Gemiise wieder heraus. Spiater gewdhnt sich das Kind hieran,
und es ,,erbricht‘ nicht mehr, dagegen erfolgt um die Jahreswende auf
Brot, Zwieback, Keks, irgendwelche festen Teile enthaltende Suppen,
Wurst und Fleisch auch in feinst zerkleinertem Zustande das Hervor-

Abb. 1. Oesophagospasmus.

wiirgen. Wenn ein Brotbrocken nicht mehr hervorgewiirgt werden
kann, so wird auch bhinterher getrunkene Milch, die sonst anstandlos
geschluckt werden kann, wieder Schluck um Schluck ausgebrochen.
In der Klinik kann durch Ablenkung und Suggestion der ganze Zu-
stand schlagartig iiberwunden werden, das Kind kaut und schluckt
nach kurzer Zeit selbst harte Brotkrusten. Wesentlich ist, daf eine
ausgesprochene erbliche, psychopathische Belastung vorliegt, und es sich
um ein einziges Kind handelt, das dem Typus empfindlicher, leicht ver-
stimmbarer Psychopathen angehort. Merkwiirdigerweise loste Sondie-
rung selbst mit verhdltnismiaBig dicken Kalibern nie den Spasmus aus.
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Abb. 2. Oesophagospasmus.

Abb. 3. Oesophagospasmus.
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Ahnlich dem Oesophagospasmus, jedoch hiufig schon auf friiherer
Altersstufe, sogar bei Neugeborenen einsetzend, verlauft der Kardiospas-
mus. Auch hier kann das Verhalten gegen die Sonde ein wechselndes
sein. Diese kann von vornherein etwa 15 cm vom Munde abwérts Wider-
stand finden, der nicht oder nur schwer zu iiberwinden ist, oder sie kann
passieren, dann aber spastisch umklammert werden, so da@ sie nicht vor-
oder zuriickbewegt werden kann. Das dem Oesophagospasmus &hnliche
Erbrechen fithrt rasch zu dystrophischen und atrophischen Zusténden.
Die Erscheinungen kénnen den falschen Verdacht auf Rumination er-
wecken, indem die Kinder das Vorgewlirgte wieder zu schlucken suchen,
es wieder auswiirgen und so dem gleichen Spiele obliegen wie bei der
Rumination. Das Erbrochene zeigt aber nicht die Kriterien eines Auf-
enthaltes im Magen. Auch wird nichts wieder herausgebracht, wenn die
Nahrung durch eine Sonde direkt in den Magen eingefiihrt wird. Endlich
weist die Rontgenuntersuchung den Fundamentalunterschied nach, beim
Kardiospasmus eine Contractur, bei der Rumination ein weites Klaffen
des Magenmundes (GOPPERT, BECK).

Zu dem ZuriickflieBen sauren Mageninhaltes in den Oesophagus, das
entgegen der Wirkung des Cannonschen Kardiareflexes gelegentlich er-
folgt, ist das Auftreten des bei Siuglingen so haufigen Singultus in Be-
ziehung gesetzt worden.

Die motorische Tatigkeit des Sduglingsmagens zeigt die gleichen
Funktionstypen, wie sie im spéteren Leben beobachtet werden: peri-
staltische Bewegungen, Peristole und Pylorustitigkeit. Man kann bei
sehr diinnen Bauchdecken besonders bei Atrophikern die Magenbewe-
gungen oft ohne die weiteren Hilfsmittel beobachten, die das Réntgen-
verfahren bietet. Auch graphische Registriermethoden unter Einfithrung
von Gummiballons in den Magen hat man verwendet (PErrER, ISBERT).
Alle drei motorischen Funktionstypen treten schon beim Neugeborenen
auf. Die Entleerung regeln Peristole und besonders die Pylorusfunktion,
die Peristaltik dient der Durchmischung. In den ersten Monaten noch
schwach ausgeprigt, gewinnt sie etwa vom 4. Monat ab gréBere Lei-
stungskraft. Durch Einbringen von Salzséiure in den leeren Magen des
Neugeborenen (2 cem 0,4% ) konnte A. Hrss schon in diesem Alter Magen-
steifung, jedoch nicht peristaltische Wellen erzeugen. Nach den Ergeb-
nissen des Tierexperimentes und in Analogie zum Verhalten des Darmes
darf man schlieBen, daB die Peristaltik nicht unabhéngig vom Tonus der
Magenwand ist. Guter Spannungszustand, eine gewisse Dehnung sind
der Peristaltik forderlich. Die Fihigkeit, auf Dehnung mit Spannungs.
entwicklung unter umklammernder Zusammenziehung um den Magen-
inhalt zu reagieren, bezeichnet man als Peristole. Diese Funktion ist
schwach ausgeprigt bei flilssigem Mageninhalt, also bei Milch und Milch-
verdiinnungen, besser bei breiigem Inhalt, besonders wenn dieser im
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Magen keiner nachfolgenden Verfliissigung unterliegt, wie dies bei Ge-
miisebrei der Fall ist. Aus diesem Grunde empfiehlt Rogarz Purrees zur
Anregung der Peristole.

Die Stellung des leeren Magens ist so, daB die Langsachse eine ziem-
lich vertikale Lage einnimmt. Bei der Fillung vollzieht sich eine
Verlagerung des Organs im Sinne einer stirkeren Anniherung an die
horizontale Stellung, wobei der Pfortner gegeniiber dem Magenmund die
groBere Beweglichkeit aufweist. Die Entfaltung des Magens wird aus der
Serie der verschiedenen Formen in den Abbildungen nach Rogarz er-
sichtlich. Es ist aus denselben zu erkennen, wie wechselnd die Formen
sein konnen, und daf} die schematische Statuierung von Tabaksbeutel-,
Dudelsack-, Birnenform usw. nur geringen Wert besitzt.

Diese wechselnden Formen, deren zahlreiche Varietaten man mit der
Gestalt der Retorte, der Pfeife, des Lindenblattes verglichen hat, er-
halten ihr Geprége aus dem Gegeneinanderwirken der bei der Fiillung
dehnenden Krifte und der aktiven Krifte, die in der Peristole und Peri-
staltik zur Entfaltung gelangen. Wihrend erstere bei fliissiger Erndhrung
schwach ausgepragt ist, lauft die Peristaltik hoch vom Fundus beginnend
gegen den Pylorus zu, wodurch der Inhalt seine Durchmischung erfahrt
(TEEILE). Eshat sich ergeben, daf} die Konsistenz der Nahrung von ganz
entscheidender Bedeutung fiir die Form des Magens ist (Rocatz). Ein
weiter Fundus und lang ausgezogener Pylorusteil kommen nie bei Brei-
fitterung vor, vielmehr ist hier gemifl der besserentwickelten peristoli-
schen Tatigkeit die Rundform iberwiegend. Die Migen der Flaschen-
kinder werden 6fters stark dilatiert und mit grofler Luftblase gefunden
als die der Brustkinder. Herunterschlucken von Luft ist im tibrigen so-
wohl beim Trinken an der Brust wie aus der Flasche physiologisch.
Schon beim Neugeborenen ist Luft im Magen nach 7—35 Minuten nach-
weisbar, sie tritt auch in den Darm iiber. Der Tatsache, daB in Riicken-
lage die Magenblase unter der vorderen Bauchwand liegt, und die Kardia
durch Flussigkeit abgesperrt ist, so daf die Luft nicht entweichen kann,
tragt der bei Miittern und Pflegerinnen weit verbreitete Brauch Rech-
nung, die Kinder nach dem Trinken steil aufzurichten. Bei dlteren Sdug-
lingen, die sich selbst aufsetzen konnen oder es kénnen sollten, wird diese
Gewohnheit unterlassen. Rachitische Sauglinge mit ihrer gehemmten
motorischen Entwicklung kénnen also die Magenluftblase nur schlecht
entleeren. Bei linker Seitenlage ist Gelegenheit zum Entweichen der Luft
in den Darm gegeben. Der so hiufige Meteorismus bei den Rachitikern
erkléart sich wahrscheinlich teilweise aber nicht vollstindig auf diese
Art. Nach pE Buvs-HexriQUEs soll aufrechte Korperhaltung beim
Saugling die Magenmotilitit ausgesprochen hemmen, rechte Seitenlage
sie am meisten fordern. Tatséchlich kann man die klinische Erfahrung
machen, daf in gewissen Fillen hartnickiges Speien bei steiler Lagerung
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des Sauglings aufhért. Hieraus wire ferner die Forderung abzuleiten,
Schliisse iiber die Magenmotilitét nicht ausschlieBlich aus Beobachtungen
an Sduglingen, die senkrecht gehalten werden, zu ziehen.

Die entleerenden Kréfte liegen, wie oben ausgefiihrt, in der Peristole,
wihrend der feinere Mechanismus der Entleerung, die Regulierung der zu
bestimmten Zeiten zu entleerenden Mengen vom Pylorus abhiingt. Auf
den Pylorusring wirken im Tierversuch
kontraktionsférdernd Siure, Fett und
hypertonische Salzlosung im Duode-
num, sowie Dehnung oder sonstige
mechanische Reizung des Duodenums,
Auch girende Brotmassen hemmen
nach  COENHEIM-MARCHAND  beim

%
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Abb. 4. Magenformen nach ROGATZ. 1 flache Magenform; 2 u.'3 Retortenformn; 4 Birnform;
5 ovale Form; 6 kleine runde Form bei Breikost.

Hunde die Magenentleerungen vom Darm aus. Es ist nicht sicher, wieweit
diese Verhiltnisse auf den Saugling iibertragbar sind, besonders was den
Saurereflex angeht. Fiir saure gepufferte Nahrungen wiren, wenn er exi-
stierte, lange Verweilzeiten zu erwarten. DEMUTH fafit aber seine ausge-
dehnten Untersuchungen iiber die h des Mageninhaltes und ihren Einfluf}
auf die Magenverweildauer dahin zusammen, daB zwischen ihr und der
Entleerungszeit keine Beziehungen feststellbar sind. Auch THEILE beob-
achtete keine Verinderung der Entleerung, wenn eine Milchschleimmahl-
zeit gegeben wurde, die von vornherein auf diejenige h gebracht und durch
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Puffer fixiert worden war, welche sie sonst erst auf der Héhe der Ver-
dauung innegehabt hitte. Gegen das Ergebnis THEILES, dafl durch Phos-
phatpuffer alkalisierte Halbmilch besonders rasch entleert wurde, was auf
Entfallen des MEHRINGschen SaureschlieBungsreflexes bezogen wurde,
wendet DEMUTH ein, daB auch ein spezifischer Effekt der Phosphationen

)

12

Abb. 4 (Fortsetzung). Magenformen nach Rocatz. 7 Magen bei gewShnlicher Mileh; 8 bei konzen-
triertem Milchbrei; 9 bei dickem Kartoffelbrei; 10 Riesenmagen nach 100 g EiweiBmilch mit 7%
Kohlenhydrat; 11 Magen nach konzentriertem Milehbrei; 12 Magen nach Kartoffelbrei.

vorliegen kénne. Ob der Pylorussiurereflex bei Milchernahrung iiber-
haupt in Aktion treten kann, muB in Anbetracht der niedrigen Azidi-
taten, welche in groBen Abschnitten der Verdauungsphase bei solcher
Nahrung innegehalten werden, zweifelhaft erscheinen. Die Beobachtungen
ToBLERs zeigen zwar, daf bei Milcherndhrung ein PylorusschlieBungs-
reflex existiert, sie zeigen aber nicht, auf welcher Grundlage der Reflex
arbeitet. Der Siurefaktor als Ursache des SchluBireflexes ist aus klini-
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schen Griinden wenig wahrscheinlich. Bei jungen Frauenmilchkindern
besteht in manchen Fillen zwischen der h des Mageninhaltes und der des
Diinndarminhaltes kein nennenswerter Unterschied. In solchen Fillen
ist der Pylorusschlufireflex kein Siurereflex, sondern ein Dtnndarm-
fillungs- und ein Fettreflex, wie sie beide physiologisch ebenfalls be-
kannt sind.

Die Magenentleerung wird nicht nur durch vom Duodenum aus
gelosten Pylorusschluf gehemmt, auch vom Magen aus gibt es Ent-
leerungshemmungen, namentlich solche nervdser Art, wie das im
folgenden nach MaceNUs wiedergegebene Schema anzeigt, und zwar
besonders durch sympathische Reizungszusténde, bei denen Pylorus-
krampf auftritt.

Die nervise Regulierung der Magenbewegung erfolgt nach einem sehr
komplizierten System, indem sich auf die Steuerung durch das lokale,
intramurale Nervensystem der Einflull der Vagi und Sympathici auf-
lagert. Die Effekte von Durchschneidungen und Reizungen stellen sich
nach Maenus folgendermallen dar:

1. Beide Vagi fehlend, beide Sympathici fehlend: normale Motorik.

2. Beide Vagi fehlend, die Sympathici unversehrt: deutliche Hem-
mung, verminderte Motorik, Pyloruskrampf, verlangsamte, unvollstdn-
dige Entleerung. Bei erhohtem Tonus der Zentren sogar véllige Aul-
hebung der Magenentleerung.

3. Beide Vagi erhalten, die Sympathici fehlen: normale oder be-
schleunigte Entleerung, bei erhohtem Vagustonus aber Gastrospasmus,
Antrumperistaltik gesteigert bis zum Spasmus. Bei vélliger Ausrottung
der sympathischen Fasern Insuffizienz des Pylorus und iiberstiirzte
Magenentleerung.

Ferner bewirkt Vagusreizung: Gastrospasmus, erhéhte Wandspan-
nung und Antrumperistaltik bei vermindertem Pyloruswiderstand. Es
bewirkt Splanchnikusreizung : Anfhoren aller Magenbewegungen, krampf-
haften PylorusschluB, falls der Tonus der Zentren erhoht ist.

Bei normalem Tonus der Zentren und intakten Nerven sind alle diese
Einfliisse vollkommen gegeneinander ausbalanziert. Uberwiegt bei er-
haltenem Splanchnicus der Vagustonus, so besteht Neigung zu Gastro-
spasmus, Sanduhrmagenbildung, beschleunigter Entleerung. Uber-
wiegt bei erhaltenem Vagus der Splanchnicus, so stehen die Hemmungen
und Entleerungsverzégerungen im Vordergrund. Ist der Tonus beider
Nervenpaare erhoht, so tiberwiegen die vagalen Erscheinungen.

Bei experimenteller Ausschaltung der Pars pylorica samt Pylorus ist
die Magenentleerung im Tierversuch verlangsamt, die Sekretion von
Magensaft vermindert. Bei reinem Pylorusdefekt wird der Magen be-
schleunigt entleert. Diese Anomalie besteht aber nur in den ersten Tagen
und gleicht sich dann aus.
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Die bei Sauglingen als Durchschnittswerte nach dem allein zuléssigen
Rontgenverfahren ermittelten Entleerungszeiten geben wir in der folgen-
den Tabelle zusammengestellt wieder:

. Gewdhnliche Konzentrierte
Autor Frauenmilch Milch- Eiweifmilch fettreiche
mischungen " Nahrung
ToBLER-BoGEN . .| 2—3 Std. | 3 —4 Std.
TeEILE . .. .. 23 2 3 —4 »
Krtfger . . . . . 3-3Y, ., 3 —3, ,, [2Y,—4 Std.| 4—5 Std.
(Gesunde) (
21/,—31/, Std. | . \
(Schwichliche) ' ;
Demuvre . . . . . 31/,—4%, Btd. 4Y,—5Y, ,, [4%/,—5%, | 6%

Die Maximalzeiten sind nicht ganz scharf zu ermitteln, weil kleine
Reste von einigen wenigen Kubikzentimetern oft lange im Magen bleiben.
Diese kleinen Mengen werden nur bei Anwendung von Kontrastmitteln
noch gesehen. Die obigen Zahlen sind also auch durch ein methodisches
Moment beeinflufit.

Aus similichen Untersuchungen ergibé sich, daff die Frauenmilch eine
kiirzere Entleerungszeit hat als die Kuhmilch. Dieser Unterschied hat leb-
haftes Interesse hervorgerufen, das seinen Ausdruck in der Fragestellung
fand, welcher Bestandteil der Kuhmilch die Verzégerung hervorbringt.
Dieser Bestandteil ist nicht das Fett, denn Austausch des Fettes der
Milcharten ist ohne Einflul auf die Magenverweildauer, wie BEssAv,
RosenBAUM und LeICHTENTRITT fanden. Auch die Kohlenhydrate, die
nurin hohen Konzentrationen iiberhaupt EinfluB auf die Magenentleerung
gewinnen, sind hier ohne Bedeutung. Dagegen ist von groBem Einflull
das Eiwei}. Die oben genannten Autoren finden fiir eiweiBreduzierte
Kuhmilch eine Verkiirzung von 21,9% der Verweilzeit, DEMUTH-EDEL-
STEIN 9—16% Verkiirzung, wihrend Kaseinanreicherung einer eiweif-
reduzierten Milch Verlingerung von 27-—34% herbeifiihrt. Siuerung
ist ohne, Labung von geringfiigigem EinfluB auf die Entleerungszeit.
Dagegen bringt peptische Vorverdauung 25% Verkiirzung, tryptische
Vorverdauung hingegen keine solche. Peptisch-tryptische Verdauung
der Milch wirkt wie allein erfolgende peptische Einwirkung. Es bleibt
noch offen, ob neben dem sichergestellten EinfluB des EiweiBes auch der
Molke eine Bedeutung fiir die Entleerungszeit zukommt. Molkenredu-
zierte Kuhmilch bringt nach Brssavu, Rosexsaum und LEICHTENTRITT
18,8% Verkiirzung hervor. Enteiweifite Molke zeigt keirlen Unterschied
gegeniiber der eiweiBhaltigen (BLock und Kén1agsBERGER). Da nun Was-
ser gegeniiber Molke eine sehr erhebliche Verkiirzung aufweist (BLock
und KONIGSBERGER, DEMUTH), so kénnen nur die krystalloiden Molken-
bestandteile diesen Unterschied bewirken, also wahrscheinlich die Salze.
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Dem scheint der Befund von Bessavu, ROSENBAUM, LEICHTENTRITT zu
widersprechen, daf die Zugabe einer der Kuhmilch ungefihr entspre-
chenden Salzmischung zur Frauenmilch keine Verlingerung bewirkt.
Jedenfalls bestehen hier noch Unklarheiten, die weiterer Bearbeitung
bediirfen.

Es bleibt noch iibrig, auf die Bedeutung des Fettes fiir die Magen-
entleerung hinzuweisen, da sein verlangsamender Einflufl allgemein an-
erkannt ist. Nach DeEmuTH bleibt er hinter dem des Kaseins zuriick, und
zwar besteht beim jungen Saugling eine stirkere Eiweif3- als Fettverlang-
samung, wihrend beim lteren Siugling die hemmende Eiweilwirkung
weniger groB, die des Fettes aber stirker ist. Hier liegen innige Zusam-
menh#inge zwischen motorischen, sekretorischen und digestiven Funk-
tionen vor.

BeareNDT hat gezeigt, daf die Fettspaltung im Magen fiir die Ent-
leerungsgeschwindigkeit wichtig ist. Wurde durch Erwérmen der Frauen-
milch die in ihr enthaltene Lipase zerstort, so verlief die Milch den
Magen um durchschnittlich 35% der Verweilzeit roher Frauenmilch lang-
samer. Auch bei Mischung von Frauen- und Kuhmilch trat dieser Unter-
schied noch scharf hervor, wihrend er in der Kuhmilch, die kein fett-
spaltendes Ferment besitzt und in ihren lipolytischen Eigenschaften
durch Erhitzen nicht verandert werden kann, ebenso wie bei Frauen-
magermilch fehlt. Wir sehen hieraus, dafl die Hemmungswirkung des
Fettes nur dem Neutralfett, nicht den Fettsduren und Seifen zukommt.

Bei Krankheitszustianden wurden erhebliche Abweichungen der Ma-
genentleerungszeiten festgestellt. Die Angaben sind aber keineswegs
gleichférmige. Verzogerungen kommen, wie schon lange bekannt, na-
mentlich bei schweren, akuten alimentéren Stérungen vor (Krtveer, DE-
muTH). Es liegt nahe, hier an die Wirkung der Darmgirung auf den
Pylorusschlufireflex in Analogie zu den Tierversuchen CoHNHEIMS zu
denken. Bei Dyspepsie junger Sauglinge ist die Entleerung bei Frauen-
milchernshrung nach DEMUTH meist beschleunigt, im spiteren Alter
liegt ein wechselvolles Bild vor, wihrend bei Kuhmilchernéhrung Ver-
kiirzungen vorherrschen, aufler wenn saure Mischungen verfiittert wer-
den. Hierin wird ein Entlastungsmoment fiir den Darm, das bei der
Anwendung saurer Mischungen zur Wirkung kommt, gesehen. Bei Dy-
strophie, Infekten, Rachitis ist die Entleerung bei kiinstlicher Ernahrung
nach KriGER verlingert. Auch bei schlaffen, hypotonisechen, &lteren
Sauglingen gibt es oft erhebliche Verzogerungen. Starke Verlangerung
des Magenaufenthalts wurde ferner bei der Einwirkung von Hitze auf den
Saugling durch DEmuTH, EDELSTEIN, PUTZIG nachgewiesen.

Die hochstgradige Entleerungshemmung bis zur Unwegsamkeit fiihrt
die spastische Pylorusstenose herbei. Die bei diesem Zustande gestei-
gerte Peristaltik ist als Arbeit gegen das vorliegende Hindernis aufzu-
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fassen. Sie entspricht einer vagischen Erregung. Mit einer solchen darf
aber der Spasmus der Muskulatur des Canalis pylori selbst keinesfalls
identifiziert werden, denn krampthatter PylorusschluB entsteht durch
sympathische Splanchnicusreizung. Die Vaguserregung ist ein sekun-

i

V

o

.

3 4
Abb. 5. Gesteigerte Magenperistaltik bei Pylorospasmus (Skizzen nach Rontgenfilmen).
1 Sofort; 2 15 Minuten; 3 2 Stunden; 4 41/, Stunden nach 50 ¢ Frauenmilch mit 5 g Citobarium.

dérer Vorgang, der der sympathischen Erregung parallel geht, vielleicht
auch im Konnex mit der von VorLLuER gefundenen Alkalose steht. Sym-
ptome vegetativer Stérungen sind beim Pylorospasmus auch aufler den
Magenbewegungen erkennbar. Im Bereiche des Magens selbst beobachtet
man bekanntlich in manchen Fillen Hypersekretion, in anderen das Hi-
matinerbrechen (EnxGEL), dessen Wesen spiter erdrtert werden wird. In
meinem Material kommt és ungefihr in einem Viertel der Fille zu diesem
Bluterbrechen, das sehr hiufig verkannt und als Ulcuszeichen gewertet
wird. Relativ haufig tritt anfallsweise Exophthalmus auf, es kommt zur
Entwicklung von Glotzaugen. Die Atmung kann Anomalien in Gestalt
von Aufseufzen aufweisen. Temperatursteigerungen sind das Stigma der.
Freudenberg, Physiologie. o 3
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bestehenden Austrocknung, die iibrigens auch auf das Brechen zuriick-
wirkt. Ubersteigerungen desselben bis zu 30—50mal pro Tag haben diese
Atiologie. Typisch ist der wellenformige Verlauf des Leidens, oft in 1- bis
1t /;wochigen Intervallen, mit Steigerung und Riickgang der Erschei-
nungen. Gerade dies beweist den i{iberwiegend funktionellen, erst in
zweiter Linie morphologisch bestimmten Charakter der Krankheit. So-
fern Atropin bei Pylorusstenose vorteilhaft ist, wirkt es nur auf den
kompensatorischen Gastrospasmus, eventuell auch durch Beschrinkung
der bisweilen bestehenden Hypersekretion. Am Zentralpunkte des Lei-
dens, dem Pylorospasmus selbst, greift Atropin aber tiberhaupt nicht an.
Unniitz wird es dann sein, wenn es schon zu bedeutender Gastrektasie

Abb. 6. Sichtbare Magenperistaltik bei Pylorospasmus.

gekommen ist. Dieser Feststellung entspricht sein gew6hnlich recht be-
schriinkter therapeutischer Erfolg. Mit ganz ermutigendem Ergebnis
habe ich in 3 Fallen von Pylorusstenose Uzaratinktur angewendet, dem
antispasmodische Eigenschaften zugeschrieben werden. Vorteilhaft, weil
die nervése Erregbarkeit dampfend, sind Narcotica. Ihr unbestreit-
barer Nutzen reicht aber wohl nicht aus, um eine primare, gesteigerte
Reizbarkeit des Brechzentrums zu begriinden (ECKSTEIN).

SaromoxN findet bei normalen Siuglingen auf Atropin verzogerte
Magenentleerung, Nachlassen des Tonus, langsamere Peristaltik, Riick-
hildung von Antrumabschniirungen. Bei denjenigen Formen des Er-
hrechens, bei denen ein durch vagale Erregung erhchter Wandtonus an-
genommen werden darf, wie beim habituellen Speien, ist das Atropin
mehr als beim Pylorospasmus am Platze. Hypophysin erhoht nach
KONIGSBERGER-MANSBACHER dagegen auch beim normalen Kinde den
Pylorustonus und kann bis zu krampfahnlichen Zustdnden fithren. Es
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wirkt positiv inotrop auf die Peristole und verkiirzt dadurch bei schlaffen,
atonischen Magen, wie sie nach Infekten vorkommen, die Verweildauer.
Auch bei diesen Zustdnden kommt bekanntlich Erbrechen vor.

Der nach Offnung des Pfértners mégliche RiickfluB von Duodenal-
saft (BOLDYREFF), wie er namentlich bei sehr fettreichem Mageninhalt
beim Erwachsenen vorkommt, spielt im Sduglingsalter keine wesentliche
Rolle. Gegeniiber der Angabe, dafl dieser Reflex beim Sdugling iiber-
haupt nicht vorkomme, mul ich jedoch entschieden darauf hinweisen,
daB ich schon wiederholt zuriickgeflossene Galle im Mageninhalt von
Sauglingen gefunden habe, dem Eindruck nach besonders bei Dyspepsie.
Bei Ikterus neonatorum kommt es nach ALFrED HEss zu einer Pylora-
tonie, so daf die Sonde durch den klaffenden Pfortner unmittelbar ins
Duodenum gelangt. LiNDBERG beschreibt bei allgemeiner Magenatonie
gallehaltiges ¥rbrechen. Hier 146t offenbar die Atonie des Pylorus den
Galleriickflufl zu. )

Ein im Sauglingsalter dullerst seltenes Vorkommnis ist das Auftreten
der Erscheinungen, die als Stenose nach LANDERER-MATER bekannt sind.
Bisher ist nur 1 Fall von ScHAFER beschrieben worden. Der Zustand be-
rubt nicht wie die spastische Pylorusstenose auf kongenitaler Muskel-
hypertrophie mit sekundérer Entwicklung von Spasmen bei bestehender
neurotischer Konstitution und erblicher Anlage, sondern er basiert auf
einer unvollstindigen, membranésen Atresie. Die Ahnlichkeit der Er-
scheinungen besteht in explosivem Erbrechen, das schon friih einsetzen
kann, mit Gewichtsstiirzen und Obstipation sowie grofen Magenriick-
stdnden, die die Einfuhr itbertreffen kénnen. Die unten wiedergegebenen
Roéntgenbilder entstammen einem selbstbeobachteten Falle. Schweres
Erbrechen setzte hier erst ein, als im 8. Monat von der Frauenmilch-
erndhrung ganz abgegangen, und der Versuch gemacht wurde, Gemiise,
Kartoffelmus, Breie zu fiittern. Das Erbrechen forderte oft ganz alte
Speisereste zutage. Hs treten Obstipation, Vorwélbung des Oberbauches,
Steifungen, sichtbare Peristaltik und laut gurrende Gerdusche auf. Wie
im Falle ScrAFERs liegt mongoloide Idiotie vor, kenntlich an Sattelnase,
Epicanthus, Korektopie, Schielen, Brachycephalie, langer, spitzer Zunge,
MiBbildungen von Ohr und Kleinfinger, cutis laxa, Hypotonie der Mus-
kulatur. Die Réntgenuntersuchung entdeckt einen gewaltigen Sanduhr-
magen, der auf den ersten Blick an den mehrhéhligen Magen gewisser
Nager, wie den des Hamsters, in seiner duBeren Form erinnern konnte.
Durch Kippen des Kindes 146t sich der Inhalt von der einen Magenhilfte
in die andere umgieBlen, wobei die Fliissigkeitsspiegel und Magenblasen
vor und nach dem Umgiefien verschiedene Stellungen einnehmen. Bei
der Magenspiilung entleert sich, nachdem das Wasser bereits klar abge-
laufen war, plétzlich wieder in groBen Mengen zersetzt riechender Inhalt,
offenbar aus dem anderen Magensack, der nicht mitgespiilt werden kann.

3*
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Die Unterscheidungsmerkmale zum Pylorospasmus gibt folgende Tabelle

wieder:
LANDERER-MATER-Stenose.

1. Zeitlich: schwere Symptome, beson-
ders im spéteren Sauglingsalter,
mehr und mehr zunehmend.

2. Einfluf3 der Didt: Bei Zufiitterung
von Brei und Gemiise Verschlim-

Spastische Pylorusstenose.
Im ersten Trimenon schwerste Sym-
ptome, die spiter zuriickgehen.

Breie, besonders milchlose, &fters giin-
stig befunden.

merung.
3. Magenform: Riesige Dilatation und M&iBige Dilatation kommt vor, ist nicht
Sanduhrmagen. gesetzmiBig.

4. Motorik: Neben Steifung und Peri-
staltik auch Antiperistaltik ange-
geben.

5. Neurotische Zige: Fehlen. (Idiotie?)

Antiperistaltik fehlt.

Fast nie vermifit.

Abb. 7. Réntgenbild des Magens bei LANDERER-MAIER-Stenose (eigene Beobachtung).

Ein weiteres Kklinisch dhnliches, aber ebenfalls durch das Rontgen-
verfahren abgrenzbares Krankheitsbild ist die Duodenalstenose, die durch
verschiedenartige Momente, wie peritonitische Adhésionen und Stringe,
arterio-mesenterialen VerschluB, Tumoren, Atresie zur Entwicklung ge-
langt. Unter Umstéinden gibt hier die gallige Beimengung zum Erbroche-
nen, die bei Pylorusstenose nie vorkommt, einen Hinweis. Das erweiterte
Duodenum mit dem einschniirenden Pfértner soll einen Sanduhrmagen
vortiuschen konnen (PrEisicH, FaBer). Was die Entstehung des wirk-
lichen Sanduhrmagens bei LANDERER-MaTuRscher Stenose betrifft, so ist
er kein spastischer Sanduhrmagen, wie ihn extrem starke vagische Erre-
gungen bewirken kénnen, sondern nach den Ausfithrungen Scrirers Folge
der gewaltigen Dilatation. Aus anatomischen Griinden kann die schnii-
rende Stelle der Dehnung nicht folgen, so daf hier ein Engpaf entsteht.
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Das im Sduglingsalter so ungemein hiufige Vorkommnis des Erbre-
chens zeichnet sich dadurch aus, daB es im Gegensatz zum Erbrechen des
Erwachsenen meist ohne Nausea und sehr viel leichter, insbesondere ohne
krampfartige Komponente erfolgt. Erleichtert wird das Brechen beim
Ssugling durch die geringe Aushildung der Peristole bei fliissiger Nah-
rung. Offensichtlich éiberwiegt der Pfortnertonus stark den der Kardia,
die sich auf Drucksteigerung (Wiirgen, Bauchpresse) ¢ffnet. Eine Form,
bei der nicht nur ein Mangel an Unlustgefiihlen, sondern geradezu eine

Abb. 8. Rintgenbild des Magens bei LANDERER-MAIER-Stenose (eigene Beobachtung).

Lustbetonung vorzuliegen scheint, ist die Rumination, der Meryzismus
der Sauglinge.

Wie die Pylorusstenose nur junge, so betrifft die Rumination nur
dltere Shduglinge, meist im 3. und 4. Lebensvierteljahr. Es iiberwiegen
stark die kiinstlich Genihrten iber die Brustkinder. Die betroffenen
Kinder weisen meist schon vor dem Einsetzen der Rumination eine Dy-
strophie auf, die dann rasch, wenn nicht eingegriffen wird, zu weiterer
erheblicher Verschlechterung des Ernahrungszustandes fihrt. H&ufig
gebt dem Ruminieren auf anderer Grundlage beruhendes Brechen und
Speien voraus, wodurch die Entwicklung des Leidens begiinstigt wird.
Ob man die Rumination als neuropathische Erscheinung bewertet oder
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nicht, hingt davon ab, welchen Begriff man mit diesem Wort verbindet.
DaB sie im weiteren Wortsinne eine neurotische Abwegigkeit der Magen-
motorik bedeutet, unterliegt keinem Zweifel. IThre Entstehungsbedin-
gungen sind psychologisch zu erfassen. Diese im Verhéltnis zu ihrem
Alter und ihren seelischen Bediirfnissen kérperlich riickstandigen Kinder
empfinden in ihrem gehemmten Dasein einen Reizhunger (Brock), der
sich &hnlich wie beim Rachitiker in den bekannten Wackelbewegungen
des Kopfes oder bei anderen Kindern im Lutschen und Saugen, so hier in
der Rumination ein Geniige zu schaffen sucht. Intensive Beschéftigung
mit diesen Kindern hemmt die Erscheinungen, wihrend die Einsde des
geistigen Hospitalismus, der noch heute in hygienisch einwandfreien Saug-
lingsstationen meistens obwaltet, sie befordert. Die Rumination kann
durch gewohnheitsmaBiges Fingerlutschen oder durch Zungensaugen er-
setzt werden und kann ihrerseits diese ersetzen (RIEEN). Im ganzen ge-
nommen scheint sie das intensivere Vergniigen zu bringen und wird vom
ziinftigen Ruminanten nicht gern aufgegeben, selbst wenn man Chinin
der Nahrung beimengt. Der Mechanismus des Vorgangs lauft nicht in
allen Fallen gleich ab. WERNSTEDT teilt ihn in die drei Phasen des Zu-
riicksteigens oder Regurgitierens, des Kauens und des Wiederschluckens
ein. Bedeutungsvoll fiir die erste Phase ist es, dafl die Kardia wihrend
des ganzen Aktes weit offensteht, wie Abb. 11 zeigt. Die Kraft, welche
die Nahrung hochhebt, ist eine pressende, treibende, nicht etwa. eine
saugende, wie irrtiimlich angenommen wurde. Die Bauchpresse arbeitet
zunéchst deutlich mit, das Epigastrium kann sich vorwdlben, bisweilen
geht Luftschlucken als erleichterndes, die Spannung der Magenwand er-
hoéhendes Moment voraus. Zur Druckerhéhung wird manchmal sogar
der Atem angehalten (BarcHELOR und BarcHrELOR). Waihrenddessen
wird bereits der Mund wie zum Brechen gedffnet, wobei die Mund- und
Zungenhaltung nicht in allen Fillen gleichartig sind (BiscHOFF). Die
Zunge kann rinnenférmig geh6hit, flach am Mundboden liegend mit der
Spitze leicht vorgestreckt werden, oder der hintere Teil wird an den Gau-
men gepreBt, der vordere gesenkt (s. Abb. 9 u.10). Wenn der Mageninhalt
hochgestiegen ist, wird er unter teilweisem Auslaufen aus dem Munde
durch kauende Bewegungen 5—I10mal hin- und zuriickgeschoben, end-
lich wieder geschluckt. Dann beginnt das Spiel von neuem, das oft iiber
Stunden fortgesetzt wird und zum Verlust des grofiten Teiles der Mahl-
zeit fithrt. Eine Reihe der Sduglinge zeigt noch Besonderheiten im Ab-
lauf des Ruminationsaktes. Opistotonusstellung, bestimmte Armhaltung,
Zuhilfenahme von Fingern oder Zehen wurden beobachtet. Merkwiirdige
Haltungen, Bewegungen und Gebdrden sah ich der Rumination &lterer,
idiotischer Kinder vorhergehen, die ihrer Gewohnheit stets an dem glei-
chen Ort oblagen und sie auch stets in der gleichen Weise ausiibten.
Dieses Zeremoniell wird assoziativ mit der Auslésung des Vorgangs ver-
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flochten, und seine willkiirlich herbeizufithrende Zelebrierung erleich-
tert die folgenden Reflexmechanismen.

Die therapeutischen Verfahren laufen zum Teil auf die Ausbildung
reflexhemmender Vorginge hinaus, so die Bauchlage beim Fiittern, und
namentlich die Ersetzung der fliissigen Nahrung durch konsistenten
Brei, der vom Magen fester umfafit wird und weniger leicht hochsteigt.
Das Ballonsondenverfahren nach SIEGERT strebt auf Tamponade der
weit offenen Kardia. Eshat sich vielerorts, auch in eigenen Erfahrungen,
sehr gut bewihrt. Bs wire moglich, daBl es gelingen kann, die Kardia

Abb. 9. Abb. 10.
Ruminationsakt nach WERNSTEDT. Man beachte den ,hingegebenen“ Gesichtsaunsdruck.

durch Anwendung des CaxnNon-Reflexes zu schlieen, indem man eine
von vornherein stark saure Nahrung verfiittert (p; 3—4). Ich habe
diesen Gedanken noch nicht priifen kénnen.

Eine weitere Form des Brechens beim Sidugling beruht auf dem
Zustande von FErschlaffung des Magens, wie er im AnschluB an In-
fektionszustéinde, besonders Ruhr, und Ernihrungsstorungen oft fest-
gestellt werden kann (Brtmporw, LinDBERG). Gleichzeitig besteht
hartnéckige Anorexie. Das Erbrechen kann sogar galligen Charakter
annehmen. Die Ausheberung ergibt noch viele Stunden nach der
letzten Mahlzeit bedeutende Riickstinde, was die Brechneigung er-
klart. Die Kinder bieten meist mehr oder minder ausgeprigte, dystro-
phische Merkmale.

Anders ist das Erbrechen zu bewerten, das die akuten Ernihrungs-
stérungen einleitet, oft im weiteren Verlaufe verschwindet, in den ernste-
ren Fillen sie aber begleitet. Hier spielen sicher recht verschiedenartige
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Momente eine Rolle, je nach der Veranlassung der Storung. Fehlerhafte
Ernahrungstechnik, zu groBe Mengen, zu hohes Fett- oder EiweiBange-
bot, zu kurze Nahrungspausen iiberlasten den Magen und erhshen all-
mihlich die Reizbarkeit der afferenten Nerven, so daB endlich auf der
Grundlage solcher erhhter Reflexerregbarkeit das Erbrechen einsetzt.
Diese Verhaltnisse kénnen nur in ihren Beziehungen zur Sekretion, che-
mischen Verdauung und Entleerung des Magens verstanden werden,
denn in der Synergie dieser Leistungen beruht der ungestérte Verdau-
ungsablauf. Neigung zur Verzogerung der Entleerung, die, wie oben aus-
gefithrt, bei den schweren Fillen vorherrscht und auch bei der Hitze-
schidigung nachzuweisen
ist, bewirkt als solche eine
langere Belastung des Ma-~
gens und pridisponiert
hierdurch mehr zum Er-
brechen, als wenn die Ent-
leerung in angemessenen
Zeiten erfolgt. Wenn In-
fektionen eine Rolle spie-
len, wird man beim Bre-
chen auch an zentrale
Angriffspunkte von Stoff-
wechselprodukten  oder
Bakterienprodukten den-
ken miissen. Endlich kén-
nen reizbildende Prozesse
im Darm entstehen, die
das Brechen auslosen,
ebenso wie sie die Magen-
: entleerung reflektorisch
zu verhindern verméigen. Das Vorliegen echter Schleimhautkatarrhe
diirfte beim Erbrechen ernihrungsgestérter Siuglinge nur eine ganz
untergeordnete Rolle spielen. Dagegen gibt es Fille von Pylorospas-
mus, die durch einen Magenkatarrh kompliziert sind.

Im folgenden stellen wir die verschiedenen zum Erbrechen fithrenden
Momente tabellarisch zusammen und geben fiir jede Kategorie Beispiele:

Abb. 11. Verhalten der Kardia bei der Rumination.
Nach Réntgenbild von BERNHEIM-KARRER.

I. Erbrechen durch gastrische oder  TL. Erbrechen durch zentralnervos

intestinale Reize. angreifende Reize.
1. Bei funktioneller Uberlastung 1. Bei konstitutionell erhohter
~des Magens zentraler Reizbarkeit
(Uberfiitterung, falsche Fiitterungs- (s,nervoses Erbrechen).

technik, falsche Erndhrung).
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2. Infolge lokaler reizbildender 2. Beiorganischer Hirnerkrankung

Prozesse im Magen oder Darm (Meningitis, Tumor, Hydrocepha-
(enterale Infektion, Kuhmilchidio- lus, Commotio).
synkrasie).
3. Durch Steigerung der lokalen 3. Bei infektis-toxischer Schidi-
Reizbarkeit infolge nervoser gung der Zentren
oder hormonaler Einfliisse (Infektionen und Vergiftungen).
(habituelles Speien, Gastrospasmus,
Pylorusstenose).
4. Bei mechanischer Behinderung 4. Bei Stoffwechselstérungen
der Wegsamkeit im Magen- (Uraemie, Diabetes, Acetonaemie).
Darmkanal

(Pylorusstenose, Darmatresie, In- . .

vagination, peritonitische Darm- 5. Bei Anhydramle
ldhmung usw.). (Durstschiden, Intoxikation).

Bei den klinischen Zustandsbildern mit Erbrechen diirfte es sich meist
um kombinierte Effekte handeln. Das Speien eines nervésen Kindes wird
wahrscheinlich ebenso sehr durch abnorme, irradiierende Erregungen in
den Zentren zustande kommen, bzw. durch mangelhafte Hemmung sol-
cher Vorginge, wie durch Erniedrigung der peripheren Reizschwellen.
Zentrale Schidigungen infolge von Darminfektionen bewirken gleich-
zeitig abnorme Reizentstehung im Darmkanal selbst. Gleiches diirfte fiir
viele Arten parenteraler Durchfille gelten. Esist experimentell erwiesen,
daB bei den Passagestorungen Allgemeinvergiftungen mitspielen. Funk-
tionelle Uberlastung bewirkt im weiteren Gefolge Zersetzungen und reiz-
bildende Vorgiinge im Darmkanal. Schlieflich trigt jede Form von Er-
brechen, wenn es schwere Grade annimmt, zur Austrocknung bei und
fithrt so zum anhydrédmischen Erbrechen, wenigstens im Sinne einer mit-
beteiligten Bedingung.

Es muf} hier auf diese besonders wichtige Form des Erbrechens ein-
gegangen werden, die durch Anhydriamie bewirkt wird. Daf es ein sol-
ches Erbrechen gibt, hat STRAUB durch Tierversuche erwiesen, und ist
fiir den toxischen Brechdurchfall des Sduglings von Bessau angenommen
worden. Sicher spielt das anhydréimische Erbrechen noch dariiber hinaus
bei allen denjenigen Zusténden, die mit Erbrechen verlaufen, die maf3-
gebende Rolle, bei welchen eine Wasserverarmung des Blutes nachge-
wiesen werden kann, wie z. B. beim Durstfieber, beim Pylorospasmus, bei
Infektionszustinden usw. Daf es klinisch ein anhydrimisches Brechen
gibt, davon wird jeder Arzt sich sofort iiberzeugen miissen, der je einem
schwer exsiccierten Saugling, der stindige Wiirg- und Brechbewegungen
ausfiihrt, Ringerlésung in den Sinus infundiert hat. Das Wiirgen und
Brechen hort in solchen Fallen geradezu schlagartig auf. Dal die Wir-
kung nicht immer anhalt, hat seine Griinde darin, daf in solchen Féllen
die Anhydrimie durch Perspiration und Diarrhéen weiter unterhalten
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wird, andererseits die Gewebe das eingefiihrte Wasser gierig an sich
reien, wodurch nach einiger Zeit die vor dem Eingriff bestehende Situa-
tion wieder herbeigefithrt wird. Man wird sich schwer entschlieBen kén-
nen, bei Siduglingen Mengen, die 200—250 ccm Fliissigkeit iibersteigen,
plétzlich in den Blutkreislauf hineinzuschleudern.

Magen- und Darmbewegungen erweisen sich im Tierversuche in viel-
facher Hinsicht gekoppelt. Uberstiirzte Magenentleerung bei Wegfall
splanchnischer Hemmungen fiihrt zum schnellen Durcheilen des Diinn-
darmes und beschleunigtem Ubertritt des Chymus in den Dickdarm
(Kree). Uberwiegt dagegen der Splanchnicus, so erfolgt die Magen-
entleerung wie die Beférderung im Darm triige. Von den Reflexen vom
Darm auf den Magen wurde bereits gesprochen. Es mull erwihnit werden,
dall sogar vom Dickdarm aus durch starke Reize Pfortnerkrampf be-
wirkt werden kann.

Die Diinndarmbewegungen werden, jeweils bezogen auf die Tiatig-
keiten der beiden Muskelschichten, der ringférmigen und der lingsver-
laufenden, als peristaltische und als Pendelbewegungen bezeichnet. Das
Wesen der Peristaltik beruht darauf, daB mundwirts von einer berithrten
Stelle Tonusanstieg, afterwérts Tonussenkung erfolgt. Daher gibt es
keine Antiperistaltik im Diinndarm. Riickbewegungen vermag aber die
Pendelbewegung zu erzeugen, die man als schaukelndes Vor- und Zuriick-
schieben unter stéindiger Zerteilung der Chymusmassen, die so mit stets
neuen Oberflichen die Darmwand benetzen, beschrieben hat. Der
stiarkste peristaltische Reiz wird im Diinndarm durch feste Teile ausge-
165t (Cellulose!), der schwichste durch Fliissigkeiten. Das Hormon der
Darmbewegungen ist das Cholin (MacNus und Mitarbeiter), das in der
Magen-Darmwand stets enthalten ist und durch Erregung des AUER-
BACH-Plexus in Wirkung tritt.

Durch die Methode der Druckregistrierung von Gummiballons aus,
die in das Duodenum eingefiihrt wurden, wiesen PEIPER-ISBERT sowohl
peristaltische Wellen wie Pendelbewegungen nach. Erstere erfolgen beim
Saugling in der Zahl von 7—8 pro Minute, die letzteren in etwa der halben
Anzahl. Ferner wurden langsame Tonusschwankungen festgestellt, deren
Natur nicht geklirt werden konnte. Ob gesteigerte Peristaltik oder ver-
mehrte Pendelbewegungen den Durchfall hervorbringen, bleibt ebenfalls
offen.

Die Dickdarmbewegungen sind im Tierversuche die gleichen wie die
des Diinndarmes, némlich Peristaltik und Pendelbewegungen. Hierzu
tritt aber noch Antiperistaltik, die namentlich im Bereiche des Coecums
und Colon ascendens eine Rolle spielt. Sie verhindert, daf der in den
Dickdarm iibertretende Chymus sofort weitergefiihrt wird, er wird durch
diese Bewegungsform stets wieder gegen das Coecum zuriickgedringt.
Dieses Verhalten bewirkt eine starke Durchmengung des Chymus. Nur
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der Schluff der BavmiNschen Klappe hindert das Zuriickgelangen des
Chymus in den Ditnndarm. Wenn die Antiperistaltik aufhért, so gelangt,
wie CANNON an der Katze zeigte, der Inhalt des oberen Dickdarmes ziem-
lich rasch in den unteren.

Beim Siugling wurde-die Dickdarmmotilitdt ebenfalls von PEIPER-
IsBErT mit der durch den After eingefithrten Gummiblase untersucht.
Beim gesunden Saugling trat nie Peristaltik auf, auch wenn stunden-
lang abgewartet wurde. Beim durchfallkranken Siugling trat sowohl
gelegentlich spontane Peristaltik auf wie auch Auslésung von Peristal-
tik durch Vergréflerung der Gummiblase. Selbstverstindlich besagt das
MiBlingen der Feststellung von Peristaltik nicht, da8 solche dem gesun-
den S#augling fehlt. Sie tritt nur selten, mit groBen Pausen auf.

Der physiologische Dickdarmreiz ist wahrscheinlich der Dehnungs- .
reiz, die chemische Erregung durch Kotbestandteile diirfte eine geringere
Rolle spielen. Im Gegensatz zur Peristaltik lassen sich Pendelbewegun-
gen und Tonusschwankungen am Dickdarme hiufiger wahrnehmen.

Die Zeit, in der die Nahrung den Darmkanal durchlauft, wird als Zeit
der ,,Darmpassage’* bezeichnet. Man stellt sie entweder réntgenologisch
unter Anwendung von Kontrastmitteln fest oder weniger exakt durch
Beobachtung der Zeit der Ausscheidung von Karmin oder Kohle. Man
nimmt an, daB es im Darme ein Uberholen und ein Uberholtwerden, also
ein Wandern der einzelnen Teile einer Gabe mit verschiedenen Geschwin-
digkeiten nicht gebe, eine Annahme, die iibrigens problematisch ist, und
die zweite Methode gegeniiber dem Rontgenverfahren als zweitrangig er-
scheinen J43t. Fiir die Gesamtpassage werden folgende Zahlen angegeben :

Hymanson: gesunde Brustkinder und Neugeborene . . 4%/,—20 Stunden
TRIBOULET: . . . . . . . v v v v v i e e e v e 16 —20 N
NOBRECOURT-MERKLEN: . . . . . . . . . . . v . .. 21 .
Kaun: Frithgeburten . . . . . . . . . . . ... ... 6 —18/,
Durchschnitt 10 .
Brustmileh . . . . . . .. ... 0oL L. 4 —28 '
Durchschnitt 13 .
Zwiemilch , . . . . . . .. .. ... ... .. 4 —23 .
Durchschnitt 14,
Kiinstliche Erndhrung . . . . . . . . e e e 51/,—48 "
Durchschnitt 16 .
Gemiisemahlzeiten . . . . . . . . . Durchschnitt 15
Dyspepsie. . . . . . . . . . ... ... ... 3,—123/,
Fiir die einzelnen Abschnitte des Darmkanals werden angegeben:
Kapw: Normale Siuglinge, Diinndarm. . . . . . . .+ « . . 7 — 8 Stunden
Dickdarm . . . . . . . . . .. 2 —l4 v
Dyspepsie Dinndarm . . . . . . .. .. 31/, »
Dickdarm . . . . . . . . . . . 5 »
VogT: Neugeborene Diinndarm . . . . . . . . . . 3 ”
Dickdarm . . . . . . . .. .. 3 —4

Nach den Untersuchungen von Kaux durchliuft eine Mahlzeit, die
5 Uhr morgens verfiittert wird, den Darm schneller als eine solche, die
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um 1 Uhr mittags oder 9 Uhr abends gegeben wird. Doch hat auch diese
Regel Ausnahmen. Es ist sehr auffillig, wie kurz die Passage der Nah-
rung durch den Darm des-Siuglings ist, besonders bei Brustkindern.
Flissige Nahrung bewirkt beim Erwachsenen im allgemeinen eine Darm-
trégheit, die Peristaltik wird nur so wenig angeregt, dal dann sogar Par-
tikelchen vom Rectum bis in den Magen aufwirts wandern koénnen
(HemMETER). Der Unterschied in der Dauer der Darmpassage zwischen
Saugling und Erwachsenem kommt namentlich durch die Verkiirzung
des Dickdarmaufenthalts beim Saugling zustande. Eine Erklirung kann
nicht ohne weiteres gegeben werden.

Uber die Dickdarmmotilitét wissen wir durch das Rontgenverfahren,
daB die fiir das Tier beschriebenen Bewegungstypen vorkommen. Peri-
staltik und Pendelbewegung iiberlagern sich so, daf kleine lokale Be-
wegungen entstehen, die der Mischung, Knetung und Verteilung dienen.
Sie verlaufen unter Forménderungen an den Haustren (PETERI). Anti-
peristaltik tritt im Colon ascendens auf. Beim Erwachsenen wurden auch
die sogenannten grofen Kolonbewegungen, analwirts laufende, kurze,
ausgiebige Verschiebungen beobachtet (HorzrNEcHT). Bei der Defika-
tion tritt das untere Kolon mittels einer tonischen Contractur in Titig-
keit. Die Stuhlentleerungen sind auch beim gesunden Siugling der Zahl
nach sehr variabel. Rechnet man beim Brustkind 3-—5 Stithle pro Tag
als Norm, so darf weder eine voriibergehende Steigerung dieser Zahl, noch
eine Verminderung oder sogar ein voriibergehendes Ausbleiben von Ent-
leerungen an 1 oder 2 Tagen ohne weiteres als pathologisch bewertet
werden. Es ist auffillig, daBl diejenigen Brustkinder, die seltene Stiihle
entleeren oder obstipiert sind, abnorm geringe Aciditit im Stuhl auf-
weisen (HELLER). Es wire einseitig, dies nur so erkliren zu wollen, dafl
Siurebildung im Dickdarm die Dickdarmperistaltik erregt, die Dinge
liegen vielmehr auch umgekehrt. Weil die Darmtrigheit besteht, lauft die
Girung bis zu Ende, werden die entstehenden Siuren resorbiert und neu-
tralisiert, und wird endlich ein neutraler Stuhl entleert (ScEEER-MULLER).
DaB andererseits sdurebildende Gérungsprozesse im Dickdarm die Peri-
staltik anregen und zu haufigerer Stuhlentleerung fithren, kann auf Grund
der ausgedehnten klinischen Erfahrungen nicht bezweifel werden.

Beim Flaschenkind sind Abweichungen von der normalen Stuhlzahl
von 1—3 sorgfaltiger als beim Brustkinde zu beachten, sie stehen dann
zum mindesten an der Grenze des Krankhaften.

Eine groBe Rolle spielt die Frage nach den Reizstoffen der Darm-
bewegungen. Auf die Regulation der Bewegungen durch das murale
Darmnervensystem lagern sich die fordernden vagischen, die hemmenden
splanchnisehen Einfliisse auf. Tmpulse kénnen das automatische System
treffen oder reflektorisch durch die iibergeordneten Steuerungen wirken,
deren Bedeutung unter normalen Verhiltnissen aber gering ist. Als das
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Hormon, welches das automatische System erregt, wurde Cholin erkannt
(Le Heux). Der Darm gibt, in physiologischer Salzlésung aufbewahrt,
durch die Serosa erhebliche Mengen Cholin ab, er ist also mit dem fiir
seine Bewegungstétigkeit erforderlichen Cholin impréagniert. Wird Cholin
azetyliert, so ist seine Darmwirkung 2500fach so grof. Die Hoffnung, die
erregende Acetatwirkung auf dem Wege einer fermentativen Synthese zu
Acetylcholin erkliren zu konnen, hat sich aber zerschlagen, seit JEN-
DRASSIK-TANGL zeigten, dall Atropinisierung wohl eine folgende Acetyl-
cholinwirkung unterdriicken kann, nicht aber die Acetatwirkung .

Zu den endogenen Erregern der Motorik gehoren auch die Sekretine.
Hararami hat gezeigt, dafl salzsaure Ausziige aus den Abschnitten des
gesamten Darmkanals vom Oesophagus bis zum Dickdarm die Motorik
erregen. Es erscheint durchaus moglich, daB hier auch Cholinwirkung im
Spiele ist.

Den endogenen Erregern der Darmtéatigkeit stehen die exogenen Er-
reger der Motorik aus den Nahrungsstoffen entgegen. BABKIN ordnet sie
ohne Anspruch auf Vollstindigkeit in folgender Ubersicht:

+ Erregung
Kardia von der Oesophagusseite:

— Hemmung
neutrale und alkalische TFliissig-
keiten —, kohlensiurehaltiges Was-
ser+, reizende Fliissigkeiten +

Von der Magenseite:
Pylorusteil des Magens:
Kardiateil ,, R

» periodische Kontraktionen:

Prépylorischer Sphincter:
Pylorus vom Magen aus:
” ,» Duodenum aus:
Diinndarm:

Dickdarm:

Ssure +

Sdure —, Alkali+

schwache Siurelésungen und Kohlen-
sdure 4

starke S#urelésungen —

Saure, Fett, dest. Wasser, alkohol.
Getrinke, Natriumkarbonat, Kohlen-
sdure —

vom Duodenum Fett+, Siure+

Séure —

Sgure, Fett+

Salzsdure +, [Essigsiure+, Butter-
sdure+, Zitronensiure+, Wein-
saure+, Milchsdure+, Kohlen-

sdure +, Methan +, Schwefelwasser-
stoff +, Alkali+, Seife+4-, Fettsdure
+, Glyzerin+, Glukose+, Laktose
+, Pepton+, Aminosiuren+, LIE-
BiGs Extrakt +

Galle +, Milchsédure +, Propionsdure +,
Buttersiure +, Capronséure+, Al-
kali+, Seife+, Salzsiure—.

1 Es darf vermutet werden, daf die Cholinwirkung bei den leichten Stérungen

mit Durchfall beteiligt ist, welche beijungen Brustkindern gelegentlich der ersten
Menstruation der stillenden Mutter nicht ganz selten vorkommen. Cholin ist der
Erreger der Darmmotorik und Cholin ist vermutlich das ,,Menstruationsgift®.
SieBURG und PaTscEHKE wiesen im Schweile Menstruierender eine Cholinver-
mehrung auf das 100fache nach. Milch wurde bisher nicht untersucht.
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Es ist ersichtlich, welche Fiille von Erregungen dem Darmnerven-
system einfach durch die Ernihrung als solche zuflieBt! Die Abbau-
produkte des EiweiBles, Milchzucker und seine Spaltprodukte, Fett und
seine Spaltprodukte, also fast alle Nahrungsstoffe in der Milch, sind po-
tentielle Erreger der Darmbewegungen, Hierzu kommen nun noch die
mechanischen Momente, die als Darmwanddruck und Wanddehnung
peristaltische Tatigkeit auslosen. Die Verschiebung jedes Partikels wird,
wenn sein Druck am neuen Ort ausreichend gro8 wird, neue Impulse aus-
senden, auf welche neue Bewegungen folgen, die ihre stets gleichsinnige
Ordnung durch die Regel von Bavriss-STariing bekommen, nach der
der Reiz oralwirts den Tonus erhoht, analwérts ihn senkt.

Unter den darmerregenden Mitteln der obigen Tabelle finden sich die
als Motorikerreger in der Padiatrie wohlbekannten niederen Fettsiuren,
denen man beim Séuglingsdurchfall eine so grofe Rolle zugeschrieben hat.
Tierversuche an Hunden und an Nagern haben die Angaben von Boray
erginzt und bestitigt (BAERDT-EDELSTEIN, CATEL-GRAEVENITZ, SILBER-
STEIN-SINGER). Die Frage, welche Bedeutung die niederen Fettséuren
fiir den Durchfall beim Siugling haben, ist aus den vorliegenden Arbeiten
aber keineswegs zu entscheiden. Die Lehre von der dtiologischen Bedeu-
tung dieser Siuren fiir den Durchfall ist vielmehr nichts als eine Hypo-
these. Diese Hypothese aber hat dadurch sehr an Wahrscheinlichkeit
verloren, als es sich gezeigt hat, daB der Saugling grofe Mengen von
Essigssure (mehr als 1/, Liter 0,1 normal pro Tag), ohne Durchfall zu
bekommen, ertrigt (DuNmAM)!. Ganz verfehlt ist es, wenn die kleinen
Mengen von Essigsiure, die beim gesunden Kinde im Dickdarm ent-
stehen, fiir die physiologischen Stimulatoren der Bewegungen des Diinn-
darmes gehalten werden. Zu den exogenen motorischen Erregern sind
auch die Amine, die nach Moro beim Brechdurchfall entstehen kénnen,
zu rechnen. Thr EinfluB auf den Darm soll mehr den Tonus steigern, als
die Peristaltik erhhen. GUGGENHEIM beobachtete jedoch lebhafte Kon-
traktionen am Magen und Darm von Meerschweinchen nach Histamin.
Die Amine entstehen bei Intoxikation im ganzen Bereich der Colivegeta-
tion. Da neuerdings durch ROTHLER gezeigt wurde, daf saure Reaktion
des Mediums, also auch im Darm Siurebildung durch Coli, die Entste-
hung der biologisch wirksamen Amine erst méglich macht, so ist ersicht-
lich, daB die Gérungsséuren bei der Aminbildung im Sinne eines begiin-
stigenden Faktors mitbeteiligt sind2.

1 Anmerkung bei der Korrektur: Génzlich negative Resultate fiir die Azetat-
wirkung am Darme des lebenden Séuglings erhielt kiirzlich mittels seines Ballon-
verfahrens auch Prrper. Selbst bei pm4,7 und 1/, Normalitit fehlte ein
Effekt trotz direkter Instillation in den Dinndarm.

2 Zu den exogenen Motorikerregern wiren auch Durchfall erzeugende, in
die Milch iibertretende Futterstoffe des Viehs zu rechnen Ihre praktische Be-
deutung ist vernachlassigenswert.
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Ein Hinweis darauf, dall erregende Wirkungen auf den Darm auch
vom Blut her ausgelést werden kénnen, kennzeichnet die vielseitige Ab-
hingigkeit der Darmmotorik und zeigt, wie schwer es sein wird, ein so
komplexes Phiénomen wie die beschleunigte Passagezeit bei Dyspepsie
,eindeutig® zu erkléren.

Hier muf} an Tatsachen angekniipft werden, die aus der experimen-
tellen Pathologie bekannt sind. Es ergab sich, daf die vorschnelle Ent-
leerung eines Darmteiles oder gar sein génzlicher Wegfall bei operativer
Entfernung, und die Beschickung des tiefer gelegenen Darmteiles mit
einem Material, das nicht den gewohnten Grad des chemischen Auf-
schlusses erreicht hat, zu Durchféllen fithrt. Aus der oben gegebenen
Aufzihlung ist die Fille der Motorikerreger im Chymus ersichtlich. Nun
kommt noch hinzu, daf die einzelnen Darmteile verschiedene Empfind-
lichkeiten gegen die Erveger gleicher Art haben. Daf in dieses System
der Koordination von chemischer Verdauung und Motorik sehr leicht
Unordnung gebracht werden kann, ist begreiflich. Wir haben hiermit ein
Erklirungsmoment dafiir gewonnen, weshalb die Dyspepsie im eigent-
lichen Wortsinne, das heifit die Storung der chemischen Verdauung, zum
Durchfalle fiithrt. Die gleichen Folgen wie die vorschnelle Weiterbefor-
derung, die durch Pharmaka oder operative Eingriffe experimentell be-
wirkt wird, muf} unvollstindige und verzégerte Verdauung bei jedweder
Hemmung der Sekretion, der Fermenttéitigkeit oder der Resorption
haben, denn der Effekt ist in allen Féallen der gleiche: ein Darmteil
kommt mit chemisch inaddquatem Material in Beriihrung. Gerade be-
treffs der Resorption ist ersichtlich, wie einseitig die landldufige Vor-
stellung ist, daB ihre Stérung durch beschleunigte Peristaltik bewirkt
werde. Der Zusammenhang ist mindestens im gleichen Mafle der rezi-
proke. Die Hemmung der Resorption bewirkt die Diarrhoe, weil eben
Darmteile von chemisch und mechanisch inaddquaten Reizen getroffen
werden. Verlingerung des Aufenthaltes des Chymus in einem funktionell
untéitigen oder leistungsschwachen Darmabschnitt kann die Folgen auf
die Motorik nicht abwenden, durch Begiinstigung abnormer bakterieller
Wucherungen und Zersetzungen die Gefahr sogar noch erhéhen. Sehr
instruktiv ist die Erfahrung, daf die Entfernung des Pankreas auch bei
stindiger und ausreichender Zufuhr von Insulin zum Tode fithrt, und
zwar durch hartnickige Diarrhden (AzLax-Mac Lrop). Hier entstehen
die Diarrhéen dadurch, daB fortgesetzt schlecht abgebaute Nahrungs-
stoffe im Darme verweilen.

Mit der allgemeinen Formulierung : ,,Peristalttk- und durchfallerregend
wirkt chemisch dem Darmabschnitt inaddquater Chymus®, kionnen wir
allein eine Verkniipfung der digestiven und motorischen Storungen ge-
winnen.

Es ist bekannt, daB die durch die Filllung eines Darmabschnittes
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hervorgebrachte Dehnung als solche einen peristaltischen Reiz darstellt.
Sobald also durch Beeintrichtigung der digestiven Phase die Sekretion
abnorm stark und die Resorption verzogert ist, bleiben fiir die Darm-
bewegungen ungewohnt groBle Reize wirksam, und diese Reize steigern
ihrerseits die Bewegungen. Die schlechte Resorption darf deshalb nicht
nur als Folge der raschen Darmbewegungen angesehen werden, sondern
sie entsteht durch schlechte Verdauungsleistungen und bewirkt sekundér,
indem sie zu grofle Riickstéinde hinterl#ft, durch mechanische und che-
mische Reize motorische Erregungen. Hierbei soll nicht nur die quanti-
tative Seite des abnormen Darminhaltes, sondern durchaus auch die
qualitative, die Entstehung abnormer Produkte mit erregender Wirkung
auf die Peristaltik als bedeutungsvoll anerkannt werden, Nur wird man
hier den Kreis weiter ziehen miissen, als man es bisher getan hat. Da die
Physiologie gezeigt hat, dal} fast alle bei der Verdauung vorkommenden
Stoffe Motorikerreger sind, so wird man nicht ausschlieBlich nach ganz
spezifischen Substanzen suchen miissen, wie man es bisher getan hat.
Mit anderen Worten: Wenn normaliter im Ileum nur kleine Mengen
Pepton, Aminoséuren, Zucker, Fettsduren auftreten, so wird eine durch
Resorptionshemmung entstehende Uberschwemmung mit den sich im
Effekt summierenden Reizbildnern zu stiirmischer Peristaltik fithren.

Das Studium der physiologischen Verhiltnisse erklért es, wie eine
solche Empfindlichkeit gegen die normalen Verdauungsriickstinde méog-
lich ist. Jeder Darmabschnitt ist nimlich, wie Lonpon fand, auch bei
wechselnder quantitativer Beschickung durch einen Chymus ganz be-
stimmter Zusammensetzung charakterisiert. Das Verhéltnis von gespal-
tenem zu ungespaltenem Eiweil}, von unverdauter Starke zu den iibrigen
Kohlenhydraten, ist ein konstantes, ebenso die ResorptionsgroBe fiir
jeden Abschnitt. Man ist also durchaus berechtigt, von einem dem Darm-
teil adaquaten Chymus zu sprechen. Inadiquater Chymus bedeutet
hiernach als solcher einen starken motorischen Reiz.

DaB die Storung der Harmonie der Motorik und Digestion nur durch
die Bakterien zustande kommen sollte, mu8 fiir unwahrscheinlich ge-
halten werden. Dazu ist das Zusammenspiel zu fein, die Moglichkeiten
der Stérungen sind zu zahlreich. Auch klinisch sprechen die grofen
Unterschiede im Verlauf dagegen. Einmal geniigt eine leichte Anderung
der Nahrungszusammensetzung, etwa Reduktion der Kohlenhydrate, um
alles in Ordnung zu bringen, das andere Mal sind véllige Darmentleerung
und Hungerpause, groBte Schonung und bestimmte Diftformen bei der
Wiedererndhrung nétig, um die Dyspepsie zu beseitigen. Nur bei den
schwereren Formen der akuten Stérungen diirfte also die Bakterien-
wucherung im Chymus mit einer gewissen Wahrscheinlichkeit eine be-
stimmende Rolle fiir den Durchfall spielen.

Es ist sicher, daf es auBer der Gruppe digestiv bedingter Durchifille,
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wie man sie nennen kénnte, noch Diarrhéen auf ganz anderer Grundlage
gibt. Es wurde frither darauf hingewiesen, dafl nervos erregte Sauglinge
zu Durchfillen neigen kénnen. Wohlbekannt ist es weiter, dal Séug-
linge in der Stoffwechselschwebe infolge der ungewohnten erzwungenen
Lage Diarrhéen bekommen kionnen. Ganz gelsufig ist auch der Typus
des hungernden Brustkindes, das bei jeder Brustmahlzeit in heftige Auf-
regung gerit, weil es ungeniigende Trinkmengen erhalt, und offenbar
hierdurch in ausgesprochener Weise in seinem nervésen Zustande labili-
siert wird. NOGGERATH glaubt, diese Diarrhden auch ohne den hier in den
Vordergrund gestellten nervisen Faktor einfach als ein Irradiieren der
Hungerbewegungen und der Hungersekretion des Magens auf den Darm
erkliren zu kénnen. Den entgegengesetzten, mehr torpiden Typus sieht
man in der gleichen duBeren Situation mit Obstipation reagieren, was
sehr fiir die Mitwirkung nervéser Faktoren spricht. So wie man die Ob-
stipation hungernder Brustkinder ,,Pseudoobstipation genannt hat,
konnte man jene Durchfille als ,,Pseudodiarrhie’ bezeichnen. Sie schei-
nen bei zu knapp ernihrten Kindern auch auBler dem Spezialfalle des
unterernahrten Brustkindes vorzukommen, und zwar wenn Flaschen-
kinder besonders an Kohlenhydraten Mangel leiden. Voraussetzung hier-
fiir ist eine frithe Altersstufe (FiNKELSTEINs initiale Diarrhée). Wahr-
scheinlich nicht rein digestiver Natur sind auch die bei schweren Schéadi-
gungen der Gesamtkonstitution zustande kommenden Durchfille, wie die
skorbutischen, und die bei der LEINERschen Erythrodermie auftretenden.

Die Hiaufigkeit der Defikationen hidngt beim verdauungsgesunden
Siugling von der physikalischen Beschaffenheit, der Menge und der Re-
aktion des Stuhles ab. Fliissige, salbenartige, breiige also wasserreiche
Stithle werden zahlreicher, festere gewohnlich seltener entleert. Immer-
hin kommt die Erscheinung vor, daf} ein Sdugling feste Stiihle in gréBerer
Anzabl entleert, bei denen aber dann die Erscheinung festzustellen ist,
daB die Masse des einzelnen Stuhles sehr klein ist. Beim Brustkinde
sieht man auch dann, wenn eine Obstipation besteht, dafl weiche, salbige
Stiihle entleert werden. In diesem Falle ist die Reaktion stets nach der
alkalischen Seite verschoben, die Masse eher klein. Gegen die Aufstellung
solcher Abhiingigkeit kann man den Einwand erheben, daB sie vorge-
téuscht ist, indem Wasserreichtum und Aciditét nicht Ursache, sondern
Folge hiufiger Stuhlentleerung sind. Die Dinge liegen so, daf} tatséich-
lich ein beschleunigtes Durcheilen des Dickdarmes, das der Resorption
von Wasser nicht gentigend Zeit 148t, zu solcher Fiillung des Mastdarmes
fithrt, daB hierdurch die Defikationsreflexe ausgelost werden. Der Was-
serreichtum des Kotes rithrt also von beschleunigter Weiterbeférderung
im Kolon her, er bewirkt ein vergroBertes Kotvolumen und wird dadurch
zum Defékationsreiz. Die Aciditit diirfte kaum als direkter Defakations-
reiz im Mastdarm wirken, vielmehr beeinflufit sie, wie oben ausgefiihrt

Freudenberg, Physiologie. 4
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wurde, die Dickdarmmotilitdt und wirkt so nur indirekt reizerzeugend
tiiv die Stuhlentleerung. Dafl Brustkinder gleichen Alters wesentlich ge-
ringere Mengen an Stuhlmasse entleeren als Flaschenkinder und trotz-
dem in der Regel haufigere Stuhlentleerungen als diese besitzen, zeigt,
daB3 der Einfluf} der Siurebildung im ‘Kolon der wichtigere Faktor fiir
die Zahl der Stiihle ist.

Bei schweren Diarrhoen, besonders bei rubrartigen Zustinden, sieht
man bisweilen ein lahmungsartiges Klaffen des Afters. Tonusherabsetzung
des Analsphinkters auch auBlerhalb der Stuhlentleerungen scheint fiir
schwerere Durchfille eine charakteristische Erscheinung zu sein. Sobald
Inhalt in das Rectum eintritt, wird er entleert. Gase gehen unter diesen
Bedingungen gerduschlos ab. Auch hieraus ist zu ersehen, daf ohne die
Annahme nerviser Verdnderungen im Sinne gesteigerter intestinaler Re-
flexerregbarkeit die Erscheinungen beim Durchfall nicht zu erklaren sind.
Einen Hinweis auf das Mitspielen solcher Wirkungen gibt der Befund von
Pereer-IsserT, daf beim durchfallkranken Kind sehr viel leichter Peri-
staltik im Dickdarm experimentell ausgelost werden kann.

Ohne Zweifel gibt es Zusténde, bei denen diese nervése Umstimmung
iiber die Sphéare des Bewufitseins geht. Die Sensationen vom Rectum und
vom Anus her werden zur stindigen Quelle seelischer Irritationen, die
sich in PreBbewegungen umsetzen. Dieser Zustand liegt beim Analpro-
laps vor, der demnach unbestreitbar eine psychogene Komponente be-
sitzt, wie er denn auch von CzerNY-KELLER unter die neurotisch be-
dingten Stoérungen eingereiht wurde. Auch bei Colitis splelen die psychi-
schen Faktoren mit.

Man hat daran gedacht, dal die erhohte Reizbarkeit bei Dyspepsie
Folge davon sein kénne, dafl Cholin sich mit den im Darme entstehenden
Fettsiuren esterartig verbindet. Diese synthetischen Produkte besitzen
nach LE HEuX eine potenzierte Wirkungsstirke als Peristaltikerreger.
Der bereits erwéahnte Befund von JENDRASSIK und TANGL, dafl Atropin
die folgende Acetylcholinwirkung verhindern kann, nicht aber die Acetat-
wirkung, macht es jedoch unwahrscheinlich, dafl das Acetat im Darm
durch Uberfithrung in Acetylcholin zur Wirkung gelangt. -Gegen die
Rolle der Essigsiure iberhaupt als durchfallerzeugendes Agens spricht
die Weststellung, dafl man sehr grofle Mengen Essigsiure an gesunde
Sauglinge verfiittern kann, ohne dafi Durchfall entsteht. Eigene Beob-
achtungen ergaben fiir Buttersdure das gleiche Verhalten. Will man an
einer besonderen Wirksamkeit der Fettsiduren festhalten, so mufl man
schon die Annahme machen, dafl bei Dyspepsie eine erhéhte Empfind-
lichkeit fiur sie besteht. Dann aber besteht das wesentliche Problem
darin, auf welche Weise diese Steigerung der Empfindlichkeit zustande
kommt. Beobachtungen, die zu dieser Frage beitragen konnten, liegen
noch nicht vor.
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Die Wirksamkeit endogener, nicht vom Darmkanal selbst ausgehen-
der Faktoren fiir die Darmbewegungen wird besonders eindringlich bei
der Athyreose ersichtlich, fiir die ein hypotonischer Zustand des vege-
tativen Systems charalteristisch ist. Auf dieser Grundlage entsteht die
hartnéckige Darmtrégheit, die nach den ersten Lebensmonaten schon
hervortreten kann. Fiir das Thyroxin muf} offenbar ein tonisierender
Einflu auf das Darmnervensystem angenommen werden. Die Darm-
tragheit, die bei Rachitis vorkommt, geht haufig mit bedeutendem Me-
teorismus einher. Wie oben angefiihrt, mag das Luftschlucken beim
Trinken beim Zustandekommen desselben vielleicht eine gewisse Rolle
spielen. Wahrscheinlich ist es aber, daBl man dariiber hinaus in Analogie
zu dem atonischen Zustand der Skeletmuskeln auch an Atonie der
Darmwandmuskulatur denken muBl. Bei Rachitis ist endlich auf den
EinfluBl der Kalkausscheidung in den Darm hinzuweisen, die in dhn-
lichem Sinne erregungsddmpfend wirken muB}, wie chronische Kalkmedi-
kation. Diese betrifft gerade den Dickdarm, dessen Funktionsschwiche
bei der Obstipation eine besondere Rolle spielt. Bekanntlich kann die auf
Kalkmedikation eintretende Obstipation bei Neigung zu Diarrhéen thera-
peutisch ausgeniitzt werden.

Konsistente Kotmassen werden offensichtlich im Dickdarm schwerer
weiterbefordert als breiig-fliissiger Inhalt, ein Verhalten, das dem des
Diinndarmes entgegengesetzt ist. Es kommt hinzu, dafl beim Saugling
feste Kotballen (Kalkseifenstiihle) oft Rhagaden bewirken, und nun eine
durch Schmerzangst ausgeloste psychogene Verstopfung hinzutritt. Auf
Stuhlverhaltung durch spastische Krampfzustinde des Analsphincters
bei Tetanie (IBrarmM) wurde bereits hingewiesen.

Nicht ganz leicht zu deuten ist die Obstipation ausreichend ernihrter
Brustkinder. Es ist merkwiirdig, daf diese in der Sprechstunde so un-
gemein hiufige Anomalie in der Klinik bei gesunden Brustkindern, die
aus irgendwelchen Griinden aufgenommen werden, sich nie entwickelt.
In solchen Fillen, in denen ein nach der Anamnese obstipiertes Brust-
kind in die Klinik kommt, erlebt man stets, daf ohne jede besondere
MaBnahme das Ubel verschwindet. Es ist nicht ganz von der Hand zu
weisen, daff an diesem Umschwung die klinisch iiblichen Temperatur-
messungen eine Rolle spielen. Wie erwiahnt, reagieren Stiihle obstipierter
Brustkinder gewohnlich kaum sauer oder gar leicht alkalisch. Hieraus
ist nicht zu folgern, daB in solchen Fillen im Dickdarm keine Saure ge-
bildet wurde. Diese kann vielmehr durch Sekretion neutralisiert oder bei
dem verlingerten Aufenthalt resorbiert sein. AusschlieBen kann man
allerdings die Moglichkeit primér geringer Darmgérung auch nicht. Wenn
gute Ausniitzung des Chymus, langsame Peristaltik im Diinndarm,
knappe Erndhrung, maBige Sekretion, also die Momente der ,,Leerlauf-
obstipation‘‘ zusammenkommen, so werden die Moglichkeiten daftr, daf3

4%
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die Bakterien im Dickdarm girfihiges Material vorfinden, beschrénlt
sein. Es spricht in diesem Sinne, daB eine einfache Behandlung solcher
Obstipation die Zugabe von schwer resorbierbarem Kohlenhydrat ist oder
auch von cellulosefiihrenden Nahrungsmitteln, wie Gemiise, Griefi, Obst.
Obstipation ist endlich eine hiufige Erscheinung beim Milchnihr-
schaden der Siuglinge. Hier ist wahrscheinlich die abnorme Beschaffen-
heit des Kotes AnlaB der Obstipation. Es werden die bekannten Kalk-
seifenstiihle entleert, von
denen wir wissen, daf} sie
bei einseitig eiweifl- und
kalkreicher, relativ kohlen-
hydratarmer, fetthaltiger
Nahrung entstehen, wobei
die Dickdarmgirung dar-
niederliegt. Hier fehlen die
geradezu als physiologisch
zu bezeichnenden Reiz-
stoffe, die Géarungssiuren,
die bei der Erregung der
Motorik im Dickdarm mit-

wirken.
Ganz hartnickige Ob-
stipation kennzeichnet das
Megakolon  congenitum.
Der Gegensatz oft anfalls-
weise erhohter, miéchtig
gesteigerter Peristaltik ge-
genitber der bestehenden
Abb. 12, Réntgenbild des Dickdarmes bei Megakolon,  Stunlverhaltung deckt die
14 Tage alter Siugling. (Bigene Beobachtung.) Gegenwart einer mechani-
schen Ursaché solcher Ob-
stipation auf. Dieses Krankheitsbild kann sich in einzelnen, beson-
deren Féllen auf einer mehr funktionellen Grundlage entwickeln,
oder es konnen doch solche Momente den Zustand entschieden be-
einflussen. KEs handelt sich dann um einen stenosierenden Spasmus
des Sphincter ani (GOBEL) oder hoherer Darmteile (0. MuYER).
Dieser Spasmus wirkt auf die Entwicklung des Megakolon steigernd
ein, das natiirlich als organische Komponente im Krankheitsbild vor-
auszusetzen ist. Atropin erleichtert denn auch nur symptomatisch,
aber nicht definitiv heilend den Zustand. Es gibt iibrigens auch
Fille von HirscuspruNGscher Krankheit, bei denen die Obstipation in
den ersten Wochen und Monaten des Lebens iiberhaupt noch nicht her-
vortritt. Hier kompensiert anfangs die Muskelhypertrophie der Darm
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wand die Hemmung durch den Entleerungswiderstand. Die Folgen der
Dilatation der Darmteile heben in fortgeschrittenem Zustande, bei aus-
geprigtem Krankheitsbilde diese Anpassung wieder auf, und dann setzt
die schwere Obstipation ein. Wenn in den ersten Monaten Krankheits-
symptome fehlen, und solche sich mit dem Ubergang von Frauenmilch
auf Kuhmilch und Beikost bemerkbar machen, so ist hierin die Mitwir-
kung funktioneller Momente bei gegebener anatomischer MiBbildung zu
sehen. Wir haben es bei dem erwidhnten Erndhrungswechsel zunichst
mit der Bildung viel groferer Kotmengen zu tun, die auch entsprechend
gréBere Anforderungen an die Motorik stellen, ferner mit der Entstehung
festerer, kompakterer Massen und schlieSlich mit dem Fehlen oder der
Verminderung der die Dickdarmbewegung foérdernden Girungssiuren.

Abb. 13. Meteorismus infolge Aerophagie bei Hypogalaktie mit nerviser Reaktion,
Stirnrunzeln. (Eigene Beobachtung.)

Sobald die Kotmassen weniger leicht bewegt werden kénnen, tritt das
mechanische Hindernis in seiner relativen Bedeutung starker hervor, mag
es sich nun um Klappenbildung, Knickung, Verengerung oder Verlage-
rung handeln. Sobald Stagnation besteht, kommt es zur Gasbildung
oberhalb des Hemmnisses mit Dilatation der Darmwand und zunehmen-
dem Meteorismus. Diesen Symptomenkomplex des Meteorismus kann
man auf der gleichen Grundlage auch bei Fallen von Analatresie beob-
achten, unter Umstédnden die Operation iiberdauernd.

Aufler solchem mechanisch bedingten Meteorismus gibt es Meteoris-
mus als Folge der Stérung der vegetativen Innervation. Die dann vor-
handene Atonie bewirkt Erschlaffung der glatten Muskulatur, die dem
Gasdruck geringeren Widerstand entgegensetzt. So kommt der Meteoris-
mus bei peritonitischer Darmlihmung zustande. Vegetative Faktoren
spielen, wie oben angefiihrt, wahrscheinlich auch beim Meteorismus der
Rachitiker eine Rolle. Der bei schweren Infektionszustinden, z. B. Pneu-
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monie, oft ganz akut einsetzende Meteorismus ist auf toxische Wirkung
auf das Darmnervensystem zuriickzufiihren.

Der Gegensatz des Meteorismus ist der Kahnbauch, jenes bei meningi-
tischen Zustdnden bisweilen in starker Auspriagung vorkommende Sym-
ptom. Es darf wohl kaum als eine Folgeerscheinung von Hunger oder
Untererndhrung bewertet werden, da man bei hungernden Siuglingen
wohl ein kleines Abdomen, aber doch nicht den Kahnbauch zu Gesicht
bekommt. Auch hier ist eine Storung der Innervationsverhéltnisse die
wahrscheinlichste Annahme. Den Ubergang von einem mBigen Meteo-
rismus bei Ernghrungsstérungen in den eingesunkenen Zustand des Lei-
bes beobachtet man bei akuten Verschlimmerungen und katastrophalen
Wendungen als sighum mali ominis.
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1I1. Sekretorische Leistungen.

Die Absonderung von Speichel hat fiir die Vorgénge in der Mundhdohle
wohl nur die Bedeutung eines Schutz-, Reinigungs- und Gleitmittels. Bei
katarrhalischen Zustdnden sehen wir héufig die Schleimhéute trocken,
wobei der Verminderung des Speichels aus den groBen Driisen wahr-
scheinlich eine geringere Bedeutung zukommt als der des Sekrets der
kleinen Driischen, wenn man vom Verhalten der Mundschleimhaut an
Hunden mit exstirpierten Speicheldriisen (GoTTLIEB-SICHER) Riick-
schliisse ziehen darf. Das Neugeborene und der Sdugling in den ersten
Lebenswochen haben eine schwache Speichelsekretion, Reizspeichel ist
kaum zu erhalten. Mit einer Verminderung der Speichelmengen ist nach
DavipsoaN-HymansoN bei Grippe zu rechnen, bei der die trockene
Mundschleimhaut eine klinisch wohlbekannte Erscheinung ist, ferner bei
Dyspepsie, auch bei Atrophie, withrend eine Herabsetzung bei dystrophi-
schen Zustinden weniger hervortritt. Klinisch ist das Phénomen der
trocken aussehenden, oft entziindlich verinderten Mundschleimhaut, die
auf verringerte Speichelsekretion hinweist, bei schweren Ernihrungs-
storungen wohlbekannt. Die oben genannten Autoren geben als Speichel-
mengen fiir verschiedene Altersstufen die folgenden Zahlen an:

In 15 Minuten von 11/, biszu 3 Monaten 1,3 bis 2,2 cem

v 2 5 s 39 Sty " 2,5, 8,0 , (Durchschnitt 4,8 ccm)
Bei Atrophle, ‘Alter von 2 Monaten. . . . . 0,6 ,,
,» Dystrophie, ,, ' v e e e e 1,0 ,,

10 p e e e 2,0 ,,

Die bekannte Erscheinung, daf3 trockene feste Nahrung mehr Speichel
entstehen 1aBt als feuchte, weiche ist im Tierversuch exakt bewiesen
worden, Fliissigkeiten losen —in weiterer Konsequenz dieses Prinzips —
im allgemeinen iiberhaupt keine Speichelsekretion aus. Von dieser Regel
macht die Milch eine Ausnahme, indem bei ihr an Patienten mit Parotis-
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driisenfisteln eine zwar geringe, aber doch deutlich erhohte Sekretion
konstatiert wurde. Beim Hunde kann die Sekretion auf Milch sogar
groBer als die auf Fleisch sein. Die Steigerung der Speichelsekretion kann
man wihrend des Trinkens von Brustkindern bisweilen beobachten, wo-
bei sie reichlich Speichel aus einem oder beiden Mundwinkeln ausflieBen
lassen. Was die genauien Mengen an Speichel betrifft, die auf Milch ab-
gesondert werden, so liegen fiir den Siugling keine wirklich ausreichenden
Beobachtungen vor, es handelt sich um Schitzungen, die man, von Be-
funden an &lteren Kindern ausgehend, unternommen hat. Fiir das
9jahrige Madchen SoMMERFELDs mit Laugenstenose und Gastrostomie
finden sich folgende Angaben vor:

. Speichel- Wieviel % der Nahrung betrigt
Nahrung g ' Zett Inﬁange g die Speichelmengge

1200 Mileh . . . . 30Min.| 200 16,5
1250 Milchkakao ..20 ,, | 90 6,75
1350 Mileh . . . . 37 | 180 13,3

150 Semmel, 850 ! ‘

Milch, . . . . ./30 130 ' 13

800 Gemiise, ; i |

Fleisch, Bouillon.; 20 ,, 115 ! 14,3
1340 Gemiise, l

Fleisch, Bouillon.{40 ,, | 300 22,4

Nach diesen Zahlen wiirde man bei Milchgenuf mit etwa 10—15%
Speichelbeimengung rechnen diirfen, nach ArrLarIA kann die Speichel-
menge jedoch mehr als 20% der Milch betragen. Roap TAYLOR be-
rechnet die Speichelmenge, die er nach einem besonderen Sondierungs-
verfahren durch Riicksaugen aus dem Oesophagus gewinnt, auf 8—25 cem
in 11/, Stunden, was einer Tagesmenge von 128—600 cem entsprechen
wiirde. Leider sind die physiologischen Verhiltnisse bei diesem Ver-
fahren nicht gewahrt.

Die Bedeutung der Speichelsekretion liegt zunéchst in einer gewissen
Verdiinnung der Milch. Nach Arraria wirkt die Speichelbeimengung auf
die Geschwindigkeit der Labgerinnung roher Kuhmilch verlangsamend
ein, es entstehen feinere Gerinnsel. DaB die durch verschluckten Speichel
bewirkte Gerinnungshemmung unter den Verhéltnissen, wie sie in Wirk-
lichkeit in vivo vorliegen, keinen wesentlichen Einflufl gegeniiber der
Bildung klumpiger Koagel bei Erndhrung mit Kuhrohmilch verleiht, hat
die héufige Beobachtung von Caseinklumpen im Stuhl bei dieser Er-
nahrungsart gezeigt. Weiter entsteht die Frage, ob dem der Milch bei-
gemengten Speichel eine Bedeutung als Puffersubstanz beigemessen wer-
den darf. Zwischen py 5 und 6 ist das Pufferungsvermdgen allerdings
praktisch gleich Null, dagegen diirfte der Speichel zwischen py 6 und 7
die einem Bicarbonat-Kohlensiuresystem zukommende Pufferung be-
sitzen. Der Kohlensiuregehalt betrigt nach Prrterr 50-—65 Volum-
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prozent CO,, die Spannung diirfte im frischen Speichel der des Blutes
entsprechen. Natiirlich sinkt sie bei freier Oberfliche sehr rasch ab.
Wenn wir diese Zahlen zugrunde legen, ergibt sich 0,02—0,03 Molaritét
fir Bicarbonat. In einzelnen titrimetrischen Bestimmungen fand ich
aber noch bedeutend geringere Werte. Der P-Gehalt betriagt 15,5 Milli-
grammprozent (CLARK und SwELL), was auf sekundéres Phosphat, das
zwischen py 7 und 5 umsetzungsfihig ist, nur 0,00025 Molaritit aus-
macht. Das ist vernachlissigungswert. Wiirden auf eine Mahlzeit von
100 ccm Frauenmilch 10 cem Speichel verschluckt werden, so wiirde diese
Speichelmenge etwa 2,5 cem 0,1 n HC1 abfangen konnen. Diese kleine
Sturemenge wiirde allerdings die Aciditdt von 100 ccm Frauenmilch
nicht merklich verindern, so daB die puffernde Wirkung des Speichels
im Magen als geringtiigig und unwesentlich zu bewerten ist. Gegeniiber
der starken Pufferwirkung von Kuhmilch tritt sie ginzlich zuriick.

Die Reaktion des Siuglingsspeichels liegt nach DAvIDSOEN zwischen
Pa 7 und 7,8, nach Angaben, die den Erwachsenen betreffen, zwischen
Px 6 und 7,4 als duBersten Grenzwerten. Reaktionen, die alkalischer sind
als die obere Reaktionsbreite des Blutes, rithren offenbar von der Kohlen-
sdureabgabe des Speichels her. Beim Stehen an der Luft mit freier Ober-
flache tritt sofort ein solcher Verlust ein, natiirlich auch bei allen Sang-
verfahren, bei denen der Speichel tropfenweise nach und nach gewonnen
werden muB. Auch wenn das Sekret schlieBlich unter Paraffin aufge-
fangen wird, ist ein Kohlensiureverlust im Munde und im Réhren-.
system, das zum Auffanggefa zuleitet, nicht zu umgehen. Schon der
aus dem Parotisdriisengang durch Sondierung gewonnene Speichel ist
um 0,1 py saurer als der Mundspeichel. Speichel, der im geschlossenen
GefaB stehenbleibt, wird durch Wirkung der Urease auf den Harn-
stoff im Speichel unter Abspaltung von Ammoniak ebenfalls alkalischer
(CLarx und CARTER).

Bei einer Untersuchungsreihe mittels des Foliencolorimeters von
Wurrr, das das Aufsammeln von Sekret unnétig macht, indem nur die
Folie in den Mund gelegt wird, erhielt ich fiir den py des Speichels fol-
gende Zahlen: Die Untersuchung betrifft 100 Proben an 75 verdauungs-
gesunden Siuglingen.

Altor 5,0—5,3‘5,4_5,6
5,0—5,3

! | !
5,7—5,9[6,0—-6,216,3~6,5|6,6—6,8‘6,9—7,l‘7,2——7,4 =74
B e e e e e el B gl e
Monate ] l ‘ i l ]
0—2| 2 s o4 | 2 | 4 5 l 3 1|
3—4l 3 1 3 2 4 3 4 2
5—6 1 3 3 10 ’ 4 2 |1
7— 8 | ! ‘ | 6 1
9—10 1 3 ‘ 5 ‘ 2 2 1
11—12; 1 1 |3 1 1
Summe' 6 | 5 ; 1l | 5 | 16 | 2 [ 2 | 9 | 2
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Diese Zahlen streuen viel stirker und besonders nach der sauren
Seite hin als diejenigen von Davipsorn. Der Gegensatz ist aber nur ein
scheinbarer. Wenn die Folie in den Mund gelegt wird, so reagiert ein Teil
der Ssuglinge mit lebhaftem Speichelfluf, die Indicatorfolie #ndert sich
schnell in ihrem Farbton nach der alkalischen Seite hin. Dieses Ver-
halten kam besonders oft bei dlteren Kindern vor. Wenn der Mund
trocken blieb, bzw. nur spérlichen zihen Schleimbelag aufwies, was mehr
bei Trimenonkindern und besonders bei Frithgeburten vorkam, so lag die
Reaktion mehr im sauren Gebiet. Der Reizspeichel ist also alkalischer
als das gemischte Mundsekret mit seinem starken Schleimgehalt. Die h
desselben ist von der Stirke der Speichelabsonderung, die sie herabsetxzt,
abhingig. Wenn mit Saugvorrichtungen Sekret gesammelt wird, so kann
man nur relativ alkalische Werte erhalten, weil bei fehlendem Sekretflufl
nicht gemessen werden kann. Aus den Messungen ergibt sich also der
wichtige SchluB}, dal die Speichelsekretion in Abhingigkeit vom Alter
steht, was durch DavipsorN-HyMaNsoN ja auch direkt nachgewiesen
worden ist. Die Schwiche der Speichelsekretion der friithesten Lebens-
stufen ist wiederholt festgestellt worden (KorowIN). GUNDOBIN fithrt
sie auf die geringe cerebrale Entwicklung in diesem Alter zuriick. Man
kann sich dieser Ansicht anschliefien, fiir die es ein sehr iiberzeugendes
Vergleichsbeispiel gibt. Der junge Saugling weint trinenlos, erst gegen
Ende der Trimenonepoche sieht man beim Schreiweinen bisweilen die
Zihren flieen. Wir werden spiater darauf zuriickkommen, daf} es wahr-
scheinlich auch eine psychische Magensaftsekretion beim jungen Saug-
ling nicht gibt.

Die Absonderung im Magen betrifft Wasser, Salzsiure, Salze, Schleim
und Fermente. Prinzipielle Bedeutung kommt der Frage zu, in welchen
Verhiltnis Wasser- und Salzsiuresekretion zueinander stehen, d. h. ob
die Konzentration der HCI von konstanter oder variabler Gréfe ist. Es
seien einige Angaben hieriiber zusammengefaf3t:

Pawrowscher Hund, Oesophago-und Magenfistel, Scheinfiitterung 0,311—0,489 %

» ,» Kleiner Magen . . . . . . . . .. ... 0,505 %
HorxBoras Knabe mit Magenfistel bei Striktur des Oesophagus

(Scheinfiitterung): FleisehkléBe . . . . . . . . . . . . .. 0,401—0,474 %

v Brot und Marmelade . . . . . . . . . . 0,420 %

» Mileh . . . . . . ... ... 0,404 %

Boeen (Magenfistel). . . . . . . . . . . ... . ... .. 0,14 —0,41 %

SomMERFELD, Magenfistel (Durchschnitt). . . . . . o . 0,445 %
ExNcEL, Siugling mit Pylorusstenose. Sondierung von hoher

Jejunalfistel aus. . . . . . . . . . . . . 0.0 0,257 %

DaB der Siugling imstande ist, ein der Stirke des Magensaftes des
dlteren Kindes und des Erwachsenen wenigstens angenihert dhnliches
Sekret zu bilden, kann nach der Beobachtung ENcELs nicht bezweifelt
werden. Die Anwesenheit ,,freier’ Salzsiure im spéirlichen Mageninhalt
niichterner Neugehorener haben A. Hess sowie POLLITZER nachgewiesen.
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pa dieses Niichternsaftes betrigt durchschnittlich 2,6 und liegt in 88%
der Fille unter py 3 (GrisvoLD-SHOHL). Abb. 14—16 erldutert diese Ver-
haltnisse. Hiernach wiirde sich fiir Niichternmagensaft Neugeborener
weniger als 1 /100 Normalitit Salzsiure ergeben, jedoch ist der Riickschlu3
vom Mageninhalt auf das Sekret hier natiirlich mit besonders groBen

Five Fehlern behaftet, weil die ganz

7 geringen Sekretmengen von weni-

A
\ gen Kubikzentimetern  durch
7 \ Schleim- oder Speichelbeimengun-
\
\

gen natiirlich relativ stark beein-

J
[
/ fluBt werden konnen.
II \ Da es sich im allgemeinen er-
/

geben hat, daB sich verschieden

hohe Acidititen im Magen durch

\ verschieden grofie Sekretmengen,

\ nicht aber durch verschieden ho-
’

\ hen Salzsiuregehalt dieses Sekre-

tes unterscheiden, so darf man es

Y95 27 26 37 36 47 %6 bis zu einem gewissen Grade fir

V24 - h
Abb. 14, pH des Mageninhaltes nicht gefiitterter wahrscheinlich erachten, daB auc

neugeborener Kinder. der Sdugling einen Magensaft von

Fdil/e 7/;?//2 .

1w

’ A ' gy

; : \ ’ / \

. / . /

& / \ &

5 £

: i A \

3 \\/ a / \

/

2 2 7

7 7 ]

g,

z,apﬂ 7,2 24 26 258 30 ”z,zuﬁ 22 2% 26 28 30 32
Abb. 15. pH des Mageninhaltes 5 tigiger Kinder Abb. 16. Ebenso bei 10 Tage alten Kindern.
1 Stunde nach 50 cem 8 %iger Trockenmilch. (Kurven nach GRISVOLD-SHOHL.)

etwa 0,3% HC!] hervorbringen kann. Unter krankhaften Verhéltnissen
besteht diese Betrachtungsweise selbstverstindlich nicht zu Recht.
Hier kann es auch zur Abnahme der Salzsiduresekretion im Magen-
safte kommen.

Der oben erwihnte Fall ENGELs mit dem etwas tiefer liegenden Salz-
sauregehalt spricht nicht gegen diese Ansicht, da es sich um einen fort-
geschrittenen Pylorospasmus gehandelt hat, in welchem Falle durch
Chlorverluste durch das Erbrechen eine Verminderung der Salzsiure-
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bildung im Bereich der Wahrscheinlichkeit liegt. Im iibrigen kommt es
uns nur auf die allgemeine Gréfenordnung an. Wenn man prinzipiell an-
nehmen darf, dal der Saugling Salzsidure im Magen abzusondern vermag.
so ist die Frage, die sich nun erhebt, die, inwiefern wir aus der Messung
der h des Mageninhaltes Riickschliisse auf die Sekretion ziehen diirfen.
Leider sind nun diese Beziehungen keineswegs einfache, vielmehr ist die
Aciditdt von einer Reihe von Faktoren abhéngig:

1. von der Sekretion,
vom Entleerungsmechanismus des Magens,
. vom Pufferungsvermégen der Nahrung,
von den fermentativen Abbauprozessen im Magen,
von der Schleimproduktion im Magen,
von riicklaufigem Duodenalsaft,
von (@rungsprozessen,
von verschlucktem Speichel.

® 213 o oo e

2 2
79
J 4 / J ’%
+ 4
| — %
/ L
' / f ‘/db__kgi
’ Z ’ /
L /
Iz & V
7 7
a J0 60 90 720 150 0 30 60 90
Mincten Mimiton
Abb. 17. Abb. 18.
Zweidrittelmileh + 5% Rohrzucker ER— o Frauenmilch,
x—————x Kuhvollmilch,
Abb. 17 und 18. Verhalten der Aciditit im Magen +- ————+ saure Magermilch
nach DEMUTH. -+ 39% Mondamin + 39, Nihrzucker.

Nach den py-Kurven des Mageninhaltes erfolgt die Sekretion so, daf3
ein gleichmaBiger Verlauf als wahrscheinlich angenommen werden kann.
In der ersten, hdufig auch noch in der zweiten Stunde, steigt die h linear
an (s. Abb. 17, 18). Andererseits aberist zu bedenken, dafl das Pufferungs-
vermogen der Kuhmilch mit fortschreitendem Siurewert abnimmt. Wenn
also z. B. in der ersten Verdauungsstunde die Aciditit auf py 5 und in
der zweiten auf 3,3 stieg, so kann dem py-Sprung 5 auf 3,3 nicht ein
gleichméBig starker Sekretionsverlauf entsprechen, denn die Pufferung

720
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der Kuhmilch wiirde bis zum erstgenannten Punkt zu ihrer Uberwindung
auf je 100 cem etwa 40 ccm 0,1 n HCI benstigen, bis zum Punkt 3,3 aber
noch einen weiteren Betrag von nur etwa 25 cem. Gleichmdfig anstei-
gende pg-Kurve bedeutet also hier flachumbiegende Sekretionskurve.
Hierzu tritt aber nun in der Entleerung des Magens noch ein weiterer
komplizierender Faktor. Wahrend der ganzen Beobachtungszeit tritt
Inhalt aus dem Magen in das Duodenum iiber, wihrend neues Magen-
sekret hinzukommt. Wenn wir annehmen, daB Zu- und Abflul} sich die
Waage halten, d. h. das Volumen im Magen das gleiche bleibt, so folgt
hieraus, dafl eine starke Abnahme des Pufferungsvermdgens resultieren
muB, denn der Magensaft selbst besitzt in dem in Rede stehenden Aci-
ditédtsbereich kein Pufferungsvermégen. Es kommt auch nicht zu einer
wesentlichen Verinderung der relativen Mengen von Casein und Molke,
wie heute allgemein angenommen wird. Setzen wir wieder den Fall der
Verdauung von Kuhvollmilch (100 cem) naeh Mengen, Aciditdten und
Zeiten wie oben, und machen wir die Annahme, der Magensaft besitze
die Stirke einer 0,1 n Salzsdure (0,37%), so waren dann nach 2 Stunden
bei gleichmiBiger Durchmischung und gleichmiBiger Zu- und Abfuhr im
Magen 100 ccm, welche aus rund 60 cem Milch und 40 cem Magensaft
bestehen wiirden. Dieses Gemisch hatte dann aber auch nur &/,, des
Pufferungsvermégens von 100 ccm Kuhmileh von gleicher h. Ein line-
arer pg-Anstieg des Mageninhaltes im obigen Falle bedeutet demnach
eine noch kleinere wirkliche Sekretionsleistung, als sie sich selbst bei Be-
riicksichtigung der Pufferungskurve ergeben wiirde. Wir miissen aus
linear zunehmender aktueller Aciditédt im Mageninhalt auf fortschreitend
sinkende Saftabsonderung schlieen. Ganz unbrauchbar zur Erfassung
der Sekretion sind Titrationskurven von Alkali gegen Zeiten, wie sie
bedauerlicherweise von vielen Seiten immer noch zur Beurteilung der
Magenfunktion herangezogen werden. Ganz abgesehen von den groben
Téuschungen, die durch kleine Teilentnahmen aus dem Magen entstehen,
worauf wir spiter noch zuriickkommen werden, setzt sich dieses Ver-
fahren einfach iiber den oben unter 4 angefithrten Einfluf} der fermen-
tativen Spaltungen auf den Alkaliverbrauch ebenso hinweg, wie iiber die
Besonderheiten des Einflusses der Pufferung und Entleerung.
Sekretion und Entleerung stehen also in der Beziehung zueinander,
daB rasche Entleerung eine geringere Gesamtleistung der Absonderung
bei hoher aktueller Aciditit, verlangsamte Entleerung aber eine hhere
Gesamtleistung bei niedrigerer aktueller Aciditét des Mageninhaltes be-
wirken wird, wenn gleiche Nahrungen bei gleicher Sekretionsgeschwindig-
keit miteinander verglichen werden. Hierbei ist also vorausgesetzt, dal3
eine Herabminderung der Sekretion bei stagnierender Retention des
Mageninhaltes nicht eingetreten ist, wie dies unter pathologischen Ver-
hiltnissen vorkommt, z. B. bei den atonischen Zustdnden nach Infekten
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und Erndbrungsstérungen. Endlich gibt es auch beschleunigte Entlee-
rungen mit schlechter Sekretionsleistung, wie dies fiir die Anaciditiat des
Erwachsenenalters typisch ist, und als gefahrbringend fiir den Darm be-
trachtet wird, da dieser zu plétzlichen Leistungen gezwungen wird, wel-
chen er nicht immer geniigen kann. Solche beschleunigten Entleerungen
kommen nach DEMuTH auch beim Sdugling vor und zwar bei dyspepti-
schen Zustianden. ,,Der Magen verliert anscheinend die Fahigkeit, casein-
reiche Nahrungen linger zuriickzuhalten.* Hiernach darf man in solchen
Fallen annehmen, dafl primare Hypaciditdt besteht, die beschleunigte
Entleerung aber seltundére Folge ist, denn gesiuerte Milchen machen
von der oben gegebenen Regel nach DEmMUTH eine Ausnahme. Bei nor-
maler Sekretion und verzogerter Entleerung muf ein sehr saurer Magen-
inhalt entstehen. Im Gegensatz zum sonstigen Verhalten der Aciditét
der Brustkinder in den ersten Lebens-

monaten findet man denn auch in f;o

den reichlichen Magenriickstinden ;’5 ]

bei Pylorospasmus meist einen py . /
von 2—3. Es ist sehr naheliegend, . Y,
dies mit der verzogerten Entleerung ~

in Zusammenhang zu bringen. / /

Beschleunigte Entleerung mit 4 /

Hypaciditdt finden sich bisweilen /.
bei Ruhr. Die Bezichungen zwischen %7 / X
Mageninhaltsmenge nach dem hal-

K

ben Intervall zweier Fitterungen 35— 27— % 37 &
und py beleuchtet die Abb. 19 nach cem Mageninkalt
Bassor und Mitarbeitern. A e vortittert, oo 87 o

Die Abhé'mgigkeit der h wvom  verfiittert. Mageri;l;l;g;.ung und pH nach
Pufferungsvermogen der Nahrung
besteht darin, daB der sich ergieBenden Salzséure in den verschiedenen
Nahrungen verschiedene Mengen von solchen Stoffen entgegentreten, die
aus Alkali- und Erdalkaliverbindungen von Substanzen schwach sauren
Charakters bestehen, wie der Phosphate, Carbonate, Citrate, Caseinate,
Albuminate der Milch., Bekannt ist der groBe Unterschied zwischen
Kuh- und Frauenmilch an solchen Stoffen. Demgemif ist das Puffe-
rungsvermogen der Kuhmilch ein vielfaches von dem der Frauen-
milch.

DemuTHE macht hieriiber folgende Angaben, wobei die unter den
pa-Zahlen stehenden Zahlen angeben, die wievielfache Menge an 0,1 n
HCl von Kuhmilch verbraucht wird im Verhéltnis zum Verbrauch durch
das gleiche Volumen Frauenmilch:

bis 6 5,5 5 4,5 4 3,5 Pu
1,88 2,33 2,64 2,70 2,67 2,44,
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Das Verhalten der Pufferung verschiedenartiger Nahrungen ist aus
den’ Kurven in den Abb.20 ersichtlich. Das Pufferungsvermogen
wichst in der Reihe Frauenmilch, verdiinnte Kuhmilch, Kuhvollmilch,
Butter- und Eiweifimilch. Das Maximum der Pufferung liegt zwischen
Pz 6 und 4,5 (Frirz MULLER). In dieser Tatsache findet sich die Er-
klirung, warum im Mittelbereich dieser Zone bei py 5 im Durchschnitt
vieler Untersuchungen gewdhnlich die h des Mageninhaltes angetroffen
worden ist (MULLER, DEMUTH).

Beziiglich der in der Literatur vielfach niedergelegten Mittelwerte muf} ich
leider eine prinzipielle Bemerkung machen. Bei der Angabe von Mittelzahlen
aus pg-Werten findet man, so weit man
nachrechnen kann, mit wenigen Ausnah-
Al men, daf} die Autoren den Fehler begehen,
v einfach das vermeintliche arithmetische

7 Mittel aus einer Reihe von pg-Zahlen zu
| ziehen. Das ist aber kein arithmetisches
y Mittel, weil die Addition von Logarith-
W men eine Multiplikation ist. Der Mittel-

ZM5’25707Z5Z57’520

AN

’ — . . .

4 7/ wert von pg 3 und py 5 ist nicht py 4,
v / / L I sondern 50 x 105 oder py 3,3. Diesen Vor-
w 7. behalt muf ich gegeniiber den von anderen

5 / _w Autoren berechneten Mittelzahlen, die hier

ner Streuung ist der Fehler klein, bei gro-
Berer Streuung sind solche pg -Mittelwerte
wesentlich zu alkalisch. s

A
L~
/ . . .
e L~ wiedergegeben werden, machen. Bei klei-
W
L~

AN
\

/
/V
6 %/

# § Es hat geringen Wert, wenn die h

des Mageninhaltes fiir eine bestimmte

7 Verdauungszeit mitirgendeinerDurch-

- 1 schnittszahl angegeben wird. Der Ein-

nach Duom T Tanenmiion; 17 Vierte. zelwert hingt nicht nur ab von der

kaseinmileh; III 2/3-Mileh; IV Vollmileh; Zeit, zu der untersuchtwurde, wie sich

V Buttermilch; VI Eiweifimileh. . .

aus den obigen Auseinandersetzungen

ergibt, sondern auch noch von anderen Faktoren. Die starksten Diffe-

renzen in den Angaben entstehen freilich dadurch, dafl verschiedene
Zeitpunkte nach der Mahlzeit zur Untersuchung gewéhlt wurden.

Die Abhéingigkeit von der Verdauungszeit gibt die folgende Tabelle
nach DAviDsoBN wieder. Sie zeigt die durchschnittlichen pg-Werte,
welche nach einer Mahlzeit von 200 g 2/;-Milch angetroffen wurden,
wenn die Magenverdauung verschieden lange dauerte.

SRS

7

Verdauungszeit | Zahl der Fille E Py Durchschnitt

14/, | 3 | 5,30
1/ | 6 | 510
2 37 , 5,03

21, ‘ 4 J 4,70
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Die h hingt weiter ab von der Nahrungsmenge, von der Art der Nah-
rung, vom Alter des Kindes, von seinem Gesundheitszustand.

Betrachtet man unter gleichen Untersuchungsbedingungen die Ver-
teilung der h des Magens bei verschiedenartigen Ernahrungen, so ergibt
sich aus der folgenden Abb. 21, daB bei 1/, Sahnenmilch und 2/; Milch
das Maximum der H&iufigkeit der beobachteten Acidititen zwischen
P 5, 2 und 5,5 liegt, wihrend — entsprechend ihrer genuinen Reaktion
und dem starken Pufferungsvermiégen — die EiweiBmileh ihr Maximum
bei Werten von py < 4,5 hat. %

Avuch Sammelwerte bei glei- %
cher Nahrung, etwa ,fiir das

Brustkind“‘, sind unberechtigt, da 78 7

sich auch ein auffilliger Zusam- ~. /
menhang zwischen h und Alter ,, T ',/‘\
ergibt, iiber den eine solche Zu- \ AN
sammenfassung nivellierend hin- \ ,//% e \\
weggeht. Bei Ausheberung nach \

2Stundenergabensich fiirFrauen-
milchfolgendemittleren py-Werte
aus 72 Untersuchungen, dienur an
gesunden Sauglingen vorgenom-
men wurden (DEMUTH)

Zahl der Fitlle
o
S

LiweiBmilch ‘\

Monate: 1—3 4—6 7—9 >9 ” VR
Py . . 584 494 448 3,76, \\
Dieser ganz kontinuierliche \

Anstieg ist nicht auf duBere Ur-
sachenzuriickzufithren, hingtins-
besondere nicht von der bei dlte-
ren Sauglingen {iblichen Zufiitte-
rung von Gemiise ab, sondern ist
Ausdruck der ,,werdenden Funktion der Salzsgureabsonderung.

In merkwiirdigem Gegensatz zu dieser Begriffsbildung der werdenden
Funktion steht die Tatsache, dafl gerade im Neugeborenenalter voriiber-
gehend recht saure Werte angetroffen werden kénnen. Kine Erkldrung
hierfiir steht vorldufig aus.

Fiir kiinstliche Erndhrungsformen gibt DavipsorN die Abhingig-
keit vom Alter wieder (vgl. Tabelle auf nichster Seite).

‘Wie ersichtlich, ist der EinfluBl des Alters beim Brustkinde bedeuten-
der als beim Flaschenkinde. Am wenigsten deutlich ist er bei diesem bei
Vollmilchernihrung. Beim Brustkinde fillt die niedrige Aciditit der drei
ersten Lebensmonate auf.

Fiir eine Reihe von Nahrungen ermittelte DEMuTH die durchschnitt-

0
£ <45 4548 %9-57 5255~ 85

Abb. 21. Abhéingigkeit der h von der Nahrung
nach DAVIDSOHN.

Freudenberg, Physiologie. 5
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Erndhrung mit /,-Sahnenmilch.

Alter in Monaten l Zahl der Fille ‘PH im Durchschnitt

1 9 I 5,3
2 6 ; 5,0
3 9 | 5,1
4 3 > 4,8
Ernihrung mit 2/,-Milch.
3 i 2 ‘ 5,45
4 9 1 4,98
5 10 f 5,15
6 9 ‘ 5,19
7 | 14 4,98
8 3 ‘ 4,33
9 11 ! 4,95
10 7 ‘ 4,60
12 3 ‘; 5,20

liche h nach 2 Stunden fiir verschiedene Altersstufen bei gesunden Saug-
lingen und stellte aus den Pufferungskurven dieser Nahrungen fest, wie-
viel Salzsaure nétig ist, um die gefundene Aciditétsstufe zu erreichen.
Diese Menge wurde dann in Prozenten derjenigen Salzsiuremenge aus-
gedriickt, durch welche die fiir das gleiche Alter sich ergebende durch-
schnittliche h-Stufe bei Frauenmilchernihrung gema 8 der Pufferung der
Frauenmilch bestimmt ist.

Nahrungen 1.——3.‘4.——6. l 7._9.1 10.—12. Monat
Fravenmileh . . . . . .| 100 ’ 100 | 100 i 100
efeMileh . . . ... .. 275 | 220 | 200 | —
Vollmileh. . . . . . . . 325 | 314 | 263 209
EiweiBmileh . . . . .. | 200 | 171 | 163 136
Saure Magermileh . . . . 25 |, 57 | 25 136

Bei diesen Zahlen ist in Riicksicht zu ziehen, daf3 die Entleerung des
Magens bei den kiinstlichen Nahrungen langsamer als bei Frauenmilch
ist. Die wirklichen Mehrbetrige an Sekretion bei kiinstlicher Nahrung
diirften also noch hoher liegen, als es diese Zahlen auszudriicken ver-
mégen, die fiir Minimalwerte gehalten werden miissen. Daf der Magen
bei den Kiinstlichen Ndihrgemischen eine groffe Mehrleistung an Sekretion
zu vollbringen hat, steht aufer allem Zweifel.

Sehr auffallig ist die Sonderstellung, welche die gesiuerte Nahrung
einnimmt, deren sekretionssparende Wirkung eklatant hervortritt. Auf
dieser Grundlage beruht die Empfehlung der gesduerten Nahrungen, die
sich seitdem einen breiten Raum in der praktischen Sduglingserndhrung
errungen haben (SceEEr, MarRrTOTT, DUNEHAM, DEMUTH, SCHIFF).

Unter den Faktoren, die die h beeinflussen, ist nun noch der fermen-
tativen Abbauprozesse zu gedenken. Wihrend bei diesen die Kohlen-
hydrate kaum eine einfluireiche Rolle spielen diirften, ist dies sowohl
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von seiten des Eiweil- wie des Fettabbaues méglich. Wir miissen hierbei
die Proteolyse in ihrer Wichtigkeit hinter das Fett zuriickstellen, denn
der Zuwachs an Pufferkapazitit, der durch Peptonbildung entstehen
wiirde, fallt nicht in die Wagschale. Um so wichtiger ist die Lipolyse. In
Frauenmilch durchgefiihrt, vermag diese Aciditdt um 1—11/, Stufen von
Py zu erhéhen (FREUDENBERG, HELLER). Es wurde von BEERENDT und
gleichzeitig von DEMUTH gezeigt, dal dieser Vorgang auch in vivo be-
deutungsvoll ist, und zwar in erster Linie bei jungen Brustkindern, bei
welchen man unter AusschluBl pathologischer Félle und nicht alters-
entsprechender Nahrungsmengen nach 2 Stunden meist eine niedrige
wahre Aciditit antrifft, wie schon die oben wiedergegebene Tabelle
zeigte. BEHRENDT schaltete nun den Einflufl der fermentativen Lipolyse
aus, indem er die verfiitterte Frauenmilch abkochte, und beobachtete
den Einfluf dieser Mafnahme auf die entstehende h und auf die Ent-
leerungszeit des Magens. Er verglich den Effekt einer solchen Mahlzeit
gekochter Frauenmilch mit demjenigen der vorhergehenden und nach-
folgenden Mahlzeit ungekochter Frauenmilch. Es ergab sich ein pg-
Wert, der ausnahmslos bei ungekochter Frauenmilch wesentlich tiefer
lag, wahrend die Entleerungszeit gleichzeitig um 35% bei ungekochter
Nahrung kiirzer war als bei gekochter. Die stirkere Saurebildung in der
Rohmilch rithrt von der Lipolyse her, die in der gekochten Nahrung
fehlt. In diesem Alter ist die Salzsiduresekretion so schwach, daf} sie den
Mangel organischer Séuren bei fehlender Fettspaltung nicht auszuglei-
chen vermag. Die Fettspaltung verkiirzt auch die Verweildauer im
Magen. Dem gleichen Problem ging DEMUTH nach, indem er das Ver-
héltnis von Cl zu Na im Magen nach gekochter und nach ungekochter
Fravenmilch bestimmte. Aus der Zunahme des Cl allein gegen den
Fravenmilchwert 146t sich die Saftabsonderung im Magen nicht bestim-
men, denn schon SOMMERFELD fand, daf das reine Sekret aus der Magen-
fistel, auf mittleres Molekulargewicht des Kalium- und Natriumchlorids
berechnet, 0,243% Chloride enthielt, die nicht als HCI, sondern als Alkali-
chloride vorlagen. Nach erhitzter Frauenmilch als Nahrung steigt nun
nach DEMUTH, der auch dltere Kinder untersuchte, der Quotient Cl : Na
sehr viel stirker an, als nach genuiner Frauenmilch, so daf auch aus
dieser Versuchsanordnung die geringere Sekretion bei Verfiitterung roher
Frauenmilch hervorgeht. Bei erhitzter Frauenmilch und fehlender Lipo-
lyse ersetzt Salzsiure die organischen Siuren mehr oder minder.
Endlich hat ScHEMANN mit einer weiteren Untersuchungsmethode
wieder das gleiche Ergebnis erzielt. Sie ging von der Uberlegung aus,
daB} bei Lipolyse im Magen freie Fettsduren entstehen, die Puffereigen-
schaft besitzen. Also mul} die Pufferungskurve der Frauenmilch nach
Lipolyse einen anderen Verlauf nehmen, was sich auch bei experimen-
teller Priifung als richtig herausstellte. Namentlich zwischen py 5 und 6,
5%
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in welchem Bereich die Pufferkurve bei genuiner Frauenmilch steil auf-
steigt, verlduft sie bei lipolysierter Frauenmilch flachgestreckt. Beide
Punkte lassen sich durch Wahl geeigneter Indikatoren gentigend genau
festlegen. Es ergab sich bei Beriicksichtigung des Verdiinnungsgrades
im Magen, daf} die Pufferung nach roher Frauenmilch bei jungen Séug-
lingen, wenn nach einer Stunde ausgehebert wurde, stark angewachsen
war und ein Vielfaches der Milchpufferung betrug. Bei dlteren Siug-
lingen dagegen war dieser Unterschied, wie die folgende Zusammen-
stellung zeigt, nicht mehr so ausgesprochen.

! Verhiltnis | Mittelwert

Alt Zahl| Pg im Verdiinnung - . i )
i, Nahrung der | Magen- im Magen | Milchpuffer | der Ver
Monate Tille| inhalt in % zu Magen- héltnis-

inhaltspuffer zahl

1/,—3 | nur Erauen- 9 4,3—5,8 | 58—28,8(14,2) | 1:2,7—1:4,5 1:3,5
1/,—3 an?éiﬁ?lch 5 | 42—58 | 84—37,2(21,2) | 1:3,0—1:6,0| 1:44
5—7 |Frauenmilch,| 4 | 3,0—4,3 |21,1—-47,56(37,4) | 1:1,2—1:1,5 1:14
Gemiise,
Brei von
Kuhmileh

Wir sehen also, daf} sich nach drei ganz verschiedenen und voneinander
unabhingigen Methoden der Nachweis fithren lieB, daB bei jungen Brust-
kindern im Magen eine lebhafte Lipolyse bei geringer Absonderung von
Salzsiure vor sich geht, und daB dieses Verhalten die bei Einhaltung
richtiger Bedingungen fiir das gesunde Brustkind der ersten Lebens-
monate als typisch nachweisbare niedrige Aciditit des Mageninhaltes
erklart.

Die Schleimproduktion im Magen spielt unter bestimmten als patho-
logisch zu bezeichnenden Bedingungen eine wesentliche Rolle. Experi-
mentell kann sie durch direkte mechanische Reize auf die Magenschleim-
haut ausgelést werden, weshalb ein auf Brot ergossener Saft schleim-
reicher ist, als ein auf einen fliissigeren Mageninhalt sezernierter. Ferner
wird sie hervorgerufen durch Vagusreizung, wodurch zuerst zaher, spater
diinnfliissiger Schleim in groflen Mengen abgeschieden wird, wihrend
gleichzeitig die Aciditdt solchen Magensaftes eine etwas geringere ist, als
wenn wisseriger Magensaft ergossen wird. Die Schleimflocken binden
reichlich Pepsin an sich, dessen Wirkungswert auch bei Verdinnung nur
wenig vermindert wird (BABkiN). Wir kennen nun Zustinde, die man
auf vagale Erregungsvorginge zurlickgefithrt hat, bei welchen eine solche
starke Schleimabsonderung beobachtet wird. Eshandelt sich um den von
Exczrrn als Himatinerbrechen bezeichneten Vorgang, das bekannte Aus-
wiirgen kaffeesatzéihnlicher Massen, ein Vorgang, der ja im Sauglings-
alter kein ganz seltenes Vorkommnis ist. Hierbei wird, wenn die Falle
zur Obduktion gelangen, die Magenschleimhaut mit einer dicken Schleim-
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schicht bedeckt gefunden. Der gleiche Vorgang, mit Blutaustritt ver-
bunden, der mikrochemisch im Stuhl nachgewiesen werden konnte, wurde
auch durch Pilocarpin bei Dyspepsie, Dekomposition, Tetanie herbeige-
fithrt, jedoch auch bei vielen gesunden Siuglingen, sofern sie jiinger als
6 Monate waren. In meinem Beobachtungsmaterial ist Hamatinerbre-
chen ein nicht seltenes Vorkommnis bei Pylorusstenose, bei der es sogar
in leichteren Fillen vorkommen kann und keineswegs prinzipielle pro-
gnostische Bedeutung besitzt. Gerade diese Beobachtung liefert ein star-
kes Beweismittel fiir die Mitwirkung vagaler Erregungszustinde bei der
spastischen Pylorusstenose.

Die Beimengung verschluckten Speichels zum Magensaft hat nur eine
geringe Bedeutung fiir die h, weil, wie wir oben ausfiihrten, die Puffer-
wirkung solchen Speichels eine ganz geringfiigige ist. Eine Verschiebung
ins alkalische Gebiet diirfte nur dann vorkommen, wenn der Magen so-
zusagen leer ist und nur ganz kleine Mengen ungepufferten Sekretes ent-
hilt. In 73% der Proben wurde dann Amylase gefunden (DAVIDSOHN).
Der Riickfluf von Duodenalsaft durch den Pylorus (BoLDYREFF), der
besonders bei fettreicher Nahrung beobachtet wurde, spielt bei der Ver-
dauung im Sduglingsmagen keine Rolle (REicHE, THEILE, TAYLOR). Was
jedoch die Frage anlangt, ob ein solches Vorkommnis beim Siugling
iiberhaupt méglich ist, so ist sie unbedingt zu bejahen. Ich habe wieder-
holt, namentlich aus dem fast leeren Magen, einen Inhalt gewonnen, dem
reichlich griinliche Galle beigemengt war, wie dies BOLDYREFF als Folge
der Hungersekretion beschreibt. Immerhin ist dies eine Ausnahme, die
die Regel bestétigt. '

Die Frage, ob im Magen eine Bildung von Gérungssiuren vorkommt,
kann als entschieden gelten. Wir wissen jetzt, daf die im Magen auf-
tretenden niederen Fettséduren auf fermentative Lipolyse zuriickgefiihrt
werden kénnen (BarrpT, HurpscHINSKY). Kein Autor, der den Magen-
inhalt mit modernen Methoden auf Milchsiure untersuchte, zuletzt Ma-
THIESEN, hat je die Entstehung von Milchsiure im Magen nachweisen
koénnen, von der in fritheren Zeiten soviel die Rede war. Somit kommt,
sofern die vorliegenden Untersuchungen zu einem Urteil ausreichen,
Gérungsprozessen im Magen kein Einfluf§ auf die h zu.

Besonderes Interesse hat die Frage nach dem Erregungsmechanismus
der Magensekretion beim Siugling gewonnen, Eine psychische Sekretion
scheint es in diesem Alter nicht zu geben, wie DEUTSCHE und BAUER,
A. ScEMIDT und mit origineller neuer Methodik TavL.OR gezeigt haben.
Dagegen kommt es im Hunger wie beim Erwachsenen so auch beim
Saugling zur Niichternsekretion. Nach Tavror ist das Sekret stark
sauer und pepsinhaltig. Die Menge schwankt in 30 Minuten von 0,9 bis zu
10 cem und betragt meist 2—3 cem, so daB die Tagesmenge auf 100 bis
150 cem geschétzt werden kann. Mit gleichen periodischen Niichtern-
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sekretionen ist auch im Darme wahrend des Hungers zu rechnen, wihrend
gleichzeitig die nervise Erregbarkeit steigt. Nach BoLDYREFF ist jedoch
Anaciditit des Magens Voraussetzung zu diesen Darmvorgingen. Die
diinnen, substanzarmen, braungriinen Entleerungen im Hunger stellen
die Reste solcher Sekretionen dar, die wir oben als Pseudodiarrhéen be-
zeichnet haben. Von anderer Seite wird jedoch das Vorkommen von
Hungersekretionen als Ausnahme bezeichnet, wie auch das Vorkommen
freier Salzsiure im Niichternmagensaft vermifit wurde (Worowik). Eine
Ausldsung der Magensekretion infolge Betitigung des Saugreflexes soll
nach A.ScEHMIDT nicht zustande kommen kénnen.
Von um so gréBerer Bedeu-
AN tung ist die Frage der chemi-
o) P schen Erreger der Magensekre-
\ tion fir den Saugling. Man hat
<z versucht, derselben nachzu-
N~ =) gehen, indem man die fort-
™ BN s A schreitende Verdiinnung des
“ \ Milchzuckers im Magen verfolg-
te, dessen Konzentration bei der
HutmtIN | praktisch fehlenden Resorption
AN N sich nur durch Verdinnung an-
s dern kann (RosExBAUM, HoFF-
" MANN). Wurden nach den ersten
30 Minuten nach der Mahlzeit
die Beobachtungen aufgenom-
2 men, so ergab sich bei Kuh-
R mach V:rf'ﬁ#ar;mg 27 ssu milch und Kuhmilchgemischen
Abb. 22. Milchzuckligl;%?;eﬂiﬁ. Mageninhalt nach eine starke Verdﬁnnung, keine
aber bei Frauenmilch. Dieses
Verhalten dnderte sich, wenn die Kuhmilch auf den Eiweifigehalt der
Frauenmilch verdiinnt, oder auch letzterer Eiweill oder Aminoséuren zu-
gesetzt wurden (s. Abb. 22). Demnach messen die Autoren dem Eiweils
bzw. Eiweiflabbauprodukten die wichtigste Rolle unter den Sekretions-
erregern bei. Gegen diese Ansichten, die vielleicht eine etwas weitgehende
Formulierung gefunden haben, wurde eingewendet, dafl, wenn auch in
gewissen (renzen die geringere Abnahme der Milchzuckerkonzentration
bei Brustkindern zutreffend sei, die Zunahme der Chlorwerte fiir Sekre-
tion auch beim Brustkinde spreche (CorRsDRESs). Dem ist aber entgegen-
zuhalten, daB Chlorzahlen nicht fiir Salzsiureabsonderung beweisend
sind, weil der reine Magensaft auch reichlich Alkalichloride enthélt. Die
oben wiedergegebenen Zahlen iiber das Verhaltnis der Milch- und Magen-
inhaltspufferung nach ScarMaxy kliren die Verhaltnisse dahin auf, daf
bei jungen Brustkindern die Verdiinnungssekretion im Magen tatséich-

o LaktoseYp >
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lich recht klein gegeniiber der bei dlteren Sauglingen erfolgenden ist.
Man kann aber nicht allgemein und schlechthin sagen, dafl auf Frauen-
milch keine oder nur sehr geringe Sekretion stattfinde. Das 4ltere Kind
sezerniert reichlich nach Frauenmilch. Fiir eine EKinwirkung des Ei-
weilles im Sinne der Sekretionserregung spricht scheinbar in der oben
wiedergegebenen Tabelle iiber den Einflufl verschiedener Nahrungen auf
die Grofle der Sekretion die Tatsache, dal die kiinstlichen Nahrungs-
gemische mit ihrem hoheren Eiweiligehalt im allgemeinen stérkere Se-
kretion als Frauenmilch auslésen. DaB jedoch die Formulierung, daB das
EiweiBl schlechthin der bestimmende Faktor der Sekretion sei, keines-
falls zutreffen kann, sondern zu eng ist, ergibt sich aus der sekretions-
sparenden Wirkung, die fiir saure eiweilireiche Milchen nachgewiesen ist
(ScHEER-MULLER, DEMUTH). Zum mindesten also muf} in der Aciditit
des Mageninhaltes selbst ein weiterer Regulator der Salzsduresekretion
gesehen werden: zunehmende Aciditit senkt dieselbe, Lougenzusatz erhoht
sie (F. MULLER). Die Wirkung des Fettes auf die Magendriisen ist im
Tierversuch zweiphasisch und besteht in primérer mehrstiindiger Hem-
mung mit sekundarer Forderung. Wird nach Fetteinfuhr durch eine
Fistel nach 20—30 Minuten dieses entfernt, und eine Scheinfiitterung
mit Fleisch vorgenommen, so ergibt diese ein verspitetes und vermin-
dertes Einsetzen der Sekretion. Die Hemmungswirkung geht vom Duo-
denum aus (BABKIN), die Forderer in der zweiten Phase stellen die Seifen
dar, die vom Pylorus her wirken. Auch beim Erwachsenen kennt man
vorwiegend hemmende Einfliisse des Fettes auf die Sekretion im Magen.

Es ist wenig wahrscheinlich, daB dieselben Mechanismen bei dem be-
zliglich der Sekretion so unterschiedlichen Verhalten von Frauen- und
Kuhmilch im Sauglingsmagen eine Rolle spielen. Unter Verweisung auf
spatere Begriindung kann hier gesagt werden, dafl die Fettspaltung im
Magen bei Frauenmilch einen rascheren Verlauf nimmt als bei Kuh-
mileh. Auch war fir dltere Siuglinge gefunden worden, wie bereits er-
wihnt, dafl die Salzsiduresekretion auf gekochte Frauenmilch, deren
Lipolyse verschlechtert ist, sich erhoht. Hiernach hatten wir fiir den
Saugling zu folgern, daf Fettsiuren und Seifen die Magensekretion hem-
men, Neutralfette indifferent sind. Dieses Verhalten wiirde den Vorgang
der Lipolyse begiinstigen.

Den schwachen Kohlenhydratlgsungen, wie sie in der Siuglings-
erndhrung iiblich sind, diirfte kaum ein wesentliches sekretionserregendes
Vermégen zukommen. Wie die Verhaltnisse bei den hypertonischen,
hochkonzentrierten Losungen (Dubo) liegen, ist meines Wissens noch
nicht Gegenstand von Untersuchungen gewesen.

Acetat- und Phosphatzusitze wurden von RosENBAUM gepriift und
ohne Reizwirkung auf die Sekretion befunden.

Von den pathologischen Zustinden, die die Sekretion beeinflussen,
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interessieren in erster Linie die Ernahrungsstérungen. Uber das Ver-
halten bei dyspeptischen Zusténden und Toxikosen liegen eine Reihe von
Untersuchungen vor. Diese werden jedoch durch den Umstand in ihrem
Werte herabgesetzt, dall es eben nicht erlaubt ist, bei frischen Stérungen
eine altersentsprechende Nahrung zu verfiittern. So wurde z. B. Tee als
Probemahlzeit gegeben (Hainiss). Gegeniiber Rekonvaleszenten, Lueti-
kern, Rachitikern, chronischen Erndhrungsstorungen als ,,verdauungs-
gesundem‘’ Vergleichsmaterial, bei dem py 3,29—4,95 als Grenzwerte ge-
funden wurden, lagen die Grenzzahlen bei 14 teilweise atrophischen Dys-
peptikern von 1,17—2,97, bei 5 Reparationstillen 1,05-—3,43, bei 4 fri-
schen Toxikosen 1,49—1,6. Diese letzte Gruppe wies in der Repara-
tion und noch mehr in der folgenden Heilung ausgesprochene Tendenz
zu erhohten py-Werten auf. Man wird aus diesen Zahlen ohne weiteres
folgern diirfen, daBl die Fahigkeit zur HCl-Sekretion bei Dyspepsie und
bei Toxikose nicht erloschen ist. Wie sie sich aber auf einen normalen
Reiz verhalten wiirde, das 146t sich aus dieser Untersuchungsreihe nicht
erkennen.

Auch Schleimmahlzeiten als Test haben den Fehler des Mangels an
physiologischen Reizbildnern und andererseits an Pufferung, so dafl
bei solcher Nahrung die Aciditdt zu rasch wichst und ein weiterer
Anstieg der h gehemmt wird. Ubrigens findet Massrow, der noch mit
den veralteten Methoden der Bestimmung der ,freien HCL“ und der
,,Gesamtaciditat arbeitet, bei Dyspepsie auf Schleimmahlzeit herab-
gesetzte Aciditit, einen Befund, der demjenigen von Hainiss also
entgegengesetzt ist.

Bei parenteralen Durchfillen bei Grippe findet DEMuTH die h herab-
gesetzt gegeniiber allen Nahrungen, am wenigsten jedoch bei Butter-
milch. Beiunkomplizierten Dyspepsien waren die Werte besonders nach
Frauenmilch hiufig sehr sauer, mit Ausnahme des ersten Quartals, in
welchem auch erhebliche Erniedrigungen vorkamen. ,,Nach Kuhmilch
sind die Befunde ganz regellos.”” Ein Toxikosefall konnte untersucht
werden, der auf Frauenmilch einen stark sauren, auf Magermilch einen
normal sauren Mageninhalt ergab.

MarHIESEN, der Halbmilch als Test verwendet, findet bei ,,akuter
Gastroenteritis mit Ubergang zur chronischen und bei ,,chronischer
Dyspepsie* groBere Streuung der pg-Zahlen, ebenso der Gesamtaciditét,
unter welcher der Autor die Laugenmenge versteht, mittels deren der
Mageninhalt auf den Anfangs-pp der Nahrung zuriickgebracht wer-
den kann.

Wie ersichtlich, wechseln die Verhiltnisse stark und lassen keine ein-
heitliche einfache Formulierung im positiven Sinne zu, wohl aber im nega-
tiven, dafl ndmlich bei Dyspepsie und Toxikose die Salzséiuresekretion
keineswegs gesetzmiBig darniederliegt.
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Wichtig ist die Feststellung von DEmuTa, PUTzI6, EDELSTEIN, dal
die Hitzewirkung die h vermindert, was den Experimentalbefunden von
Satre und Yrped als klinisches Analogon durchaus entspricht. Hiermit
ist ein wichtiges Glied im pathogenetischen Mechanismus der durch
Hitze bewirkten Dyspepsien sichergestellt.

Einheitlicher sind die Urteile betreffs der Dystrophie. Hier geben die
Untersucher herabgeminderte h an (MarriorT-Davipson, DEMUTH),
was besonders bei kiinstlicher Nahrung hervortritt, jedoch auch bei
Frauenmilch vorkommt. Analog liegen die Verh#ltnisse nach den glei-
chen Autoren und nach DaAviDsouN bei Infektionen, bei welchen sich zu
der niedrigen h eine Verzdgerung der Entleerung des Magens zugesellt.

Bei Pylorospasmus wurde wiederholt Hypersekretion im Sinne groBer
Riickstdnde mit hoher Aciditét gefunden. DemuTH fithrt seine Befunde,
in denen er hohe Aciditdt fand, allerdings auf die kleinen Mahlzeiten
zuriick, die beim Pylorospasmus iiblich sind, und bei welchen es schneller
zur Siurevermehrung kommen mufl (DemuTH, BEERENDT). Ich selbst
fand nicht in allen, aber gerade in schweren Fallen grofe Residuen eines
wisserigen, oft auch flockigen Inhaltes mit einer Aciditdt von etwa py
2,0—3,5, und zwar auch nach mehrstiindigen Nahrungspausen. Ahnliche
Verhéltnisse beschreibt MATHIESEN, dessen pg-Zahlenbis1,8 herabreichen.
Hiernach ist an dem Vorkommen einer echten Hypersekretion beim Pylo-
rospasmus nicht zu zweifeln. Fiir solche Falle diirfte sich Atropin besonders
empfehlen. Wenn DemuTe im Erbrochenen oft geringe Aciditit fand, so
handelt es sich wohl um Brechakte, die kurz auf die Mahlzeiten folgten.
Es ist auch wohl verstindlich, da ein Fall von Pylorospasmus, der
schon sehr viel erbrochen hat, schlieBlich aus Chlormangel nicht mehr
sauren Inhalt erbrechenkann, da ja nachdem Tierversuch Chlorverarmung
schwereren Grades zu Anaciditdt fithrt. Die Chlorzahlen im Blut bei
Pylorospasmus sind wohl die niedrigsten, die in der menschlichen Patho-
logie iiberhaupt beobachtet sein diirften, ebenso wie es keinen anderen
Fall gibt, in welchem die Alkalireserve gleichhohe Werte annimmt
(VorLLMER, eigene Beobachtungen). Aus physikochemischen Griinden
ist aber unter den geschilderten Verhiltnissen die Absonderung von Salz-
séure im Magen erschwert.

Bei Ruhr wurde von DEMUTH beobachtet, daB saure Nahrungen im
Magen alkalischer wurden, ein Vorkommnis, das auf Schleimabsonderung
der Regio pylorica bezogen wurde.

Noch wesentlich komplizierter als die Beurteilung der Sekretions-
verhéltnisse im Magen ist diese im Darm. Wiahrend im Magen wenig-
stens bekannt ist, was zum Inhalt desselben wird, ist der vom Magen aus
in den Darm iibertretende Chymus wiahrend der Entleerungsphase des
Magens variabel und ist uns nicht nach seiner Zusammensetzung be-
kannt. Weiter ist nur das Duodenum bisher in den Bereich der Unter-
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suchungen am Siugling gezogen worden. Uber die Vorgéinge in den
tieferen Abschnitten kénnen wir nur Schliisse aus Leichen- und Tier-
untersuchungen oder vom Erwachsenen her ziehen, also von zweifel-
haften Unterlagen aus.

Uber den Duodenalniichternsaft liegen folgende Angaben vor:

Autor Zustand des Sduglings py-Mittelwert|Zahl der Proben

Davisox 1. normal 6,2 23
2. Rekonvaleszent 6,0 16

3. Diarrh6e ‘ 5 3 6 {(Leichen-

4. Dysenterie | 5 | befunde)
ScHIFp-ELIas- | 1. normal 7 0(6 8- 17,6) l ?
BERG-MossE | 2. Erythrodermie ,3 3
3. Atrophie mit Coliinvasion| 5,6 ?
4. Akute Stérung ,, . 3,2 ?
Masswow | 1. normal 6,4 —12 ?
2. Dyspepsie | 6,0 —7,0 ‘ ?
3. Hypothrepsie 1. Grades 6,7 e
4. 2. 64 —66 ' 7
5. Athrepsw <6,6 1 ?
F. MULLER, |1.normal 6,85—7,20 3
4 Stundennach | 2. akute Dyspepsie, leicht toxisch ‘ ?
Teemahlzeit |3.schwere Dyspepsie 6,8 ?
bzw.nach Trau- | 4. DystrophiemitakuterDyspepsie| 6,0 ?
benzucker- | 5. Atrophie mit Dyspepsie i 54 ?

infusion 6. Atrophie, Intoxikation, l

Skler6dem t3,9 ?
7. Intoxikation (kréftiges Kind) | 7,4 ?

Bei gesunden Sauglingen liegt die h des Duodenalsaftes nahe dem
Neutralpunkt, meist etwas nach der sauren Seite verschoben. Stark
alkalische Werte erwecken den dringenden Verdacht auf Kohlensiure-
verlust. Aus Fisteln am Hunde durch Dasrre-Kaniilen aufgefangener
Saft hatte nach Untersuchungen von ENDERLEN, FREUDENBERG, V. RED-
WITZ Py 6,98—7,64. Es ist sehr wahrscheinlich, daBl hier durch die
Kaniilenmethode ein Kohlensiureverlust eingetreten war. Auf keinen
Fall kann wvon einer erheblichen Alkalescenz der Duodenalsekrete die
Rede sein.

Die Abb. 23 gibt den Verlauf von Pufferkurven wieder. Im Bereiche
von py 4,5—6,56 werden ungefihr 1—2 cem 0,1 n HCl durch 10 cem
Duodenalsaft verbraucht. Vergleicht man diese Zahl mit der Puffer-
kurve der Kuhmilch, so ist ersichtlich, wie grof3 die Menge Duodenalsaft
sein miifite, die 100 ccmx Kuhmileh von pg 4,5 auf 6.5 bringen kénnte.
Es wiaren dies etwa 380 ccm Duodenalsaft. Esist schwierig zu beurteilen,
wie sich tatsichlich die durchschnittliche h des aus dem Magen entleerten
Chymus verhdlt. Zuerst wird durch den Pylorus fast neutraler Chymus
entleert, allmihlich wird dieser saurer, erreicht nach 2 Stunden etwa
pg 5 und wichst dann in seiner Aciditiat mit fortschreitender Entleerung
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stark an. Die letzten Reste erreichen auch beim Sdugling gelegentlich

Py 2. Wir miiBten die Mengen, die in den einzelnen Phasen den Magen

verlassen haben, nebst ihrem zugehorigen py kennen, um aus diesen

Daten eine durchschnittliche h des gesamten Mageninhaltes berechnen
zu kénnen.

gl"/ Py Es wurde dies versucht, indem eine
a7 A% einzige Annahme zugrunde gelegt wurde:
39 12 / namlich die, daf sick} d.er Magen mit

/3 gleichférmiger Geschwindigkeit entleert.
* B //' / f Es soll also kein Anwachsen des Gesamt-
¥ Y /‘7 inhaltes durch Sekretion stattfinden,
¥ Tt / sondern eine ganz stetige Abnahme des-
47 ,‘6 N/ selben wiahrend der Dauer von 3 Stun-
43 K / den 20 Minuten fiir das Flaschenkind,
s ,f{# 2 Stunden 30 Minuten fiir das Brust-
;7 Q/’ ,n,/ll4 i kind. Die in den verschiedenen Zeiten
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Abb. 23. 1 Pufferkurve von 1% igem tau-
rocholsaurem Natrium; 2 von Natrium
choleinicum; 3, 4, 5§ von verschiedenen
Duodenalsiften (je 5 cem).

Z
0 30 60 90 120 70 780 270
Minuten
Abb. 24. Obere Kurve: Entleerung des Chymus aus
dem Magen bei Kuhmileh. Mittlere Kurve: Sekre-
tion bei Kuhmilech. Untere Kurve: Sekretion bei
Frauenmilch.

anzutreffenden h-Werte sind in der Literatur niedergelegt, hier sind
Werte von DEmMuTH benutzt. Die Pufferung der Mileh ist mit voéllig
hinreichender Ubereinstimmung von verschiedenen Seiten bearbeitet
worden. Nimmt man gleichmifBige Entleerung an, so hat man in den
Inhaltszahlen am Ende der Einzelperioden Grundlagen, um aus h und
Pufferung die Sekretmenge zu berechnen und die Menge des durch den
Piortner beférderten Chymus. Man erfihrt durch Addition das Totum
der Magensekretion und kann weiter aus der bekannten Pufferung des
Duodenalsaftes berechnen, wieviel Duodenalsekrete nétig sind, um diese
Menge zu neutralisieren, damit die Anfangs-h der Milch, also ungefahre
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Sekretionsverlauf nach einer Mahlzeit von 200 g Frauenmilch.

Zeiten: Sofort| 30 60 90’ | 1207 | 150’

Mageninhaltsmengen bei gleichmé@ig

schneller Entleerung ccm. . . . . 200 | 160 | 120 80 40 0
py im Mageninhalt . . . . . . .. 70| 60| 58 56| 53[(~50)
ZurPutferiiberwindung fiir 100Frauen- ‘ '
milch bis zu diesem py noétige cem

SHCL ... 0 8 2 2 1 0
Gerechnet auf die Menge am Anfang| |

der Periode. . . . . . . . . .. — 16 3,2 2,4 0,8, 02
Gerechnet auf die Menge am Ende j

der Periode. e e e e — 12,8 2,4 1,6 04| —
Im Mittel . . . . . .. ... .. — 144 2,8 2,0 0,6 0,2
Den Pf6rtner passieren . . . . R 544 | 42,8 42 40,6 | 40,2

Gesamtsekrete im Magen 2!
Bei der Entleerung betréigt im Durchschnitt pg:5,7.

0 cc

m.

Da 10 ccm reinem

Duodenalsekret 1,8 1% Alkali entsprechen, sind 20 Magensaft (0,369, HCI) dqui-

valent: 111 cem.

Es werden auf 200 Frauenmilch ergossen: 131 cem Sekrete

Bei 750 com Tagesmenge: 491

» 1

pro Tag.

Sekretionsverlauf nach einer Mahlzeit von 200 g */g-Milch.
(In Klammern die Milchmengen.)

Zeiten Sofort| 30’ | 60’ | 90’ | 120" | 150" | 180" | 200
Mageninhaltsmengen
bes gloiohmabig || 200 | 170|140 | 110| 80 | 50 | 20 | 0
schnellerEntleerung| | (133) [(113)] (93) | (73) | (83) | (33) | (13) | (0)
Px nach Lit.-Angaben 6,6 58| 48| 40| 33| 24| 20| —
Zur*Pufferitherwin-
dung sind fir 100
Kuhmilch nétig, um
diese h zu erreichen: |
cem O,1nHCLI . . .| O 25 |15 (14 |26 (30 |22 | O
Fiir die am Ende der 1
Periode vorhandene
Milchmenge sinddies| 0 (28 |14 (10 |14 |10 | 3 |0
Fiir die am Anfang der [
Periode vorhandene
Milchmengesinddies| 0 "33 |17 |13 |19 16 710
Mittelwert . . . . . — 805|155|11,5|16,5 l 13 5 | 0Summe 92 com
Den Magen haben ver- ! | ‘
lassen. . . . . . . — 160,56|45,5|41,5 46,543 |35 [20Summe292 ,,

100 g Kuhmilch (verfiittert in 1502/,-Mileh) werden entleert mit einem durch-
sehnittlichen py von 3,8, entsprechend 69 cem Magensaft (0,36% HCI).
92 cem Magensaft sind squivalent 511 cem Duodenalsait. Die Gesamtsekrete

auf 2002/,-Milch betragen 603 com.

Bei 750 g Tagesmengc werden gebildet 2,26 1 Sekrete, d. k. das 4,6fache Quantum
wie bei Frauewmilch. Der Erwachsene bildet mach PUrTER tdglich 5—71 Ver-
dawungssekrete, das Brusthind nach dieser Rechnung knapp Y,o dieser Menge, das

Flaschenkind etwa 1/,
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Neutralitit, wieder hergestellt wird. Gleichmifiige Durchmischung im
Magen und Entleerung eines homogenen Chymus werden vorausgesetzt.

Ein prinzipieller Einwand gegen den hier unternommenen Versuch
der Berechnung ist der, da die Pufferungséinderung durch den fermen-
tativen Abbau besonders der Fette unberiicksichtigt bleibt. HEs ist aber
sicher, daB die beim Fettabbau entstehenden Fettsiuren nicht oder doch
nur zu ganz geringen Betrigen neutralisiert werden, was ich spéter be-
weisen werde. Wire Neutralisierung der hohen Fettsiduren zu erwarten, so
wiirde man nidmlich ganz exorbitante Mengen an Darmsekreten erwarten
miissen, Multipla der angegebenen Zahlen, welche zu jeder Mahlzeit
zu liefern wiren. Auch aus der tatsichlich anzutreffenden ausge-
sprochen sauren Reaktion in groflen Teilen des Diinndarmes ist zu
folgern, dafl eine Neutralisierung der Fettsiuren nicht erreicht wird,
wenigstens im Bereiche derjenigen Zone, in welcher vor allem resor-
biert wird.

Vergleicht man mit den hier durch Annahmen und theoretische Be-
trachtungen gewonnenen Zahlen diejenigen, welche im Tierversuch er-
halten worden sind, so stehen hierfiir Versuche von ToBLER zur Ver-
filgung. Die Zahlen, die ToBLER fiir die Magensekretion des Hundes
gibt, liegen allerdings niedriger. ToBLER hat aber wegen Ermiidung der
Tiere nicht den ganzen Entleerungsvorgang beim Hunde mit hoher
Duodenalfistel verfolgt, da sich dieser iiber 5—7 Stunden hinzog. Ferner
ist damit zu rechnen, dal beim erwachsenen Hunde die Magenaciditét
erheblich héher liegt wie beim Sdugling. Wahrend fiir diesen 0,36%
Salzsdure angenommen wurde, wurde sie im kleinen Magen des Hundes
zu 0,5% gefunden. Schon aus diesem Grunde diirfen die Zahlen ToBLERs
nicht auf den Sdugling iibertragen werden, sie miiiten zum mindesten
fiir den Magensaft entsprechend erhoht werden. Im folgenden geben wir

eine Tabelle wieder mit den von ToBLER aus der hohen Duodenalfistel
gewonnenen Sekretmengen :

Verfiitterte Sekretmenge

Milchmenge Sekretmenge pro 100 com Bemerkungen
300 68 23 Sekret ohne Beimengung
300 140 a7 || o P omeng]
250 100 33 [ N g ne e
250 110 4 ) [eroassalt
300 279 93 | Reichlich Duodenalse-
250 362 145 | krete beigemischt.

Wenn wir fiir 100 Milch etwa 30 ccm Hundemagensaft als Sekretions-
produkt annehmen, so wiren das im Verhidltnis der Konzentrationen
umgerechnet fiir den Séugling 42 cem, wihrend die vorhin vorgenom-
mene Berechnung 69 ccm ergibt. Die Berechtigung einer Ubertragung
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ist an sich zweifelhaft, besonders aber deswegen, weil die Sekretmengen
ToBLERs nicht die ganze Sekretionsperiode umfassen.

AuBerst instruktiv ist der Vergleich der Frauen- und Kuhmilch be-
treffs der Beanspruchung der gesamten Sekretion im Magen und Duo-
denum. Bei 2/; Milch wird diese im 3fachen Betrage benttigt gegeniiber
der Frauenmilch. Wiirde man etwas hohere Aciditéten bei Frauenmilch
einsetzen — unser Beispiel folgt dem Sekretionstypus des Trimenon-
kindes —, so wiirde die Differenz nicht ganz so groB ausfallen. Sehr
wesentlich fiir die Rechnung ist die raschere Entleerung der Frauenmilch,
durch welche die Sekretionsleistung des Magens weit weniger ange-
strengt wird. ,

Das bei der Kulmilch befolgte Prinzip der Verdauwung mit hoher Se-
kretionsletstung ist gegeniiber dem Vorgang, wie er bei Frauenmilch statt-
findet, undkonomisch und gefihrlich. Jede Belastung des Wasser- und des
Ssurebasenhaushaltes wirkt sich hier an einer besonders bedrohten
Stelle aus. So sehen wir denn auch, daf von einer Reihe von Autoren
bei Atrophie und schwereren Durchfillen die Absonderung eines sauren
Duodenalsaftes nachgewiesen werden konnte. Auch ich selbst verfiige
iiber eine einzelne derartige Beobachtung bei einem Falle von frischer
Intoxikation.

Die Berechnung der Gesamtsekretmengen, welche beim Flaschen-
kinde 1/, des fiir den Erwachsenen angenommenen Volumens, beim
Brustkinde !/;, desselben betragen, 1t allerdings eine Einwendung zu.
Wir haben angenommen, da allméhlich soviel Duodenalsaft ergossen
wird, daB der aus dem Magen iibertretende Chymus neutralisiert wird. Nun
wird aber Neutralreaktion im Diinndarminhalt tatséchlich erst im unte-
ren Ileum erreicht. Hier aber geht die Resorption der Nahrstoffe bereits
ihrem Ende entgegen. Also kann und muf auch bei saurer Reaktion re-
sorbiert werden. Damit aber ergibt sich die Konsequenz, dafs die oben an-
gegebenen Zahlen fiir die Duodenalsekrete Maximalzahlen sind, die in
Wirklichkeit kaum erreicht werden diirften. Eine Begrenzung durch Fest-
setzung von Minimalwerten ist vorliufig mangels geeigneter experimen-
teller Unterlagen nicht méglich.

Bei der direkten Untersuchung der Aciditit des Duodenalinhaltes
wurde ein weiter Streuungsbereich gefunden, wenn das Material ohne
Riicksicht auf die Verdauungsphase entnommen wurde. DavIsoN gibt
nebenstehende Ubersicht der von ihm gewonnenen Ergebnisse.

Wie ersichtlich ist, haben gerade die sauersten Nahrungen eine Ten-
denz zur Alkalisierung des Duodenalinhaltes. Dies ist wohl durch die
giinstigeren Bedingungen der Sekretinbildung und durch verstirkte
Pankreassekretion zu erkliren. Das Alkalischerwerden von Buttermilch
wurde auch im Tierversuche nachgewiesen (SCHIFF und GOTTSTEIN).

Die gleichzeitige Messung des Magen- und Duodenalinhaltes ist Fri1z
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, ‘ %-Zahl der Proben in den Einzelgruppen bei:
Duodenal- Zahl der | . ] . .. .. .| Milchssurevollmilch
Inhalt pg Proben \ Vollmileh | Eiweifmilch : Py 4 und Buttermilch
Rk P ® Py 47
3,348 9 ] 0 100 0
5,0—5,8 10 50 40 10
6,1—6,5 13 ’ 23 38 38
T.0—7,1 | e | et 3
Gesamtzahl | ‘
der Proben 43 i 8 j 25 10

MiLLER gelungen. Durchweg ist der Duodenalinhalt weniger sauer als
der Mageninhalt. Das Verhaltnis von Nahrungsaciditdt zur Duodenal-
aciditdt weist folgende Tabelle aus:

pg des Duodenalinhaltes (Durchschnitts-

Nah
HAlrng Py wert der ersten 1!/, Stunden)

Molke . . . . 66 | 5,32
Sauermolke . 4,3 4,56
Halbmileh . . 6,65 | 5,64
Saure Milch . 4,04 | 4,65

Hiernach ist die Reaktion stark saurer Nahrungen bereits im Duo-
denum alkalischer, als die Nahrung aufgenommen wurde, bei nahezu
neutraler Nahrung aber — infolge der Magensekretion — saurer. Das
Acidititsmaximum im Duodenum lag bei gezuckerter Halbmilch nach
65 Minuten bei py 4,4, bei gesduerter Halbmilch nach 38 Minuten bei
4,01, bei Vollmilch nach 145 Minuten bei 5,02. Nach lingstens 11/, Stun-
den steigt p, wieder stirker an, nach 2—3 Stunden ist die Aciditit wie-
der ausgeglichen. Die Intensitit der Gelbfirbung des Duodenalinhaltes
héngt sichtlich von der Aciditdt ab. Stark saurer Inhalt ist, wie ich
auch aus eigenen Erfahrungen bestitigen kann, weniger gefirbt (Scrirw,
Er1assere und Mosse, Fritz MéLLER). Der Zusammenhang ist wohl
einfach der, dal zu stark saurem Inhalt noch wenig gelbes Duodenal-
sekret beigemischt ist. Das Abblassen wurde auf Hemmung des Galle-
zuflusses zum Darm infolge Kontraktion des Sphincter OpbpI zuriick-
gefithrt. Von Interesse ist die Angabe von ScHirr und Mitarbeitern, dal3
bei Sauglingen mit Erythrodermia desquamativa der Niichternsaft farb-
los floB, der GallenzufluBl aber durch Peptoneinfubr in das Duodenum
herbeigefithrt werden konnte. Pepton bewirkt nach StEPP auch beim
Menschen, so wie es fiir den Tierversuch schon bekannt war, das Aus-
flieBen der Blasengalle. Gallenmangel wurde nur bei Keratomalacie im
Duodenalsaft gefunden.

Die allgemein verbreiteten und in den Lehrbiichern niedergelegten
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Vorstellungen iiber den chemischen Mechanismus der Neutralisierung des
sauren Mageninhaltes durch die alkalischen Darmsekrete bediirfen ge-
wisser Korrekturen. Dieser Vorgang spielt sich nicht nach dem Schema,
einer Absittigung von Salzsdure durch eine Bicarbonatlosung ab, denn
hierdurch wiirden zu groe Mengen an Duodenalsekreten verbraucht, und
diese Sifte konnen doch nur langsam geliefert werden. Selbst wenn man
das Spielen des Pylorusreflexes

7 beriicksichtigt, wiirde nach die-

sem Mechanismus eine erheb-
Ly 17 liche Zeit im oberen Dinndarm
sehr saure Reaktion herrschen
6 Z kénnen bis zu etwa py 2—3,

wenn entsprechender Magen-

X
7 || inbalt austritt. Beim Saugling
/

8
%
7

wurde aber niemals im Duode-
] num ein so saurer Inhalt vorge-
funden. Tatsdchlich arbeitet der
Organismus hier nicht rein nach
dem Prinzip der schrittweisen Ab-
sdttigung mit einer Alkalilosunyg,
die an Konzentration weit unter
der Aquivalenz des Magensaftes
steht, sondern er schiebt ein Puf-
fersystem vor, dessen wesentliche
Triger die Gallensiuren wund
Cholate sind. '
¥ 80 7 %0 20 0%  Die hier obwaltenden Verhilt-
Wagersar?. inMisthung mit Duoderalsaft nisse werden durch die Abb. 23

Abb. 25. I Magensaft und reiner Duodenalsaft vom . .
Hunde gemischt; IZ n/10 HCl und 0,02 normal Bi- und 25 erlidutert. Die erste der-

carbonat gemischt; III 1% Taurocholat; IV 4% selben betrifft Pufferkurven von
Taurocholat mit n/10 Salzséure gemischt beim Kur-
venknick von IV fallt die Taurocholsiure aus.  1proz. Losungen von Taurochol-
siure und von Duodenalsiften
von Séuglingen, die zweite stellt unter I eine p,-Kurve dar, die durch
Mischung eines Duodenalfistelsaftes vom Hunde mit dem am Ende einer
Fleischfiitterungsperiode, und zwar nachdem der Magen groBtenteils ent-
leert war, aus der Magenfistel erhaltenen Sekret gewonnen worden war.
Es ist ersichtlich, daB hier die 4fache Menge von Duodenalsaft erst hin-
reichend ist, um einen Magenchymus von Px 1,95 eben iiber p; 5 zu
bringen. Es ist dabei wahrscheinlich, daB die Alkalikonzentration des
Duodenalsaftes beim erwachsenen Hunde wesentlich hoher ist als beim
Séugling. Die Konzentration an gallensauren Salzen beim Saugling wurde
durch TAYLOR, ZIEGLER, GOURDREAU untersucht. Das Glykocholat iiber-
wiegt Taurocholat im Verhaltnis 1: 1 bis 1: 17. Die Gesamtkonzentration
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an Gallenséduren bei einem gesunden 3 Monate alten Siugling wurde zu
0,18 Grammprozent angegeben, bei einem 2jahrigen Kinde zu 5,5 Gramm-
prozent. Hieraus ist ersichtlich, dafi die Konzentration an Gallensiuren
ausreicht, um den in den Kurven ausgedriickten Puffereffekt auszuiiben.
Dieser Effekt geht auch aus der folgenden, Kurve I in Abb. 25 entspre-
chenden Tabelle hervor, welche die Verhiltnisse der Neutralisation im
Duodenum nach einem Versuche von ENDERLEN-FREUDENBERG-V. RED-
witz beleuchtet. Es wurde Magenchymus nach Fleischfiitterung gegen
Ende der Verdauungsphase aus einer Magenfistel entnommen und filtriert.
Duodenalsaft stand in vollig reinem Zustande zur Verfiigung von einem
Hunde mit Pylorusausschaltung nach v. E1SELSBERG und Duodenalfistel.

65 com Magenchymus, py 1,95, MeTT 6,8
41 ,, Duodenalsaft, ,, 6,98, , 3,5

Teile Magenchymus . 0 = 1 2 3 4 6 8 10
,, Duodenalsaft. . 10 9 8 7 6 4 2 0
P « ¢« =+ = o o« 6,98 6,34 526 446 385 299 251 195
Farbe . . . . . .. gelb gelb braun- griin- griin grin griin farblos
griin braun
Ausseben . . . . . . klar klar Hauch triib sehr Fallung  Opales-
triilb cenz.

Von py 4,5 an entspricht dieser Neutralisationsverlauf vollstandig
dem einer 4proz. Losung von Taurocholsdure. Zwischen py 2,2 und 3,9
liefert deren Titrationskurve einen Knick, der sich durch Ausfillung der
Gallenséuren aus der Losung erklart. Der EinfluB der Galle allein ohne
Mitwirkung des Pankceassekretes auf die Magenaciditidt ging aus einem
Versuche der oben genannten Autoren hervor, bei dem die Galle nach
Cholecystogastrostomie und Choledochusresektion in den Magen geleitet
wurde. Der Chymus erreichte dann, wenn er nach Fleischfiitterung durch
die Magenfistel entnommen wurde, niemals eine héhere h als py 3,07
bis 3,37 an Stelle von 1,9.

Es ist sehr wahrscheinlich, daf3 die Aciditidtsregulation im Darm bei
acholischen Zusténden Stérungen erleiden wird, denn die Pufferwirkung
der Gallensduren fallt unter diesen Verhéltnissen génzlich fort. Es ist
auffallig, daf} bei dieser Krankheit die drztliche Empirie schon lingst ge-
funden hat, daB Mahlizeiten, welche die Magensekretion stark erregen
{Fleisch), hier zu vermeiden sind. Mittels eines Kohlenhydrat-Milch-
regimes wird hier die Salzsidureabsonderung gering gehalten und durch
die Nahrung selbst fiir kréftige Pufferung gesorgt. Im Sauglingsalter ist
dieser Schutz bei acholischen Zustédnden a priori vorhanden. Immerhin
arbeitet die Reaktionsregulierung unter erschwerten Bedingungen, was
fiir die Fermentprozesse namentlich nicht gleichgiiltig sein kann.

Wihrend wir noch einige Kenntnisse iiber die Duodenalsekrete haben,
wissen wir so gut wie nichts tiber die sekretorischen Leistungen des

Freudenberg, Physiologie. 6
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iibrigen Darmes. Sicher sind sie gegeniiber den anderen Sekretionen im
Darmkanal der Menge nach nicht sehr bedeutend. Im Tierversuch ist
Sekretion aus Darmschlingen in erster Linie durch mechanischen Reiz
auszulosen. Als chemische Reizbildner sind auBlerdem Sduren und Ab-
bauprodukte des Eiweil- und Fettstoffwechsels erkannt worden, auBer-
dem verschiedene Arzneimittel (Senfcl, Kalomel). Im Gegensatz zum
isolierten kleinen Magen, der durch Fressen bekanntlich energisch zur
Saftbildung angeregt wird, erregt eine Mahlzeit keinerlei Absonderung in
der isolierten Darmschlinge, solange sie nicht mechanisch gereizt wird
(BaBriN). Nach Fettmahlzeiten (Sahne) gelingt es, durch mechanische
Reizung wesentlich gréBlere Mengen an Darmsekret aus dem isolierten
Abschnitt zu gewinnen. Die besonders starke reizbildende Kraft des
Fettes fiir die Darmsekretion geht auch aus den Tierversuchen von
Loxpox hervor, nach denen sich die Mengen des gebildeten Chymus bei
100 g Fleisch, 100 g Fleisch plus 10 g Stdrke und endlich 100 g Fleisch
und 10 g Fett verhielten wie 126:140: 213, die Sekrete also wie 26: 26-}-
4:26-477. Die steigernde Kraft des Fettes ist also fast 20fach héher als
die der Stérke.

Die einzige spontane Sekretion aus Darmfisteln wurde bei Durchfall
beobachtet. Diese Beobachtung ist von hohem theoretischen Interesse.
Ste zeigt, daf3 Reszwirkungen auf die Darmdriisen nicht nur durch lokale
Einwirkungen entstehen, sondern daf3 sie durch Nerven- oder hormonale Er-
regung weitergeleitet werden konnen.

Die Reaktion des Darmsaftes fand RosExBaAtM am Hunde mit
TaIRY-VELLA-Fistel bei pr 7,3—7,6. Vermutungsweise hatte auch die-
ses Sekret nicht mehr die Kohlensidurespannung wie am Entstehungsort
und diirfte somit urspriinglich sauer gewesen sein. Verschiedene Milch-
gemische mit verschiedener h nahmen nach einem Aufenthalt in der
Darmfistel dieselbe Reaktion an, die das Sekret selbst besafl. Wenn ge-
legentlich bei Menschen Inhalt aus Dinndarmfisteln zur Untersuchung
gelangt, wozu ich einmal bei einem S#ugling Gelegenheit hatte, so sind
dort noch viel mehr wie im Tierversuch die genuinen Verhéltnisse ver-
wischt. Es bildet sich eine lebhafte Bakterienwucherungszone, welche
Géarungen hervorruft.

In der folgenden Tabelle versuchen wir nach Literaturangaben noch-
mals eine Zusammenfassung der chemischen Sekretionserreger in ihrer
Wirkung auf die verschiedenen Sekretionen im Darmkanal zu geben.

Die innige Verflechtung und Verkniipfung der verschiedenen Abson-
derungsleistungen wird aus dieser Zusammenstellung klar ersichtlich.
Eine Verminderung der Salzsdureabsonderung nimmt einen der stidrksten
Sekretinbildner in den tieferen Abschnitten fort, so daf die Absonderung
von Pankreassaft und Galle sich vermindern miissen, und die geringe Be-
netzung der Darmschleimhaut mit Pankreassekret ihrerseits nur eine
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Magensaft Galle 1 Pankreassaft Darmsaft
Wirk- EiweiBabbaupro- | Fett > Eiweill >Koh- Kohlen- Salzséure, organi-
sam: dukte, Peptone, |lenbydrat, Extraktiv-| hydrat > Ei- | sche Sduren, Dex-
organische Siu- | stoffe, Galle, Cholate, | weill > Fett, | trine, Seifen, Ab-
ren, Seifen, Ge- | Salzsiure,organische | Salzsdure, | bauprodukte von
miisesekretine, | Sduren, Seifen, Pep-‘ Fettsduren, | Casein, Cholate,
Hitzesekretine, |tone, Lebersubstanz, | Seifen, Galle, | Pankreassaft,
Carnosin, Pan- | Mineralwasser, Hista- { Sekretine, Cho- | Harnstoff, hyper-
kreassaft, Galle, min, Insulin lin, Histamin | tonische Salz-
Speichel, Wasser, 16sung, Glycerin,
Histamin Histamin
Unwirk- Stirkekleister, Rohes Eiweill, | Aminosiuren
sam: Zuckerlosung | Wasser, Salzlosung, | in neutraler
Stirke, Zucker, Bi- Losung
carbonate
Hem- Fett, Atropin, | Atropin (weilMagen-| Bicarbonat- Atropin
mend: Insulin sekretion gehemmt) | 16sung, Soda-
Adrenalin 16sung, Mol-
kensalze,rohes
Eiweil}, |
Atropin |

schwache Darmsekretion auslosen kann. Fillt die Gallesekretion in den
Darm beim Sdugling fort, etwa bei Atresie der abfithrenden Wege oder
aber bei gewissen Formen von Lebersyphilis, so entfallt ein starkes Reiz-
mittel fiir die Pankreassekretion und die von dieser abhingigen Darm-
saftabsonderung. Bei einer vermehrten Entstehung organischer Sduren
im Diinndarm werden die Sekretionen von Galle, Pankreas und Darm-
saft erregt. Lst der chemische Abbau, etwa die Bildung von Seifen und
Fettsiuren gehemmt oder gestort, so entfillt ein Reiz fiir die Bildung
gerade derjenigen Sekrete, welche diesen Abbau am meisten beschleu-
nigen. Ganz adhnlich wiirden die Folgen einer Hemmung des Eiweif3-
abbaues sein. Wir konnen aber aus der Feststellung solcher Zusammen-
hiénge keine weitgehenden Folgerungen fiir die pathologischen Verhalt-
nisse ziehen. Die Abhéngigkeiten sind zu vielfach und zu komplex. Die
Einfliisse von seiten des Nervensystems, die zu dem Modus der direkten
chemischen und der humoralen Erregung noch hinzutreten, endlich die
Moglichkeit der Entstehung von Reizstoffen im Darm wie Histamin und
Cholin gestalten den Gesamtvorgang so uniibersichtlich, daf man kaum
von der Verfolgung einer einzelnen Abweichung aus in die komplizierten
Verhaltnisse bei pathologischen Storungen weit vordringen kénnen wird.

Der Dickdarm kommt als Sekretbildner unter normalen Verhiltnissen
wenig in Betracht, sicher ist dies dagegen der Fall bei der Ruhr, Kolitis
und anderen Reizzusténden.

Uber das Verhalten der Aciditit in den tieferen Darmabschnitten
sind wir beim Erwachsenen durch die Einfithrung der Methode des langen

6%
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Schlauches auch in vivo einigermafBen unterrichtet. Es ergab sich hier
z. B. im Duodenum eine Aciditit von py 4,7, im Jejunum py 5, im
Heum py 5,1, im unteren Ileum pg 6,2. Leider ist diese Methode beim
70
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Magen Dvodenum  Jejunum  Ieum Kolon  Rektum
Abb.26. Aziditdt im Darmkanal.

Saugling noch nicht zur Anwendung gelangt, so daf wir hier auf Befunde
an Leichen kiirzlich Verstorbener angewiesen sind. Sofern man aus diesen
etwas schlieffen kann, diirfen wir auch beim S&ugling im ganzen Verlauf
des Diinndarmes leicht saure Reaktion annehmen, die nach der BATHIN-
schen Klappe hin allmahlich abnimmt. Auch Tierversuche, welche HuL-
LER anstellte, hatten ein analoges Ergebnis. Sie betrafen junge Hunde
in der Sédugeperiode. Nur wenn es zu dyspeptischen Stérungen gekom-
men war, fehlte die allmidhliche Abnahme der Aciditit nach dem Dick-
darm zu. Die Ubereinstimmung der Befunde am Erwachsenen und am
saugenden Tier bekriftigt sehr die Folgerungen, die fiir den Siugling ge-
zogen worden waren. .
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IV. Eiweilverdaunung.

Die chemischen Vorgiinge im Verdauungsrohr sind als die wesentlich-
sten und kompliziertesten seiner Leistungen zu betrachten. Die Motorik
ist der Hilfsapparat zu dieser Aufgabe, die Sekretion ihr Werkzeug, die
Resorption ihr Ziel, die Nahrung der Rohstoff. Worin besteht das Wesen
der Aufgabe? Rohstoff kann als Halbfabrikat einer anderen Industrie
zugefithrt, ihr iibergeben oder bis zum Enderzeugnis verarbeitet werden.
Beide Aufgaben leistet der Verdauungsapparat. Bereits die Darmepithe-
lien vollziehen wieder Synthesen des abgebauten Materials, z. B. des
Fettes, stellen also Fertigfabrikate her, wihrend dies mit anderen Mate-
rialien (Kohlenhydraten) nicht geschieht. Wie die Verhéltnisse beim Ei-
weil} liegen, ist eine auBerordentlich schwierige, noch nicht gentgend ge-
klarte Frage. Wir diirfen aber die syuthetischen Funktionen des Darmes
bereits als hinter der Resorption, der Aufnahme in den Kérperbestand
liegend, dem Intermediirstoffwechsel zurechnen und aus dem Kreise
unserer Betrachtungen ausscheiden.

Der Vorgang der Materialverarbeitung bei der Verdauung ist nur zu
verstehen auf Grund von Materialkenntnis. EiweiSchemie und Physio-
logie der Eiweilverdauung haben sich in steter Wechselwirkung ent-
wickelt. Der Wendepunkt, den die Synthese der Polypeptide durch
E. FiscuEr fiir die EiweiBchemie bedeutet hat, hat sogleich weittragende
Folgen fiir die Kenntnis der Eiweillverdauung gewonnen, insbesondere
betreffs des Angriffspunktes der Fermente. Ebenso wie durch die Syn-
these F'1scHERs die siureamidartige Verkniipfung der Aminoséuren, die
F. HorMEISTER schon vorher angenommen hatte, als tatsidchlich be-
stehend erwiesen wurde, so trat als ein Teil der fermentativen Leistung
beim EiweiBabbau nun die Losung dieser Bindung hervor. Aber ebenso-
wenig wie heute noch angenommen werden darf, daB die EiweiBkorper
Molekiile von ungeheurer Gréfle, entstanden durch endlose Aneinander-
kettung von Aminoséuren, darstellen, ebensowenig ist die Leistung des
fermentativen Eiweillabbaues richtig definiert, wenn man sie beschrin-
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ken wollte auf die Zersprengung solcher Ketten durch Losung von Pep-
tidbindungen. Immer groBere Bedeutung gewinnen die Annahme von
anhydridartigen Bindungen nach dem Typus der 2,5-Diketopiperazine
im EiweiBmolekiile (LEVENE, ABDERHALDEN, DAKIN, SSADIKOW-ZE-
LINSKY), und die Versuche zu erweisen, daf die tatsichlich isolierten An-
hydride vorgebildet waren und nicht durch die chemischen Eingriffe zu
ihrer Gewinnung erzeugt wurden. Von auBerordentlicher Tragweite fir
das Schicksal solcher Verbindungen bei der Verdauung ist der Nachweis
ABDERHALDENS, daf} die Anhydridringe unter der Wirkung saurer oder
alkalischer Reaktion der Verdauungssiite bereits zerfallen konnen. Die
Offnung des Ringschlusses benitigt also keine besonderen Fermente. Die
offenen Ketten werden dann von den peptidspaltenden Fermenten in
Aminosduren zerlegt.

" C. OPPENHEIMER macht nun in Analogie zu den erfolgreichen For-
schungen an der Stirke die Annahme, daB alles, was an scheinbar hoher
molekularem Aufbau sich iiber den aus Anhydriden und Polypeptiden
aufgebauten ,,Grundkirpern®, deren Charakterisierung allerdings noch
unmdglich ist, erhebt, nur durch Betétigung von Nebenvalenzen aggre-
giert sei. Wirklich chemische Individualitidt soll hier nicht mehr exi-
stieren, die Kolloidchemie tritt an Stelle der Strukturchemie. Daf} ty-
pische, chemische Individuen hier fehlen, das zeigt die Erfolglosigkeit der
jahrzehntelangen Bemiihungen, definierte, hthere Spaltprodukte des Ei-
weilles zu finden. Albumosen, Peptone konnten nie anders als durch
kolloidchemische Methoden charakterisiert werden, niemals durch struk-
turelle, wirklich chemische Eigenschaften. Die ganze Nomenklatur von
Proto-, Hetero-, Deutero-, Anti-, Hemi-, Amphopeptonen, samt den den
obigen Namen zugesetzten Alphabetbuchstaben, diese Nomenklatur, die
immer uniibersichtlicher wurde, hat gezeigt, dafl die Forschung hier in
die Sackgasse geraten war. Peptone und Albumosen sind keine chemi-
schen Begriffe mehr. Wenn wir auf die Anwendung dieser Worte gleich-
wohl nicht verzichten konnen, so sei betont, daB sie nicht chemische Ver-
bindungen, sondern ein Material, das unter bestimmten Bedingungen ge-
wonnen wird, sozusagen eine Droge, kennzeichnen sollen.

Auf Grund der so skizzierten Auffassung trennt OPPENHEIMER nun
diejenigen Fermente, welche rein desaggregierend, hydratisierend, aber
nicht hydrolisierend wirken, von den die Peptinbindung 16senden. Hier-
nach ergibt sich das folgende Schema:

I. Primére Proteasen: hydratisierende Fermente.
Pepsinasen, Chymasen, Tryptasen.

II. Peptidasen: spalten nur Polypeptide zu Aminoséuren.
Erepsine des Pankreas- und Darmsekretes.

III. Akzessorische Fermente: Amidasen, Arginase, Aminophospha-
tase.
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Hier sind nun noch iiber die Bezeichnungsweise einige Erlduterungen
zu geben, da es sonst als unbegriindet erscheinen kénnte, dafl die alte
einfache Bezeichnung Pepsin, Trypsin, Chymosin oder Lab aufgegeben
ist. Zunéchst ist zu sagen, daB die Bezeichnungen Pepsinasen, Tryptasen
weiterumfassend sind, als die entsprechenden hergebrachten Ausdriicke,
die auf das eiweiBiverdauende Ferment des Magens und des Pankreas
hinweisen. Es sind diejenigen Gruppen von Fermenten gemeint, die
gleichgiiltig welcher Herkunit auf kationisches, anionisches oder isoelek-
trisches Eiweill einwirken. Pepsinasen finden sich als im ausgesprochen
sauren Bereiche wirksame Fermente auller im Magen in den Geweben,
Tryptasen auler im Pankreas in Geweben und Leukocyten, die Chy-
masen stehen nach einer Vermutung OPPENHEIMERs vielleicht dem
pflanzlichen Papain nahe. Die Namengebung wird nun aber weiter da-
durch erschwert, als die frither giiltige Definition: ,,Trypsin bzw. Tryp-
sinogen ist das eiweifizerlegende Ferment des Pankreassaftes’, nicht
mebr die bekannten Tatsachen richtig bezeichnet. Der Pankreassaft
enthilt einerseits ein eiweiBspaltendes Ferment aus der Gruppe der pri-
méren Proteasen, also eine Tryptase, und ferner eine ganze Reihe von
Peptidasen, das Pankreaserepsin, wodurch er imstande ist, Peptide zu
zerlegen. Die Peptidasen des Darmerepsins sind gleichartig mit denen
des Pankreassaftes. Tryptasen und Peptidasen sind nach den ganz ver-
schiedenen Substraten, auf die sie einwirken, streng voneinander zu
trennen. Der Fortschritt, der hier dank den erfolgreichen Isolierungen
der Fermente durch WiLLsTATTER und seine Schiiler erzielt wurde, ist
von wesentlicher verdauungsphysiologischer Bedeutung, denn er hat eine
Reihe falscher Vorstellungen berichtigt, wie die, dal das Erepsin Casein
verdaut, und daB das gleiche einheitliche Trypsinferment Eiwei} ver-

Erepsin ‘ ‘
(Darm- und Trypsin | Trypsin und
Pankreas- | (Trypsinogen) | Enterokinase
peptidasen)

Substrat

. Alanyl-Glyein . . . . . . . .
Glyeyl-Tyrosin . . . . . . .
Glyeyl-Glyein . . . . . . . .
Glyeyl-Alanin . . . . . . . .
Leueyl.Glycin . . . . . . . .
. Leucyl-Alanin. . . . . . . . :
. Leucyl-Glycil-Glycin . . . . .

|
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. Pepton ex albumine (MERCK) .
. Clupein. . . . . ... ...
. Thymushiston . . . . . . . . -
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.Casein . . . . .. ... .. - -
. Fibrin . . . . .. ... .. - -
13. Gelatine . . . . . .. . .. - —
. Gliadin. . . .. ... ... - — |
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daut und Peptide spaltet. Die wirklich vorliegenden Verhiltnisse sind
aus der auf S.87 nach WaLDscEMIDT-LEITZ wiedergegebenen Tabelle
zu ersehen, in welcher das Zeichen — fehlende Hydrolyse, -+ positive
Hydrolyse, ++ verstéirkte Hydrolyse bedeutet.

Wie aus der Tabelle ersichtlich ist, enthdlt das Trypsinogen nur auf
Peptone und Protamine wirkende Fermente. Der besonders einfache
chemische Aufbau der Protamine macht diese offenbar dem nicht akti-
vierten Trypsin zuginglich. Erst nach der durch den Hinzutritt der
Enterokinase erfolgenden Aktivierung des Trypsinogens zu Trypsin
kommt die Tryptasewirkung zustande, welche sich auch auf echte Ei-
weiBBkorper erstreckt, die Wirkung auf Pepton und Protamine aber ver-
stirkt. Die alte Meinung, daBl Erepsin Casein spalte, ist falsch. Das
Erepsin des pankreopriven Tieres greift nach Hfipox Casein nicht an.
Wenn AxtoNINO und CLEMENTI im Saft von VeLLA-Fisteln noch Kasein-
olyse finden, so spielen hier vielleicht Fermente aus den Wanderzellen, den
Leukocyten aus den Plaques, eine Rolle. Es ist im iibrigen nicht zu bestrei-
ten, daf} hier Widerspriiche in der Literatur vorhanden sind.

Neuerdings ist diese Frage durch WarpscaMrpT-LEITZ und WALD-
SCEMIDT-GRASER bearbeitet worden. Im Safte aus VELLA-schlingen von
Hunden wurde deutliche Erepsinwirkung gefunden, aber keine trypti-
sche Wirkung. Auch fehlte die Enterokinase in dieser Schleimhaut, die
nicht mehr mit Pankreassekret in Berithrung kam. Wo doch etwas
Enterokinase gefunden wurde, da iibernahmen Leukocyten als Triger
dieses Effektes die wesentliche Rolle. Trypsin wurde iibrigens auch im
leukocytenhaltigen Darmsekrete vermift. Nach WALDSCEMIDT-LEITZ
und HARTENECK entstammmt die Vorstufe der Enterokinase dem Pan-
kreas. Die Darmzellen sollen diese Vorstufe aus dem Pankreassekret
aufnehmen, speichern, in das fertige Produkt tiberfithren und bei Bedarf
abgeben. Wenige Tage nach Entfernung des Pankreas verliert die Darm-
schleimhaut ihren Kinasegehalt.

Die oben nach C. OpPENHEIMER skizzierten Anschauungen iitber den
Aufbau der EiweiBlkorper und die Proteolyse finden durch eine experi-
mentelle Untersuchung von Rona und MYSLOWITZER eine starke Stiitze.
Es wurden bei der Wirkung eines erepsinfreien Trypsinpriaparates neben-
einander die Losung der COHN-Bindung und die Desaggregierung unter-
sucht, welch letztere durch zwei verschiedene Methoden gemessen wurde,
die Bestimmung des Rest-N und die Analyse der an Kollodium adsorbier-
baren Teilchen bei der Proteoklasis. Casein ist gar nicht an Kollodium
adsorbierbar, sehr stark sind es aber seine héheren Spaltstiicke. Wenn
das Priparat auf Casein einwirkte, so war in ganz kurzer Zeit eine weit-
gehende Uberfithrung in adsorptionsfihige Produkte erreicht, die in
5 Minuten bis zur Hélfte der ganzen Caseinmenge gingen. Der Rest-N
stieg in kurzen Versuchszeiten auf das 4—5fache seines Ausgangswertes,
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immerhin nicht in dem Umfange beschleunigt, wie der erste ProzeB. Der
Aminostickstoff aber wuchs in der gleichen Zeit nur auf das 13 /.fache.
Die viel stirkere Erhéhung des Rest-N gegeniiber dem Aminostickstoff
entspricht auch eigenen Erfahrungen.

Aus diesen Daten ist zu entnehmen, daB das Casein durch die Tryp-
tase sehr rasch desaggregiert und nur langsam chemisch gespalten wird.
Es ist als gewil anzunehmen, daB schon die Desaggregierung den Art-
charakter authebt, wie dies ja fiir die ebenfalls nicht tiefgehende pep-
tische Spaltung nachgewiesen ist. Nur bei Storungen der EiweiBver-
dauung wird also intaktes Protein an die Schleimhaut herantreten
kénnen. Wie weit die micellare Zerkleinerung bereits die Méglichkeit der
Resorption bewirkt, ist unbekannt.

Die Eiweiverdauung beim Siugling beginnt im Magen. Daf im
Speichel einzelne Peptidasen nachgewiesen worden sind, ist fiir den Ver-
dauungsablauf ohne Bedeutung. Wie beim Tiersdugling, so wird auch
beim Menschensgugling die Milch im Magen gelabt. Was die Labung
durch das Labferment des Magens, das Chymosin, in fermentchemischer
Hinsicht bedeutet, ist ein Problem, iiber das sich eine ganze Literatur
entwickelt hat. Sie hat in dem Fragekomplex, der mit der Labung zu-
sammenhingt, keineswegs bereits volle Klarheit geschaffen. Von dem
fermentchemischen Probleme zu trennen ist die Frage, welche Bedeutung
die Labung fiir Physiologie und Pathologie der Verdauung besitzt, und
zwar hinsichtlich des Eiweiles wie auch der anderen Nahrungsstoffe.

Es besteht Einigkeit dariiber, dal die Labung ein fermentativer Vor-
gang ist, der das Caseinogen der Milchen, aber auch einige andere Ei-
weiBkorper, wie Legumin und Syntonin, durch Abbau derart verindert,
dafB mit Kalk leichter fillbare Substanzen entstehen, in der Milch. das
Casein. Nebenbei bilden sich kleine Mengen eines nicht durch Hitze
fallbaren, ,,albumoseartigen‘* Produktes. Dieses wird in der Milch als
das Molkeneiweil bezeichnet. Zahlreiche proteolytische Fermente im
Tier- und Pflanzenreich bringen ebenfalls Milch zur Gerinnung. Am be-
kanntesten ist dieses Labungsvermogen vom Pepsin. Da sich im Hunde-
magensaft peptische und labende Eigenschaften bei Schwankungen
gleichsinnig verhalten (PAwLow), da jedes Labpréparat gemeinhin Pep-
sin und jedes Pepsinpréparat Lab enthélt, so entstand die Meinung, diese
scheinbar verschiedenen Fermente seien in Wirklichkeit ein und das-
selbe, wobei nur in saurem Medium die Pepsineigenschaft, im neutralen
die labende hervortrete. Dieser unitarischen Ansicht steht die dualisti-
sche entgegen, daff Pepsin und Chymosin verschiedene Fermente sind
(O. HaMMARSTEN). Von den Dualisten wird heute zugegeben, daB die
labende Eigenschaft des Hundemagensaftes, ebenso wie die des Men-
schen-, Schweine-, Pferdemagens Besonderheiten aufweist, die eine Tren-
nung vom Chymosin der jungen Wiederkéduer und Gleichsetzung mit dem
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Pepsin rechtfertigt. Man spricht deshalb von Parachymosin. Was das Para-

chymosin vom wahren Chymosin trennt, sind folgende Eigenschaften:
1. Ungiltigkeit des Zeitgeseztes des Chymosins, nach welchem die

Produkte von Labungszeiten und Fermentmengen konstant sind.

2. Bei alkalischer Reaktion besitzt das Parachymosin eine héhere
Empfindlichkeit gegen Wirme, und auBerdem besteht eine héhere Emp-
findlichkeit des Parachymosins gegen Alkali {iberhaupt.

3. Bei saurer Reaktion besitzt das Parachymosin eine héhere Warme-
stabilitat.

4. Das Parachmyosin ist befiahigt ,,Paranuclein™ zu bilden,

Das echte Chymosin konnte von HAMMARSTEN durch immer weiter
vervollkommnete Trennungsmethoden von den es begleitenden Pepsin-
resten so befreit werden, dafl die Besonderheit dieses Fermentes heute
auBer Frage steht.

Da Raxoczy gezeigt hat, dafl das Chymosin des Kalbes im Laufe der
ersten Lebensmonate langsam Eigenschaften annimmt, die es dem Para-
chymosin des erwachsenen Rindes immer dhnlicher machen, und der
Magen anderer Tiere, welche erwachsen Parachymosin im Magen erzeu-
gen, im Neugeborenenalter Chymosin liefert, so kénnte man daran den-
ken, dafl auch der menschliche Saugling in seinem Magen zunéchst echtes
Chymosin und erst spiter Parachymosin-Pepsin besitzt. Eine exakte
experimentelle Untersuchung iiber diesen Gegenstand wére sehr er-
wimmscht. Die Untersuchungen von K. Hrcrt, die spiter ausfithrlich
dargestellt werden sollen, machen diese Annahme aber unwahrscheinlich,
denn der Magensaft der jiingsten Sduglinge vermag bereits bei genligend
saurer Reaktion Eieralbumin zu verdauen.

Eine andere Frage, die fir die Magenverdauung des Sauglings Be-
deutung hat, ist die des Labungsunterschiedes zwischen Frauen- und
Kuhmilch. Friiher giaubte man, Frauenmilch kénne nicht durch kiinst-
liches Labferment vom Kalbe zur Gerinnung gebracht werden. Spéter
hief} es, es sei wohl mdglich, aber schwierig. Dann wurde gezeigt, daB
Zusatz von etwas Salzsdure (ExcEr, FuLp) oder Kalksalz (Bang) die
Frauenmilch labungsfahig macht.

Die Verhaltnisse liegen so, dafl das Optimum der Labfallung fiir Kuh-
milch bei p; 6—6,4 liegt (MicHAELIS, MENDELSSOHRN), wihrend es fiir
Frauenmilch bei py 5 durch ScEEMANN gefunden worden ist. Oberhalb
py 6.5 ist die Labung in Frauenmilch, wenn nicht Kalk zugefiigt wird,
nicht mehr nachweislich. Also kann genuine Frauenmilch, deren py bei
7 liegt, durch Hineinbringen von neutraler Lablosung nicht zur Gerin-
nung kommen. Es ist dies jedoch moglich, sobald der Frauenmilch Kalk-
salze zugesetzt werden. Hieraus ist die Folgerung abzuleiten, daf das
Ausbleiben der Labung in genuiner Frauenmilch auf dem Mangel an
Calciumionen beruht, und dafl die leichte, erforderliche Ansiduerung
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diesen Mangel behebt, indem Kalk aus kolloidalem Zustande in ionisierte
Form iibergeht. Umgekehrt findet man selbst bei leicht saurer Reaktion
von py 6 dann keine Labfdllung, wenn diese Reaktionsstufe durch Lipo-
lyse des Milchfettes entsteht. Hierdurch bilden sich undissoziierte Kalk-
seifen. Das Gleichgewicht zwischen Caseinogen und Phosphat-, Car-
bonat-, Citrationen in der Konkurrenz um den Kalk wird durch die
neuauftretenden Fettséiuren mit der Wirkung gestért, dall weniger ioni-
sierter und geldster Kalk vorhanden ist. Erst wenn die Fettsdurebildung
bei der Lipolyse so steigt, daB die h merklich anwichst, und die Kalk-
seifen sich wieder zersetzen, tritt Labfallung ein. Bei dem Brustkinde
mit kraftiger Fettspaltung im Magen wird also die Labung zunéchst ge-
hemmt sein und erst mit einer gewissen Verzogerung bemerkbar werden.
Es schliefit diese Verzégerung der Fallung aber nicht aus, daB vorher die
Verinderungen am Caseinogen ablaufen, die mit seiner Uberfithrung in
Casein enden.

Damit kommen wir auf die proteolytische Seite der Chymosinwir-
kung, den eigentlichen Chymaseeffekt. Es ist durch vax Dawm die Ansicht
vertreten worden, daBl dieser Effekt bei einer stirker sauren Reaktion
sein Optimum hat (py 5), als er der Labfiallung der Kuhmilch zukommt.
Wenn eine Milch im Magen bei etwa py 6 gerinnt, und dann weiter Siure
gebildet wird, so ist es durchaus méglich, daf3 die Chymasewirkung noch
weitergeht, sie findet mit der ersten Fallung des Caseinkalks noch nicht
ihr Ende. Hierdurch koénnen merkliche Betrige an Casein allmihlich
in Zustdnde iibergehen, in denen sie mit den iblichen Fallungsmitteln
wie Trichloressigsdure, Gerbsaure, Zinkhydroxyd nicht mehr niederge-
schlagen werden kénnen, es erfolgt Desaggregierung. Der Befund der
Zunahme an léslichem Stickstoff wird demgemi besonders bei lingerer
Magenverweildauer hervortreten, und tatsichlich wurde er gerade bei
kinstlicher Ernahrung erhoben (R. Hess, Rosexsaum). Offenbar wegen
der starker sauren Reaktion sind die Ausschlige bei Milchsdure-Halb-
milch sehr viel gréfer als bei gewdhnlicher Halbmilch (ScHIFE-
Mossg). Ob man in diesen Féllen von einer Pepsinwirkung, deren Grenz.-
bereich in das Gebiet einer niederen h verschoben ist, sprechen darf, ist
eine Frage von untergeordneter, verdauungsphysiologischer Bedeutung,
es handelt sich hier um ein rein fermentchemisches Problem. Wichtig
aber ist es, daf wirkliche chemische Verinderungen bei der Labung
nicht vor sich gehen. Die eigentlich analytischen Verfahren, wie
die Titrationen nach SORENSEN oder WmrsTATTER, ergeben bei der
Chymasewirkung keinerlei Ausschlige (INntcmoFF, WILLEEIM, FREUDEN-
BERG, MATHIESEN). Es liegen also nur Sprengungen von adsorptiven
oder Nebenvalenzbindungen vor, nicht von Bindungen durch chemische
Valenzen. Die Teststellung der Fillbarkeitsinderung ist kein chemi-
scher, struktureller Nachweis. Auch das , MolkeneiweiB* ist nur
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kolloidchemisch definiert. Es kann sogar vorkommen, daf} bei tieferem
Abbau die Fallbarkeit durch die gewthnlichen EiweiBfillungsmittel wie-
der gréBer wird, wie es kiirzlich Rowxa fiir den Trypsinabbau gezeigt hat.

Immerhin diirfte der leichten Andauung, die das Casein in der iso-
elektrischen Zone im Siuglingsmagen erfihrt, eine gewisse Bedeutung
fir die Fahigkeit, weiterhin durch Darmfermente aufgeschlossen zu wer-
den, woh! zukommen. Von wesentlicher Bedeutung fiir den Verdauungs-
vorgang ist auch der physikalische Zustand der Kaseinkoagula. Diese
pilegen bei Frauenmilch zarter, feiner, weicher als bei Kuhmilch zu sein.
Es muB gesagt werden, daB dann, wenn man Frauenmilch unter rich-
tigen Bedingungen labt, der Vorgang nicht so génzlich anders als in Kuh-
milch ist, wie die Autoren, welche die Bedingungen der Frauenmilch-
labung nicht kannten, ihn hinstellen. Ferner ist das Casein in der Kuh-
milch 3mal so konzentriert, wodurch das Aussehen von vornherein ein
anderes werden muB. Daf} sich die Kuhmilchkoagula fester anfiihlen,
daran trigt wesentlich der Umstand schuld, daB die Frauenmilchgerinn-
sel im Verhiltnis zum Kaseinkalk viel mehr Fett einschlieBen, als es in
der Kuhmilch der Fall ist. Dort wird das Verhiltnis bis zu 4:1, hier 1:1
sein. Hiermit héngt die Beobachtung zusammen, daf Frauenmilch-
koagula zu schwimmen vermégen, Kuhmilchgerinnsel aber in der Molke
untersinken (ZIMMERMANN). Auch daB die Frauenmilchgerinnsel feiner,
kleiner als die der Kuhmilch sind, hingt zum Teil mit dieser Re-
lation zusammen. In Frauenmagermilch vollzieht sich die Gerinnung
grobflockiger. Namentlich aber ist fiir den genannten Unterschied der
hohere Gehalt der Frauenmilch an Albumin und Globulin verantwortlich
zu machen, die gewissermafen als Schutzkolloide gegeniiber der Flockung
des Kaseinkalks dienen und so die Koagulation feiner werden lassen. Im
iibrigen kennt man auch bei der Kuhmilch eine Reihe von Eingriffen,
die die Gerinnselbildung hemmen. Der bestbekannte ist das Kochen der
Kuhmilch. Das Kochen macht die Kuhmilch durch Verdringen der
Kohlenséure etwas alkalischer, bewirkt aber namentlich Verinderungen
im Losungszustande der Phosphate des Kalks, die ebenso wie die Kalk-
citrate in der Siedehitze dazu neigen, in die weniger 16slichen Formen
iiberzugehen. Bei der Ultrafiltration gekochter Milch geht weniger Kalk
durch das Filter als bei roher Milch (Grosser). Der relative Mangel an
gelostem, ionisiertem Kalk ist es, der die schlechtere Gerinnungsfahig-
keit gekochter Milch herbeifithrt. In &hnlichem Sinne wirkt das die Bil-
dung von offenbar schlecht dissoziiertem Calciumecitrat herbeifiihrende
Natriumecitrat (BosworTH-SLYKE). 0,4% des genannten Salzes hemmen
die Labgerinnung véllig. Verzégernde Wirkungen bringen auch die Mehl-
abkochungen und Schleime hervor, die der als Sduglingsnahrung dienen-
den Milch beigemischt zu werden pflegen, sowie hohere Zuckerkonzen-
trationen (ASCHENHEIM-STERN).
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Stoérungen in der Ausniitzung des Caseins durch zu grobe Gerinnung
wird man nur da zu fiirchten haben, wo die MaBnahmen des Kochens,
des Schleim- und Zuckerzusatzes zur Kuhmilch nicht tiblich sind. Dies
ist in Amerika manchen Ortes der Fall. So ist es kein Zufall, daf das
Auftreten von derben, bis zu mehreren Zentimetern langen, mehreren
Gramm schweren Klumpen im Stuhl zuerst in Amerika zur Beobachtung
kam (TarBoT, SOUTHWORTH, SCHLOSS), spiter auch andernorts festge-
stellt werden konnte (WERNSTEDT, IBRAHTM, BENJAMIN), wenn nur die
Bedingung der Rohmilcherndhrung erfiillt war. Der Nachweis, dal} die
Brockel Caseinkalkphosphat mit eingeschlossenem Fett und Seifen sind,
wurde einwandfrei erbracht (TarBot, BENsaminN, BosworTH). Mehr als
einen interessanten Ausnahmefall stellen diese Beobachtungen nicht dar.
Sie zeigen nur, dafl unter Bedingungen, die selten verwirklicht sind, die
Labgerinnung so verlaufen kann, daf die Aufschliefung des Caseins im
Darmkanal Schaden leidet.

Auf die Gerinnungsverhéltnisse im Magen ist nun weiter von groffem
Einfluf, in welchem Verhaltnisse sich bereits gelabte und ungelabte
Milch durchmischen. Eine solche Durchmischung wird durch die Magen-
bewegungen ja stets zustande kommen, sobald ein Teil der aufgenom-
menen Milch durch Labung geronnen ist. Es hat sich nun gezeigt, daB
die Sduregerinnung solcher Gemische bei niederer h zustande kommen
kann, als die, bei welcher genuine Milch durch Siure gerinnt. Nach
Roxa-Gassz erfolgt die Sduregerinnung von Mischungen gelabter und
ungelabter Milch bei folgenden py-Zahlen:

Hiernach erleichtert also die Labung die

% Labmilch Sédure-
Séurefallung im Magen, indem bei einer in ungelabter ' gerinnung
Mischung zu gleichen Teilen von Labmilch _ Milch: = beipy:
und ungelabter Milch die Sauregerinnung bei 0 4,51
etwa py 4,9 anstatt 4,5 erfolgt. Mit dem Ein- 25 f 4,73
setzen der Labung wird also die Fallung unge- ?g ! é’isl
labter Milch durch Saure rascher fortschrei- 100 : 6.33

ten. Da die untere Grenze des Optimums der

Labfillung von py 6 in Kuhmilch haufig in kiirzerer Zeit als 30 Minuten
im Magen iiberschritten wird, worauf sich dann die Labfallungsgeschwin-
digkeit wieder verlangsamt, so wird Zeit genug vorhanden sein, dafl der in
der Tabelle wiedergegebene Mechanismus eine Rolle spielt, ehe alle Milch
verlabt ist. Fiur Frauenmilch, bei der das Optimum der Labfillung und
der Saurefillung viel mehr zusammenfallen, als es in der Kuhmilch der
Fall ist, wird ein solcher Vorgang weniger Bedeutung besitzen. Im tbri-
gen sind die entsprechenden Verhiltnisse hier noch nicht untersucht
worden. Da beim Trimenonkind oft in 2 Stunden py 5 noch nicht er-
reicht wird, die Labfallung aber erst unter p, 6 nennenswert, bei p, 5
optimal ist, wihrend die Saureféllung erst unter diesem Wert beginnt, so
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ist zu erwarten, daf} reine Labgerinnung wahrend des gréferen Teiles der
Magenverdauung vorherrschen wird. Die Sduregerinnung wird bei ganz
jungen Brustkindern dagegen zuriicktreten.

Der Umstand, daB allgemein angenommen wird, daB die Labfermente
artspezifisch sind, und daB es wahrscheinlich gemacht wurde, daf3 solche
Spezifitit beim Vergleich der Labung von Milcharten mit artgleichem
und artfremdem Lab eine férdernde bzw. hemmende Rolle spielt (BaNg,
Furp-NOGGERATH u. a.), hat bedeutendes theoretisches Interesse. Fir
den Verdauungsablauf spielt diese Tatsache bei der Beurteilung eines
mdoglichen Nachteiles der Kuhmilch gegeniiber der Frauenmilch gar keine
Rolle. In der Ernidhrungspraxis hat man der Kuhmilch manchmal ihr
Plus in der Gerinnungsfihigkeit schlecht vermerkt, noch niemand aber
kam auf den Gedanken, ihr hier ein Debet anzurechnen.

Die Tatsache, daf der Mageninhalt beim Saugling Aciditétswerte von
pg 4 whhrend des gréften Teiles der Verdauung meist nicht iiber-
schreitet, hat die Frage entstehen lassen, wie es moglich ist, daB der
Saugling unter diesen Verhéltnissen peptisch verdauen kann. Diese
Frage wurde denn auch, wenigstens fiir den jingeren Saugling und den
groBeren Teil der Magenverdauungsphase, entschieden verneint (SALGE,
R. Hess, Davipsorx, DEMUTH), weil die peptische Verdauung erst unter
Py 4 gerade eben beginnt, bei py 1,8—2,4 aber ihr Optimum hat. Nach
den Messungen von SORENSEN und von NorTHROP betrigt die Aktivitat
des Pepsins schon bei py 3 nur mehr etwa 1/;, des Optimalwertes. Dal3
die letzten Mageninhaltsreste nach 2—3 Stunden Verweildauer auf die
Séurestufe der Pepsinverdauung kommen kénnen, wird allgemein zuge-
geben. Dann aber hat sehr viel Milch den Magen bereits verlassen.

Die Zuflucht der Anhénger der Pepsinverdauung im Magen ging auf
eine stark saure Randschicht, andererseits auf ein festes Gerinngel im
Magen, das dort nach AbfluB} der verdiinnten Molke in den Darm liegen-
bleibt und von aullen her angedaut wird (ToBLER). Solche Vorstel-
lungen werden heute von niemand mehr geteilt. Der Mageninhalt des
menschlichen Sauglings bleibt stets flissig, durchmischbar; und er wird
auch de facto durch die Magenbewegungen gemischt, wie Ausheberung
und Rontgenverfahren gezeigt haben. Eine Sonderung flissiger und
fester Teile erfolgt nicht in merklichem Grade. Dagegen findet man bei
der Fiitterung junger Hunde mit Rohmilch die Verhiltnisse so vor, wie
es der Annahme ToBLERs entspricht. Nur konnte ich in den vier Ver-
suchen, die ich ausfiihrte, die stark saure AuBenzone nicht nachweisen,
die auch vom physiko-chemischen Standpunkte als Annahme sehr un-
wahrscheinlich ist.

KroNENBERG hat die Frage der Pepsinverdauung zu entscheiden
versucht, indem er Glycerinextrakte der Magenschleimhaut von Siug-
lingsleichen verwendete. Bei p, 3 wird, wie es selbstverstindlich ist,
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schon eine betrichtliche Zunahme des nicht fallbaren Stickstoffes ge-
funden. Bei py 4,4 sind aber KRONENBERGs Werte trotz sehr langer
Ausdehnung der Versuchszeiten recht geringfiigig. Der Autor konnte da-
mals nicht wissen, dafl die Gewebe bei saurer Reaktion von py 3—4
optimal wirkende Proteasen vom Typus der Pepsinasen enthalten. Ge-
websextrakte, wie sie von KrRONENBERG benutzt wurden, dirfen also in
dieser Grenzzone der Wirksamkeit des Pepsins zum Nachweise echten
Magenpepsins nicht Verwendung finden, wenn nicht Kontrolluntersu-
chungen mit Magenséften unternommen werden. Die Schliisse KRONEN-
BERGSs, daB die Milch zur peptischen Verdauung eine geringere Aciditiit als
anderes Eiweil3 bendtige, eine Aciditét, die der Sdugling herbeifithren kénne,
sind demnach nicht gentigend begriindet. Zum gleichen Schlusse gelangten
auch SoMLo-SzIrMAY, die bei p, 3—4 so gut wie keine Verdauung von
Eiereiweill und Rindermuskeleiweil mittels des Refraktometers bei sehr
langen Versuchszeiten fanden, dagegen gute Kaseinspaltung. Bei der
Nachverdauung des Mageninhaltes von Sduglingen fanden R. HEss,
RosexBaUM, ferner ScHIFF-MOSSE, wie bereits erwiahnt wurde, Zunah-
men an nicht fallbarem Stickstoff.

In letzter Zeit hat sich WILLSTATTER mit BAMANN dem Studium de
eiweilBverdauenden Fermente der Magenschleimhaut zugewendet. Er
findet in ihr eine bei schwach saurer Reaktion wirkende Proteinase, fiir
die er den Namen ,,Kathepsin® (von zedépew = verdauen) vorschligt.
Glycerinausziige der frischen Magenschleimhaut von Hund und Schwein
enthalten das bei py 3,5—4 optimal wirksame Ferment, wihrend salz-
saure Ausziige das bei py 2 optimal wirksame Pepsin ergeben. Es wird
vermutet, dafl das Kathepsin den Leukocyten entstamamt, und daB der
leukocytédre Apparat der Schleimhdute des Verdauungstractus mittels
dieses Fermentes und der auferdem durch ihn gelieferten Peptidasen
(Erepsin) die durch Pepsin und Trypsin vorbereitete EiweiBspaltung
vollende und bei der Resorption mitwirke. In Form von Granulis sollen
Kathepsin und Xrepsin in das Darmlumen ibertreten, also nicht in echt
geloster Form und #hnlich, wie es fiir Lactase und Saccharase ange-
nommen werden mufl. Das Kathepsin ist dadurch von so groBer Be-
deutung, daB es ein bei schwach saurer Reaktion wirksames proteolyti-
sches Ferment darstellt, das die zwischen Tryptase und Peptidasen einer-
seits, dem Pepsin andererseits klaffende Liicke zu schlieBen vermag.
Die in Abb. 27 dargestellten Felder der Wirksamkeit, welche nach den
wirklich erbobenen Aktivitdtskurven konstruiert sind, schlieBen sich,
wenn man sie aneinandergeriickt denkt, zu einem liickenlosen Ganzen
zusammen, dem Bereich proteolytischer Wirksamkeit im Darmkanal.

Neuerdings hat O. Buppk die Frage der Magenverdauung des Ei-
weilles beim Sdugling systematisch bearbeitet. Sie kommt zu dem Er-
gebnis, daf es in Bestatigung der Angaben von R. HEss und von RosEN-
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BAUM tatséchlich eine EiweiBispaltung im Magen gibt. Es wurde nicht
nur Vermehrung des Filtratstickstoffes nachgewiesen, sondern die Pep-
tonbildung durch Titration nach WiLrsTirTe®r festgestellt. Bei dem Ver-
suche, den Modus dieser Peptonisierung zu erkléren, die bei ganz schwach
saurer Reaktion méglich ist, wurde gefunden, daB die peptische Ver-
dauung der Milch nicht genau der klassischen Aktivitatskurve des Pep-
sins folgt, sondern dafl ein steiler Abfall in der Spaltung erst zwischen
Py 3,56 und 4,5 sich zeigt. Vollstdndig gleich Null wird die Pepsin-
verdauung der Milch nicht einmal bei p; 5—6. Beim Vergleich von
Kuh- und Frauenmilch wurde der sehr merkwiirdige Befund erhoben,
daf die Kuhmilch in weit héherem MaBe peptisch gespalten wird, als

aulen-Galle-Tryplase—
Haseirn

innen: Irypsin-Feotor?

innen:Aaserrr-FPepsii

aulBen: Milch—Pepsi Hathepsin

Peptidasen
\
Reaktionszore d.
: LDdnndarms
| i | | i { |
pH 2 3 # 5 6 7 8

Abb. 27. Wirkungsgebiete der proteolytischen Fermente.

wenn Frauenmilch bei genau den gleichen Bedingungen verdaut wird.
Der Unterschied rithrt daher, daB Albumin schwerer peptisch gespalten
wird als Casein. Die Umsétze mit Eier- und Milchalbumin sind bei
gleichen Bedingungen kleiner als die von Casein. Die Frauenmilch ist
eine Albuminmilch, die Kuhmilch eine Caseinmilch. Dementsprechend
findet man auch mehr konstant und in stirkerem Grade die Pepton-
bildung in der Kuhmilch gegeniiber der Frauenmilch, wie dies auch Huss
und ROSENBAUM angeben.

Aus allen diesen Untersuchungen ergibt sich, dafl die Hauptaufgabe
bei der Eiweilverdauung doch dem Darme obliegt, dem das nur leicht
vorbereitete Milcheiweill zugefithrt wird. Die Aciditétsverhaltnisse im
Diinndarme des Sauglings liegen so, dal im ganzen oberen Dimndarme
leicht saure Reaktion herrscht, die sich erst im unteren Ileum der neu-
tralen nahert. Leider hat man die Verhéltnisse in vivo aufler dem Duo-
denum noch nicht direkt gepriift, was mit der Methode des langen
Schlauches sicher moglich wére. Jedoch spricht das, was man von
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Leichenuntersuchungen und bei siugenden Tieren festgestellt hat, durch-
aus im Sinne unserer Ausfithrungen, welche in Ubereinstimmung mit
den in vivo-Befunden beim Erwachsenen stehen.

Es ist bekannt, daf die Tryptasewirkung im leicht alkalischen Gebiet
von pg 8ihr Optimum hat. Bei py 6 ist die Wirkung auf die Hélfte bis
zum Drittel der Optimalen gesunken, bei pg 5 nur spurenhaft, bei
Pr 4 gleich 0 (MrorAELIS, DAVIDSORN). Ganz dhnlich liegen im allgemeinen
die Optima der Peptidasen. Darmerepsin auf Pepton wirkt optimal bei
py 7,8 (Rowa, ArnEEIM), Schweinedarmerepsin wirkt- am besten bei
Py 3,6 auf Glycyl-Glycin (EvLER). Im iibrigen variieren die Aktivitéts-
kurven sowohl bei der Tryptase, wie NoRTHROP zeigte, als auch bei der
Spaltung der Di- und Polypeptide nach ABDERHALDEN mit dem Sub-
strat. Es wird Leucylpentaglycylglycin bei py 6,24, Glycyl-1-Leucin bei
Py 8,4—8,56 optimal zerlegt. Hiernach wire ein einziger, fest fixierter
Reaktionspunkt im Dinndarm fir die Eiweifverdauung durchaus nicht
zweckmdfig. Daf aber die Optima im oberen Dimndarm, dem Hauptorte
der Spaltungen, iberhaupt nicht erreicht werden kdnnen, geht aus dem, was
diber die Sekretionsverhilinisse friher ausgefiihrt wurde, unzweifelhaft hervor.

Fiir die Fermentwirkungen im Darm kommt nun noch ein weiterer
Gesichtspunkt in Frage. Wenn sich mehrere Proteasen mit verschiede-
nem py-Optimum mischen, wie dies bei der Hefe und bei den Gewebs-
proteasen, hier in vivo sicher unter oértlicher Trennung, der Fall ist, so
resultiert ein Mischproteaseneffekt. Das Enzymgemisch der Proteasen
der Hefe® mit einer Pepsinase vom Optimum 4,5, einer Tryptase vom
Optimum 7 und einer Peptidase vom Optimum 7,8 besitzt nach DErRNBY
ein durchschnittliches Wirkungsoptimum bei p; 6. Es wire denkbar,
daB die Mischung von Pepsin, Tryptase und Peptidasen im Darmchymus
Wirkungsbedingungen findet, die zwischen den vorauszusetzenden Grenz-
punkten von pg 4,5—6,5 den Erfolg sichern. Die Ubersicht iiber die
Wirkungsgrenzen der reinen Fermente gibt die Abb. 27 wieder.

Es ist ersichtlich, daB das Pepsin im Darm rasch seine Wirkung ganz
einstellen muB, sofern es solche vorher besa. Es reicht hier die h nicht
mehr aus, ferner wird das Ferment oberhalb p, 4,6 zunehmend rasch
zerstort, und endlich hemmen die Gallensduren das Pepsin (RiNGER).
Die durch Aktivierung mittels Enterokinase entstehende Tryptase findet
eine Ausdehnung der Wirkung ins saure Gebiet hinein, wenn Gallensiu-
ren vorhanden sind. HELLER zeigte, dafl dies auf Beeinflussung der Sub-
strate beruht, indem die Fallungsbedingungen des Caseinogens wie die-
jenigen der 16slichen Eiweiflkérper der Molke durch die Gegenwart von
Galle wesentlich verdndert werden. Der Angriffspunkt der Tryptase auf das
Labcasein wird ebenfalls durch Gallenséuren stark geférdert (FREUDEN-
BERG). Wenn man zu Frauenmilch, die bei p; 6 oder py 5 verlabt wurde,
Gallensgure hinzufiigt, so gehen die Labgerinnsel durch Tryptase sehr viel

Freudenberg, Physiologie. 7
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schneller in Losung, als wenn Gallenséuren fehlen. Gerade im sauren Reak-
tionsgebiet wird diese Férderung, die fast momentan sichtbar wird, deut-
lich. Auch an der Menge des geldsten Stickstoffes lie sich diese Erschei-
nung nachweisen (s. Abb. 28——30).

Abb. 28. pH 5 Abb. 29. Hp 6
Abb. 28—380. Wirkung der Galle auf die Losung des Labkaseins durch Tryptase. I Frauenmileh
und Labferment; 2 Frauenmilech mit Labferment und Galle; 3 Frauenmilch, Labferment, Trypsin;
4 Frauenmileh, Labferment, Trypsin und Galle. Numerierung der RShrchen von links nach rechts.

Nicht sehr ausgesprochen geht die

Bedeutung der Galle fiir die Eiweil3-

verdauung aus den Stoffwechselversu-

chen an Fillen von kongenitalem Ver-

schluB der Gallengéinge hervor. Sicher

ist die Rolle, die die Galle fiir das Ei-

weill spielt, lange nicht so wesentlich

wie fiir das Fett. FREISE findet bei

1,27 ¢ Nahrungsstickstoff im Kot bei

dieser Erkrankung eine Stickstoffaus-

fuhr von 0,32, also 25%. Beim Ver-

suchskinde N1EMANNs steigt die Stick-

stoffausfuhr im Kot mit fortschreiten-

der Krankheit in zunehmendem Mafle

von 7 auf 10 auf 20% der Zufuhr. Im

Falle Pavis liegt der Kotstickstoff bei 12—23% des Nahrungsstick-

stoffes. Dies sind Zahlen, die die Verluste, wie sie bei gewohnlichen

Durchfillen sfters gefunden wurden, nicht iiberschreiten. Mindestens bis

zu einem gewissen Grade kann also der Gallemangel in der Eiweif3-

verdauung doch kompensiert werden, was nach HELLER auch in vitro
durch gréBere Fermentmengen moglich ist.

Abb. 30. pH?7
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Man kann betreffs der Tryptase, genau wie beim Magen, die Aciditit
im Chymus dadurch als bedeutungslos hinzustellen versuchen, dafi man
die Bildung einer Randschicht von optimaler h (pz 7—8) annimmt,
Dieser Ausweg ist aber hier noch viel weniger gangbar als beim Magen.
DaB der Darmchymus in lebhaftester Bewegung ist, und es dadurch zu
stindiger Durchmischung und Zerstorung sich etwa bildender Konzen-
trationsgefille kommen muf, ist nach dem, was man iber die Dinn.
darmbewegungen weil}, gar nicht zu bezweifeln. Wir miissen also damit
rechnen, daB tatsichlich die Eiweilverdauung im Diinndarm abseits vom
Reaktionsoptimum erfolgt. Dieser Nachteil wird, wie erwiahnt, fiir die
Tryptase durch die Galle teilweise ausgeglichen. Wenig giinstig sind die
Bedingungen fir die Peptidasen. Die Wirkung derselben wird durch
Galle nicht gefordert. Nun liegen aber die Wirkungsverhiltnisse firr die
Peptidasen anders als fiir die Tryptase, indem diese vom oberen Duo-
denum her dem Chymus beigemischt wird und ihn dann darmabwirts
begleitet. Die Peptidasen aber sind auflerdem im ganzen Epithel des
Diinn- und Dickdarmes vorhanden. An jeder Stelle des Darmes treten
sie etwa gebildeten Peptiden entgegen. Ihre Menge im Dickdarmepithel
ist noch 2/; von der im Duodenum. AuBlerdem ist zu beriicksichtigen,
daB, wenn im oberen Diinndarm die Chymusreaktion weniger giinstig ist
als im unteren, die hdhere Fermentkonzentration sowohl fiir die Tryptase
wie die Peptidasen diesen Mangel dort kompensiert. Der Chymus im
Diinndarm haftet ferner im Gegensatz zum Verhalten des Kotes im Dick-
darm dem Epithel fest an. Wenn der Inhalt einer Darmschlinge weiter-
befordert wird, so bleibt doch ein diinner Wandbelag zuriick, das Epithel
benetzend, von dem er artifiziell nur mit groBer Miithe abzuspiilen ist,
wie jeder weil3, der mit solchem Material experimentiert hat. Im Wand-
belag kann nun eine rasche Neutralisierung erfolgen, denn die weiter-
dauernde Darmsekretion findet nur geringe Mengen puffernden Materials.
Es ist auch daran zu denken, daB die zellstindigen Darmpeptidasen erst
nach Resorption der Peptide in Funktion treten. Im Inneren der Zelle
sind dann die Reaktionsverhiltnisse fiir die Peptidasen natiirlich weit
giinstigere. Die Verteilung der Peptidasen im Darm gibt umstehende
Tabelle wieder.

Material: Versuch 1-—5 betreffen Glycerinextrakte 1:7 der frischen
Darmschleimhaut eines akut gestorbenen, darmgesunden Siuglings. Ver-
diinnung zu den Versuchen in Spalte 3 und 4 mit Wasser zu gleichen
Teilen. Versuch 6—8 Darmschleimhaut von Saugkétzchen, ebenso zu-
bereitet.

Methoden: Spalte 3 und 4 nach WarpscamipT-LEITz, Spalte 5
Reihenversuch nach PFEIFFER; /1000 Mol Dipeptid in 10 cem, Ver-
suchsdauer 3 Stunden 37°. Titration nach WLLsTATTER, Analysen von
O. BuDDE.
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Titrationszuwachs .
N . in com n/5 KOH PrrirrERscher Versuch
r. Darmteil —_ .
Substrat: | Glyeyl- mit Glyeyl-Tryptophan
Glycyl-Alanin| Glycin
1 | Duodenum. . . ’ - 1,56 ! 1,23 1xX2—12 4, 1 X211+, 1x2—126
2 | OberesJejunum, ! 1,32 1,21 1x2—114,1x 2126
3 | Unteres Jejunum 1,05 1,23 1x2—-114,1x2—12+, 1 X213 6
4 | Ileum . . . . . 1,36 0,78 1x2—114,1%x2-114,1x2—13¢
5 | Colon . . . .. 1,06 0,80 | 1x2—104,1x2—114, 12126
6 | Katze, Magen. . | — 0,41 —
7 | Katze, Dinndarm — 1,53 —
8 | Katze, Dickdarm — 0,41 —_—

Diese Ubersicht liefert zwar eine Topographie der Peptidasen, sie gibt
aber kein Bild von den wirklich sezernierten Fermentmengen. Um ein
golches fiir die Proteasen zu gewinnen, kann man nur so vorgehen, dafl
man den Stuhl des Sduglings wie im Stoffwechselversuch auffangt, wigt,
extrahiert und das Extraktin bestimmter Weise filtriert. Als Extraktions-
mittel ist Glycerin, das weit weniger Ballaststoffe mitnimmt als Wasser,
sehr empfehlenswert. Hierdurch werden eine Reihe von Fehlerquellen aus-
geschlossen. Spezielle Untersuchungen haben ergeben, da8 fiir die Tryp-
tase Bakterien und Bakterienfermente keine Rolle spielen (O. BupDE).
Sicher wird nach dem Verfahren nicht alles Ferment, das sezerniert wurde,
gemessen, denn ein Teil desselben wird resorbiert oder doch von den Darm-
zellen fest adsorbiert, wahrscheinlich auch im Dickdarm teilweise zer-
stort. Wenn diese methodischen Mingel offen eingestanden werden
miissen, so ist das Verfahren doch das einzige, welches zu Gebote steht.
Wie die Abb. 31 zeigt, ergibt sich in solchen Vergleichsversuchen ein
durchaus gesetzmifiges Verhalten.

Es tritt deutlich hervor, dafj das Flaschenkind im Durchschnitt hohere
Tryptasemengen, gemessen am caseinolytischen Vermdgen des Stuhl-
extrakies und auf 24 Stunden bezogen, ausscheidet als das Brustkind. Die
Fermentmenge ist eine Funktion der Stuhlmenge. Der Mehrbetrag bei kiinst-
licher Nahrung kommt in erster Linie durch die durchschnittlich grofieren
Stublmengen zustande. Da der Stubl im wesentlichen aus Sekretresten
und Bakterien besteht, so bedeutet dies dasselbe, wie wenn man sagt,
bei der kinstlichen Erndhrung sei die Sekretbildung im Darme stirker,
eine Folgerung, die wir schon aus unseren Betrachtungen iiber Sekretion
abgeleitet hatten. Im {ibrigen steht sie mit der klinischen Erfahrung im
besten Einklang. Wir sehen also, dafl mit gréBeren Sekretmengen keine
Verminderung des Fermentgehaltes der Sekrete eintritt. Auch nach den
Untersuchungen von DaAvisoxN ist damit zu rechnen, daBl die Ferment-
menge im einzelnen Kubikzentimeter nur wenig schwankt, und daf die
Starke der Sekretion den Wechsel des Fermentgehaltes bestimmt. Durch
seine erhohte Sekretionsleistung arbeitet das Flaschenkind mit einer
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hoheren Produktion von Tryptase bei der Eiweilverdauung. Kann man
nun diese Mehrleistung auf Menge oder Eigenart des KuhmilcheiweiBes
zuriickfithren? Sicher nicht ohne weiteres. Man erhilt durch Zulage von
etwas EiweiB oder durch Ubergang von 1/,- zu 2/5-Milch nicht etwa so-
gleich einen Tryptaseanstieg, der der Eiweivermehrung entsprechen
wiirde. Da jedoch die Sekretmengen bei der kiinstlichen Nahrung gréBere
sind, und dieser Mehrbetrag doch wohl auf das Eiweil bezogen werden
muf}, denn die Zucker sind ohne Belang und Fett ist in den {iblichen
Milchmischungen gegeniiber der Frauenmilch vermindert, so folgt, daB
einindirekter Zusammenhang zwischen den erh6hten Fermentmengen und
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Abb. 31, Tryptase im Kuhmilch- und Frauenmilch-Stuhl nach O. BUDDE.

der grofieren Menge Eiweifl in der kiinstlichen Nahrung doch angenom-
men werden mufl. Andere Faktoren wirken vermutlich mit. Die Frage
eines spezifischen Molkensalzeffektes haben wir mangels experimenteller
Unterlagen hier ganz auBer acht gelassen.

Spielt die Artspezifitit der Milcheiweilkorper hier eine Rolle, die in
einer Erschwerung des Abbaues von Kuhcasein durch Menschentryptase
besteht? N&tigt etwa ein solches Verhalten im weiteren Gefolge zur Be-
reitstellung groBerer Fermentmengen? Der Versuch, diese Frage zu
klaren, der mit Duodenalsiften natiirlich und kiinstlich erndhrter Sdug-
linge an Frauen- und Kuhmilch unternommen wurde, nachdem diese
Milchen auf gleichen Eiweigehalt gebracht und in vollig paralleler Weise
auf verschiedene Aciditéten eingestellt worden waren, hatte ein génzlich
negatives Ergebnis. Die Variation der Bedingungen in mannigfaltiger
Weise, indem rohe und gekochte, gelabte und ungelabte Frauen- und
Kuhmilch zur Verwendung kamen, &nderte an diesem negativen Ergeb-
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nis nichts. Als Methode kam die Formoltitration nach Ultrafiltration zur
Anwendung. Fir den tiefen Abbau des Eiweilles tritt also keine Begiin-
stigung der Eiweifispaltung in homologer Milch hervor (FREUDENBERG-
SteRN). Wie sich die eigentliche Tryptasewirkung, die Uberfithrung der
Caseine und Albumine in die htheren Abbaustufen verhilt, wird durch
diese Untersuchung allerdings nicht geklirt. Diese Frage harrt noch
weiter ihrer experimentellen Bearbeitung.

Auch derGehalt an Peptidasen ist im Stuhlextrakte desFlaschenkin-
des sehr viel héher als der im Extrakte des Brustmilchkindes (0. Bupp®).
Im Mittel wurde nur etwa 1/; hier gefunden, jedoch festgestellt, dafl die
Verhéltnisse im Stuhle keinerlei Riickschliisse auf die wirkliche Produk-
tion an Peptidasen erlauben. Es sind zwei Umstidnde, die das Resultat
im Stuhlextrakt des Brustkindes falschen: 1. eine Hemmung durch An-
ionenwirkung der Gérungssduren und H-Tonenwirkung, 2. eine stirkere
adsorptive Bindung der Peptidasen an Partikel des Stubles bei der
stirker sauren Reaktion des Extraktes, wahrscheinlich an Bakterien-
leiber.

Den Vergleich der Leistungen von Tryptase und Peptidase bei Fla-
schen- und Brustkindern erméglicht die folgende Tabelle nach Bubbz.

mg N durch Tryptase ’ mg N

Erndhrungs- | Zahl abgespalten. Mittelwerte | durch Peptidase gespalten

art der Fille
pro eemExtr‘E pro Tag |procem Extr.] pro Tag
natiirlich | 22 27,6 . 2441870 0,64 | 0— 240
kiinstlich 20 41,1 ' 763-—2950 2,91 | 30,4—700

Auch das Alter ist von Einflul auf die Fermentproduktion. Es wur-
den betreffs dieses Zusammenhanges allerdings nur die Magenfermente
der Prifung unterzogen, die aber eine ganz stete Zunahme mit dem
Alter aufweisen (H. Haun, A. F. Tur). Tryptase bildet iibrigens schon
der Fetus. Das Ferment ist bei ihm im Gegensatz zu anderen Fermenten
im unteren Diinn- und im Dickdarm in gréBeren Mengen als im oberen
Diinndarm enthalten (EpUARD MULLER, IBRAT™M). Hierfiir fehlte bisher
eine Erklirung. Sie dirfte damit gegeben sein, dal durch Wasser-
resorption nach abwirts eine Konzentrierung der festen Teile und so auch
des Fermentes erfolgt, wihrend in den oberen Darmabschnitten ein
wasserreicheres, fermentdrmeres Sekret gebildet wird.

Zur Orientierung iiber die Altersverhiltnisse sollen hier die Ergeb-
nisse von HauN tabellarisch wiedergegeben werden. Leider betreffen sie
nur Flaschenkinder.

Wurden junge Sauglinge, von denen neun im Alter von 9 Tagen bis
zu 2 Monaten untersucht wurden, mit groBen Eiweillmengen erndhrt, so
wuchs keineswegs dec Pepsingehalt entsprechend dem hoheren Angebote
an, sondern er blieb altersgemif tief (HarN). Andererseits sollen kiinst-
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Alter " Zahl der | Pepsin nach der | Durchschnitts-py
Nahrung Monate | Analysen | Edestin-Methode | im Mageninhalt
1/3 Fettmilch. . 1 ‘ 4 | 21,3 (10— 25) 5,16
mit I i
vow Piwelss. Al e 8 11,8 ( 0— 40) 5,05
6’5"? Zlelckér' l 3— 4 19 30,1 (10 —100) 4,82
2/3 Milch 4— 6 | 17 74,4 (30—100) 4,82
mit |
25% Biwelss -] 79 17| 778 10—300) 4,68
,5 % R _ : T
2% Zaoker . || 10-11 17 77,2 (16 —120) 4,54

lich gendhrte Sduglinge stets groBere Labmengen bilden (WALTNER), was
als Anpassung gedeutet werden kénnte. Auch dieser Autor findet eine
Zunahme der Labmenge mit dem Alter.

Unter pathologischen Verhiltnissen hat Massrow den Magensaft
1 Stunde nach, einer Schleimmahlzeit auf seinen Fermentgehalt gepriift.
Die Ergebnisse miissen mit der Einschrinkung gewertet werden, da8 der
Nahrungsreiz unphysiologisch und wahrscheinlich zu schwach ist. Immer-
hin sind Vergleiche méglich. Ahnliche Ergebnisse erhielt MENGERT.

Gesunde | Dyspepsie Hypothrepsie | Athrepsie
I. Grades | 1I. (irades |
Gesamtaziditit 8,5 5,1 ' 7,1 4,0 2,4
Freie HC1 4 (1-9) | 2,1 (0-52) 2,9 1,2 0—1
Pepsin . . . . . 51 (1—9) | L1 (0 4) | 1,5 (0—4) |0,75 0—3) 0
Lab . . . . .. 100—256 8—40 48—72 10—40 4—8

Nach diesen Zahlen haben wir bei den Erndhrungsstorungen mit einer
Schidigung der Fermenterzeugung zu rechnen. Aus Tierversuchen weill
man, dafl Hunger ebenfalls die Fermentproduktion schwicht. Unter den
eiweilverdauenden Fermenten diirfen wir zum mindesten fiir Lab und
Pepsin mit einer Depression beim erndhrungsgestérten Kinde rechnen.
Entsprechende Untersuchungen wie tiber den Magensaft hat MassLow
auch iiber den Duodenalsaft angestellt, die er folgendermalien wiedergibt:

Gesunde ! Dyspepsie Hypothrepsie Athrepsie
| | 1. Grades | Il Grades
pg Duodenalsaft \ ‘ ' ‘ !
(Niichternsaft) . . © 64—72 | 6-7 6.7 6,4—6,6 6,6
Trypsin . . . . . . 512—1024 ‘ 250—1024 ' 250—1024 ‘ 512—1024 ‘ 250—1024

Aus diesen Zahlen 148t sich leider nicht viel erschlieen. Namentlich
besagt die Untersuchung von Einzelproben des Duodenalsaftes nichts
dariiber, wieviel die Gesamtleistung bei den verschiedenen Zustinden
betrigt., Immerhin scheint es, daB eine stirkere Variation nach der Seite
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geringerer Werte bei den pathologischen Fillen vorkommt. DAvisow
gibt folgende Zahlen fiir seine Trypsinuntersuchungen im Duodenalsaft.

Zustand ‘7 derzlggben py (Mittelwert) | Trypsineinheiten
Normal. . . . . . .. ... l 23 6,2 74,5 (31—166)
Rekonvaleszenz nach Diarrhoe . 16 6,0 30,7 ( 5— b5)
Diarrhte (Leichenmaterial) . . 6 5,3 3,2 (0— 5,7)
Dysenterie (Leichenmaterial) . 5 5,1 | 10,3 ( 0— 18)

Hier wird der Wert der 3. und 4. Gruppe durch die Verwendung von
Leichenmaterial stark herabgesetzt. Der Autor teilt allerdings mit, da8
er bei Pneumonie keine Verminderung der Fermente im Leichenmaterial
fand. Viel wichtiger ist der so groBe Riickgang der Trypsinwerte bei den
Rekonvaleszenten.

Die Einwirkung von Eingriffen, welche die Verdauung schidigen,
wurde auch im Tierversuch gepriift. In Experimenten am Pankreas-
fistelhund wurde von Gyoroxu durch Fieber, das vermittels Bakterien-
suspensionen, artfremdes Serum oder Lichtbédder erzeugt wurde, nach-
gewiesen, daBl die Pankreasfermente im allgemeinen, das Trypsin aber
ganz besonders abnehmen, und zwar namentlich beim bakteriellen Fieber.

In einigen Fillen leichterer Diarrhte wurde beim Versuche, Aufschlufl
iiber die Gesamtmenge an Tryptase zu gewinnen, festgestellt, dafl die
groflen Stuhlmengen bei nur geringfiigiger Verminderung im Gehalt der
Einheit sehr groBe Gesamtmengen an Tryptase enthielten (O. BUDDE).
Beim Erwachsenen soll die Trypsinmenge bei Diarrhée herabgesetzt sein
(BruGscH-MasuDa). Die Gesamtausscheidung wurde in diesen Ver-
suchen aber nicht verfolgt.

Wie steht es bei Toxikosen? Wenn die leichtere Dyspepsieform mit
ihren groflen Sekretmengen eine starke Beanspruchung der Ferment-
bereitung darstellt, so konnte man sich vorstellen, da@ es bei der Toxikose
zum Versagen, mindestens zu einem Nachlassen der Fermentproduktion
kommen kann. Der Versuch, die Tryptasemenge in der Driise selbst bei
todlich verlaufenen Toxikosefillen zu bestimmen, brachte leider keine
Entscheidung dieser Fragestellung.

In einer Untersuchungsreihe von O. BupDE und FREUDENBERG wurde
bei zwei Toxikoseleichen und zwei Kontrollfillen das Pankreas entnom-
men, gewogen, zerkleinert, mit Glycerin im Verhaltnis 1: 5 14 Tage lang
extrahiert, das Extrakt abfiltriert und untersucht. Das Alter von 5 bis
7 Monaten, die Gewichte der Kinder und diejenigen der Driisen selbst
(von 6,2—6,8 g) lagen in diesen Fillen in recht engen Grenzen nahe bei-
einander. Die Zahlen der ersten Reihe stellen Messungen nach WiLL-
STATTER dar und sind in cem n/10 KOH ausgedriickt. Sie betreffen An-
sitze von je 1 ccm unverdimntem Extrakt auf 5 com 6%iges Casein. Die
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Zahlen der zweiten Reihe stellen den Reststickstoff in mg N dar, wie er
sich nach einem 1stiindigen Versuch bei 400 unter Einwirkung des 5fach
mit Wasser verdiinnten Glycerinextraktes pro 1 ccm der Verdiinnung
gegeniiber 10 cem 1 /,%igem Casein als Zuwachs nach Acetatalkoholféllung
ergab. In der dritten Reihe ist der Lipasegehalt von 1 cem Glycerin-
extrakt gegeniiber 10 ccm gekochter Frauenmilch wiedergegeben.

Normalfall I | Normalfall IT| Toxikosefall I | Toxikosefall 1T

|
cem n/10 KOH . . 0,60 1,53 0,55 ! 0,60
mg N (Reststickstoff) 1,26 225 | 1,32 ‘ 1,66
Lipasegehalt . . . 3.4 ‘ 7,7 | 0,4 ; 0,5

In den hier untersuchten Extrakten sind iiberall proteolytische Fer-
mente enthalten. Bei den Toxikosen ist sowohl die eigentlich proteo-
lytische wie die desaggregierende Wirkung nachweisbar, allerdings
gegeniiber dem einen Kontrollfall in vermindertem Mafile. Wirkliche
zum Vergleich geeignete Normalfille sind leider kaum zu beschaffen. Es
waren tatsichlich im Kontrollfall I dem Tode an Meningitis schwere Ge-
wichtsstiirze vorhergegangen, ein Umstand, der sich selten bei Sektions-
material von Siuglingen umgehen lassen wird. So muB die Frage, ob bei
Toxikoseféllen nicht doch eine gewisse Herabminderung der proteolyti-
schen Fihigkeit vorliegt, offenbleiben. Auf keinen Fall aber ist sie so
hochgradig wie bei der Lipase.

Aufler durch eine Herabsetzung der Fermentbildung kann es zu einer
Schidigung der Fermentleistung dadurch kommen, daf} die Bedingungen
derselben ungiinstig werden. Wenn wir die oben wiedergegebenen pg-
Zablen im Duodenalniichternsaft betrachten, so ist zu erkennen, daf
hier bisweilen eine starke Verschiebung ins saure Gebiet vorkommt. Wir
sahen aber, daB schon die physiologische Eiweifiverdauung beim Siug-
ling nicht unter optimalen Bedingungen arbeitet. Wenn es fiir die Tryp-
tase in gewissen Grenzen einen Kompensationsmechanismus in der Galle
gibt, so fehlt dieser fiir die Peptidasen. Gerade diese also sind in ihrer
Leistung bedroht. Unter solchen Bedingungen werden Peptide leichter
der bakteriellen Zersetzung anheimfallen, als daf} sie durch die Fermente
rasch in Aminoséuren aufgespalten und resorbiert werden. Ferner weif3
man, daf Polypeptide in einem tryptischen Verdauungssystem die Funk-
tion der Tryptase stark hemmen (WEBER-GESENIUS). NORTHROP be-
zeichnet derartig wirkende Intermedidrkérper bei der Proteolyse als
Inhibitoren. Noch eine weitere Bedrohung entsteht dann, wenn aus
Mangel an Betriebswasser bei Stérungen des Wasserhaushaltes oder in-
folge von Schidigungen der Schleimh&ute die Sekretionen, die, wie wir
sahen grofle Wassermengen erfordern, herabgemindert werden und end-
lich aufhéren, trotzdem aber weiter gefiittert wird.



106 Eiweifiverdauung.

Die Bedingungen und die Folgen der bakteriellen Eiweilzersetzung
sollen an dieser Stelle nicht besprochen werden. Dagegen steht die Frage
zur Erorterung, wie sich die verlangsamte EiweiBspaltung in der Re-
sorption &uBert. Unter solchen Verhiltnissen wird im Kot das Bild der
Stickstoffverteilung wohl in erster Linie durch Resorptionshemmung,
daneben auch durch abnorme Bakterientdtigkeit, ein anderes, der Pro-
teinstickstoff sinkt im Verhiltnis zum Stickstoff der Aminosduren und
des Ammoniaks (SLYRE-COURINEY-FALES, GamBLE). Wie das zu be-
werten ist, wird weiter unten besprochen werden.

DaB bei Stérungen im Eiweiflabbau unabgebautes Eiweill durch die
Darmschleimhaut, solange diese nicht grob geschidigt ist, nicht durch-
zudringen vermag, das geht sehr eindrucksvoll aus den Verdauungs-
versuchen von PraUNDLER-ScHUBEL am Diinndarm sdugender Zicklein
hervor. Wurde unverdnderte Milch in die abgebundenen Diinndarm-
schlingen eingefiillt, so blieb das Eiweil unresorbiert am Orte liegen,
gleichgiiltig, ob es aus arteigener oder artfremder Milch stammte. Wurde
aber energisch durch aufeinanderfolgende Verdauung mit Pepsin und
Trypsin vorverdaut, so leistete der Darm im homologen Medium sehr
gute Resorptionsarbeit, im heterologen aber iiberhaupt keine, der Stick-
stoffgehalt in der Schlinge nahm zu. Diese Versuche, die eine exakte
Experimentalwiderlegung der Hypothese des heterologen Eiweifischa-
dens in der urspriinglichen Fassung derselben darstellen, zeigen, dafl auch
homologes, genuines Eiweill normaliter nicht resorptionsfihig ist; weiter
aber, dafi offensichtlich eine Begiinstigung der Resorption fiir die Ver-
dawungsprodukte der arteigenen Milch besteht. Wire das Verdauungs-
gemisch eine Losung von Aminosiuren, so wire das allerdings sehr merk-
wiirdig. In Wirklichkeit aber ist es unméglich, Eiweill durch Fermente
quantitativ bis zu Aminosduren zu zerlegen, es bleibt stets ein Rest von
intermedidren Spaltungskérpern. Entweder geht nun in vivo die Prote-
lyse dieses Restes, wenn er der arteigenen Milch entstammt, leichter von-
statten, so dafl die Resorptionsverhiltnisse rein aus quantitativen Griin-
den begiinstigt werden, oder aber es ist so, dafl jener Rest eine Hemmung
der Resorption ausiibt, wenn er nicht beseitigt werden kann. Das letztere
kénnte man fiir das Wahrscheinlichere halten, denn anderenfalls wire
nicht einzusehen, warum die Resorption einfach gleich Null bzw. negativ
ist. Gerade dieses Negativwerden zeigt, daB hier eine gréBere Sekretion
in die Schlinge stattfinden muf, die vielleicht sogar eine gewisse Re-
sorption verdeckt. Ks wire sehr zu winschen, dafl dieser ungemein
wichtige Versuch wiederholt wiirde, dann aber eine Fraktionierung des
Stickstoffes nach seinen verschiedenen Formen stattfande. Nur so kann
man zu einem vollstindigen Einblick in das Geschehen zu gelangen hoffen.

Wenn oben angefithrt wurde, dafl genuines Eiweiy die Schleimhaut
schwer durchdringt, so unterliegt es andererseits keinem Zweifel, daB ein
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solcher Durchtritt in viel gréBerer Haufigkeit geschieht, als man es frither
annahm, Man spricht von einer abnormen Darmdurchlissigkeit oder
Darmpermeabilitit zur Kennzeichnung solcher Zustinde. Ohne dafB
Einwendungen gegen dieses Wort erhoben werden sollen, sollte doch bei
seiner Anwendung daran gedacht werden, daf3 dieser Begriff nicht aus-
schlieBlich einen physikalischen Zustand zu bedeuten hat, sondern daf
er im Sinne funktioneller Abweichungen gebraucht werden mul}. In eine
solche funktionelle Schidigung ist eine Herabsetzung der fermentativen
Energie einzubeziehen oder aber eine Schadigung der Wirkungsbedin-
gungen der Fermente. Ohne solche Storungen wird eben das Eiweifl oder
Pepton von den Fermenten im Darmlumen und in der Darmwand erfallt
und abgebaut und permeiert nicht. Eine Hemmung der Tryptasewirkung
wird hierbei die wesentlichere Stérung sein. Peptidasen enthélt schlieB3-
lich jedes Gewebe, so dafl die Polypeptide noch jenseits des Darmes ge-
spalten und nutzbar gemacht werden kénnen. Viel zweifelhafter muB
dies betreffs eines Ersatzes der Darmproteasen vom Tryptasetypus durch
die entsprechenden Gewebsproteasen bleiben. Prinzipiell ist Caseinolyse
auch im Gewebe moglich (HEpiN, CLEMENTI). Der GréBenordnung nach
steht aber dieser Vorgang so tief unter der fermentativen Leistung des
Darmes, dafl ein Ausgleich hier praktisch nicht moglich sein diirfte,
wenn unabgebautes Eiweil durch den Kreislauf in den intermedidren
Stoffwechsel gebracht wird. Ferner steht die Fahigkeit, die anderen
Eiweifikérper der Milch, Albumin und Globulin, abzubauen im allge-
meinen hinter der fiir das Casein weit zuriick, so daB ein Ersatz der
Darmfunktion durch die Gewebe hier ganz entfallt.

Einen Schutz gegen das Eindringen peptonartiger Korper durch die
Darmschleimhaut bei geschiadigter Mucosa bieten auch die Fallungs-
bedingungen der Peptone, solange saure Reaktion herrscht, die ja im
grofiten Teil des Diinndarmes nachgewiesen ist. Peptone werden be-
kanntlich nicht wie Casein durch saure Reaktion geflockt. Dagegen
fallen Peptone noch in groBer Verdimnung aus ihrer Losung flockig aus,
sobald gallensaure Salze oder Gallenséuren anwesend sind. Dieses Fil-
lungsvermogen besitzen die Gallensduren auch gegeniiber nicht ausge-
flocktem Eiweifl in saurer Losung in dem Sinne, dafl die isoelektrische
Zone weiter ins saure Gebiet hinein verbreitert wird.

Wir miissen die Fragen voneinander trennen, inwiefern es bewiesen
ist, daf3 artfremdes Eiweifl als solches resorbiert werden kann und inwie-
fern hierdurch Schidigungen entstehen kénnen.

Die anzuwendenden Verfahren konnten hier nur die hochempfind-
lichen Methoden der Serologie sein. Positive Befunde wurden bei neu-
geborenen Tieren und Menschen erhoben. Es kénnen in dieser frithesten
Altersstufe offenbar kolloide Stoffe die Schranke der Schleimhaut leichter
durchbrechen als spiter. Dementsprechend gelang es, den Ubertritt von
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EiweiBl und von Antitoxin von dem Darm ins Blut zu erweisen (ROMER-
MvucH, SALGE, HAMBURGER, GANGHOFNER-LANGER, MoRro, UFFENHET-
MER). Ferner wies Moro bei einem Atrophiker Kuhmilchpricipitine im
Blute nach, ein Befund, der durch BAUEr mittels der Komplement-
bindung bestéitigt wurde, wihrend andere Autoren negative Ergebnisse
hatten (HAMBURGER-SPERCK). Spiter wurden die positiven Befunde von
Kuhmilcheiwei}, teils mittels der Pricipitinreaktion, teils mittels des
Anaphylaxieversuches erhoben, immer hiufiger (ScHLOSS-WORTHEN,
MopieriaNI-BeNiNo, HOOBLER, ANDERSON-ScaL0SS). Die letztgenann-
ten Autoren priiften nicht weniger als 98 Atrophiker und fanden bei
80 précipitierende Antikérper im Blute. Negativ waren die Resultate bei
30 Dystrophikern. Der direkte Nachweis von Kuhmilcheiweil mittels
praciptierenden Antiserums gelang im Blute 8mal bei 33 Fillen schwerer
Diarrhée. Die Ubertragung von Atrophikerserum auf Meerschweinchen
sensibilisierte diese in manchen Féllen fiir den mit Kuhmilch 24 Stunden
spater unternommenen Anaphylaxieversuch. Bei Diarrhde wurden 17
positive, 16 negative Ergebnisse erzielt. Auch mittels der von DALE aus-
gearbeiteten pharmakologischen Technik wurden positive Ergebnisse er-
halten.

Hiufig wurde Eiereiweil zu den Versuchen herangezogen (LusTt,
HavasmT). Auch hier fand sich eine Abhingigkeit von vorhergehenden
Erndhrungsstérungen, indem solche die Darmdurchlissigkeit fiir das art-
fremde Eiweil erhohten. Auch das Alter hat eine gewisse Bedeutung.
Je junger die Kinder sind, um so eher ist die Permeabilitit des Darmes
zu erwarten, ein Verhalten, das durchaus dem des Tierversuches ent-
spricht. Es unterliegt nach den oben wiedergegebenen Zahlen keinem
Zweifel, daB der Ubertritt von KuhmilcheiweiB kein Vorkommnis ist,
das man als ein ganz auBlergewthnliches zu betrachten hitte. Bei schwe-
rer Dyspepsie und fortgeschrittener Atrophie kommt solcher Ubertritt
béufig zustande. Macht er aber klinische Erscheinungen?

Prinzipiell ist die Moglichkeit hierzu gegeben. Es gibt offenbar eine,
wenn auch seltene kongenitale Uberempfindlicheit gegen das artfremde
EiweiB. Ein Fall von NEUHAUS-SCHAUB scheint den Autoren selbst nicht
ganz ohne jeden Einwand, dagegen teilt ABRAHAM einen Fall mit, der nie
einen Tropfen Kuhmilch erhalten hatte, ehe er erstmalig idiosynkrasisch
mit Fieber und Schock reagierte. Die Fieberkurve dieses Falles wird in
Abb. 32 wiedergegeben. Sehr viel hiufiger ist die erworbene Kuhmilch-
idiosynkrasie, bei der ein schlecht gelungener Ablaktationsversuch vor-
herging, und die zweite Kuhmilchfiitterung nach einer Pause mit reiner
Frauenmilchernihrung unternommen wird. Fs kommen Schock, Blisse,
Erbrechen, Fieber, Diarrhe zur Beobachtung. Oft bleibt der Darm eine
gewisse Zeit gereizt, auch wenn sofort die Kuhmilchversuche abgebrochen
werden, und Frauenmilch gereicht wird. Auch Hauterscheinungen wie
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Urticaria, Odeme, Exantheme, selbst Purpura (LANDSBERGER) sind be-
schrieben worden. Die Empfindlichkeit kann sich vorwiegend dem Ca-
sein gegeniiber dullern, wihrend Molke weniger Erscheinungen macht
(ScHRICKER), jedoch kommt es auch vor, daf gerade umgekehrt Casein
toleriert wird, Molke nicht. Meist betrifft die Intoleranz die Milcheiweil3-
kérper insgesamt. Auch gegeniiber Hiuhnereiweifl sind dhnliche Vorfélle
beschrieben. CoUDAT berichtet von einem 5 monatigen nervisen Ekzem-
kind, das wegen Diarrhée frither wiederholt gut ertragenes EiweiBwasser
erhilt. Hs treten Erbrechen, Temperatursturz, Algiditdt, nach 2 Stun-
den Collaps und Koma, am folgenden Tage eine generalisierte Urticaria
auf. Uber solche Vorfille, die im ganzen recht selten sind, diirften die
Meinungen nicht weit auseinandergehen.

Lebenswockhe
74 75. 16. 77 78. 79. 20. 27.

k4 T

et

==

=
=
L

37

=
36 1

Abb. 32. Fieberkurve eines Falles von Kuhmilchidiosynkrasie nach ABRAHAM.

In der franzosischen Literatur (ComBY) werden aber weiterhin als
,,kleine Anaphylaxie* Zustinde von Appetitlosigkeit, Gewichtsstillstand,
Neigung zur Obstipation, Hauterscheinungen wie Urticaria, Ekzem,
Prurigo und von intestinalen Syndromen in Gestalt von Ubelkeit, Er-
brechen, Kolik, Diarrhe beschrieben. Vorhergehende dyspeptische Zu-
stdnde sollen diese Reaktionen vorbereiten. Im amerikanischen Schrift-
tum wird von ,,suppressed Anaphylaxis®, geddmpiter Anaphylaxie, ge-
sprochen (HooBLER), deren Symptomatologie meines Erachtens weit-
gehend der exsudativen Diathese CzERNYs entspricht. Wenn es hier auch
unbestreitbar Fille gibt, die sozusagen als Bindeglieder oder Ubergangs-
fille betrachtet werden kénnen?, so wird man sich doch sehr schwer ent-
schliefen kénnen, die exsudative Diathese auf eine Summe allergischer
Reaktionen zuriickzufithren, auch wenn anerkannt werden muB, daf
diese Reaktionen sich nur unter gegebenen konstitutionellen Voraus-
setzungen manifestieren kénnen.

Unsere Vorstellungen gehen vielmehr dahin, daf das klinische Bild
der , kleinen Anaphylaxie* nicht geniigend umschrieben ist, und seine
Konstruktion einer exakten Beweisfithrung enthehrt. Wenn eine solche
in der Klinik auch nicht immer méglich ist, und heuristische Prinzipien

1 Der Strofulus ist nach meinen Erfahrungen nicht selten alimentir-entero-
genen Ursprungs.
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angewendet werden diirfen, so muB doch betont werden, daf} ein Fort-
schritt dadurch nicht zustande kommen kann, da8 die Grenzen der Be-
griffe verwischt werden.

Auch eine Einreihung des toxischen Brechdurchfalles in diese Kategorie
muB} durchaus abgelehnt werden, da sie mit den klinischen Erfahrungs-
tatsachen in Widerspruch steht. Ebensowenig kénnen wir irgendeine Be-
ziehung atrophischer Zustinde zur proteinogenen Kachexie anerkennen.

Es mufB} als erwiesen gelten, daf die EiweiBausniitzung im Darm-
kanal im allgemeinen gut ist und nur bei schweren Diarrhten eine
schlechte Resorption vorkommt, die nach fritheren Angaben vorgetiuscht
sein kann und in Wirklichkeit nur auf erhohter Ausscheidung eiweif3-
reicher Sekrete beruhen soll.

Dieser Standpunkt kann betreffs der Herkunft des Kotstickstoffes
nicht mehr als uneingeschriankt richtig angesehen werden, er bedarf einer
gewissen Korrektur. SLYKE, CouTNEY-FALES haben durch Untersuchung
der verschiedenen Fraktionen des Stickstoffes im Stuhl gezeigt, dafl es
bei Dyspepsie de facto zu Resorptionsstérungen kommt. Der Gehalt des
Stuhles an freien Aminosduren nimmt gegeniiber dem Proteinstickstoff
bei durchfilligen Stithlen zu. Der Prozentsatz des Aminosiurestick-
stoffes am Gesamtstickstoff betrdgt 1,8—17,6%. Wenn der Prozentsatz
mehr als 8 betrigt, so liegen stets breiige bis wisserige Entleerungen vor.
Das Anwachsen bis auf fast 1/, des Gesamtstickstoffes, der seinerseits
eine erhebliche Vermehrung bei Diarrhée erfahren kann, ist kaum anders
zu erkldren wie als Resorptionshemmung. Wenn bei Durchfillen der
Kot-N-Verlust z. B. von 7 auf 25% der Zufuhr ansteigt, und gleichzeitig
der Aminoséurenstickstoff von 2 auf 16% des Kotstickstoffes zunimmt,
80 ist dies eine Steigerung auf das 29fache. Es ist viel ndherliegend an-
zunehmen, daf hier genau so, wie es fiir Fett und Zucker bei Diarrhoe
der Fall ist, die Aminoséduren der Resorption entgangen sind, als daf}
die Bakterien das doch schwer angreifbare Sekreteiweil bis zur Amino-
sdurenstufe spalten konnten. Diese Widerstandsfihigkeit des Sekret-
eiweifles, die als stillschweigende Annahme in der pédiatrischen Lite-
ratur eine groBe Rolle spielt, ist im tibrigen noch niemals experimentell
tberpriift worden, was dringend notwendig wére.

Auch die Ammoniakausscheidung im Stuh! steht mit dyspeptischen
Zustdnden in Zusammenhang (GAMBLE). Dieser Autor teilt folgende Be-
obachtung iiber die Bezichung des Kotammoniaks zur Stuhlzahl mit
(vgl. Tabelle auf néchster Seite).

Auf die besonderen methodischen Schwierigkeiten, exakte Zahlen fiir
die wirkliche Ammoniakausscheidung zu gewinnen und nachtriigliche
Veridnderung auszuschlieBen, soll hier nicht eingegangen werden. Die
Deutung des Befundes ist aber auch aus anderen Griinden nicht einfach.
Ammoniak kann sowohl auf bakteriellem Wege aus Eiweilabbauproduk-
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Stuhlzahl Anzahl der (Gesamtstickstoff| Ammoniak

im Stuhl im Stuhl
pro Tag Beobachtungen pro Tag mg pro Tag mg

1 9 321 27
2— 4 12 322 34
5—10 15 608 48

ten durch Desaminierung von Aminoséuren oder Aufspaltung von Ami-
den entstehen, wie auch durch den reguldren fermentativen EiweiBabbau,
liefert doch auch die Siurehydrolyse des Eiweilles regelmifig Ammoniak.
Schon bei der peptischen Verdauung entstehen erhebliche Mengen von
solchem. Der erhéhte Ammoniakgehalt im Pfortaderblut gegeniiber dem
der Hohlvene (NENCKI, PAwLow und ZALESKI) zeigte frithzeitig, daB im
Darm Ammoniak entsteht, was spiter wiederholt bestitigt wurde. Es
ist im tibrigen wahrscheinlich, daB ein groBer Teil des EiweiBes erst nach
der Resorption desaminiert wird, wobei Ammoniak, Fettsduren und
Oxysguren entstehen (LEaTHES, FoLiN). Das Ammoniak bildet in der
Leber Harnstoff, die niederen Fettsduren werden oxydiert. Aus diesem
Verhalten erklart sich sowohl die steigernde Einwirkung des EiweiBes
auf die Bildung und renale Ausscheidung von Harnstoff und organischen
Sauren, wie auch die Steigerung der Verbrennungen nach FiweiBzufuhr.

Im ganzen genommen ist die relative Menge an Ammoniak im Kot-
stickstoff nicht eben bedeutend. Dall dieser Prozenisatz bei den diar-
rhéischen Stiihlen nach der obigen Tabelle nicht zunimmt, spricht eher
dafiir, dafi die jeweils im Kot erscheinende Menge Ammoniak bakterieller
Herkunft ist. Bei Resorptionsstorung sollte man nicht nur eine Steige-
rung, die dem Zuwachs an Gesamtstickstoff entspricht, erwarten, sondern
eine groflere, in Analogie zum Verhalten bei den Aminoséduren. Fiir eine
bakterielle Genese spricht nach SLYgE-CourtNeY-FaLzss ferner, daB das
Verhiltnis von freiem Aminostickstoff zum Gesamt-N bei Proteolysen mehr
als7: 1 betrégt, wihrend es sich hier oft um1 : 1 bewegt. Wenn nun aber
ein Teil des Kot-N durch bakterielle Umwandlung von Amino-Nin Ammo-
niak entsteht, und wir jenes als virtuelles NahrungseiweiB ansehen diirfen,
dhnlich wie die Milchsiure im Stuhl des Brustkindes als virtuellen Milch-
zucker, so erhebt sich die Frage, ob die vorziigliche EiweiBausniitzung
unter normalen Verhéltnissen nicht doch auch einer gewissen Korrektur
bedarf. Freilich sind 2—5% Aminosidurenstickstoff am Gesamtwert sehr
wenig. Wenn wir aber auBerdem 3-—5% Ammoniakstickstoff als un-
resorbierten und spater bakteriell zersetzten Aminosiurenstickstoff an-
sehen, so kommen wir doch zu Zahlen, welche die begiinstigte Ausnahme-
stellung des EiweiBes betreffs der Resorptionsverhiltnisse zweifelhaft er-
scheinen lassen.

Unter nicht genau zu bestimmenden Verhiltnissen kommt es zu sehr
viel groferen Ammoniakmengen im Kot. Gegeniiber dem gewohnlich
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gefundenen Prozentsatz von 7—9 an Gesamt-N gibt GAMBLE fiir patho-
logische Verhaltnisse folgende Zahlen an:

. Ammoniak-N in %
Klinischer Zustand Nahrul;gsgelse Stuhl-N mg | vom Gesamt-N
gp g des Stuhls
Indigestion . . . . . . . 8 1556 15,2
Malnutrition . . . . . . 8,2 620 24
Atrophy . . . . . . . . 5,4 ‘ 670 22
Atrophy . . . . . . .. 5,8 | 1022 15,4

In Obstipationsstithlen soll besonders wenig Ammoniak enthalten
sein. Aus den Bestimmungen von Srykr®-CourTNEY-FALES geht dies
aber nicht mit Sicherheit hervor. Bei festen Stiihlen finden sich Varia-
tionen von 3,6—18,8, bei ausgesprochen wisserigen Entleerungen 3,8 bis
37,3% des Gesamt-N im Kot als Ammoniak-N. Eine einfach zu deutende
Beziehung zur titrierbaren Aciditit, etwa im Sinne eines Antagonismus,
ist auch nicht sicher zu erkennen. Hohe wie niedrige Aciditdten kénnen
mit hohen oder geringen NHj-Mengen kombiniert vorkommen. Ein ge-
wisser Zusammenhang aber scheint mit der Ernéhrung zu bestehen, in-
dem mit steigendem EiweiBangebot auch eine Tendenz zur Vermehrung
des Kotammoniaks hervortritt, die selbstverstindlich nicht entfernt
einer Proportionalitét entspricht (GamBLE, TALBOT-GAMBLE).

Wir haben die Durchwanderung der Darmschleimhaut durch genuines
Kuhmilcheiweil nur fir Fille schwerer Diarrhée und Atrophie als er-
wiesen ansehen konnen. Was schiitzt das Flaschenkind unter normalen
Verhéltnissen vor dem Durchtritt von Eiwei} in die Blutbahn? Es wurde
bereits frither auf die weit gréBeren Sekretionsleistungen und die in glei-
chem Sinne sprechenden hoheren Tryptasemengen im Stuble bei kiinst-
licher Ernédhrung hingewiesen. Durch gréBere Mengen Verdauungssekret
und gréfere Fermentmengen bewiltigt also das Flaschenkind die gegen-
itber dem Brustkinde aus quantitativen Griinden fast immer wesentlich
héheren Anspriiche an seine Eiweifiverdauung.

Bleibt diese Mehrleistung ohne Folgen? Diese Frage mull verneint
werden, denn jene grofle Sekretmengen sind es, die die Voraussetzung
zum Zustandekommen der Kalkseifenstiihle und des Milchnéhrschadens
bilden, wie spéter ausgefiihrt werden wird. Es ist also nicht das Versagen
des proteolytischen Vermdgens, wie BIEDERT glaubte, sondern es ist gerade
die erfolgreiche Vollbringung der kompensatorischen Mehrleistung, die zum
Schaden fihrt, wenn bei unzweckmda figer Ernihrungsweise die Anpassung
gelingt.

Der Abbau der Nucleine ist offenbar schon im Darme des Sduglings
moglich. LukAcz hatte auf Grund der Probe von ScEMIDT-KASHIWODA,
die im mikroskopischen Nachweis gefiirbter Zellkerne besteht, dieser An-
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nahme widersprochen. Durch Purin-Bilanzversuche von EINECKE wurde
aber dargetan, daB dieser Einspruch unberechtigt ist, und da8 die Bauch-
speicheldriise des Sauglings kernldsende Eigenschaften besitzt. Der Kot-
verlust betriagt nur 12—14% des zugefithrten Purin-N. Also enthilt der
Pankreassaft des Sduglings Nucleasen.,

Literatur.
Zusammenfassende Darstellungen:

ABDERHALDEN: Abbau der Proteine. In: Handbuch der Biochemie von
(PPENHEIMER, 2. Aufl. 1. Jena: Gustav Fischer 1923.

Brrar: Tierfermente. In: HorPE-SEYLER, Physiologische und pathologisch-
physiologische Analyse. Berlin: Julius Springer 1924.

ComxmEiM: Chemie der EiweiBkorper, 3. Aufl. Braunschweig: Vieweg 1911.
— Verdauung und Aufsaugung. Nagels Handbuch der Physiologie. 2. Braun-
schweig: Vieweg 1907.

ExgEL-HECKER: Milchgerinnung. Handbuch der Biochemie von OppEN-
HEIMER, 2. Aufl., 4. Jena: Gustav Fischer 1925. — EvLER: Chemie der Enzyme,
2. Teil. Miinchen-Wiesbaden: J. F. Bergmann 1926.

Furp: Milchgerinnung durch Lab. Ergebnisse der Physiologie von ASHER-
Serro, 1 (1902)-

Logs, Jacquas: Die EiweiBkérper. Berlin: Julius Springer 1924.

OppENHEIMER: Fermente 2. Leipzig: Thieme 1926. .

PraunNpLER: Physiologie der Pflege und Erndhrung des Neugeborenen.
Miinchen: J. F. Bergmann 1924.

SrarLING-PiNcUssEN: Die Resorption vom Verdauungskanal aus. Hand-
buch der Biochemie von OPPENHEIMER, 2. Aufl. , 5. Jena: Gustav Fischer 1925.

TosrEr: Uber die Verdauung der Milch im Magen. Frg. inn. Med. 1 (1908).

WitLstATTeER: Untersuchungen iiber Enzyme 2. Berlin: Julius Springer
1928,

Einzelarbeiten:

Axronino: Kaseinolytische Wirkungen im Darmsaft und tierischen Geweben.
Biochem. Z. 136 (1923).

Berrens: Uber einen Fall von alimentéirer Intoxikation durch EiweiBliiber-
fiitterung bei Kohlehydratkarenz. Mschr. Kinderheilk. 21 (1921).

ComBY: Anaphylaxie alimentaire. Arch. Méd. Enf. 27 (1924). — Coupar:
Etat de choc chez un nourrisson aprés 1'ingestion d’eau albumineuse. Ebenda
27 (1924).

Erxecke: Uber die kernlésende Fahigkeit der Sauglingsbauchspeicheldriise.
Mschr. Kinderheilk. 85 (1927).

FrANKEL, S.: Uber die Produkte prolongierter tryptischer Verdauung des
Caseins. Biochem. Z. 145 (1924). — FrREUDENBERG-STERN: Uber EiweiBverdau-
ung beim Saugling. Jb. Kinderheilk. 106 (1924).

Gyoroxu: Uber den EinfluB des Fiebers auf die Pankreassaftsekretion.
Tokio, Ig. Kw. Z. 36 (1922) (nach Referat).

Havasar: Uber den Ubergang von EiweiBkérpern aus der Nahrung in den
Harn bei Albuminurie der Kinder. Mschr. Kinderheilk. 12 (1914). — Uber die
Durchlassigkeit des Sauglingsdarms fiir artfremdes Eiweil und Doppelzucker.
Ebenda 12 (1914). — HELLER: Uber Eiweiliverdauung beim Siugling. Jb. Kin-
derheilk. 98 (1922). — HooOBLER: Some early symptoms suggesting protein sen-
sitisation in infancy. J. diseas. Childr. 12 (1916).

Freudenberg, Physiologie. S



114 Kohlenhydratverdauung.

InicHOFF: Chemische Wirkung des Labferments. Biochem. Z. 181 (1922).

Karerr-Prreer: Uber Fleischverdauung im Siuglingsalter. Jb. Kinderheilk.
91 (1920). — KLEINMANN: Zur Kinetik der tryptischen Spaltung. Biochem. Z.
177 (1926).

LuxAcs: Trypsin secretion of infants. J. diseas. Childr. 31 (1926). — Trypsin-
studien insbesondere bei rachitischen Sauglingen. Mschr. Kinderheilk. 31 (1926).
— Uber die kernlésende Fahigkeit der Sauglingsbauchspeicheldriise. Ebenda 38
(1926).

Moro: Bemerkungen zur Lehre von der Siuglingserndbrung. Jb. Kinder-
heilk. 83 (1916). — Park: Hypersensitiveness to cows milk, J. diseas. Childr.
19 (1920).

RuoNEEIMER: Beitrag zur Atiologie der Uberempfindlichkeit gegen Kuh-
mileh. Jb. Kinderheilk. 94 (1921). — RosENnow: Wirkung der Galle auf die Ver-
dauung des EiweiBles. Biochem. Z. 159 (1925).

ScHLOSS-WORTHEN: The permeability of the gastro-enteric tract of infants
to undigested protein. J. diseas. Child. 11 (1916). — ScHBICEER: Beitrag zur
Frage der Kuhmilchidiosynkrasie. Arch. Kinderheilk. 68 (1921). — STowE-ALS-
BERG: Rennin coagulation of milk. J. biol. Chem. 78 (1928).

Tanaga: Der Einflufl von Eiweiflanreicherung der Nahrung beim Saugling
auf den Stoffwechsel. Jb. Kinderheilk. 87 (1918).

WEBER-GESENIUS: Proteasen und proteolytische Hemmungskérper. Bio-
chem. Z. 187 (1927). — WOHLGEMUTH-SUGIHARA : Aktivierung und Hitzebestan-
digkeit von Fermenten. Ebenda 163 (1925).

ZELINSKY-GAWRILOW: Zur Frage des anhydridaritgen Charakters der Eiweil3-
stoffe. Ebenda 182 (1927).

V. Kohlenhydratverdauung.

Es ist nachgewiesen, dafl der Sdugling einen hohen Bedarf an Kohlen-
hydraten in der Nahrung hat. Diese Tatsache schrinkt eine unberech-
tigte Auslegung des Isodynamiegesetzes ein, als ob die Kohlenhydrate
isodynam durch Eiweill oder Fett in der Nahrung unbegrenzt ersetzbar
seien. Der Sdugling hat vielmehr einen nicht rein aus kalorischen, son-
dern aus funktionellen Griinden zu erklarenden Kohlenhydratbedart, der
eine gewisse Minimalzufuhr unbedingt erheischt. Das Optimum wird in
der praktischen Siuglingsernihrung zwischen 5 und 10% der Nahrung
angenommen. Dieser hohe Bedarf zeigt, wie wichtig das ungestorte Ar-
beiten der Verdauung und Resorption der Kohlenhydrate fiir den Siug-
ling ist.

Die Milch enthilt das besondere Kohlenhydrat des Milchzuckers, der
gewissermaBen den physiologischen Zucker in der Siuglingsernihrung
darstellt. Eine verflossene Epoche derselben leitete hieraus die Folge-
rung ab, daBl die kiinstlichen Nahrungen sich besonders zweckmiBig
dieses Zuckers zu bedienen hétten. Der Milchzucker spielt hier aber
sicher keine Sonderrolle, er kann mit sogar besserem FErfolge in der
kimnstlichen Ernéhrung durch andere Kohlenhydrate ersetzt werden, wie
die Erfahrung gelehrt hat.

Im intermedidren Stoffwechsel ist der Milchzucker ebenso wie der
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Rohrzucker nicht verwertbar, nur die bei seiner Spaltung entstehenden
Monosaccharide werden assimiliert. Selbst beziiglich des Spaltstiickes
Galaktose gibt es hiufig nicht beachtete Besonderheiten. Der Hund mit
Eckfistel verliert 79% von zugefithrter Galaktose im Harn (DraupT).
Lactose und Galaktose bediirfen bei ihrer Verwertung der Mitwirkung
der Leber (FiscHLER). Lactosefiitterung wird also bei Leberschidigung
besonders leicht zu Glykosurie fithren, worauf ja die Galaktoseprobe von
Bavugr beruht. Diese Tatsache lehrt, daB Glykosurie bei Milcherndhrung
vorsichtig zu bewerten ist. Es ist unzulfssig, aus solcher ohne weiteres
auf ,,erhchte Permeabilitdt‘ zu schlieBen. Ganz besonders darf dies dann
nicht geschehen, wenn nicht festgestellt ist, ob der ausgeschiedene
Zucker wirklich Lactose ist. Diese Feststellung aber ist mit den Mitteln,
welche gewohnlich angewendet werden, einschlieSlich der Osazonprobe
nicht so sicher, wie wohl angenommen wird. ScHLOSS bestreitet neuer-
dings strikt, daf bei Ernéhrungsstérungen vorwiegend Lactose ausge-
schieden werde, indem er methodisch besonders sorgfiltig vorgeht. Nach
ihm liegt iiberwiegend Glykose vor, die bisweilen von Lactose begleitet
wird. Die Zufuhr von 12% Milchzucker in der Nahrung soll aber bei
Dystrophie haufig den Ubertritt von Milchzucker bewirken. Wiederholt
wurde Galaktose im Harn von Sduglingen nachgewiesen (L. F. MeYER,
Go6pPERT). THEOPOLD fand bei einem Ruhrfall, bei welchem die Sektion
eine Fettinfiltration der Leber aufzeigte, bei ausschlieBlicher Zufuhr von
Milchzucker Dextrose im Harn. Ehe wir uns den Darmvorgingen zu-
wenden, mége ein Vergleich der Assimilationsgrenzen der verschiedenen
Kohlenhydrate beim Saugling die hier bestehenden Unterschiede dar-
stellen. AscHENHEIM macht folgende Angaben, an denen das Auffillige
ist, wie hoch die Zahlen beim Siugling im Vergleich zu denen des dlteren
Kindes und des Erwachsenen sind.

Toleranzgrenze fur ; g pro kg Ausgeschieden
Galaktose . . . . |etwa 4 Galaktose
Dextrose . 8—12 | Dextrose
Livulose. . . . . i 45 | Lavulose
Lactose . . . . . 6—8 neben Lactose auch

géarfahiger Zucker
Saccharose . . . . 6—8 | Saccharose und

! Hexosen

Nun hat auch diese klinisch bisweilen verwendete Priffung der Tole-
ranzgrenze ihre Mingel. Von Bedeutung fiir die gefundenen Werte ist
sehr die Konzentration des Zuckers, d. b. die Menge Wasser, in der er bei
der Zufuhr aufgelost wurde. Hohe Konzentrationen fiithren bei gleichen
absoluten Mengen leichter zur Ausscheidung (UrTeR). WORINGER emp-
fiehlt 5%ige Rohrzuckerlosung zu geben, nach Belieben trinken zu lassen,

8*
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die aufgenommene Menge zu bestimmen und in Beziehung zur Ausschei-
dung zu setzen. Es wird berechnet, wieviel in Prozenten der Einfuhr
wieder im Harn verloren geht. Die so gewonnenen Zahlen schwanken bei
Toxikosen zwischen 0,14 und 15,9% der Zufuhr. Es werden Kurven ver-
fertigt, die zugleich ,, Kurven der Darmpermeabilitit darstellen sollen.
Diesem Vorschlag steht die Tatsache entgegen, da8 der die Toleranz-
grenze iiberschreitenden Menge zugefiihrter Saccharose nicht eine gesetz-
méBig bestimmte Menge ausgeschiedener Saccharose entspricht, fiir wel-
ches Verhéltnis WORINGER engbegrenzte Zahlengrofen angenommen
hatte. Ferner zeigte UTTER, daf die Bedingungen der Ernihrung weit-
gehenden Einflul auf die Assimilationsgrenze haben. Casein, Eier, be-
sonders in gekochterm Zustande, 10%ige Sahne erhohen die Toleranz.
Sodazugabe beim Toleranzversuch setzt sie herab. Die Erkldrung hier-
fur, dal Alkali die Pankreassekretion herabsetze, kann diese Erscheinung
allerdings nicht erkliren, denn der Duodenalsaft enthilt nach meinen
Beobachtungen keine Saccharase. In Wirklichkeit gibt es also nicht
einen absoluten Wert der Toleranzgrenze, sondern diese hdngt von einer
Reihe begleitender Umstédnde ab und ist eine wechselnde, keine fiir ein
bestimmtes Individuum und Alter konstante Gréfe. Damit soll nicht
gesagt sein, dafl man nicht vergleichende Versuche unter analogen ex-
perimentellen Bedingungen, am besten am gleichen Kind bei verschie-
denen Zustinden anstellen diirfe. Es kann auch die Beobachtung, daf
vorher ernidhrungsgestorte Sduglinge bei geringerem Angebot schon
Zucker durchtreten lassen (Havasmr), anerkannt werden. Nur wird es
sich empfehlen, in der Deutung solcher Befunde etwas vorsichtiger vor-
zugehen, als es bisher meistens geschehen ist.

Vielfach wurde versucht, mit Hilfe der Glykdmiekurve iiber die
Zuckerassimilation Aufschlufl zu erhalten. Auch hier 18t sich fest-
stellen, daB gewisse Tatsachen als sicher nachgewiesen gelten kénnen,
wihrend die Deutung durchaus nicht einfach ist. Die Glykdmiekurve
nach einer Frauenmilchmahlzeit verlauft gesetzméafBig anders als nach
einer Kuhmilchmahlzeit (KEmLMaNN-ROSENBUND, JAGER-WELCOKER). Bei
Frauenmilch zeigt sich ein steiler Anstieg, dem ein ebenso rascher Abfall
wieder folgt, wihrend im zweiten Falle eine wesentlich spitere, geringere
Erhebung sowie ein Hinziehen tiber lingere Zeit bemerkbar ist. Es kann
auch als erwiesen gelten, daB fiir diese Verzdgerung der Hyperglykdmie
die Molke, und zwar wahrscheinlich ihr Salzanteil verantwortlich zu
machen ist, wenigstens im Sinne eines mitwirkenden Faktors (KEiL-
MANN). Die Hypothesenbildung féingt an, sobald diese Dinge auf das
Darmepithel bezogen werden, und sobald statt von ,,Glykdmiekurven®
von ,,Resorptionskurven® gesprochen wird, denn hierin liegt einfach ein
Ubersehen der Tatsache, da8 die Glykamiereaktion in ganz einschnei-
dender Weise von intermediaren Prozessen mitbeeinflullt wird, wie Sdure-
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basenhaushalt, Phosphatstoffwechsel, Zustand der Leber. Die bis jetzt
vorliegenden Experimente reichen noch nicht aus, um die Rolle der Resorp-
tion und des Intermedidrstoffwechsels hier auseinanderhalten zu kénnen.

‘Was wissen wir iiber die Vorginge im Darm selbst? Die Verhiltnisse
beim Embryo fanden namentlich durch IBRAHIM und seine Schiiler eine
systematische Bearbeitung, aus der hervorging, dafl Saccharase sehr frith
und zwar im 4. Fetalmonat auftritt, Lactase erst spat, im 8. So wird es
verstindlich, dal} Lactase bei Frithgeburten zur Zeit der Geburt fehlen
kann. Auch Maltase erscheint vor der Lactase. Amylase findet man vom
6. Fetalmonat an.

Ist das verdauende Fermentsystem des Neugeborenen véllig fertig?
Geniigt das des Sauglings allen Anforderungen?

Mit diesen Fragen tritt uns das Problem der Fermentanpassung ent-
gegen, das gerade bei den Carbohydrasen eine bedeutende Rolle in der
Literatur gespielt und letzten Endes zur Aufstellung des Begriffes ,,Ab-
wehrfermente‘ Veranlassung gegeben hat. Bekanntlich hat WEINLAND
gefundén, daf das Pankreas von erwachsenen Hunden, aber nicht das
von jungen Hunden Lactase enthalte. Durch Fiitterung der alten Tiere
mit Milchzucker gelinge es, auch bei diesen Lactasebildung anzuregen.
Hier soll nicht das Fiir und Wider an dieser Angelegenheit verfolgt wer-
den, zumal die Verhéltnisse beim Menschen ganz anders liegen. IBRAHIM-
KAUMHEIMER haben gezeigt, daB es beim Sdugling eine Pankreaslactase
nicht gibt, und ich kann auf Grund von Untersuchungen von Duodenal-
siften dem beistimmen. Ich fand dort nie Lactase, ebensowenig wie
Saccharase. Das Pankreas kommt also beim Siugling weder als Produk-
tionsstitte von Lactase in Frage, noch braucht eine Anregung dieser Stelle
zur Produktion vom Darm aus durch Milchzucker angenommen zn werden.
Wenn schon an Anregung gedacht wird, so wird es viel leichter verstindlich,
dafl der Darm selbst in seiner Fermentproduktion durch das entspre-
chende Kohlenhydrat, das mit ihm in Kontakt kommt, gereizt wird. In
diesem Sinne verdankt man WriNLaxD den Nachweis der Entstehung
von Lactase im Darme des Huhnes und des erwachsenen Kaninchens,
dem sie sonst fehlen, durch Milchfiitterung. Analoge Befunde stammen
von Foa und Bompriant. Angesichts dieser Tatsachen erhebt sich die
Frage, ob auch der Darm des Neugeborenen einer solchen Anregung be-
darf, zumal bei ihm Lactosurie nicht ganz selten gefunden wurde.

Rosexpaumunterscheidet in einer Untersuchung iiber die Milechzucker-
ausscheidung beim Neugeborenen diejenige Lactosurie, die innerhalb
der ersten 2 oder 3 Lebenstage auftritt, von der spéter zu beobachtenden.
Jene soll zustande kommen, wenn am 1. oder 2. Lebenstage mehr als
50 ccm Frauenmilch zugefithrt werden, fir diese wird der Gewichts-
verlust verantwortlich gemacht. Die Moglichkeit einer Trennung der
Lactosurie in mehrere Formen mufl bei den klinisch so ginzlich ver-
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schiedenartigen Bedingungen, unter denen sie erfolgen kann, durchaus
bejaht werden. Hier interessieren diejenigen Lactosurien, die in 40% der
Fille bei den Neugeborenen auftreten sollen, und bei welchen eine Ab-
hingigkeit von der Nahrungszufuhr nachweislich ist. Hier liegt das gleiche
Verhalten vor wie bei den Frithgeburten, bei denen auch erst die Ernih-
rung die Lactasebildung anregt. Es ist auch von Bedeutung, da8 die
Colostralmilch einen niedrigen Gehalt an Milchzucker besitzt, der erst am
Ende der 1. Woche auf seine volle Hohe zu kommen pflegt. BEs ist also
physiologisch beachtenswert, dafl die Lactase nicht sofort in hohem
MaBe in Anspruch genommen wird. An einem anderen Material hat
NoTEMANN gezeigt, daB mit einer adaptiven Lactasebildung gerechnet
werden muB. Er beobachtete folgendes Verhalten ,,gesunder®, regel-
miBig zunehmender, in ihren Verdauungsfunktionen nicht gestérter Friih-
geburten: die Kinder schieden Milchzucker im Harn nicht aus, wenn sie
ein gewohntes Nahrungsquantum erhielten. Wurde nun plétzlich von
einem Tag zum anderen die Nahrungsmenge sprunghaft erhsht, so war
Lactosurie nachzuweisen. Im Stuhl war in diesen Fillen Lactase bei
qualitativer Priifung zu finden. NoTHMANN trennt diese Art von Lacto-
surie vollkommen von der bei akuten Stérungen, besonders Intoxika-
tionen, vorkommenden. FEine weitere Form von Lactosurie bei Brust-
kindern jenseits der Neugeborenenperiode beschrieb Rierscrer. Kinder,
deren Miitter sich als Ammen verdingten, wurden 2, bisweilen sogar
3 Tage auf Teedidt gesetzt. Wurde nun den Kindern gestattet, nach den
Hungertagen nach Belieben an reich ergiebigen Ammenbriisten zu trin-
ken, so trat Lactosurie auf. Wenn die Hungerperiode nicht mit Voll-
erndhrung abgebrochen wurde, sondern die Kinder behutsam steigend
kleine Nahrungsmengen bekamen, so unterblieb die Lactosurie. Auch
hier ist die Annahme einer Anpassung der Fermentproduktion weitaus
die beste. Hunger schidigt diese, so wie jedes untitige Organ herab-
gesetzte Funktionen und Leistungsfahigkeit aufweist. An der VELLA-
Fistel z. B. hat Foa den Funktionsausfall, der durch die Gebrauchs-
ausschaltung erfolgt, bezliglich der Peptolyse untersucht. WORINGER
findet nach alimentirer Intoxikation dann Lactosurie, wenn er vom
Wasser-Zuckerregime auf Frauenmilch iibergeht. Auch hier lLiegt eine
plotzliche Belastung nach dem lingeren Ausfall der Funktion vor. Doch
sind die Verhaltnisse infolge der vorhergehenden schweren Erkrankung
viel undurchsichtiger. Dies ist auch beim Pylorospasmus der Fall, bei
dem Lactosurie nichts Seltenes ist. Meist wurde der Befund im Zu-
sammenhang mit katastrophalen Gewichtsstiirzen und toxischen Zu-
stdnden erhoben und mit der angenommenen Steigerung der Permeabi-
litdt des Darmepithels in Konnex gesetzt. Bei Pylorospasmus hat aber
das Auftreten von Lactosurie durchaus nicht solche Vorgénge zur Vor-
aussetzung. Man kann hier Zucker auch ohne Gewichtsstiirze und Darm-
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symptome im Urin finden. Es ist wahrscheinlich, daB8 hier die iiberaus
wechseinden Verhéiltnisse der Ernahrung bis zur Inanition, die das starke
Erbrechen mit sich bringt, von wesentlicher Bedeutung sind.

DaBl eine Beziehung zwischen Exsiccation und Lactosurie besteht
(ROSENBAUM), ist sehr wahrscheinlich. Die Gewichtsabnahme beim Neu-
geborenen ist mehr minder ein anhydrémischer Zustand, wie solche auch
beim schweren Pylorospasmus, bei der Intoxikation und beim Durst-
fieber auftreten. Bei allen diesen Zustdnden wird relativ hiufig die ali-
mentire Lactosurie gefunden. Die Schwierigkeiten begm_nen wenn hach
Deutungen fiir diesen Zusammenhang gesucht wird.

Fiir die Erklarung der Lactosurie wird gewohnlich die erhéhte Darm-
permeabilitit verantwortlich gemacht, diese selbst aber dadurch fiir ge-
geben erachtet, daB Disaccharid éibertritt. Die logische Mangelhaftigkeit
solchen Vorgehens ist offensichtlich. Wenn von ,,gestortem Funktions-
zustand* des Darmepithels die Rede ist, so geniigt dies auch nicht, wenn
nicht genau definiert wird, worauf die Storung beruht, und wie sich die
Lactosurie aus ihr ableitet. In einem negativen Urteil sind sich aller-
dings fast alle, die ihre Meinung hieriiber duBerten, einig. Die Funktions-
storung kann nicht bestehen im Mangel der die Saccharide spaltenden
Fermente. Allerdings ist diese Ablehnung ginzlich ungeniigend begriindet
worden, ndmlich dadurch, daB in einigen qualitativen Fermentversuchen
Lactase gefunden wurde. Der qualitative Nachweis des Fermentes be-
sagt fiir diese Frage etwa ebensoviel, wie wenn man die positive oder
negative Stoffwechselbilanz einer Substanz durch qualitative Reaktionen
auf sie in den Sekreten und Einnahmen beurteilen wollte. Heutzutage
miissen quantitative Fermentmessungen verlangt werden, wenn es sich
um die Frage handelt, ob genug an einem Ferment geliefert wird, dessen
Mangel fiir eine bestimmte Stérung Bedeutung haben kann. Qualitative
Proben entsprechen dem Stande der Forschung vor eineinhalb Dezennien ;.
es ist Zeit, weiterzugehen.

Die Messung der Fermentmenge ist gerade in dieser Frage aber be-
sonderen Schwierigkeiten unterworfen, weil wir wissen, da$ die Lactase
nur teilweise in das Darmlumen hinein sezerniert wird und in Chymus
und Kot iibergeht. Ein weit groBerer Teil bleibt sicher im Epithel zuriick,
in dem stets mehr als in den Darmsekreten gefunden wurde. ROEMANN
glaubt sogar, dafl Lactase und Saccharase nur intracelluldr wirkten, wel-
cher Anschauung EULER sich nicht voll anschlieBt, indem er von Enzym-
wirkung an Zelloberflichen, die vom Substrat berithrt werden, spricht.
Immerhin ist klar ersichtlich, daB ein wesentlicher Teil der Wirkung
selbst durch quantitative Messung des in den Kot iibergehenden Anteils
der Fermente nicht erfalit werden kann. Wir kénnen also nach den bis-
her vorliegenden Beobachtungen nicht schlieflen, dafl der Ferment-
bestand bei Lactosurie unveriéindert ist, Die ,,Permeabilititsstérung*
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kénnte man zu verstehen versuchen als morphologische Verdnderung
etwa im Sinne der Befunde von Apam-FroB6se. Ob solchen Vorkomm-
nissen aber groBere Verbreitung und namentlich vitale Bedeutung zu-
kommt, erscheint noch nicht geniigend sichergestellt.

Ein anderer Weg, um zu einem Verstindnis der Darmvorginge zu
gelangen, ist die Untersuchung der Wirkungsbedingungen der Fermente.
Die Abb. 33—35 geben die Verteilung der Wirkungsfelder der Saccharase
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Abb. 33 und 34. Milchzuckerspaltung im Darme.

und Lactase im Darm an. Die Fliachen sind kon-
struiert nach Messungen der Wirkungsstérken der
Fermente in den einzelnen Darmteilen und nach
den Angaben tiiber die relativen GréBen der Darm-
abschnitte (GunpoBIN). Wie ersichtlich, wirkt die
Saccharase ganz vorwiegend im Jejunum, auch
hier im oberen Teile stirker als im unteren (Rém-
MANN, EvuLer), das Ileum ist nur wenig betei-
ligt. Bei der Lactase verteilt sich die Spaltungs-
tatigkeit gleichméaBiger auf Jejunum und Ileum,
auch das Kolon weist noch etwas Wirkung auf. Damit ist die Meinung,
die Lactase sei in ihrem Vorkommen auf eine schmale Zone im oberen
Diinndarm beschrénkt, widerlegt. Uber die p,-Optima von Darmsac-
charase und Darmlactase liegen folgende Angaben vor: ‘

Menschendarm-Sac-

1/77(!/%/2- Jgumam  Ilewm

ADb. 35. Rohrzuckerspaltung
im Darme.

Saccharase (menschlicher Darm) EULER. charase hat also nur ein
Pm | Relative Geschwindigkeit Sehr flaches Optimum
Versuchsbeginn ‘ Ende i der Spaltung des py, von 4,5—6,8 ist

} die Wirkung gleich. Es
é’g l g’gi | igg ist also nicht méglich,
7.5 748 78 dal Verschlechterun-
8,0 195 ) 57 gen der Wirkung der
42 4,40 34 Saccharase  dadurch
6,6 680 | 100 eintreten, daB saure
ézg gzgg gg (Garungen mit Chymus

8.5 C7,98 63 eine hoéhere Aciditit
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erbindung zu brin- 49 100
gen. Betragt doch die 5.9 84
h von Sodaldsungen 6,5 60
6,8 56
etwa py 11. Selbstver- 7.2 46
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standlich aber ist auch

an die Moglichkeit einer direkten Beeinflussung des Darmepithels zu
denken, etwa im Sinne erhéhter Quellungen, wie sie stérkere Alka-
lescenz hervorbringt, da angenommen wurde, daf hierdurch eine
erh6hte Durchlissigkeit des Darmkanals entstehen kann. Die Lactase
hat ihr Optimum bei p; 4—35, bei py 6 bestebt noch ungefihr 80%
der Wirkung, bei p; 7 noch etwa die Hélfte. Also auch hier ist der
Abfall nach dem Neutralpunkt zu recht sanft. Im ganzen Dinndarm, am
besten in dessen oberen Teilen, kénnen Spaltungen erfolgen. Eine Ver-
schlechterung derselben durch saure Gérung aus rein reaktionskineti-
schen Griinden ist nicht denkbar. Die Spaltungen durch die beiden Fer-
mente erfolgen wohl hauptséchlich beim Kontakt der Zuckerlosung mit
der Zelloberfliche, wie man daraus schlieBen kann, dafi die Hydrolyse der
Disaccharide schon dadurch zustande kommt, dafl man Darmstiicke in
ihre Losung einlegt (EvrEr). AuBerdem wird Ferment von der Schleim-
haut in das Lumen des Darmkanals abgegeben. Es ist anzunehmen, daf3
dies jedoch kein Akt echter Sekretion ist, sondern dafB Granula in das
Darmrohr iibertreten. Scharf zentrifugierte Sifte zeigen verminderte
Wirkungsfahigkeit. Die in den Darm entleerten Fermentmengen erschei-
nen dann wenigstens teilweise im Stuhl wieder.

Die Darmlactasen finden im artgleichen Molkenmedium bessere Wir-
kungsbedingungen (FreuDENBERG-Horrmaxwy). Die Unterschiede sind
sehr stark. Kalbslactase erreicht in Frauenmilchmolke nur die Hilfte bis
zu 3/, des Umsatzes wie in Kuhmilchmolke. Bei Siuglingslactase ist
der Endwert in Kuhmilchmolke 60-—70% von dem in Frauenmilchmolke
erreichten. Diese Unterschiede existieren aber nur bei jungen Brust-
kindern, nicht bei alteren, kiinstlich erndhrten Siuglingen, bei denen die
Ergebnisse wechselnde sind. In Siuremolken waren die Unterschiede im
Gegensatz zu den Labmolken verwischt. Diese Feststellung nimmt den
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Beobachtungen nicht ihre praktische verdauungsphysiologische Bedeu-
tung. Es war friher ausgefithrt worden, daB beim jungen Siugling vor-
wiegend Labgerinnung, weniger Siuregerinnung zu erwarten ist. Auf
Unterschieden in der Spaltbarkeit des Milchzuckers im homo- und hetero-
logen Molkenmedium beruhen auch die von FREUDENBERG-SCHOFMANN
gefundenen Differenzen in der Resorption des Milchzuckers von Kuh-
milch- und Frauenmilchmolke aus iiberlebenden Kilberddrmen. Dort
erfolgt die Spaltung rascher als hier, deshalb erfolgt auch dort die Re-
sorption schneller, denn der ungespaltene Milchzucker wird sehr viel
schlechter als seine Spaltprodukte resorbiert (ROEMANN).

Davipsonn verglich die Wirkung der menschlichen Lactase in Kuh-
milchmolke, in auf 1/, verdimnter Molke, in wisseriger Milchzucker-
16sung, in enteiweiBter Kuhmilchmolke und in solcher mit Zusatz von
Molkenalbumin. Die angegebenen Zahlen sind Mittelwerte aus 3—4 Ver-
suchen. Die Zuckerkonzentration betrigt iberall 3,62%, p, betrigt 5,
Pufferung mit Acetat.

]
Umsatz nach Stunden: 1. 2. l 3 1 4
Kuhvollmilechmolke . . . . . . . . 14 | 32 | 45 | 58
1/3Molke . . . . . . . .. ... 29 63 | 71 88
Wasserlosung von Milchzucker. . . | 23 | 40 50 71
EnteiweiBte Kuhmilch-Vollmolke . | 24 | 53 | 64 | 74
Ebenso mit 0,3% Molkenalbumin . 12 25 35 57

Hieraus ergibt sich, da$ der in Kuhvollmolke sich vollziehende Um-
satz durch Verdimnen geférdert wird. Dieses Resultat steht in Uberein-
stimmung damit, dal Frauenmilch wesentlich bessere Umsatzbedingun-
gen bietet als Kuhmilchmolke. Dafl der Umsatz im Wasser schlechter
ist, erklédrt sich aus dem hier herrschenden Mangel férdernde Salze, als
welche FREUDENBERG-HoFrMANN die Phosphate erkannt hatten. Auch
die Enteiweilung scheint die Lactasewirkung zu begiinstigen, wie na-
mentlich der Kreuzversuch mit dem Zusatz von Molkenalbumin zeigt.
Caseinzusatz bewirkte keine Hemmung, weder im Milchzuckerwasser,
noch in enteiweiter Molke, jedoch diirfte Casein bei p, 5 sehr wenig
Ioslich sein.

Diese Versuche zeigen, daB artfremde Nahrung beim jungen Séugling
die Tatigkeit der Lactase ungiinstig beeinfluBt, dafl Verdinnen diese
Hemmung aufhebt, daf an der Hemmung auBer den Molkensalzen auch
das Molkenalbumin oder aber ein bei der Albuminfillung mitgerissener
hemmender Stoff schuld sind. Diese Zusammenhinge zeigen nun enge
Beziehungen zu den Erfahrungstatsachen der Eméahrungslehre des Sdug-
lings. Die hohere Gefihrdung durch Kuhmilch, der Vorteil der Ver-
dinnungsmaBnahmen sind auffallige Analoga. Was bel den Proteasen
bisher nicht gelang, einen Nachteil in der fermentativen Spaltung der
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artfremden Nahrung als solcher zu zeigen, das ist hier bei Lactase und

Milchzucker gelungen. Wir konnen diese Tatsache des nachteiligeren

Milieus keineswegs fiir bedeutungslos halten. Wo die ungiinstigeren Be-

dingungen liegen, da entsteht leichter ein Ausfall, wenn noch weitere

Schiidigungen hinzutreten. Solche sind Uberfiitterung, Infektionen,

Hitze, Untererndhrung und Hunger mit ihrer die Konstitution schidi-

genden Wirkung. Alle diese Umstéinde vermégen die enzymatischen

Fahigkeiten herabzusetzen. Diese Herabsetzung fithrt zur Verlang-

samung der Verdauung, damit aber zu Riickstdnden und Resorptions-

verzogerung, die dann an sich oder auch durch Vermittlung bakterieller

Prozesse zur Diarrhe fithrt. Im iibrigen mufl angenommen werden, daf

stets etwas Milchzucker ungespalten den Dinndarm verlift und im

Dickdarm den Bakterien anheimfillt, Beim gesunden Kinde findet man

keinen Milchzucker im Stuhl, wohl aber bei Durchfillen schwereren

Grades. Hier miissen also grofie quantitative Unterschiede in der Menge

des Milchzuckers, der den Dickdarm erreicht, vorhanden sein. DaB’
kleine Spuren normaliter in den Dickdarm iibertreten, beruht nicht auf’
schwerer Verzogerung der Milchzuckerspaltung und damit verbundener
Resorptionshemmung, es ist ein fiir den Gesamtablauf der Verdauung

sicher nicht schidlicher, vielleicht sogar ein niitzlicher Vorgang. Er

bietet jedenfalls keinerlei Grund, grobe Retardationen der Lactasewir-

kung als bedeutungslos aufzufassen.

In der Siuglingserndhrung werden auBer Milch- und Rohrzucker
vielfach Polysaccharide angewendet. Sie gelangen in verschiedenen For-
men zur Anwendung, einerseits als Schleime, d. h. Abkochungen von
ganzen oder grob geschroteten Fruchtkérnern von Hafer, Gerste oder
Reis, andererseits als Mehlabkochungen. Den Mehlen naher als der
Griitze stehen die durch mechanische Prozeduren vorbereiteten und da-
durch erhéht aufschlieBbaren Haferflocken. Die bei der Herstellung der
Schleime iiblichen langen Kochzeiten bewirken die Verkleisterung der
Starke, die dem fermentativen Abbau giinstig ist. Auch die Stdrkemehle
konnen durch protrahiertes Kochen weitgehend aufgeschlossen werden.
10%ige Abkochungen, die eine Stunde gekocht waren, bleiben fliissig, der
Kleister erstarrt nicht mehr (RaceEMneEwiTsca). Die Angreifbarkeit der
Starkearten, beurteilt nach der Geschwindigkeit der Zuckerbildung durch
Pankreasamylase, verliuft in der absteigenden Reihe Hafer, Weizen,
Mais, Kartoffel. Gesondert nach der Verfliissigungsgeschwindigkeit ist
die Reihenfolge dieser Kohlenhydrate beim Abbau durch Pankreas-
amylase gerade die umgekehrte (Laxa).

Die reine Stérkesubstanz ist kein chemisch einheitliches Produkt.
Mehr in der Hiille des Starkekérnchens befindet sich das Amylopektin,
gekennzeichnet durch im allgemeinen schwerere Aufspaltbarkeit, braune
statt blaue Jodreaktion, Resistenz gegen komplementfreie Amylase,
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Hinterlassung eines Restes von ,,Grenzdextrinen beim fermentativen
Abbau und konstantem Phosphorgehalt (Sammc). Das Amylopektin
steht dem tierischen Glykogen mindestens recht nahe. Die zweite Sub-
stanz in der Stirke ist die Amylose, die die blaue Jodreaktion gibt und
beim Abbau glatt in Maltose iberfithrbar ist, auch der komplementfreien
Amylase sich zugiinglicher erweist. Beide Substanzen werden als hoch-
kolloide Aggregate einfacher Grundkérper aufgefaBt, das Amylopektin
aus den Grundkérpern der Trihexosane, die Amylose aus denen der Di-
hexosane, welche Anhydrite der Kohlenhydrate Amylotriose und Amylo-
biose darstellen. Letztere werden zu 100% durch Fermente in Maltose
verwandelt. Dextrine gelten nicht mehr als chemische Substanzen, sie
sind nach OPPENHEIMER (Glemenge von desaggregierter Stérke mit Hexo-
sanen. In diese Kategorie wiren also auch die ,,dextrinisierten Kinder-
mehle einzureihen, wie etwa der Nihrzucker, die daneben auch Maltose
enthalten. Die kolloiden Aggregate, die sich aus den Hexosanen bilden,
sind nicht durch chemische Valenzen, sondern durch Nebenvalenzbin-
dung aneinander geschlossen. Die Diastase ist ein aus mehreren Fer-
menten bestehendes Fermentgemisch, dessen Endprodukt Maltose dann
durch die Maltase angegriffen wird. Diese begleitet in der Natur die
Amylase fast immer. Auch im tierischen und menschlichen Organismus
treten diese beiden Fermente zusammen auf. Im Sauglingsspeichel, der
amylasehaltig ist — enthélt doch nach IBrRaAHIM schon die Parotis des
6monatlichen Fetus dieses Fefment —, vermiBte Arrar1A jedoch Mal-
tase. Im Pankreas und im Darm treten beide Fermente auf. Maltase ist
schon beim Fetus im Darm zu finden (IBrAHIM), beim Neugeborenen
wurde sie im Jejunum und Ileum (PAuTz und VocEer), im Sduglingsstuhl
durch LawcesTrIN sowie COERPER nachgewiesen. Die Diastase im Spei-
chel fand in neuerer Zeit durch DAvipsoEN-HYMANSON eine experimen-
telle Bearbeitung. Die Werte sind schwankend, bei jungen Sduglingen
niedriger als bei dlteren, 300—600 gegeniiber 600—1600 Einheiten be-
tragend. Es findet also mit dem Alter eine Mehrproduktion an Ferment
statt, auch die Amylasebildung ist eine werdende Funktion. Wenn man
vom Speichelferment auf dem Wege des Analogieschlusses Folgerungen
fiir die Verhéltnisse der Pankreasdiastase zu ziehen sich erlaubt, so wire
auch dort mit einer Mehrbildung mit zunehmendem Alter zu rechnen.
Diese Annahme wird sehr wahrscheinlich gemacht durch die von SiM-
CcHEN nachgewiesene erhéhte Bereitschaft jiingerer Séuglinge zur Stirke-
ausscheidung im Stuhl, wenn Mehl verabreicht wird, wie es die folgende
Zusammenstellung (S. 125 oben) angibt. IIs kamen in dieser nur darm-
gesunde Séuglinge zur Verwertung.

Uber das Verhalten der Diastase im Darm liegen Untersuchungen im
Duodenalsaft und im Kot vor. Nach WaArr~Nzr nimmt der Amylase-
gehalt mit dem Alter zu. Das p,-Optimum, praktisch identisch mit dem
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Alter in Monaten:

i i t i
| L bis z.t 3. bis 4. 5. bis 6. | 7. bis 8 0.bis 12,
: |

% positiver Jodreaktionen

im-Stahl., . . . . . .

70 i 45 1 3 | 15 l 0
der begleitenden Maltase, entspricht mit 6,7 der Reaktion, wie sie der
mit Chymus nicht vermischte Duodenalsaft selbst besitzt. Das Optimum
der Speicheldiastase ist durch Anionen stark beeinflulbar. Allgemein
bekannt ist die férdernde Wirkung der Chloride, an denen es im Darm-
kanal ja nicht gebricht. In Gegenwart von Chlorid haben die iibrigen
Anijonen geringere Bedeutung (MicraELIS). Man wird noch bis p, 5 mit
einer Wirksamkeit der Diastase rechnen diirfen.

Amylasegehalt des Duodenalsaftes nach DavisoN und MassLow.

Klinischer Zustand Pu .Amylase Einheiten
Mittelwert | Grenzwerte

Normal . . . . . . ... . ... 6,2 17,1 7,6—59,9
Rekonvaleszenz nach Diarrhoe . . . 6,0 19,5 15 —54.9
Diarrhoe (Leichenmaterial) . . . . 5,3 1 0 —158
Dysenterie. . . . . . . . . . .. 5,1 11,6 0 —16
Gesund . . . . . . .. . .. .. 6,8 570
Dyspepsie . . . . . . . . . ... 6—7 180
Hypotrophie 1. Grades . . . . . . 6,7 360
Hypotrophie 2. Grades . . . . . . 6,4—6,6 125--250
Atrophie. . . . . . . . . .. .. 6,6 250

Die Einheiten, welche die beiden Autoren zugrunde legen, sind nattir-
lich nicht die gleichen. Auch hier tritt uns wieder die Tatsache einer ver-
minderten Fermentproduktion entgegen, besonders bei Dyspepsie, jedoch
auch bei chronischen Stérungen. Beim Erwachsenen liegen dhnliche Be-
funde von Hyravama vor. Daf die Fermentschwiiche der Stérung be-
reits vorausgeht, also in der Atiologie eine gewisse Rolle spielt, ergibt sich
daraus, dafl StMcHEN die Stérkeausscheidung als Vorbote einer Dyspepsie
noch vor den ersten schlechten Stiihlen gefunden hat. Als Parallele zur
Darmdiastase kann das Verhalten der Speicheldiastase nach DAVIDSOHN-
HymansoN angefiihrt werden. Bei Dyspepsie wurden im Speichel mei-
stens normale Diastasewerte gefunden, dagegen kam bei Dystrophie
unter 19 Féllen 7mal sowie 6mal unter 14 schwereren Infekten starke
Verminderung zur Beobachtung, die sich erst in der Rekonvaleszenz aus-
glich. Es ist zu beriicksichtigen, daf bei Dyspepsie und Infekten herab-
gesetzte Speichelsekretion gefunden wurde, so daf auBerdem auf dem
Wege iiber eine verringerte Speichelmenge ein Minderbetrag an Fermen-
ten entstehen kann.

Kann Speicheldiastase im verschluckten Speichel im Magen noch
wirken? Die Beantwortung dieser Frage héngt von der anderen ab, wie
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sich die Aciditdtsverhiltnisse dort gestalten. Hohe Aciditit zerstort die
Amylase. Die niedrige Aciditét, welche wihrend eines grofen Teiles der
Verdauung beim Saugling herrscht, schiieBt Amylasefunktion keineswegs
aus. Bei Stichproben, die ich gelegentlich von Magenausheberungen nach
zuckerfreien Schleimmahlzeiten vornahm, bekam ich stets kriftige Re-
duktionsproben. Es kommt nun noch hinzu, daf eine anregende Wirkung
von Proteolyseprodukten fiir die Amylase nachgewiesen ist (EFFRONT,
TERROINE, SHERMAN, PriNcsaEmM-WINTER). Die wirksamen Produkte
werden mehr bei der peptischen als bei der tryptischen Verdauung ge-
bildet, sie werden also beim Sdugling nicht in gréBerem MaBe vorhanden
sein. PRINGSHEIM-WINTER rechnen mit der Entstehung von Konden-
sationsprodukten zwischen Maltose und EiweiBabbaustoffen. Diese Pro-
dukte kénnen auch bei einer Reaktion von py 5 sich bilden. Casein ist
ebensowohl ein geeignetes Ausgangsmaterial fiir sie wie Albumine. Die ver-
dauungsphysiologische Wichtigkeit dieser Kondensate hat auch ArRox
erkannt, der sie als Erreger von Peristaltik und Sekretion anspricht. Es
handelt sich um ,,Melanoidine, die durch die Synthese MATLLARDS unter
Reaktion zwischen den Aminogruppen der Aminosduren und den Alde-
hydgruppen der Zucker entstehen. Diese Substanzen verleihen dem
Malzextrakt Farbe, Geruch und Geschmack, sie sind Erzeuger des Malz-
und Backaromas. Nach Arox ist die Wirkung des Malzextraktes durch
solche Stoffe veranlaft. Es ist iibrigens zu erwarten, daf} sie teilweise
auch abhingt von der schweren Spalt- und Resorptionsfihigkeit der
kolloidalen Kohlenhydrate des Malzes, wodurch sie in tiefe Darm-
abschnitte hinabgelangen. Die Wirkung kann durch R6sTunG von Rohr-
zucker imitiert werden (FREUDENBERG-HELLER).

Die Frage, ob die Cellulose, die schon relativ jungen Siduglingen im
GrieBbrei zugefiihrt wird, den Darm reizen kann und so zu verschlechter-
ter Ausniitzung Veranlassung gibt, verneinen PFERSDORFF-STOLTE. Die
Kotverluste sind so geringfiigig, daB sie vernachlissigt werden konnen.

Aufer bei der Cellulose, welche als fiir die Verdauungsfermente un-
angreifbare Substanz unresorbierbar ist, ist die Resorption der Kohlen-
hydrate im allgemeinen gut. Selbst bei Mehlabkochungen und Breien
entstehen im allgemeinen keine nennenswerten Kotverluste. Am gin-
stigsten liegen die Verhéltnisse bei den Zuckern, von denen normaliter
nichts in den Stuhl gelangt. Man kann hiergegen nun einwenden, dafl
diese gute Resorption nur eine scheinbare sei, dafl der Zucker eben genau
so wie Polysaccharide, soweit sie nicht resorbiert sind, den Darmbak-
terien anheimfallen und verschwinden muB}. Dieser Vorgang spielt sich
tatséichlich ab. Es handelt sich daram zu erfassen, welche quantitative
Bedeutung ihm zuzuerkennen ist.

Im Reagenzglase vermégen 0,5g Darmepithel-Trockenpulver, die
etwa 2,5 g frischer Schleimhaut entsprechen, in 2 Stunden 0,35 g Milch-
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zucker zu spalten (FREUDENBERG-HOFFMANN). Schitzt man die Léange
des Darmstickchens, dem 2,5 g Mucosa entsprechen, grob auf 20 cm,
was mir hoch geschiitzt scheint, so wiirde bei einem jiingeren Saugling
der ganze Diinndarm von 350 cm Lénge 43,75 g Milchzucker, wenn alle
Teile in Funktion treten kénnten, zu bewaltigen vermogen. Dies wiirde
der volligen Zuckerspaltung in 680 g Frauenmilch entsprechen. Die Ver-
weildauer im Diinndarm betragt aber nicht 2, sondern meist 7—8 Stun-
den. Die Milchzuckerspaltung erfolgt im Darm also keineswegs unter
irgendwie angespannten Bedingungen. Und letzten Endes ist beziiglich
der experimentellen Grundlage dieser Rechnung doch anzunehmen, daB
die Anordnung des Vorganges in der Natur zweckméfBiger und besser ist
als im Experiment der oben genannten Autoren.

Gleiches wiirde sich vom Rohrzucker ausfithren lassen. Man kann
daher mit hoher Wahrscheinlichkeit sagen, da8 die Ausniitzung der 16s-
lichen Kohlenhydrate im Darme tatséchlich und nicht nur scheinbar eine
gute ist. Daf} bei stiirmischen Diarrhten die Verhiltnisse ganz anders
liegen, wurde schon erwahnt. Dann geht tatsichlich dem Kérper Koh-
lenhydrat verloren.

Es gibt noch einen anderen Weg, um unsere Behauptung unter Be-
weis zu stellen. Der Milchzucker, der im Dickdarm vergoren wird, liefert
Milchsdure und Essigsdure, und zwar pro Mel Zucker 6 Mole von dieser,
4 Mole von jener. Wir wissen weiter, wie grof} die Kotmengen sind. Es
werden 3 g pro 100 g Nahrung, also bei 750 g Frauenmilch 22,5 g Kot
anzunehmen sein. Wir kennen weiter die Aciditdt des Frauenmilch-
stuhles. Allerdings sind die Zahlen, die BLAUBERG gibt, nach seinem
Titrierverfahren, das das gesamte Basenbindungsvermégen mif3t, viel zu
hoch. LawesTrEIN ermittelte nach einem etwas abgeédnderten Verfahren
Werte, die bis auf */,, der Angabe BLAUBERGs herabgehen. Gleichwohl
legen wir die Zahlen BLAUBERGs, die mithin als Maximalwerte zu be-
trachten sind, zugrunde. Hiernach soll die Aciditit pro 100 g Stuhl
25 ccm n Natronlauge betragen. Es entsprechen also, wenn wir nur
Milchsdure bzw. nur Essigsdure als Produkt annehmen, der Titration die
folgenden Mengen’ Milchzucker:

Auf Milchsdure gerechhet: 0,25 x 22,5 x 0,25 % 10—38 Mole Milchzucker = 0,48 g
,» BEssigsiiure gerechnet: 0,17 x 22,5 x 0,25 X 10—3 Mole Milchzucker = 0,33 g

Der wirkliche Wert wiirde, da beide Sauren entstehen, zwischen
diesen Grenzen also etwa bei 0,4g liegen. Es wiirden also etwa 0,8% des
Milchzuckers unresorbiert bleiben und der Gérung anheimfallen. Die
Zahl ist aber bestimmt noch zu hoch. Jedenfalls bestétigt sie unser Er-
gebnis, daf3 das 16sliche Kohlenhydrat im Dimnndarm des gesunden Sdug-
lings recht gut ausgeniitzt wird.

Zur Berechnung der Verhiltnisse bei Dyspepsie moge ein Versuch von
TarLBor-LEWIS dienen, bei welchem bei einer Zufuhr von 336 g Milch-
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zucker in einer Periode von 3 Tagen der Saurewert der Gesamtstuhl-
menge unter dyspeptischen Symptomen auf 227,2 com n Séure ansteigt.
Nach der obigen Berechnungsweise wiirde dies der Vergérung von 19,4
bzw. 13,2 g, im Mittel 15,1 g Milchzucker entsprechen oder 4,5%. Also
selbst bei Dyspepsie ist die durch die Gérung bedingte Hohe des Ver-
lustes als solche nicht sehr wesentlich.

Die Gefahr der pathologischen Kohlenhydratvergirung liegt in ganz
anderer Richtung.

Richtiger als die Zugrundelegung von Titrationen der Gesamtsiure
bei dieser Berechnung ist die von Werten fiir flichtige Fettsiuren und
Milchséure. Nach dem obigen Beispiele und unter Beniitzung der von
HzcuT ermittelten Zahlen — im Mittel 175 ccm 0,1 n Sdure fir 100 g
Frauenmilchstuhl — gelangt man unter Beziehung der Rechnung auf
Essigsdure zu 0,23 g oder 0,4% vergorenen Milchzuckers, also zu einem
noch kleineren, jedoch durchaus in der GroBenordnung der obigen lie-
genden Werte. Bei Dyspepsie sind wieder etwas groBere Zahlen zu er-
warten, und zwar mehr deshalb, weil die Stublmengen vermehrte sind,
als wegen des prozentischen Anwachsens der Mengen an organischen
Saduren. Auch in diesem Falle diirfte es durch die bakterielle Einwirkung
niemals zu Kohlenhydratverlusten kommen, die die Héhe derjenigen er-
reichen, die wir nicht selten beim Fett wahrend der Dyspepsie sehen.

Es kann keinem Zweifel unterliegen, da8 fir Gr6B8e und Geschwindig-
keit der Resorption der Zustand des Darmepithels von entscheidender
Bedeutung ist. Sehr ausgesprochen geht dies aus einem Versuche von
WaymouTH-REID hervor, der bei intaktem KEpithel nach Einbringen
einer Maltosel6sung in eine Darmschlinge nach einiger Zeit nur Maltose
im Darminhalt fand. War aber das Epithel geschidigt worden, so befand
sich auch reichlich Glucose in der Schlinge. Im ersten Falle hatte die
Resorption mit der Spaltung Schritt gehalten, im zweiten nicht. Schwere
Epithelschidigungen und Hemmung der Resorption von Wasser und
Salzen entstehen im Darme experimentell durch Animisierung (voriiber-
gehende Abklemmung der MesenterialgefdBe) und durch Fluorid. Es ist
moglich, dafl solche Epithelschadigungen mit ihren funktionellen Folgen
mit dem Quellungszustande der Darmschleimhaut in Konnex stehen.
Nach den Modellversuchen von MavEREOFER- PRIBRAM #ndert sich die
Permeabilitit gleichsinnig mit dem Quellungszustande der Membran,
deren Herabsetzung verminderte Durchdringbarkeit herbeifithrt. Es ist
andererseits durch FRIEDENTHAL festgestellt worden, da auch die durch
Fluorid abgetttete Darmschleimhaut Lactose nicht durchtreten 1i8t,
woraus dieser Autor schlielt, daB die Permeabilitéit weniger als vitale
Funktion, denn als Ausdruck eines strukturellen Verhaltens aufzufassen
wiére. Ks ist ersichtlich, da8 hier noch viele Unklarheiten bestehen. Die
Quellungsverhéltnisse der Darmschleimhaut scheinen auBerdem noch
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viel zu wenig erforscht zu sein, als daB hier von Modellversuchen aus
klinische Ansichten beeinflufit werden diirften.
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VL Fettverdauung.

Das Studium der Fettverdauung hat dadurch ginstigere Bedingun-
gen gehabt als das der Kohlenhydrate und des Eiweiles, als relativ grofie
Mengen von Fett nicht resorbiert werden und aus der Verteilung der ver-
schiedenen Fraktionen dieses Kotfettes unter verschiedenen Bedingungen
Riickschliisse auf die Fettverdauung gezogen werden kénnen. Die Dick-
darmbakterien vermogen das Bild durch Verinderung des Fettes selbst,
das nahezu unangreifbar fiir sie ist, ebenfalls nicht zu stéren. So wurde
der ,,Fettstoffwechsel“ beim normalen Kinde und unter krankhaften Be-
dingungen bei verschiedenen Erndhrungsformen untersucht und wert-
volle Ergebnisse erzielt.

Diese Technik muf} erginzt werden durch Untersuchungen tber die
Absonderung und die Wirkungsbedingungen der fettspaltenden Fer-
mente, sowie iiber die Fettresorption in das Blut, damit sich die ver-
schiedenen Verfahren gegenseitig kontrollieren.

Die Fettverdauung beginnt beim Sdugling im Magen. Dort wird sie
beim Flaschenkinde ausschlieBlich durch die Magenlipase vollzogen, beim
Brustkind durch diese und auBerdem durch das genuine Fettferment der
Frauenmilch, die Frauenmilchlipase Davipsonys. Beim Flaschenkinde
wirkt nur ein fettspaltendes Ferment im Magen, und wir kénnen sofort
vorwegnehmend sagen, ein schwaches, Beim Brustkinde wirken zwei,
von denen das eine, die Frauenmilchlipase, ein hochwirksames ist und an
Starke etwa der Pankreaslipase zur Seite gestellt werden darf. Ob das
schlechtere Gedeihen von Frithgeburten, das entsprechend den Beobach-
tungen von Moro und FINKELSTEIN kiirzlich von CATEL und WarrTucH
nachgewiesen wurde, wenn die Frauenmilch gekocht statt roh verfiittert
wurde, mit der Lipasezerstérung durch das Kochen zusammenhingt,
muf} offenbleiben, bis hieriiber Resorptionsuntersuchungen vorliegen.

Die Frauenmilchlipase wirkt optimal bei p, 7—S8, hat bei py 6 etwa
den Halbwert ihrer Leistung, bei p, 5 nur noch etwa 1/, derselben. Kann
unter diesen Verhiltnissen die Frauenmilchlipase wirken? Sie kann es,
wenn die Absonderung von Salzsidure gering bleibt, und- das ist nach
unseren fritheren Ausfithrungen beim jungen Brustkinde meistens der Fall.
Wenigstens in den ersten 90 Minuten der Verdauungsphase kommt bei
diesen Kindern ein Verlauf der Acidititskurve vor, der nach etwa 30 Minu-
ten py 6 erreicht und dann ganz langsam in der Zeit bis zu 120 Minuten
bis auf 5,5 gelangt. Hierbei kann das Frauenmilchferment sehr wohl arbei-
ten. Ja, wir gehen weiter und nehmen an, da in solchen Fillen die Aci-
ditdt in erster Linie eben durch die Lipolyse bedingt ist (BEERENDT,
DemurH). Man kann das beweisen, indem man abwechselnd Mahlzeiten
verfiittert, in denen die Frauenmilch unverindert und solche, in denen sie
gekocht ist. Es wird ausgehebert und p, bestimmt. Hierbei zeigt sich, da8
die Aciditdtinder rohen Milch héhere Grade erreicht und zwar gesetzméaig.
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Die Erklérung ist die, daB durch die Lipolyse, die fermentative Fett-
spaltung, Fettssuren in einem solchen Mafle in Freiheit gesetzt werden,
daB hierdurch das Puffervermogen der Frauenmilch iiberwunden und
diese saurer wird. Bei guter Lipolyse kann man im Reagenzglase p; 5,5
erreichen, also die gleichen Aciditéten, wie sie bei jungen Brustkindern
oft auch nicht ibertroffen werden.

Betreffs der Produkte der Lipolyse ist zu bemerken, daf diese in der
Frauenmilch ganz vorwiegend hochmolekulare Fettsduren sind. Dagegen
treten bei der Spaltung von Kuhmilchfett durch Magenlipase auch nie-
dere Fettsduren auf. In Proben von Kuhmilch, die bei py 5 mit Magen.
saft bebriitet werden, entwickelt sich der stechende Geruch niederer
Fettsiuren, die Messung der Wasserstoffzahl zeigt, daB8 hierbei die Aci-
ditit merklich ansteigt. In Frauvenmilch dagegen tritt bei p; 5 weder
der Fettsduregeruch unter diesen Bedingungen auf, noch verschiebt sich
die aktuelle Aciditdt. Der Grund ist der, daB die Glyceride niederer Fettséu-
ren in Frauenmilch nur in sehr kleiner Menge vorhanden sind. Diese Menge
reicht nicht aus, um die Milchpufferung bei py 5 zu itberwinden. Die echten
hochmolekularen Fette aber werden bei pg 5 nur mehr spurenhaft gespalten
(FREUDENBERG, LIEPMANN). Nur mit den in diesen Ausfithrungen liegen-
den Einschrénkungen ist die Angabe richtig, dafl die Magenlipase ihr Wir-
kungsoptimum bei py 4—5 habe. Dieses Optimum wurde erhoben durch
die Priifung mit Tributyrin, wodurch eine Esterase nachgewiesen ist, die
nicht ohne weiteres identisch mit dem Begriff Lipase ist.

Dieser Unterschied zwischen Frauenmilch und Kuhmilch oder den
aus ihr bereiteten Mischungen tritt auch dann hervor, wenn man den
Mageninhalt aushebert und die fliichtigen Fettsiuren mittels der Va-
kuum-Dampfdestillation bestimmt, wie dies HuLDSCORINSEY getan hat.
Die fermentative Natur dieser Séurebildung ging daraus hervor, daB
sie unabhingig von pathologischen Vorgingen im Magen bei gesunden
wie kranken Sauglingen zu finden war, womit bakterielle Zersetzungen
ausgeschlossen sind.

Wie hieraus ersichtlich Niedrige Fettsturen
ist, betrigt die fermen- Nahrung in 100 ccm Mageninhalt
tative Entstehung niede- com n/10
rer Fettsduren aus Frauen- Brust . . . . . . . . 4,0
milch Weniger als 1/5 von Ha:lbu.lilch ...... 12,3
d Kuhmilch. D 2/3-Mileh . . . . . . 13,4

er aus Bunmiich. LDem- yollmileh . . . . . . 22,0
entsprechend ist die REI- Buttermilch . . . . . 10,3
CcHERT-METSST.-Zahl fijr EiweiBmileh . . . . . 19,2

Malzsuppe . . . . . . 8,6

Kuhmilchfett 17 bis 34,
fiir Frauenmilchfett 1,5—2,7. Verfitterung infizierter Milch erhéhte im
Tierversuch die Entstehung solcher niederer Fettsiuren im Magen
nicht (BAHRDT).

9*
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Betreffs der Wirkung der Frauenmilchlipase liegt aber auBler der
Frage der Aciditéit noch ein zweites Problem vor, das der Aktivierung.
Frische Frauenmilch bei 300 aufbewahrt, zeigt, wenn sie sauber gewonnen
wurde, auch in Stunden keinerlei Lipolyse. Im Magen aber setzt sofort
die Lipolyse ein. Was geht hier vor sich?

Es hat sich gezeigt, daBl die Frauenmilchlipase durch folgende Me-
thoden aktiviert werden kann:

1. durch neutralen oder leicht sauren Magensaft (FREUDENBERG),

2. durch Gallenséduren (FREUDENBERG),

3. durch Schiitteln (BEHRENDT),

4. durch Aufbewahren in der Kélte (DAVIDSOHN).

Die Vorginge nach 3 und 4 haben wohl enzymchemisches, aber kei-
nerlei verdauungsphysiologisches Interesse. Dagegen kommt solches den
beiden ersten Vorgingen zu.

Um das Aktivierungsverfahren durch Gallensduren vorwegzunehmen,
sei ausgefiihrt, daf der Duodenalsaft gentigende Mengen an Glyco- und
Taurocholsdure enthélt, durch die die Frauenmilchlipase aktiviert wer-
den kann. Von der ersten Siure ist stets eine griofere, bis zur 17fachen
Menge vorhanden. Bei einem 3 monatigen Kinde fanden TAYLOR,
Zieerer und GOURDREAU die Gesamtkonzentration an gallensauren
Salzen im Duodenalsafte zu 0,18 Grammprozent, bei einem 2jéhrigen
Kinde sogar zu 5,5 Grammprozent. Sofern gewisse Mengen an Frauen-
milchlipase den Magen passieren, chne aktiviert zu werden, iibernehmen
die gallensauren Salze diese Aktivierung. Die Frauenmilchlipase wird
im Medium der Frauenmilch durch eine Aciditdt von py; 4—5 in keiner
Weise fiir eine spatere Wirkung bei geeigneter Reaktion geschidigt.

Unsere Frage, warum die Milchlipase im Magen aktiviert wird, be-
antwortet sich dahin, daB im Magensaft eine Substanz vorhanden ist,
welche das Ferment aus dem inaktiven in den aktiven Zustand iiber-
fithrt. Man kann auch die Ausdriicke verwenden, daf diese Substanz
die Prolipase der Frauenmilch in die Lipase verwandelt. Dieser Stoff
des Magens ist ein thermolabiler und trigt den Charakter einer echten
Kinase, weshalb er als ,, Lipokinase” des Magensaftes bezeichnet wurde.
Er fehlt dem Speichel. Er kann mit Glycerin aus der Magenschleimhaut
‘extrahiert werden, findet sich aber nicht in irgendwelchen anderen Teilen
des Verdauungsrohres. Beim Tiere gelang es, die Substanz in der Magen-
schleimhaut von Hund und Katze nachzuweisen, allerdings mit recht
schwacher Wirkung. Sie wurde vermiBt bei der Ratte, beim Kaninchen,
Schwein und Kalb. In Glycerin kann die Lipokinase eine gewisse Zeit
haltbar aufbewahrt werden, nicht aber in der Magenfliissigkeit selbst.
In dieser wird sie schneller zerstort, wenn die Reaktion sauer, als wenn
sic neutral ist. Bei Werten unter p, 3 findet in 11/, Stunden bei 37°
in wisseriger Losung Zerstorung statt. Cellulose adsorbiert Lipokinase
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sehr stark. Alkohol wirkt vernichtend, wenn die Konzentration 80% be-
tragt. Die Produktion der Lipokinase ist nicht auf das Siuglingsalter
beschrankt, sie findet sich auch im Magensaft des dlteren Menschen.
Die Lipokinase ist nicht identisch mit Lab oder Pepsin, geschweige denn
mit der Magenlipase selbst. Der Umsatz, den die Magenlipase bei py 7
in Kuhmilch, die keine genuine Lipase enthilt, und in abgekochter, also
fermentfreier Frauenmilch bewirkt, ist nur ein Bruchteil der Wirkung der
durch Lipokinase aktivierten Frauen-
milchlipase bei py 7 (vgl. Abb. 36).
Wenn die Aktivierung der Frauen- gf-—| — 1 - |
milchlipase durch die Magenlipase er-
folgen wiirde, also das eine Ferment
dasin der Wirkung identische andere
in Tatigkeit zu setzen hitte, so wiirde 3
hier ein Fall vorliegen, der wohl ohne
Analogiein der Fermentchemie wére. P
Ich habe zudem Magenséfte in Han- e
den gehabt, die so gut wie keine Ma- 2 v ]
genlipase enthielten, und die trotz- / |
dem die Lipokinasefunktion ausiib- +7] /‘/
ten. Aber auch genau das gegenteilige ) e
Verhalten, Lipasewirkung ohne Ki- /

nageeffekt, habe ich schon gelegent- ﬂ
l

lich beobachtet. Die beiden Erschei-
nungen koénnen also dissoziieren. Man
wird deshalb auch annehmen miis-

sen, daB es verschiedenartige Stoffe ?rzgieie;;liich bei pﬁ7 .mIthit?eﬂy?[ing]lmlg ((133/?i
sind, die diese Wirkungen herbeifiith- gensat). x- -——X die Frauenmilch bei
ren. Nicht jeder Mageninhalt besitzt "™ °m{chsggltﬁﬁg7_ von 10 cem
iibrigens Kinasefunktion. Der mit

milchigem Inhalt gefiillte Magen liefert bei der Ausheberung kein Mate-
rial, das die Frauenmilchlipase aktivieren kénnte. Ahnlich kann es sich
mit dem Mageninhalt bei Dyspepsie verhalten, auch wenn er unter rich-
tigen Bedingungen hier entnommen wird. Diese liegen vor, wenn der
Magen fast leer ist. Auch der Inhalt nach Tee oder Zuckerwasser oder
dimnem Schleim. enthilt etwa eine Stunde nach der Mahlzeit die Lipo-
kinase.

Von verdauungsphysiologischer Wichtigkeit ist das Verhalten der
Fraunenmilchlipase bei der Labung. Geschieht diese in Frauenmilch, in
der keine Aktivierung der Lipase erfolgt ist, so geht das Proferment in
die Molke iiber. Wenn aber zugleich aktiviert und gelabt wird, so ver-
bleibt der grofere Teil der Lipase im Kiasefettgerinnsel und findet Ge-
legenheit, dort seine Tatigkeit zu entfalten. Die Lipase wird durch saure
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Reaktion méBigen Grades keineswegs geschidigt. Bei nachtriglicher
Einstellung der Reaktion in ein der Wirkung giinstiges Gebiet nimmt sie
ihre Funktion voll auf. Die Frauenmilchlipase kann also auch im Darm
wieder Fett zerlegen, sobald dort die Reaktion giinstig wird, wenn vorher
etwa die Tétigkeit in zu saurem Mageninhalt erloschen war. Dies ist im
Darme in beschleunigtem MafBe mdglich, weil nun der zweite Aktivator,
die Galle, hinzutritt. Dieses Ein-

7 71 greifen ist von Wert aus zwei Griin-

w 1 den: Galle vermag erstens bei vor-

/ 2 heriger Einwirkung von Magensaft

g FT 7 — etwa in nicht geniigenden Men-

P d /! gen, — iibriggebliebene Reste von

J / Prolipase zu aktivieren; Galle ver-

7 ¥ - 7, mag zweitens das p,-Optimum ins
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unabhéingiger macht.
ADb. 87. 1 Summationskurve aus 4 und 5; 2 Li- Der Umsatz der Frauenmilch-
Driodenalsait bei DEL7; 3 Tipolyse von 10 cem  lipase einschlieBlich der hinzutre-
I:rfituenmil(ih durch 1 ccm Duf)d:nfgise(l)ilre’:euriei tenden erkung der Magen]ipase
foefceﬁfm%eﬁgimrV%?mf}eﬁfﬁch dugchil cem iiberschreitet nicht 40—850% der
Duode.ua saft; Lipolys.e yon 10 c?m frauen- theoretiseh m(’)’glichen paltung,

milch unter Galleaktivierung bei pH 7. Dies beruht nicht auf Ferment-
mangel, sondern rithrt von der Hemmung durch die sich bildenden Seifen
her. Man kann das so zeigen, dafl man den Fettgehalt der Frauenmilch
kiinstlich erhéht. Dann wachsen die Leistungen bei gleichgeblicbener
Fermentmenge wesentlich an. Wenn man die Seifen durch Kalk aus-
fallt, so wird der Umsatz namentlich bei Gallegegenwart michtig ge-
fordert. Auch bei Lipokinaseaktivierung geschieht dies, hier jedoch
nach vorhergehender Hemmung,

Tritt Duodenalsaft zur aktivierten Frauenmilchlipase noch hinzu, so
erfolgt eine gewaltige Steigerung der Lipolyse. Auf der Gallewirkung
beruht dies nicht, denn die heiden Aktivatoren addieren sich nicht in

ihren Wirkungen (s. Abb. 37). Die eintretende Steigerung der Geschwin-



Fettverdauung. 135

digkeit ist groBer, als es der Summierung der Wirkungen von Milch-
ferment und Pankreasferment entspricht. Hieraus ist zu schliefen, daf3
die EiweiBzerlegung als solche die Fettspaltung fordert. Diese Folgerung
lieB sich auch durch Zusatz von peptisch oder tryptisch verdautem Ei-
weill, von Peptonen verschiedener Herkunft, von Dipeptiden und von
Aminosguren zu der aktivierten Frauenmilchlipase nachweisen (FrREU-
DENBERG), entsprechend wie durch WiLLsTATTER-MEMMEN die Férderung
der Tributyrinspaltung durch Alanin und Peptide festgestellt worden
war. Jede dieser Substanzen bewirkte Steigerung oder Beschleunigung
des Umsatzes oder auch beides. Es liegen hier also &hnliche Beziehungen
zwischen Fett- und Eiweillverdauung vor, wie sie zwischen Eiweill- und
Stiirkespaltung bestehen. Die Produkte des EiweiBabbaues sind For-
derer des Abbaues von Fett und Stirke, der eine ProzeB greift in den
anderen ein, und zwar nicht durch irgendwelche Anregungen der Enzym.-
bildung oder sonstiger Sekretionsprodukte, sondern auf chemischem bzw.
kolloidchemischem Wege. Den umgekehrten ProzeB konnte man nicht
nachweisen. Seifen hochmolekularer Fettsiuren sind fir das Erepsin in-
different, niedere Fettsiuren hemmen es (Buppr). Die Synergie der
Magen-, Milch- und Pankreaslipase vermag in Gegenwart von Eiweil-
abbauprodukten in 11 [,—2 Stunden das Milchfett quantitativ zu spalten,
wenn 1/y0 Volumen Magensaft und ebensoviel gallehaltiger Duodenalsaft
zugesetzt werden, vorausgesetzt, daf diese Sekrete unter den richtigen
Bedingungen entnommen werden.

Die Pankreaslipase des Sauglings findet nach den Feststellungen
Davipsorxs, die LANDSBERGER bestétigte, im Medium der Frauenmilch-
molke bessere Wirkungsbedingungen als in Kuhmilchmolke. Diese An-
gaben wurden auf Grund von Tributyrinspaltungen gemacht, die mittels
des Stalagmometers verfolgt wurden. Unter Verwendung der titrimetri-
schen Messung der Spaltung des Milchfettes selbst bei konstanter h fand
FrEUDENBERG bei Duodenalsaft als Fermenttriager diese Unterschiede
picht immer konstant. Dagegen trat dieser Unterschied bei Verwendung
von Pankreasglycerinextrakten wieder sehr scharf hervor. Die Um-
setzungen in Kuhmilch waren sehr viel kleiner als die in Frauenmilch.

Die teleologische Bedeutung der Labung wird durch die Bindung des
aktivierten Milchfermentes an die Kasegerinnsel, die ja bekanntermafBen
fast das ganze Milchfett in sich aufnehmen, und ferner durch die for-
dernde Rolle der EiweiBabbauprodukte bei der tryptischen Verdauung
verstindlich. Ferment und Substrat werden zusammengeschlossen und
mit einem zweiten Substrat, dessen Abbau férdernde Wirkungen ausiibt,
in enge rdumliche Verbindung gebracht. Von Wichtigkeit ist nun weiter,
dal die Galle sowohl Proteolyse wie Lipolyse bei nicht optimaler Re-
aktion foérdert, und dafl der Pankreassaft gleichzeitig fir Fortfithrung
der Eiweil- und der Fettspaltung sorgt. Wihrend also im Sduglings-
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magen Fett- und EiweiBiverdauung in einem antagonistischen Verhiltnis
stehen, indem die Fettspaltung bei einer Aciditdt, ohne welche erhebliche
Eiweifizerlegungen nicht stattfinden kénnen, aufhoren miilte, besteht
im Darm eine Synergie. Die Vorgénge im Magen helfen die Bedingungen
dieser Synergie zu verbessern. Hinter der Wirkung der geschilderten
Mechanismen tritt die schwache Lipase des Darmsaftes selbst vollig
zurtick.

Die in den Sekreten gebildeten Lipasemengen nehmen mit dem Alter
zu, was wenigstens fiir die Magenlipase durch Tur und HanN als sicher-
gestellt gelten kann. Nach WALTNER werden bei fettreichen Nahrungen
groBere Lipasemengen hervorgebracht.

Was die Alkalimengen betrifft, die bei der Verdauung des Milchfettes
nétig wiren, um die Fettsduren in Seifen iberzufithren, so gibt hieriiber
die folgende Tabelle mit einem Vergleich der Verhaltnisse in Frauen-
milch und Kuhmilch AufschluB.

Frauenmilch | Kuhmilch

Fettmenge pro Liter g . . . . . . . . . . .. | 40 35
Verseifungszahl des Fettes . . . . . . . . . . | 205 226
Zur Verseifung des Milchfettes sind erforderlich ]

cem n/l0 Alkali . . . . . . . . . .. ... | 1460 1407
Aus der Pufferungskapazitit der Milch stehen héch-

Bei volliger Seifenbildung durch Sekretion aufzu-
bringende Alkalimenge in ccm n/10 . . . . .

stens zur Verfiigung com n/10 Alkali. . . . . | 140 400
|
|

1320 1007

Zu dieser Berechnung ist zu bemerken, da8 der Abzug, der die Milch-
pufferung zur Deckung des Alkalibedarfes heranzieht, rein hypothetisch
ist. Er hdtte nur Berechtigung fiir den Fall fehlender Absonderung von
Salzsdure. Sobald solche sezerniert wird, nimmt sie selbstverstindlich
ihrer Aquivalenz entsprechend die Milchpufferung vorweg in Beschlag.
Die Mengen von 1/; bzw. 1 Liter n/10 Alkali sind also sicher etwas zu
klein angesetzt. Wieviel Duodenalsaft wiirde solchen Mengen entspre-
chen? Die Normalitidt des Duodenalsaftes ist viel kleiner als 1/, an dis-
poniblem Alkali. Nach dem im Abschnitt ,,Sekretion** Angefiihrten miifiten
die Zahlen 11/; bzw. 1 Liter mindestens mit 4 vervielfacht werden. Die
an sich schon nach den fritheren Ausfithrungen sehr bedeutende Aufgabe
der Sekretion wiirde durch solche Anforderungen ins Ungemessene ge-
steigert werden. Es ist also undenkbar, daff die Fettséuren im Diinn-
darm quantitativ in Seifen iiberfithrt werden. Sie gelangen als solche zur
Resorption und nicht als Seifen.

Die Tatsache, dal} die aktuelle Aciditdt des Darmchymus stets ent-
schieden sauer angetroffen wurde, widerspricht ebenfalls der Vorstellung
von einer Uberfithrung des Fettes in Seifenform vor der Resorption.

Auch Overrow, L. F. MrvERr, W. FREUND nehmen Resorption vor-
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wiegend in Form von Fettsduren an, wofiir sie Vorstellungen iiber Zell-
permeabilitit geltend zu machen vermdogen.

Die Léslichkeit der Fettséuren in Galle crleichtert ihre Resorption.
Neben der Galle spielt hier auch der Eiweilgehalt des Chymus eine
Rolle, der es erméglicht, daB bei saurer Reaktion hochdisperse Emulsio-
nen von Fettsdure ohne Ausflockung derselben bestéindig bleiben. Der
EiweiBlgehalt wirkt auf diese Systeme stabilisierend (FREUDENBERG).

In der Frage der Fettresorption ist die Kalkseifenbildung von Wich-
tigkeit. Die Anwesenheit von Galle schiitzt nicht véllig vor solcher, ob-
wohl Galle ein deutliches Losungsvermdgen fiir Kalkseifen besitzt. Wer-
den in Fettsdure-Galle oder Seifen-Gallegemische losliche Kalksalze in
hoher Konzentration zugefiigt, so wird Kalkseife ausgefillt. Im Darme
handelt es sich bei den Zustandsformen des Kalkes vorwiegend um
Gleichgewichte der Kalkphosphate und Kalkseifen. Jene werden in un-
16slicher Form im Magen bei der Labung niedergerissen und gehen spéter
bei zunehmender Aciditit teilweise wieder in Losung. In der isoelektri-
schen Zone des Caseins wird ein Maximum an geldstem, dialysefahigem
Kalk gebildet (Y. ZorTERMANN). Die Galle tibt auch dem Kalkphosphat
gegeniiber einen losungsfordernden, also fillungshemmenden EinfluB aus
{ScruLz). Dieser Losungsschutz der Galle wird um so geringer werden,
je mehr die sonstigen Bedingungen eine Féllung der Phosphate und
Seifen begiinstigen, also namentlich bei zunehmend alkalischer Reaktion
sinken. Auch hieraus ist zu sehen, wie wichtig das Vorhandensein leicht
saurer Reaktion im Dinndarm ist. Diese wird herabgesetzt durch
starke Sekretion, wie sie eiweiBreiché Nahrungen und auch das Fett
selbst auslésen. Neben der Alkalescenz ist es der Kalkreichtum der Nah-
rung, der hier eine ungiinstige Rolle spielt, indem er ebenfalls die Ent-
stehung unléslicher Kalkseifen und Kalkphosphate beférdert. Je frither
die Alkalisierung einsetzt, um so frither erfolgt im Darm die Kalkseifen-
bildung. Wenn sie bereits in der Resorptionszone des Diinndarmes vor
sich geht, so wird es moglich sein, daB die Fettresorption eine wesent-
liche Verschlechterung erfihrt. Wenn die Kalkseifenbildung aber erst
im Dickdarm erfolgt, in dem eine wesentliche Fettresorption iiberhaupt
nicht mehr zu erwarten ist, so wird ein EinfluB auf die Fettausniitzung
nicht mehr stattfinden kénnen. Vielleicht erkliren es gerade diese wenig
beachteten Unterschiede, die der Bilanzstoffwechsel gar nicht zu erfassen
vermag, weshalb das Phinomen des Kalkseifenstuhles so verschieden-
artig fiir die Fett- und Kalkausniitzung beurteilt wurde. Die hemmende
Einwirkung des Kalkes auf die Fettresorption wird aus einem Versuch
von BosworrH, BowpircH und GIBLIN ersichtlich, die in kiinstlich
kalkfrei gemachter Milch eine besonders gute Fettausniitzung fanden.
Sofern Kalkseifenbildung die Fettresorption herabsetzt, sind namentlich
die hochschmelzenden, geséttigten Fettsiuren betroffen, nicht die Ol-
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sture (HeorT, KNOPFELMACHER). Durch Abtrennung der Fettsduren aus
dem Stuhlfett kiinstlich ernihrter Siuglinge und Fraktionierung dersel-
ben gelang BosworrH-BowpiTcH-GiBLIN der Nachweis, daf das Fett-
sduregemisch nur 21% an Olsiure enthielt.

Nach dem Gesagten ist es verstdndlich, da8 das Fehlen der Galle beim
Verdauungsvorgang die Fettverdauung gefihrden muB. Entsprechende
Beobachtungen sind auch mehrfach erhoben worden. Die Zusténde von
kongenitalem Fehlen oder kongenitaler MiBbildung der Gallengéinge
haben Gelegenheit hierzu geboten. Ubereinstimmend wird schlechte
Ausniitzung des Fettes angegeben (KorPLik-CroEN, NIEMANN, YLPPOR,
FrEisE, Pavur). Der Grad dieser Herabsetzung wurde verschieden an-
getroffen. Gegeniiber etwa 90% und dariiber bei normaler Fettausniit-
zung wurden von Fall zu Fall verschieden 28—63,5% gefunden, also
itberall mehr oder minder grofle Verschlechterungen. Im Falle Nim-
MANNs wird der Kotverlust des Fettes immer groSer, er geht von 61 auf 72
und zuletzt auf iiber 100%. AuBler der Ausniitzung des Fettes fand sich
auch die Fettspaltung geschiidigt, jedoch weniger schwer als die Resorp-
tion und nicht immer. Die Galle ist also fir die Resorption des Fettes
noch wichtiger als fiir seine Spaltung. Mitunter scheint aber auch eine
ganz grobe Verschlechterung der Spaltung vorzukommen. PAuUL findet
in seinem Falle nicht weniger als 59 und 68% des Gesamtfettes bei Frauen-
milcherndhrung als Neutralfett.

Die Zahlen fiir Neutralfett liegen bei Frauenmilcherndhrung normaler
Kinder zwischen 20 und 40% des Gesamtkotfettes, der Rest sind Fett-
sduren. Hchte Seifen gibt es nur in ganz kleinen Mengen von 1—3%
(LinpBERG). Hohe Prozentzahlen von Seifen bei Frauenmilcherndhrung,
wie sie von einigen Autoren in der Literatur niedergelegt sind, beruhen
auf der Anwendung falscher Methoden (WACKER und BECE).

Diejenigen Fille von Gallengangsatresie, bei denen die Spaltung des
Fettes keine Storung erleidet, erkliren sich nach Yrprpor durch kom-
pensatorische Mehrlieferung von Pankreassekret. Die Frauenmilch-
lipase allein vermag ohne Galle offensichtlich nicht die Fettspaltung
vollsténdig zu bewiltigen. Pauw findet sogar schlechtere Fettspaltung
in Frauenmilch als in Kuhmilch, allerdings bei bedeutend hoherer Fett-
zufuhr dort. Auch die niedrige Magenaciditit, die der Lipolyse im Magen
giinstig ist, vermochte nicht ausgleichend zu wirken.

Das Versagen des Pankreas macht noch schwerere Stérungen als der
Galleausfall, und zwar ist die Fettspaltung schwer beeintréchtigt und
ebenso die Resorption (Finicio, THOENES). Es entsteht der sogenannte
,,Butterstuhl. ARNDT und WELCKER vermiBten diesen in einem Falle
schwerer Pankreasdegeneration bei einem Brustkinde von 2 Monaten.
Hier waren offenbar Milch- und Magenlipase vikariierend eingetreten.
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Uber die Resorption des Fettes gibt auch die Untersuchung der Ver-
dauungslipimie Aufschlul. Diese wurde frither mehr qualitativ verfolgt,
indem man Auftreten und Verschwinden der Trilbung des Serums be-
obachtete, neuerdings wurde auch eine quantitative Methode benutzt,
indem die Fettpartikelchen bei Dunkelfeldbeleuchtung in einem Zihl-
netz mikroskopisch ausgezéhlt wurden (ScarODER-HorT). Die Chylomi-
kronen haben einen Durchmesser von 0,5—1 yu. Sie erscheinen nicht
nach reinen EiweiB- und Kohlenhydratmahlzeiten. Der Zyklus ihres
Auftretens und Verschwindens beginnt von 2—4 Stunden nach der Mahl-
zeit und dauert bis zu 6 Stun- '
den (vgl. Abb. 38). Der Fettge- %
halt der Nahrung ist fiir die Zahl
der Chylomikronen bestimmend, / \
welche Regel jedoch Ausnahmen
erfahrt. Da die Angaben betreffs
zahlreicher Einzelheiten mit der
Dunkelfeldmethode andere sind 7
als mit der einfachen Beobach- Z ] \
tung der Lipédmie im Serum, so / \\
erscheint es zweifelhaft, wieweit
Vergleiche tberhaupt statthaft
sind. Offenbar sind beide Metho- /
den noch nicht nebeneinander ge- / / A \
prift worden. So findet sich bei ) I3
Verwendung der Dunkelfeld- === =
methode die Angabe, daf Leber- v 2 8 Standen ¥
tran die Mikronen auBer bei Ra- Abb.38. Verhz.xlte? der'Chylomikromen nach Scl.iR(S—
chitis sehr erhohe, wihrend die pRR-OE bel k‘;’iiﬁfiﬁ?ﬁi gjﬁifr““g‘ Punidiert:
Lipamie nach Lebertran unter
Anwendung der einfachen Beobachtung bei normalen Kindern ausbleiben
und nur bei Atrophie auftreten soll (ScEuLz). Oleomargarine, also ein
Kunstfett, erhtht nach ScERODER-HOLT die Zahl der Mikronen so gut
wie nicht. Weiterhin liegt nach diesen Autoren ein Unterschied vor zwi-
schen dem Erscheinen der Chylomikronen bei natiirlicher und bei kiinst-
licher Ernahrung. Dort wird das Maximum der Zahl der Teilchen meist
nach 2 Stunden erreicht, rascher als bei jeder anderen Fiitterungsart, die
Zahl kehrt schneller zur Norm zuriick. Bei Kuhmilchverdinnungen, die
in 48 Versuchen gepriift wurden, verteilten sich die Maxima wie folgt:
nach 2 Stunden 15 Versuche, nach 3 Stunden 15 Versuche, nach 4 Stun-
den 10, nach 5 Stunden 1 Versuch. Beziiglich der ,,Fettresorption‘* aus
arteigener und artfremder Milch scheinen also dhnliche Unterschiede ob-
zuwalten, wie sie fiir die ,,Zuckerresorption‘‘ beobachtet wurden. Schliisse
auf die Resorptionsgeschwindigkeit aus diesen Beobachtungen sind aber
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unerlaubt, denn es mul} auch hier mit dem Interferieren von Vorgingen
gerechnet werden, die nicht die Resorption betreffen und doch die Ver-
héltnisse im Blut einschneidend verindern kénnen. Ein solcher Vorgang
ist unter anderem der Ubertritt von Fett in den Pfortaderkreislauf statt
in den normalen Lymphweg. Dieser Ubertritt findet in geringerem
MaBe stets statt (MUuNK), bei Lebertran aber in hohem Grade. Jovax-
~Novics und Prok fanden demgem#fB nach Lebertranfiitterung erhohte
Jodzahl im Leberfett aufler bei Tieren mit Eckfistel. Die Lebertran-
fettsuren gelangen also auf dem Wege des Pfortaderkreislaufes in die
Leber. Es ist denkbar, daf3 die Umstimmigkeiten gerade betreffs des
Lebertrans, die oben erwihnt wurden, eben darauf beruhen, daf ein bald
groBerer, bald kleinerer Anteil diesen Weg geht.

Die Beziehung des Darmlymphapparates, der Plaques und Follikel
zur Fettverdauung sind noch nicht geklart. Die bekannte Tatsache, dal
Mast, besonders Fettmast das Lymphsystem zur Hypertrophie zwingt,
ist auch in neuerer Zeit wieder bestitigt worden (ROTEWELL-LEFHOLZ,
SerTLEs). Mit der Hyperplasie des Lymphapparates kann auch Lympho-
cytose auftreten, wenn bei jungen Tieren Fettmast getrieben wird
(YoroMoBI). Von anderer Seite wird darauf hingewiesen, daB Extrakte
von Lymphdriisen die inaktive oder durch Galle aktivierte Pankreas-
lipase in der Wirkung steigern sollen, und daB in den Plaques stets grofie
Mengen von Lymphocyten ins Darmrohr iibertreten. Diese Lympho-
cyten sollen bei Gallemangel fiir die Galle vikariierend eintreten kénnen
(O3ama).

Bei den Erndhrungsstérungen hat man schon lange aus den Ver-
dnderungen des Kotfettes auf gestorte Verhiltnisse bei der Fettverdau-
ung geschlossen. Diese Beweistiibrung ist dann auch durch Ferment-
untersuchungen gestiitzt worden, die gerade auf diesem Gebiete frith-
zeitig zu positiven Ergebnissen gelangten.

Bei lebhaften Diarrhéen wurde verschlechterte Fettresorption ge-
funden, ganz besonders bei Atrophikern mit Diarrhde und beim toxischen
Brechdurchfall (L. F. Mever, JunpELL). Die Fettausniitzung bei Durch-
fallen sinkt bis zu 58,4% gegen 91,3% der Norm, wie HoLt-COURINEY-
FaLgs angeben. Es wurden aber noch wesentlich niedrigere Zahlen ge-
funden. Die schlechteste Ausniitzung, die zur Beobachtung gelangte, ist
wohl die bei einem Toxikosefall von JUNDELL, bei dem die Ausniitzung
nur 12% betrug. Fir die Zusammenhinge zwischen Stuhlbeschaf-
fenheit und Kotfett geben die genannten amerikanischen Autoren fiir
kimstlich gendhrte Sauglinge bei nicht fettreicher Erndhrung folgende
Zahlen an (s. S. 141 oben).

Wie ersichtlich, ist neben der Ausniitzung sehr deutlich auch die Fett-
spaltung verschlechtert, und zwar um so mehr, je schwerer die Stérung
der Darmvorginge ist. Spaltung und Resorption sind voneinander ab-
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P \

Zahl der | Fett- ’ % des i ;3{:53?61 Neutralfett

Zustand der Stiihle Beobach- | zufuhr 1 Trocken- in% desGe- in % des Ge-

tungen |gp.Tag | gewichts sa/mtfe’ctes samtfettes
Verstopft . . . . . . . 19 229 | 360 | 94 8,6
Normal. . . . . ... 31 24,0 362 | 893 10,7
Etwas weicher als normal 16 21,5 | 319 | 84,3 1 15,7
Nicht homogen . . . . 16 16,1 ‘ 32,7 63,9 ! 36,1
Zerfahren , . . . . . . 12 23,3 30,2 47,2 52,8
Diarrhoiseh . . . . . . 26 195 | 334 | 32,8 67,2
Schwere Durchfille . . 8 | 194 1 40,7 ‘ 46.9 53,1

hingige Vorginge, Siorung des einen beeintrichligt auch den anderen
(W. FrEUunD). Man hat diese Verénderungen teilweise mit der beschleu-
nigten Peristaltik erklirt, die der Resorption keine Zeit lasse und die
fermentative Spaltung vorzeitig unterbreche, indem sie ihrem Bereiche
das Fett entfithrt und in den Dickdarm hinabreilit. Der zweite Gesichts-
punkt, der hier beriicksichtigt werden muB, ist verschlechterte Ferment-
bildung und Fermentwirkung. Auf solche Vorginge lassen die Unter-
suchungen von MassrLow schliefen, dessen Angaben von WALTNER be-
stitigt werden.

Gesunde o Hypothrepsie ‘ .
it D, ! Athreps
Séuglinge YEpepsie ‘ 1. Grades | 2. Grades ‘ repsie
Magenlipase . . ‘2,7 (1,7—17,2) 1,55 (0,25—3,5) 12,6 (1,3—-5)|1,3 (0,3——2,9)!0,75 (0,3—1,5)
Pankreaslipase ‘ 28 26 | 15,8 7,2—15 \ <712

Besonders bedeutungsvoll sind diejenigen Befunde, bei welchen Feh-
len der Lipasewirkung im Stuhlextrakt von intoxizierten Sduglingen
(Haux und LusT) sowie im Pankreasinfus von Toxikoseleichen (Lust),
im Duodenalsaft solcher Fille (A. Hrss, GREINER, eigene Beobachtun-
gen) und endlich im Magensaft (WALTNER, MAssrow) nachgewiesen
wurde. Beil der Untersuchung des Pankreas von zwei Toxikosefillen
fand ich zwar nicht volliges Fehlen der Lipase, wohl aber eine sehr er-
hebliche Herabsetzung der Wirkung auf 1/;—1/4 des Wertes, der im
Pankreasextrakt von zwei Kontrollfallen gewonnen war, wobei die Be-
reitung des Extraktes und der Ansatz in véllig paralleler Weise erfolgte.
Diese Befunde zeigen, dal3 der toxische Brechdurchfall schwere Stérungen
der Fermentbildung oder der Fermentwirkung herbeifithrt. Welche An-
nahme zutrifft und welches der hemmende Stoff ist, wenn die zweite
These die richtige sein sollte, entzieht sich unserem Wissen. Weder fiir
noch gegen die Annahme einer Fermentvergiftung kann man das wieder-
holt beobachtete ,,Fehlen® auch der Serumesterase (BEUMER, FONTAINE,
Faxcoxn1) bei Intoxikation anfithren, denn es ist sowohl maglich, daf an
den verschiedensten Stellen des Organismus die analogen Fermente
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gleichzeitig gehemmt werden, wie andererseits, daf iiberall ihre Produk-
tion eingestellt wird. DaB der Befund des Fehlens der Lipase im Serum
bei Intoxikation nicht konstant ist, wie BEUMER angibt, hdngt vielleicht
damit zusammen, daf infolge der Leberschidigung bei Intoxikation
Leberlipase ins Blut ibertritt, wo sie mit der gleichen Methode, ohne
unterschieden werden zu kénnen, nachgewiesen wird. BLOCK ist es mit-
tels der von Rowna inaugurierten Methode der Giftanalyse der Lipasen
gelungen, den Nachweis des Ubertrittes von Leberlipase ins Blut bei
einem Falle von alimentérer Intoxikation zu erbringen.

Aus der Hemmung der Lipase ergeben sich nun weitere Folgen. Ge-
stérte Spaltung hat gestorte Resorption im Gefolge, weil nur gespaltenes
Fett resorbiert wird. Gestorte Resorption hemmt dann wieder die Spal-
tung, weil die Seifen von einer gewissen Grenze an die Lipolyse stillegen.
Es besteht also eine wechselseitige Abhéngigkeit, ein Kreisprozefl, bei
dem die so beliebte Frage des Mediziners, ,,welches der primére Vorgang
ist*, nur eine Verkennung des Problemes bedeutet. Gegeniiber der wei-
teren Frage, welche Rolle die beschleunigte Peristaltik bei diesen Vor-
gingen spielt, mull zugegeben werden, dal die Abhéngigkeit eher eine
einseitige als eine wechselseitige genannt werden mufl. Hs ist selbst-
versténdlich, daB stirmisch erregte Peristaltik keine normale Resorption
erlaubt. Andererseits kann man kaum die Tatsache, daBl Seifen und
Fettsduren zu den physiologischen Erregern der Peristaltik gehoren, so
auswerten, da man ihnen einen entscheidenden Einflufl auf die patho-
logische Steigerung der Darmbewegungen zuerkennt. Jedenfalls diirften
sie dann nicht anders als etwa die Peptone, Aminosduren, der Milch-
zucker, die ja simtlich eine dhnliche Bedeutung haben, eingeschitzt wer-
den, und es wire die Voraussetzung zu machen, daf eine stark erniedrigte
Reizschwelle der motorischen Erregbarkeit bei Dyspepsie bestiinde.
Hierfiir spricht einiges, wie frither ausgefithrt wurde, jedoch ist es un-
moglich zu sagen, worin diese Umstimmung des Darmnervensystems
besteht.
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VIIL. Anpassung und Synergie der Verdauung.

Die chemische Verdauung und die Resorption ihrer Produkte sind die
eigentlichen Leistungen des Verdauungsvorganges. Die Sekretion und
die Motorik des Verdauungskanals stellen nur Hilfsmechanismen zu die-
sem Hauptzwecke dar. Die chemischen Agentien der Verdauung sind die
Fermente, deren Untersuchung also den Ausgangspunkt jeder Priifung
pathologischer Verdauungsverhiltnisse zu bilden hat. Die Ablehnung
der Bedeutung der Fermentleistungen in der Pathogenese des Brech-
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durchfalles war ein Irrweg in der Kinderheilkunde, der seinen Grund in
unzureichenden Methoden hatte.

Dem Schopfer der modernen Chymologie, PAwrow, verdankt man
die Erkenntnis der Anpassungsfihigkeit der Sekretion und damit der
Fermentleistungen an die Aufgaben der Verdauung. Wieweit die Gren-
zen solcher Anpassungsfiahigkeit gehen, ist aber umstritten. Wahrend
hauptséchlich die Pawrowsche Schule weiter an dem Standpunkt fest-
halt, nach dem die Verdauungsdriisen zweckentsprechend reagieren,
widersprechen andere (Lowpow, Porrerski) dieser Auffassung. Den
zielgemaen Reaktionen konnten andere entgegengestellt werden, die
nicht zweckdienlich seien, so daB eine Verallgemeinerung, die jene Driisen
wie vernunftbegabte Wesen reagieren 1a8t, unstatthaft sei.

Da diese Streitfragen sich auf Sekretionsverhéltnisse beim erwachse-
nen Hunde beziehen, interessieren sie hier nicht unmittelbar. Die Gleich-
formigkeit der Erndhrung beim Siugling stellt zudem nicht anndhernd
die Anspriiche in dieser Hinsicht, wie sie spéter bei gemischter Kost an die
Verdauung gerichtet werden. Die auf die oberen Abschnitte des Ver-
dauungstraktes beschrankte psychische Erregung der Saftabsonderung
spielt beim Saugling, wie erwahnt wurde, noch keine wesentliche Rolle,
ein Zustand, der der geringen funktionellen Entwicklung der héheren
Gehirnzentren entspricht. Die Denk- und die Nahrseele des ARISTOTELES
beeinflussen sich noch nicht. Wenn wir an den Wegfall der Hemmung
der vegetativen Funktionen durch die héheren psychischen Funktionen
denken, wie sie im spiteren Alter im Schlaf stattfindet, so finden wir
vielleicht eine Erklarung fir die besondere Disposition dieser frithesten
Altersstufe zur Entwicklung der schweren vegetativ-motorischen Neurose
des Pylorospasmus. Selbstverstiandlich muf3 aber mit weiteren patho-
genetischen Faktoren gerechnet werden.

Die Erregung der Sekretion lauft zum mindesten in den ersten
Lebensmonaten wesentlich auf chemische und hormonale Reizung
hinaus, wobei es dahingestellt bleiben kann, wo diese angreift.
Selbstverstindlich besagt diese Auffassung nicht, daB nicht auch
nervose Faktoren auf die Sekretionen EinfluB gewinnen koénnen,
was ja jeder klinischen Erfahrung widersprechen wiirde. Nur voll-
zieht sich der Ablauf solcher Errégungen wahrscheinlich weniger unter
Vermittlung psychischer Faktoren, als endogen bedingter vegetativer
Vorginge. Gerade hier ist ja auch viel leichter eine Beherrschung durch
hormonale Reize vorstellbar.

Eine weitere Eigentiimlichkeit der Verdauung beim S#ugling ist die
Notwendigkeit der allmihlichen Entwicklung der Fermenterzeugung.
Hier ist der Fehler begangen worden, dafl aus dem Vorhandensein der
meisten Fermente beim Fetus und Neugeborenen gefolgert wurde, diese
miifiten unter allen Umstédnden in geniigender Menge vorhanden sein.
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Wieder war es hier der SchluBl aus dem qualitativen Nachweis auf das
quantitative Verhalten, der zum Irrtum fihrte.

Wir haben so oft in den vorhergehenden Ausfithrungen auf die Alters-
entwicklung des gesamten Fermentapparates hingewiesen und Einzel-
beispiele angefithrt, daB sich Wiederholungen eriibrigen. Wir fassen
diese Entwicklung der Fermenterzeugung als einen wesentlichen Bestandteil
der Altersdisposition in der Verdawungsleistung auf.

Gleichzeitig wird hiermit der bisher unbestimmte Begriff der Nah-
rungstoleranz exakter ausgedriickt. Toleranz besteht, sofern geniigende
Fermentmengen mit geniigender Qeschwindigkest bei Bedarf gebildet werden
kinnen. Die Ursachen des Versagens dieser Aufgabe kénnen mannig-
fache sein. Es konnen Uberfiitterung, Erschopfung durch Inanition,
Fehlernihrung oder auch ein akuter, die ausreichende Sekretion hin-
dernder Wassermangel und anderes vorliegen. Wahrend es sich hier im
wesentlichen um quantitative Verhiltnisse der Fermenterzeugung han-
delt, gibt es auch qualitative Verhéltnisse in Gestalt weiterer Bedingun-
gen, die die Fermentleistung beeinflussen.

Der Fermentapparat ist von seiten des Sduglings in Anpassung an die
physiologische Nahrung, die Muttermilch, aufgebaut, und somit stellt die
kiinstliche Erndhrung an sich eine Bedrohung seiner Leistungsfédhigkeit
dar. Die Beispiele fiir die das Fett und den Milchzucker spaltenden
Fermente sind gegeben worden, wihrend ein solcher Nachweis fiir das
Eiweill noch aussteht.

DaB der Vorgang solchen Angepafltseins an das natiirliche Wirkungs-
medium kein ungewdéhnliches Vorkommnis darstellt, zeigt die grofle Ver-
breitung solcher Anpassungen in der Natur.

So sind z. B. die Fermente der Kaltbliitter in ihren Leistungen an
Temperaturverhiltnisse gebunden, die ganz andere sind als die Optimal-
temperaturen der Warmbliterfermente. Einer Untersuchungsreihe von
Hosaxra ist das folgende Beispiel entnommen:

Temperatur Sefumamylase. von ‘ Temperatur Par{]‘&reasajmylas'e von
Krote | Kaninchen - Krote | Kaninchen

40 16 : 4 i 60 640 160

130 32 i 4 ! 16° 640 160

370 16 8 370 640 640

550 8 16 550 160 160

700 4 4 700 80 80

Zwischen 49 und 37°, bei welchen Temperaturen die Fermente der
Kréte vorziiglich wirken, ist die Leistung der Amylasen von Kaninchen
und Meerschweinchen sehr schwach. Ganz analoge Verhiltnisse gelten
fiir Invertase, Pepsin und Trypsin. Der Unterschied liegt weniger in der
Optimaltemperatur als in den Reaktionsgeschwindigkeiten und den Tem-

Frendenberg, Physiologie. 10
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peraturkoeffizienten. Ferner werden nach dem gleichen Autor Kalt-
bliterfermente bei 38° wesentlich schneller geschadigt als Warmbliiter-
enzyme. Letztere werden auBerdem bei Zimmertemperatur langsamer
spontan aktiviert, also aus dem Stadium des Zymogens in das Enzym
iberfiihrt. Es liegt hier also eine Temperaturanpassung vor, denn die
Fermente als solche sind beim Kalt- und Warmbliter identisch. Die
Unterschiede konnen selbstversténdlich auch nicht auf verschiedenen
Fermentmengen beruhen.

Ein weiteres Beispiel von Fermentanpassung in der Natur ist das
Verhalten der Amylasen zum Chlorion. Im allgemeinen sind sehr geringe
Chloridmengen, wie sie im Speichel vorliegen, optimal. Bei den Seetieren
mit sehr hohem Chloridgehalt der Koérpersifte besteht auch ein sehr
hohes Chloridoptimum der Amylase. Bei den Selachiern, deren Blut-
isotonie von Harnstoff wesentlich mitbestimmt wird, wirkt Zusatz von
Harnstoff nach STARKENSTEIN fordernd auf die Leistung der Amylase
des Blutes.

Auf Grund seiner Messungen an Sdugern nimmt Hosaxa an, dal es
auch Fermentanpassungen an physiologische p;-Bereiche gibe. Wo die
Magenaciditat nicht die hohen Betrdge wie etwa beim Hunde erreiche,
da liege das Pepsinoptimum tiefer. Es ist das eine konsequente Fort-
fithrung des Gedankens von MICHAELIS, der erstmalig darauf hinwies,
daB die Fermente, die ihrem natiirlichen Medium entsprechende opti-
male h besitzen. Das Trypsinoptimum entspricht der h des Pankreas-
saftes, das der Amylase der des Speichels, das des Pepsins der des Magen-
saftes. Hier ist an das eigentiimliche Verhalten der Eiweiflverdauung im
Magen zu erinnern, dessen h beim jiingeren Saugling gewthnlich nicht
die Hohe erreicht, die nach den Befunden von SORENSEN, MICHAELIS,
Norraror und anderen Voraussetzung der Pepsinwirkung ist. Es ist
gezeigt worden, daf} gleichwohl beim Séugling eine nennenswerte Pepton-
bildung zustande kommt. Durch Verbreiterung der Pepsinwirkung gegen
den Bereich der isoelektrischen Zone der Milcheiweilkérper hin wird dies
erméglicht. Die eigentiimliche Nahrung des Sauglings gestattet ihm,
trotz geringer Salzsiuresekretion, peptisch zu verdauen.

Die Frage der qualitativen Anpassung der Verdauungsfermente
beim Sdugling priften Somro und SzirMmAY, indem sie Magenséfte von
Sauglingen mit Kuhcasein, Frauencasein, Fleisch- und Eiereiweil priif-
ten. Der Magensaft junger Sduglinge spaltete in allerdings sehr langen
Versuchszeiten die Caseine gut, Fleisch- und Eiereiweill so gut wie nicht.
Bei alteren Siuglingen war schwache Verdauung von Fleisch und Eier-
eiweill nachzuweisen, aber viel schwicher als durch Magensaft von Er-
wachsenen. Sobald der Sduglingsmagensaft durch Zusatz von Salzsdure
die geeignete h erhielt, verdaute er ebenso gut wie Magensaft vom Er-
wachsenen. Umgekehrt sank die Wirkung dieses auf den des Sauglings-
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magensaftes herab, wenn er bis py 3,5—5,5 mit Alkali versetzt wurde.
Die auch von. diesen Autoren gefundene Sonderstellung der Milch bei der
Magenverdauung beruht auf der oben angefithrten Eigentiimlichkeit der
Miichverdauung. Fine Anpassung an die fremden EiweiBkérper existiert
nur insofern, als diese die Produktion einer reichlicheren Menge von Salz-
siure veranlassen, nicht aber auf Grund der Ausbildung besonderer Fer-
mente. Nach K. Hrecur kann es durch Fitterung mit Eierklar gelingen,
auch beim jungen Siugling die h des Magensaftes so zu steigern, daf3 er
Verdauungskraft fiir Eiereiweill gewinnt.

Eine ganz eigenartige Anpassungserscheinung stellt auch die Tat-
sache dar, daB die Frauenmilch eine hochwirksame Lipase enthélt. Im
allgemeinen spielt der Fermentgehalt der Nahrungsmittel gar keine Rolle
bei der menschlichen Erndhrung. DaB die Verdauung des Fettes, des am
schwersten angreifbaren Nahrungsstoffes, in dieser Weise gesichert ist,
ist als bedeutungsvolle Erscheinung von Anpassung — allerdings im pas-
siven Sinne des Wortes — aufzufassen.

Aktive Anpassung kann bestehen in Mehrproduktion von Fermenten
bei bestimmten Anforderungen oder in der von Aktivatoren. Hosaxa
fand auBerdem eine Anpassung von Organlipasen an Fermentgifte, die
ihre hemmende Wirkung in vitro verloren, wenn die Tiere selbst in vivo
mit dem betreffenden Fermentgift lange Zeit vorbehandelt waren.

Angaben iiber erhohte Fermentbildung bei zunehmender Beanspru-
chung liegen beim Sdugling nur in beschrinkter Zahl vor; namentlich
beziiglich der Kohlenhydrat spaltenden Fermente gibt es hier aber doch
einige Daten. Wir verweisen hierzu auf die fritheren Ausfithrungen iiber
die Lactase. Am Erwachsenen stellte KooPMaNN Untersuchungen iiber
den EinfluB reiner Kohlenhydrat- und reiner EiweiBdiat auf die Menge
der Speichelamylase an. Wenn auch hierbei Veréinderungen der Be-
schaffenheit des Speichels im chemischen Sinne und ferner solche bei der
Inaktivierung der Amylase auftraten, so war doch von Anpassung nichts
zu bemerken. Der Speichel der EiweiBlperiode diastasierte genau so gut
wie der der Kohlenhydratzeiten. Fiir den Sdugling vermiflt auch Nicory
im Gegensatz zu einer Angabe von Finzi den Zusammenhang zwischen
Amylasegehalt des Speichels und Zufuhr von Kohlenhydrat. Wie vor-
sichtig man auf diesem Gebiete mit Verallgemeinerungen sein mub,
zeigt die Tatsache, daBl man im Gegensatz zu dem hier Mitgeteilten bei
der Ratte weitgehende Anpassungen beobachtet hat. Brotratten wiesen
nach Hirata den 3—500fachen Amylasegehalt des Pankreas auf wie
Speckratten.

Bei der Lactase ist ebenfalls in ausgesprochenem Mafe mit einer Fer-
mentanpassung zu rechnen. Den frither gebrachten Beispielen iiber An-
passung der Lactasebildung an den Bedarf sei eine wenig beachtete Er-
scheinung iiber das Verhalten der Toleranz fiir Milchzucker im Sduglings-

10*
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alter und beim &alteren Kinde hinzugefiigt. Die Toleranzgrenze beim
Saugling liegt mit 3—4 pro Kilogramm Koérpergewicht doppelt so hoch
wie die Assimilationsgrenze des dlteren Kindes. Fiir Saccharose dagegen,
die auch im spiateren Alter ein stindiger Bestandteil der Nahrung ist,
sinkt die Assimilationsgrenze sehr viel weniger ab (ASCHENHEIM). Ganz
klare Verhiltnisse, die jenseits aller Einwendungen liegen, werden hier
erst dann herrschen, wenn quantitative Messungen der Fermentausschei-
dung vorliegen, fiir die es bisher noch an methodischen Grundlagen fehlt.

Der Siuglingsmagen sezerniert, wie ausgefithrt wurde, bei kiinst-
licher Erndhrung stirker, und das gleiche gilt fir die in das Duodenum
erfolgenden Sekretionen. Als Reizbildner dient hierbei in erster Linie
das Eiweil. Man hat diese Verstarkung der Absonderung namentlich in
Hinblick auf die Salzséureproduktion betrachtet, jedoch kann sie ebenso-
gut als Vermehrung der Fermentbildung gedeutet werden, die denn auch
WartyER fiir das Labferment bei kiinstlicher Erndhrung erhoht fand.
Der stirkeren Sekretion im Darm entsprechend wurden von BuDDE
groBere Tryptasemengen in den Stithlen kiinstlich ernshrter Sauglinge
gefunden. Tatsdchlich produzierten diese mehr proteolytisches Ferment.
Da eine schwerere Verdaulichkeit des Kuhmilcheiweifies nicht erwiesen
werden konnte, so sind es mit gréfiter Wahrscheinlichkeit die quantita-
tiven Differenzen im EiweiBgehalt, die hier in letzter Linie zur Erklarung
des Unterschiedes herangezogen werden miissen.

Ob man diese Mehrlieferung als Anpassungserscheinung bezeichnen
will oder nicht, ist Sache des Standpunktes. Nimmt man an, daf die
Sekretion dem Sekretionsreiz rein passiv folge, so wird man solchen Aus-
druck vermeiden, nicht aber, wenn man die aktive Zelleistung hierbei
beriicksichtigt. Es ist zu bedenken, daB selbst bei einem zwangslaufigen,
passiven Ausschiitten des Fermentes doch stets eine Nachbildung fiir
das Verlorengegangene stattzufinden hat. die bei erhéhter Sekretion ver-
starkt werden mul.

Uber die Adaption der fettspaltenden Fermente ist auBer der Angabe
WaLTNERS iiber Zunahme der Magenlipase bei fettreichen Gemischen
nichts bekannt. Beim Fistelhund ist Fett als ein starker Erreger der
Darmsekretion bekannt. Es ist wahrscheinlich, da auch beim mensch-
lichen Saugling das Fett dhnliche Wirkungen im Darm entfaltet, womit
ein dhnliches Verhalten gegeben wire, wie es batreffs der Eiweilispaltung
bei kiinstlicher Erndhrung vorliegt.

Neben den Anpassungen der Bildung und Sekretion der Fermente
gegeniiber der Nahrung gibt es Adaptionen der Absonderungen der
verschiedenen Teile des Darmkanales aneinander. Speichel ist ein
Erreger des Magensaftflusses. Und wenn frither mitgeteilt wurde, da8
beim jungen Siugling die Speichelsekretion geringer sei, so weist dies
darauf hin, daB auch einer der Erreger der Magensekretion bei ihm ent-



Anpassung und Synergie der Verdauung. 149

falls. DalB diese tatsichlich beim jungen Sdugling besonders schwach ist,
kann freilich auch noch auf anderem Wege erklérlich gemacht werden,
ist eher ein paralleler als ein abhingiger Vorgang.

Fiir die Galle dienen Siaure und Pepton und andererseits Fettsduren
und Seifen, also Produkte der Magenverdauung, als Sekretionserreger.
Wo die EiweiBverdauung bei kraftiger Siurebildung im Mager pravaliert,
ist ebenso fur einen Erreger der Gallesekretion gesorgt, wie dort, wo bei
schwacher Aciditédt Lipolyse stattfindet. Siuren, welche die Sekretin-
bildung ermoglichen, andererseits Galle und verschiedene Verdauungs-
produkte erregen die Sekrvetion des Pankreas. Der Pankreassaft wie-
derum und in zweiter Linie die Gallenséduren sind die wichtigsten Reize
fir die Darmsekretion. Somit l6sen sich die Sekretionen und mit ihnen
die durch sie ermdoglichten chemischen Spaltungen vom héheren zum
tieferen Darmteil genau so in abgestimmter Folge aus, wie dies fiir die
Motorik geschieht. Es ist ein Ineinandergreifen, wie bei den Teilen einer
komplizierten Maschine. i

AuBer dieser Synergie, die im Ubertragen der Tétigkeit vom einen
zum anderen Abschnitte besteht, gibt es diejenige einer Aneinander-
koppelung chemischer Prozesse im Sinne der Unterstiitzung des einen
durch den anderen. Die Produkte der Eiweilverdauung férdern, wie
erwidhnt wurde, die Amylase. Besonders wichtig fir die Verdauung der
Milch sind die frither besprochenen Beziehungen zwischen Eiweill- und
Fettabbau.

Ein Hinweissymptom fiir die Gemeinsamkeit ihrer Schicksale ist die
Labung, die sie in enge rdumliche Verbindung bringt, so dafl das Fett in
den Késegerinnseln eingeschlossen wird. Bei Frauenmilch wird gleich-
zeitig das aktivierte Milchferment der Lipase hier fixiert. Wenn die
Késeflocken nun der Darmverdauung unterliegen, so férdern die Pro-
dukte des Eiweiflabbaues, namentlich die tiefen Spaltstiicke, die Lipolyse
sehr wirksam. Die Fettverdauung wird durch die des Eiweilles beschleu-
nigt. Beide Vorgénge erfahren ferner durch Galle eine Forderung, die
bei der Proteolyse allerdings nur den héheren Abbau, nicht die Tiefen-
spaltungen betrifft. Die umgekehrte Beziehung einer Férderung der
Proteolyse durch Fettsduren und Seifen hat sich nicht nachweisen lassen.

Bei der Lactase, von der ich allerdings nie wirklich eiweillarme Pré-
parate in Hénden hatte, wurde eine Einwirkung von Produkten des
EiweiBabbaues, besonders Dipeptiden und Aminoséuren in férderndem
Sinne ebenso vermiBt wie bei der Saccharase. Ebensowenig konnten Be-
ziehungen zwischen den Abbauprodukten der Starke- und der Fettspal-
t ung nachgewiesen werden. Ob in der von UtrTER gefundenen Erhéhung
der Assimilationsgrenze fiir Rohrzucker durch Eiweill ein Férderungs-
mechanismus der Invertase verborgen ist, mufi dahingestellt bleiben.

Endlich sei auf die Arbeitsteilung zwischen der Bauchspeicheldriise
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und den Zellen der Darmschleimhaut selbst hingewiesen. Wir kénnen
diesbeziiglich folgende Gruppen von Fermentwirkungen einteilen, wobei
wir die Verhdltnisse beim menschlichen Saugling zugrunde legen, die
sich nicht vollkommen mit denen beim Hunde decken:

1. 2.
Nur im Pankreassekret vorhanden, AuBler dem Vorkommen im Pankreas-
aber von der Mitwirkung des sekret, schwache Darmbeteiligung
Darmes abhingig (Enterokinase) Lipase, Amylase, Maltase
Tryptase
3. 4.
Starke Darmbeteiligung, Ausschlieflliche Leistung der
auBlerdem Pankreassekretion Darmzellen
¢ Peptidasen Lactase, Invertase (Kathepsin?)

Die Duodenalsekrete wirken vorzugsweise auf kolloide Komplexe
(Eiweil, Stirke, Fett) ein. Ausfall der Wirkung an dieser Stelle fithrt
zur schlechten Ausniitzung, da keine groBeren Mengen der kolloiden
Stoffe resorbiert werden konnen. Die Polypeptide werden vom Pankreas
und den Darmzellen, Milch- und Rohrzucker ausschlieBlich von den
Darmzellen gespalten. Da sie krystallinische, resorptionsfahige Stoffe
sind, so wird ein Versagen auch zur Ausscheidung im Harne fithren
konnen. Bei den Peptiden besteht die doppelte Sicherung, daB sie sowohl
durch den Pankreassaft wie durch die Darmzellen wie die betreffenden
Fermente der Gewebe selbst aufgespalten werden kénnen. Der Eiweil3-
abbau ist also in ganz besonderer Weise gesichert. Die Tryptase bewirkt
die Desaggregierung, die Peptidasen die tiefere Spaltung. Wéahrend bei
den Zuckerspaltungen die zugehdrigen Fermente schon im Ileum an
Menge abnehmen und im Dickdarm nur in geringem Umfange oder gar
nicht mehr nachweisbar sind, weist die Peptidase noch im Kolon 2/,
der Menge wie im Héchstbereich ihres Vorkommens, dem Jejunum, auf.
Es besteht also fiir den EiweiBabbau eine kontinuierliche Weiterearbeit
jeden Darmabschnittes an dem Punkte, an welchem der héhere Darmteil
die Arbeit abgegeben hat. Der Stirkeabbau und die Fettspaltung ver-
laufen mit Unterbrechungen. Bei der letzteren wiederholt sich zudem
der chemisch gleiche Prozefl immer wieder, es gibt keine Stufengliederung
wie beim Eiweilabbau. Sobald die Arbeit der Verdauung dieser Stoffe
an neuem Orte — etwa nach der Unterbrechung im Magen — wieder
aufgenommen wird, wird auch neues Ferment geliefert, obwohl das alte
Ferment unter Umsténden nicht zerstort ist. Vermutlich ist es der zu-
nehmende Gehalt an hemmenden Stoffen, mit deren Vermehrung die
Resorption nicht Schritt zu halten vermag, der diese Nachlieferung von
Ferment notwendig macht. Die Zahl der Fermente mit verschiedenem
Produktionsorte betriagt fiir die Fettspaltung 4, ndmlich Milch-, Magen-,
Pankreas-, Darmlipase; Aktivatoren sind Lipokinase und Galle, Auxo-
stoffe die EiweiBlabbauprodukte. Bei der Eiweiiverdauung wirken Lab-
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chymosin, beim &lteren Saugling dazu Pepsin, ferner Tryptase des Pan-
kreas, Peptidasen von Pankreas und Darm, wihrend den Doppelzuckern
nur ein Ferment entgegengestellt wird. Erhohte Sicherungen verringern
die Moglichkeit der Gefihrdung des betreffenden Prozesses, wihrend
einfachere Leistungen auch ohne weitgehende Sicherungen dem Organis-
mus zugemutet werden. Je mehr die Abhingigkeit der Leistung eines
Darmabschnittes von der Tatigkeit anderer Darmteile hervortritt, um
so deutlicher wird es, dal}l die Verdauungsarbeit ein kompliziertes Spiel
ist, dessen Gelingen harmonische Zusammenarbeit, Synergie, erfordert.
ZweckméBiger als das rein mechanisch anmutende Wort von EscHERICH
,»,Chymusstagnation® als Symptom gestérter Verdauung ist es, von Auf-
hebung dieser Synergie der Verdauung zu sprechen. Da sie die motori-
schen, sekretorischen, chemischen, resorptiven Komponenten der Ver-
dauung mit umfafit, ist ihre Stérung, die Dysergie, das wesentliche Mo-
ment bei der Dyspepsie.

Ein Beispiel fiir die tatséchliche Existenz von den ganzen Ablauf der
Verdauung ordnenden Einfliissen geben die durch BorLoYREFF bekannt
gewordenen Mechanismen, die dieser wie folgt schildert:

,,Jm hungrigen Zustande findet bei gesunden Tieren (Hunden) mei-
stenteils eine regelmaflige und gleichméfBige periodische, sowohl moto-
rische, als auch sekretorische Arbeit des Verdauungskanales statt. Sie
setzt sich zusammen: 1. aus gleichzeitigen, starken, energischen und
eigenartigen Kontraktionen des Magens, des Diinndarmes und der Gallen-
blase, wobei sich Galle in den Darm ergieft und 2. aus der die erwahnten
Bewegungen begleitenden Absonderungen der Pankreas- und Darm-
sifte, welche reich an Fermenten sind. Die Speichel- und die Magen-
driisen jedoch nehmen keinen Anteil an der zu beschreibenden periodi-
schen Arbeit. Die Arbeitsperioden aller dieser Organe wechseln in be-
stimmten Zeitrdumen mit Perioden allgemeiner Ruhe ab.

Diese Tatigkeit geht ebenso wie die Herzschlige und die Arbeit der
Atmungsmuskulatur automatisch vor sich und wird vom Appetit nicht
nur nicht hervorgerufen, sondern im Gegenteil, sie hért immer sogleich
auf, wenn sich das Eintreten des Appetites physiologisch bemerkbar
macht. Ebenso verschwindet sie wiahrend der Verdauung.

DaB dhnliche Verhiltnisse auch beim Menschen vorkommen, bei dem
man Hungerkontraktionen ebenso wie Hungersekretionen kennt, ist sehr
wahrscheinlich. Hierauf kommt es uns weniger an als auf die Tatsache,
daB hier eine gemeinsame, automatisch regulierte Zusammenarbeit moto-
rischer und sekretorischer Funktionen nachgewiesen ist, deren Zweck und
Aufgabe im iibrigen unbekannt ist. Eine Beziehung zu pathologischen
Vorgéngen ist dadurch wahrscheinlich, daB3 eine Verstirkung dieser
periodischen Tétigkeit zu Nausea, AufstoBen und Erbrechen fithren kann.
Voraussetzung hierfiir sind Hungerzustand und bei darniederliegendem
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Appetit fehlende Sekretionstitigkeit des Magens, der nur anaziden Inhalt
oder zuriickgeflossene Duodenalsekrete enthilt. Solche Verhiltnisse aber
kénnen sebr wohl vorkommen bei Infektionen, Erndhrungsstérungen,
Hunger und Nahrungsverweigerung aus den verschiedensten Griinden.
Ich habe den Eindruck, daB dann, wenn man Galle im Sduglingsmagen
vorfindet, derartige abnorme Bedingungen obwalten.

Die automatische, synergische Gesamtregulierung von Motorik und
Sekretion macht das gemeinsame Ansprechen von nicht unmittelbar zu-
sammengehorigen Einrichtungen besser verstindlich, als dies bis jetzt
der Fall war. Bisher dachte man bei der Genese der Dyspepsie stets an
lokal wirksame Momente, die den Darm reizen und zu gesteigerter Peri-
staltik veranlassen sollten. Hierbei bleibt es vollkommen dunkel, inwie-
fern es bei Dyspepsie auch zur Hypersekretion kommt, denn die wichtig-
sten Sekretbildner, Leber und Pankreas, kommen mit dem angenom-
menen Reizstoffe gar nicht in Kontakt. Und wenn frither erwéhnt wurde,
daf man bei Dyspepsie an beliebigen Darmstellen gesteigerte peristal-
tische Ansprechbarkeit fand, sowie spontane Sekretion aus leeren iso-
lierten Darmschlingen, die sonst niemals beobachtet wird, so zeigt dies,
daB eine allgemeine Umstimmung iiber lokal wirkende Momente hinaus
angenommen werden mufl. Diese Umstimmung betrifft das gesamte ab-
dominelle vegetative System. Wenn weiter bei schweren Toxikosen das
vegetative System auch auBerhalb des Darmbereiches abnorm reagiert
(HemM), so ist hierfiir die beste Erklarung die, dafl ein immer stirker
werdender Reiz tiber den bisherigen Wirkungsbereich hinaus seine Wirk-
samkeit ausstrahlt.
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VIIIL. Die Rolle der Darmbakterien bei der Verdauung.

Das Ziel einer Darstellung der Verdauungsfunktionen beim Sgugling
ist nicht damit zu vereinbaren, dafl hier eine eingehende Beschreibung
der Bakterientypen, die im Darme angetroffen werden konnen, nach
ihren morphologischen und kulturellen Eigenschaften erfolgt. IThre bio-
logischen Eigenschaften finden nur insofern Beriicksichtigung, als sie in
Beziehung zur Verdauung treten. Nur in der Untersuchung solcher Be-
ziehungen liegt unsere Aufgabe.

Der Darmkanal des Neugeborenen ist zunéichst steril. Von der Mund-
héhle und vom After her erfolgt seine Infektion, zu der wahrscheinlich
schon der Geburtsvorgang Veranlassung gibt. Die zweite oder dritte
Entleerung von Meconium ist bakterienhaltig. Die Bakterienflora des
Meconiums ist nicht identisch mit der des Milchkotes, besonders nicht
in Hinsicht der quantitativen Verteilung der verschiedenen Arten. Auch
die Gesamtmenge der Bakterien ist im Meconium geringer als im Milch-
stuhl. Bei diesem wieder sind in gewisser Abhéngigkeit von der Er-
nihrungsform weitgehende Unterschiede zu konstatieren. ZEBISSLER und
KickeLn geben folgende Zusammenstellung der aus Frauenmilch- bzw.
Kuhmilchstithlen kultivierbaren Arten.

Bruststiihle. Bacillus bifidus. Bacillus acidophilus. Coli commune.
Coli haemolyticus Staphylokokken. FrANEELscher Gasbacillus. Sarzine.
Bacillus proteus. Lactis aerogenes.

Kuhmilchstiihle. Coli commune. FRANKELscher Gasbacillus. Bacil-
lus bifididus. Bacillus mesentericus. Bacillus putrificus BIENSTOOK.
Streptokokken. Putrificus verrucosus. Bacillus amylobacter. Bacillus
vulgatus Frteer. Putrificus tenuis.

Bakterioskopisch auffillig ist das starke Uberwiegen der gramposi-
tiven Stibchenflora (Bifidus) im Brustmilchstuhl gegeniiber dem Poly-
morphismus des Bildes des Kuhmilchstuhles, in dem namentlich Coli-
bazillen sehr reichlich vorkommen. Der bakteriologische Befund im Stuhl
188t nun keineswegs einen Schlufl auf die bakterielle Besiedelung der
verschiedenen Darmabschnitte zu mit Ausnahme der untersten (MORO).
Diese Besiedelung ist durchaus ungleichartig. Selbstverstandlich lassen
sich aus der Mundhéhle des Sauglings, die mit der AuBlenwelt in naher
Verbindung steht, Keime kultivieren. Auch ist es bei den gemeinsamen
Quellen der Herkunft nicht erstaunlich, daf einige im Darm nachge-
wiesene Arten auch hier vorkommen kénnen. Besonderes klinisches
Interesse hat das Vorkommen des Soorpilzes an diesem Standort, der
beim Eintreten geeigneter Bedingungen hier zur Ansiedelung und Aus-
breitung gelangt. Der Behauptung einer Beziehung der Ansiedelung des
Soorpilzes zur Reaktion des Mundspeichels kann ich auf Grund eigener
Beobachtungen nicht beistimmen. Die Eignung saurer Néhrboden fiir
die Kultur des Pilzes 148t keineswegs einen solchen Schlufl zu. Mehr
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Berechtigung diirfte die Annahme haben, dall es herabgesetzte Speichel-
sekretion ist, die hier eine wesentliche Rolle spielt. Gerade in den ersten
Lebensmonaten kommt der Soorpilz besonders oft zur Ansiedelung auf
der Mundschleimhaut und gerade in diesem Alter ist die Speichelsekretion
sehr gering. Dal3 hiermit alles erklirt sei, soll keineswegs behauptet
werden. Es ist nur eine im allgemeinen begiinstigende Bedingung nam-
haft gemacht.

Auch im Magen des Sauglings lassen sich Keime, besonders ver-
schiedenartige Kokken, Bakterien der acidophilen Gruppe, Coli und
Hefen in nicht unbedeutender Menge nachweisen, ohne dafl jedoch kon-
stante Verhéltnisse vorliegen. Welchen EinfluB die Aciditdtsverhiltnisse
auf die im Magen befindlichen Keime ausiiben, ist Gegenstand vielfacher
Untersuchungen gewesen. Die h besitzt baktericide Wirkungen, die ver-
schiedenen Bakterien gegeniiber natiirlich sehr verschieden sind. SCHEER
bzw. Hrss und ScEEER machen hieriiber folgende Angaben:

Coli wird abgetotet durch py 3,15 in 3 Stunden

s . »s . ., 368 ,, 6 »
. . ’s . ., 387 ,, 9 v
' . ), ' ., 422, 12 "

4,58 ,, 24 »

;; I 53 :; 5 9,32 ﬁberhallpt nlChf;
»s ’s ’ ys ,, 9,43 in 12 Stunden

3 23 b 3 33 97 65 33 3 3
Dysenteriebazillen werden abgetétet durch p; 5,3—5,4 in 24 Stunden
2 2 23 22 ks 473—476 23 3 3
Enterokokken " ,, 2,36 ., 24 ’s

2

Hieraus ist ersichtlich, dal auch im Magen des Sduglings unter ge-
eigneten Bedingungen eine Sterilisierung namentlich gegeniiber den beson-
ders wichtigen Colibazillen méglich ist, unter gar keinen Umstinden aber
durch die ,,Alkalescenz*‘ des Darmsaftes, die auch nicht angenahert ge-
niigende Grade erreicht. Schwierig wird es sein, einen Wert anzugeben,
bei dem man mit Sicherheit auf Sterilitdt rechnen darf. Gegeniiber
ScHEER behaupten PLONSKER-RoSENBAUM, auch bei kleineren Werten
als pH 3,7 lebende Colibazillen im Magen gefunden zu haben. Solche
Befunde sind selbstverstédndlich méglich, da die Abtétung einen Zeit-
faktor besitzt, den man durch die Ausheberung nicht ermitteln kann.
Der Umstand, daB die h des Magens keine Konstanz zeigt, sondern mit
fortschreitender Verdauung zunimmt, um zuletzt wieder zu sinken, 148t
den Befund einer bestimmten fiir das Abtétungsvermégens nur von
recht beschrinktem Werte erscheinen. Hs wird bei der Ausheberung
nur ein Punkt aus einem Kurvenverlauf herausgegriffen, wahrend die
zur Abtotung nétige h wahrend ihrer Wirkung Konstanz erfordert.
Gegen die Zuverlissigkeit der Bakterizidie der Magensalzsédure beimSaug-
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ling ist also ein gewisses Mifitrauen berechtigt. Immerhin ist es bemer-
kenswert, dall der Magen bei Werten, die kleiner als 3,7 waren, bei den
Untersuchungen ScHEERs meistens steril bzw. frei von Coli gefunden
wurde.

Das Vorkommen von Colibazillen im Siuglingsmagen hat sehr ver-
schiedene Bewertungen erfahren. Von manchen Seiten als Stigma einer
latenten Stérung oder als Residuum einer solchen betrachtet (PLONSKER-
RoseNBAUM), wurde es auch als ganz banales Vorkommnis, dem keinerlei
diagnostische oder prognostische Bedeutung zukomme, angesprochen
(DEmuTH). Dieser Autor fand bei 362 Untersuchungen in 27% 2 Stunden
nach der Mahlzeit Colibazillen im Magen gesunder Sduglinge. Wurden
die Fille mit einem py = 4,5 ausgeschlossen, so ergaben sich fiir den
Rest 69% positive Befunde. Die Zahl fir dyspeptische Siuglinge unter
Ausschluf der Aciditdten p,; = 4,5 aber betrug 65%, bei kranken Saug-
lingen 57%. Hiernach ist der Nachweis von Colibazillen im Magen ohne
jede Bedeutung. Auch die Befunde von GRAVINGHOFF sprechen in &hn-
lichem Sinne. DaB das Aufnehmen von Colibazillen mit der Nahrung als
Ursache von Verdauungsstérungen nur ausnahmsweise in Betracht
kommt, scheint hierdurch sichergestellt zu sein. Brssav-BossErT und
ScHEER rechnen damit, dafi Colibazillen auch vom Duodenum her durch
den Canalis pylori in den Magen eindringen kénnen. Da der Colinach-
weis im Duodenum pathologische Verhéltnisse oder doch wenigstens ab-
norme Zusténde anzeigt, so liegt die Konsequenz nahe, den Befund von
Colibazillen im Magen hoch zu bewerten. Das ausgedehnte Kontroll-
material von gesunden Séuglingen, das erst DEMuTH heranzog, nétigt zu
einer Einschrénkung dieser Auffassung.

Wie liegen die Verhéltnisse im Dinndarm? Im oberen Dimndarm
haben wir mit stark schwankenden Aciditétsverhaltnissen zu rechnen,
je nachdem der vom Magen iibertretende Chymus bereits durch Sekrete
des Darmes und der grofien Anhangsdriisen verdiinnt ist. AuBerhalb der
obersten Zonen, in denen diese Schwankungen am ausgepragtesten sind,
hat man mit Aciditdten von py 5—7 zu rechnen. Hiermit kommen wir
in Aciditétsbereiche, innerhalb deren mit Abtétungen durch die h nicht
mehr zu rechnen ist, obwohl der Lingere Darmaufenthalt gegeniiber der
kurzen Magenverweildauer giinstigere zeitliche Bedingungen bieten
wiirde. Bei der bakteriologischen Untersuchung von Duodenalsiften
verschiedener h wurden denn auch von Davison keine Beziehungen
zwischen py und Keimgehalt gefunden. Der gleiche Gesichtspunkt gilt
fiir die erhoffte desinfizierende Wirkung saurer Nahrungen im Darm.
Die zu diesem Zwecke viel zu geringen Acidititen werden zudem nicht
geniigend lange aufrecht erhalten, um keimabtétend wirken zu kénnen.
Da wie beim Erwachsenen (Rorry und LiEBERMEISTER) so auch beim
Saugling (Escuprrcm, Moro, TISSIER) eine ausgesprochene Bakterien-
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armut im oberen Dimndarme unter normalen Verhiltnissen obwaltet,
50 miissen es andere Mechanismen als die Aciditétsverbiltnisse sein, die
hier in Wirkung treten. Wenn von Bakterienarmut gesprochen wurde,
so besagt dies, daB eine freilich spérliche Menge kultivierbarer Keime in
vivo im Duodenum nachweisbar ist. Mit der Anwesenheit von Entero-
kokken, weniger oft von Hefen, Sarzinen, einzelnen Stdbchen ist auch
beim gesunden Sdugling zu rechnen, nicht aber mit derjenigen von Coli-
bazillen, die fiir Dyspepsie und deren Grenzzusténde eigentiimlich sind
(BEssAU-BossERT, SCHEER).

Bisher wurde im wesentlichen die Meinung vertreten, daf die Bak-
terienarmut durch den harmonischen Mechanismus der Motorik, Fer-
mentarbeit und Resorption bewirkt werde, welche es nirgends im oberen
Ditnndarm zulasse, daB stagnierender Chymus als Nahrboden der Vege-
tation von Bakterien liegenbleibe (EscrHERICH, Moro, BEssaU). Gewil
ist dieser Gesichtspunkt sehr wesentlich, denn wir haben einerseits das
Beispiel der enormen Bakterienwucherung im Dickdarm, wo eine gewisse
Stagnation physiologisch ist, andererseits sehen wir tatséichlich bei der
Dyspepsie gleichzeitig das Aufhéren der Keimarmut des Dimndarmes
und die Stérung jener Harmonie der Verdauungsarbeit, von der oben
gesprochen wurde. Neuerdings sind aber noch andere Krifte des Orga-
nismus erkannt worden, die jene Keimarmut zu bewahren helfen. Es
handelt sich nicht um eine Wiedererweckung der langst erledigten Hypo-
these einer desinfizierenden Wirkung der Galle oder der eiweillverdauen-
den Fermente, sondern es werden spezifische, von der Darmwand der-
jenigen Teile, die keimarm bleiben, produzierte Stoffe, welche eine des-
infizierende Wirkung gegeniiber den Bakterien ausiiben, beschrieben
(KouLBrUGGE, GaNTER und vAN DER REIS, BocENDORFER, LOWEN-
BERG). Wihrend BocENDORFER nur von entwicklungshemmendenEigen-
schaften des normalen Duodenalsaftes spricht, stellen GANTER-VAN DER
RErs und LoweENBERG in der tiberwiegenden Zahl der Fille starke bak-
terizide Krafte fest. LOowrNBERG schligt den Namen ,,Bakteriozidine®
vor. Es ist nach ihm wesentlich, daf diese Stoffe nicht im Darmepithel
ruhen, sondern in die Sekrete iibertreten. Die Sekrete vollbringen die
Bakterizidie auch im Reagenzglas. Bei 4—8facher Verdiinnung des nor-
malen Duodenalsaftes mit Kochsalzlsung verschwindet teilweise die
Bakterizidie, ebenso erfolgt Abschwiichung bei Erwdrmen auf 709, jedoch
lange nicht in dem Mafe wie bei den bakteriziden Serumstoffen. Hs gibt
auBerordentliche Verschiedenheiten in der Wirkung dev einzelnen Safte.
Neben solchen, die noch in hohen Verdimnungen keimtiotend wirken,
gibt es andere, die schon bei schwicheren Graden Verminderung auf-
weisen, und endlich solche von klinisch gesunden Menschen, die jedes
entsprechende Vermogen vermissen lassen. Die Bakterien binden die
Bakteriozidine nicht. Die Wirkung geht bei Aufbewahrung der Sifte in
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der Wirme verloren. Eiereiweill, Casein, Serum, Bouillon, weniger Gela-
tine, dagegen Eiweilabbauprodukte wie Peptone, in geringem Mafle auch
Aminosiuren, hemmen die Bakterizidie des Duodenalsaftes. Indifferent
sind Dextrine und Cholesterin. Die Stoffe sind keine Seifen und keine
Lipoide, sie kénnen durch 7—10%ige Ultrafilter aus Eisessigkollodium
nach BecEHOLD filtriert, auch langsam dialysiert werden, sind aber nicht
mineralischer Natur. Der Bicarbonatgehalt des Duodenalsaftes ist ganz
unbeteiligt. Vermutlich sind es Kolloide von niedriger TeilchengréfBe
oder aber hochmolekulare organische Krystalloide. Um Bakterio-
phagenwirkung handelt es sich, wie schon aus der Filtrierbarkeit hervor-
geht, nicht. Es fehlten auch die Ubertragbarkeit des bakteriziden Prinzips
von Rohrchen zu Rohrchen und die wirkliche Auflésung der Bakterien,
wie sie der Bakteriophage herbeifiilhrt. Von grofer Bedeutung ist der
Nachweis, den. BoGENDORFER durch die Methode des langen Schlauches,
GANTER-VAN DER REIS mittels ihrer Darmpatronen erbrachten, dafl nicht
alle Teile des Darmes die gleiche antibakterielle Wirkung austiben. Im
Duodenum méiBig, steigt diese an bis zur Mitte des Dimndarmes, um dann
wieder abzunehmen. Der Dickdarm besitzt jene Stoffe tiberhaupt nicht.
Wird nicht natiirlicher Darmsaft verwendet, sondern ein kiinstlicher
Darmsaftflu durch Podophyllin oder Colocynthin erzeugt, so erweist
sich dieser abnorme Saft als minderwertig. Ebenso fehlen nach BoguN-
DORFER die hemmenden Stoffe (BocENDSRFER fand nur Hemmungen,
nicht Abtdtungen, weil er mit eiweiffhaltiger Bouillon arbeitete) beim
Auftreten von Darmparasiten, Kachexie und Peritonitis.

Es ist sehr bedauerlich, daf beim Saugling noch keine Untersuchungen
iiber diese Stoffe angestellt worden sind. Wir wissen nicht, ob und unter
welchen Bedingungen er sie besitzt, in welchem Alter sie auftreten, wie
Erndhrungsstérungen und Erkrankungen wirken, welche Bakterienarten
beeinfluit werden konnen usw.

Wiirde sich auch fir das Sauglingsalter die Bakterizidie des Darm-
saftes erweisen lassen, so ware ein groBer Schritt nach vorwérts getan.
Nicht nur wiirde die Tatsache der Keimarmut des Dinndarmes besser als
bisher erklirt, auch fiic die Pathogenese der akuten Stérungen wére
vieles gewonnen. Insbesondere ist auf den EinfluB} eines verlangsamten
EiweiBabbaues hinzuweisen, nachdem die hemmende Wirkung der Ei-
weiBlsubstanzen und ihrer Abbauprodukte auf die Bakterizidie des Diinn-
darmes erkannt ist.

Die Verdanderungen des bakteriologischen Befundes im Darme bei den
Toxikosen wurden von Moro an der Leiche, von BEsSAU-BOSSERT mit-
tels der Duodenalsondierung in vivo verfolgt. Es handelt sich hier quan-
titativ um eine wesentliche Vermehrung der Bakterienzahl, qualitativ
um das beherrschende Hervortreten einer ganz bestimmten Form, nim-
lich des Colibacillus. Die Bazillen wuchern im Chymus, ohne in das Ge-
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webe der Schleimhaut einzudringen. Fir diesen Zustand wurden die Be-
zeichnungen ,,endogene Infektion und ,,endogene Invasion® vorge-
schlagen. Es ergibt sich eine Reihe von Fragen:

1. Wie kommt es zur Vermehrung der Colibazillen im Dinndarm?

2. Welche Folgen hat die Anwesenheit der Colibazillen im Dimndarm?

3. Wie verhalten sie sich bei den Heilungsvorgingen?

Wie schon erwihnt wurde, sind wir nicht geniigend {iber die Ur-
sachen der unter normalen Verhéltnissen bestehenden Keimarmut des
Diinndarmes des Siuglings unterrichtet. Deshalb ist es notwendig, sich
auf das Gebiet von Mutmafungen zu begeben, wenn wir an unsere erste
Frage herangehen. Es sei betont, daf noch kein Autor bisher — aufler
der Konstatierung des Tatbestandes — etwas anderes als Annahmen und
Erwiagungen vorzubringen vermocht hat. Tierversuche haben gerade
hier einen sehr beschrinkten Wert.

Bei jungen Hunden und jungen Kaninchen gelang es Hanwn, Kroo-
MaN und Moro den Zustand der endogenen Infektion herbeizufiihren,
indem sie Abfithrmittel (Podophyllin) oder sehr groBe Zuckermengen
verfiitterten. Erfolgreich war auch das Verbringen der Tiere in einen ge-
heizten Kasten, wodurch Uberhitzung bewirkt wurde. ARNOLD erzeugte
Fieber durch verschiedene bakterielle Vacecinen und sah 2 Stunden nach
Einsetzen des Fiebers Colibazillen und Lactis aerogenes im Duodenum
auftreten. Die Reaktion wurde hier durch Sistieren der Magensekretion
fiir dauernd ungewdhnlich alkalisch (bis py 7,4). Einbringen einer alka-
lischen Phosphatlosung ins Duodenum hatte die gleichen Folgen. Nach
2—3 Stunden war dann eine Colivegetation aufgetreten. BERNHEIM-
KARRER erzielte bei Meerschweinchen durch Kuhmilch eine Colivegeta-
tion, die am 5.—8. Tage vom Magen bis zum Kolon reichte. Durchfélle
traten nicht immer auf, in zwei Fillen kam es zu Darmgeschwiiren. Auch
bei Pneumonie wurde die Coliascension gesehen, hichstens in unvoll-
kommener Weise aber bei Phosphorvergiftung, nicht nach Dysenterie-
toxin, wohl aber wenigstens kulturell nachweisbar durch Diphtherie-
toxin. Junge Meerschweinchen bekamen hierbei keine Durchfille, wohl
aber junge Kaninchen. BrrwmEMM-KARRER betrachtet die Colibesiede-
lung des Diinndarmes als Symptom einer Darmschidigung. Eine wesent-
liche pathogenetische Bedeutung will er ihr nicht zuerkennen.

Es ist hierzu zu bemerken, daf3 die Versuche am erwachsenen Hund,
weil die physiologischen Verhdltnisse beim menschlichen Séugling ganz
unvergleichbare sind, keine Ubertragung erlauben. Beim erwachsenen
Hunde spielt die Magensalzséure eine ganz andere Rolle als beim Séug-
ling, und so ist auch naturgemaf ihre Bedeutung fiir die Darmfunktionen
und unter diesen fiir die Keimvermehrung im Darm eine besondere. Dal
die Aufhebung der Magensekretion des Hundes, die unter dhnlichen Be-
dingungen auch SALLE, L. F. MEYER,; GRUNFELDER, MEDIWIKOW sahen,
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Colibesiedelung herbeifiihrt, findet keine Parallele beim menschlichen
Siugling, der entsprechende Aciditdten vermissen laBt. Die Versuche
an jungen Nagern betreffen Tiere, deren Erndhrung und Stoffwechsel
wie anatomischer Bau des Darmes weitgehend von den Verhiltnissen
beim Menschen abweichen, und deren Verdauungsfunktionen so wenig
bekannt sind, daf wir auch nicht sagen kénnen, welcher Mechanismus
bei ihnen gestért sein mufl, damit es zur Colibesiedelung kommen kann.
Nur eine ganz allgemeine Ableitung diirfen wir aus den Tierversuchen
wohl machen, nimlich daf erhebliche Schidigungen des Magen-Darm-
kanales das Eintreten der Colivegetation im Dimndarme beférdern.
Auch beim menschlichen Saugling hat man das Vorhergehen irgend-
welcher Schédigungen oder Beeintrachtigungen der Leistungen der Ver-
dauungsorgane angenommen. Bei HEUBNER finden wir den Begriff der
,,Chymusstagnation’ entwickelt. Diese kommt nach ihm vornehmlich
durch Uberfiitterung mit wenig verdinnter Milch zustande und betrifft
in erster Linie den Magen. Die in den hier liegenbleibenden Residuen
bakteriell entstehenden, niedrigen Fettsiuren sollen beim Ubertritt in
den Dimndarm gesteigerte Peristaltik und Kolikschmerzen auslésen,
also den Durchfall bewirken. Zur Frage der Beteiligung der Fettsiuren
am Durchfall sei auf die entsprechenden Ausfithrungen im Abschnitt iiber
Motorik verwiesen. IThre Bedeutung kann nicht mehr anerkannt werden.
Auflerdem weill man jetzt, daBl die niedrigen Fettsduren im Magen nicht
bakteriell, sondern fermentativ entstehen, und dafl dieser Vorgang nicht
pathologisch ist (BarrDT). Ohne die Annahme irgendwelcher bedroh-
licher Zersetzungsvorgange oder wirksamer bakterieller Stoffwechselpro-
dukte wird der Begriff der Magenstagnation leer. Die gewdhnliche Milch-
sduregirung scheidet dabei aus (RierscEEL). In der verlangsamten Ab-
gabe des Inhaltes in den Diinndarm als solcher kann man schwer eine
Gefahrdung der Darmfunktionen sehen. Wir fiittern ja auch in einzelnen
Fiéllen Frihgeburten und Debile mit einstiindigen Intervallen Tag und
Nacht durch, ohne daB hierdurch Schaden entsteht, wenn die Einzel-
mahlzeit nicht zu groB ist. Nimmt man das Moment der Uberfiitterung
hinzu, so wird hierdurch freilich eine besondere Belastung herbeigefiihrt,
die aber auch ohne Magenstagnation den Darm erreichen mufl. Weiter
gibt es Fille von mittelschwerer Pylorusstenose, bei denen sich der Uber-
tritt des Mageninhaltes in den Darm tber viele Stunden (6—10) hin-
zieht. Hier entsteht auch keine Leere des Diinndarmes. Das hat aber
durchaus nicht zur Folge, daf solche Kinder dyspeptisch werden miissen.
Endlich ist die verzogerte Entleerung des Magens wohl eine hiufige, aber
doch nicht eine obligate Erscheinung beginnender Dyspepsien (vgl. Ab-
schnitt iiber Motorik). Bedeutungsvoller wird die Kombination von ver-
zogerter Entleerung mit herabgesetzter Sekretion sein, die sich dann in
Aciditdtserniedrigung und ginzlichem Wegfall der bakterienhemmenden
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Siurewirkung wihrend lingerer Zeiten duBert. Mehr als ein Hilfs-
moment kann man auch hierin nicht sehen. Kennt man doch solches
Versagen der Magenleistung in der Rekonvalescenz von Infekten und
Erndhrungsstorungen, ohne daf hiermit ohne weiteres Durchfille und
andere Symptome akuter Stérungen verbunden wéren.

Neben den préidisponierenden Funktionsschiden des Magens sind als
vollkommen gleichwertig die des Darmes selbst zu betrachten. Auch
hier gefahrdet schlechte Sekretion den Fortgang der Verdauung. Ver-
langsamte Verdauung bewirkt verlangsamte Resorption. Nochmals sei
auf den Nachweis verminderter Fermentbildung bei verschiedenartigen
Schidigungen hingewiesen, ganz besonders auf die erhéhten sekretori-
schen und die vielfach erschwerten fermentchemischen Anforderungen,
welche die kiinstliche Ernghrung mit sich bringt, die ja hierdurch ein
pradisponierendes Moment an sich bedeutet. In solcher Uberlastung der
gesamten Verdauungsfunktionen, die dann beim Hinzutreten weiterer
Noxen wie Hitze oder Infekt leichter versagen, sind die Umstdnde zu
sehen, die zur ,,Chymusstagnation®, der Dysergie der Verdauung fithren
mogen. Als Nahrstoffe der Colibazillen im Darme scheiden das Fett und seien
Abkémmlinge wahrscheinlich aus (ScHIFF und KocEMANN). So sind die
Zuckerarten und sonstigen Kohlenhydrate sowie die Abbauprodukte des
EiweiBes besonders zu beachten. Der Milchzucker wird in den iblichen
Milchmischungen nur in rund */; der Menge wie in Frauenmilch ange-
boten, die iibrigen als Zusitze tiblichen Kohlenhydrate verdienen also
mindestens die gleiche Wiirdigung. Welche Verinderungen vermdgen
die Colibazillen an diesen Substanzen selbst zu bewirken und wie beein-
flussen sie ihre Verdauung?

Hiermit kommen wir zur Frage nach den Folgen der Colibesiedelung
des Diinndarmes. Thre Beantwortung ist nur méglich, wenn wir auf die
biochemischen Leistungen der Colibazillen kurz eingehen.

Die Colibazillen kénnen sich aerob und anaerob vermehren. Anaerob
wird Glykose in zwei Molekiile fixer Sdure gespalten. Die Reaktions-
geschwindigkeit der Spaltung ist der Menge der anwesenden Bakterien pro-
portional und bei niedrigen Zuckerkonzentrationen von 0,25—6 pro Mille
von diesen unabhingig. Die Reaktion ist zwischen p, 5,5 und 8,0, also in
den Stufen, die im Darmchymus zu erwarten sind, optimal. Unter aeroben
Bedingungen wird Sauerstoff verbraucht und neben fixer Siure auch freie
Kohlensiure gebildet. Auch die Atmung ist zwischen p, 4,63 und 7,37 von
der h unabhingig. Wahrend der Sauerstoffverbrauch der Bakterienmenge
proportional und in gewissen Grenzen von der Zucker konzentration unab-
hiingig ist, lassen sich beziiglich der Saurebildung solche GesetzméBig-
keiten nicht finden. Bei py 4,03 sistiert die Atmung. Anaerob entstan-
dene Milchséiure wird unter aeroben Bedingungen veratmet, wobei es
zweifelhaft bleibt, ob hierbei eine Resynthese erfolgt (Rowa-NIgoLAT).
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Die Girung wie die Atmung steht in Abhéngigkeit von der Art des
Zuckers. Die genannten Autoren geben hierfiir folgende Unterlagen, die
sich auf 1010 Bakterien pro Kubikzentimeter und eine Stunde beziehen.
Das Mafl der anaeroben Gérung ist die der gebildeten fixen Siure ent-
sprechende aus Bicarbonat freigemachte Kohlensdure. Versuchsanord-
nung nach WARBURG: '

Daf3 die Vergirung der

Géarung Qnco. Atmung Qo
verschiedenen Zucker ver- & : t 2
schieden verlduft, geht auch g pro Mille E}_ykll)se .- ggg igg
. ' dvulose . .

aus den Untersuchungen von. 3 " Maltose . . 106 140
ScHEER heI'VOI', der fest- 3 ., » Saccharose . 0 0
stellte, daB hierbei merklich 3 , ,, Arabinose . 0

3 ., ,, QGalaktose. . 0

verschiedene Endacidititen
entstehen, die fiir jede Zuckerart charakteristisch sind. Fiir Milchzucker
betrigt diese Endaciditdt p, 4,7, fiir Traubenzucker 4,5. Die Endacidititen
liegen sehr nahe denjenigen Aciditéten, bei welchen eine Abtétung erfolgt,
so daB eine gérende Kultur, deren h nicht kiinstlich reguliert wird, nach
einiger Zeit bei einer typischen h absterben mufl (MicHAELIS-MARCORA).
Die grofite Wachstumsgeschwindigkeit liegt zwischen py 6 und 7 (SHoHL-
JANNEY), wihrend merkliche Wachstumshemmungen erst bei Annihe-
rung an py 5 und bei pg; 9,2—9,6 bzw. 9,8 auffillig werden (SHOHL-
JaNNEY, ScEIFF und KocHMANN). Also gehen Wachstum und Gérung
bis nahe an die Vernichtungsgrenze, die sie beide abbricht, heran. Von
autoregulativen, die Innehaltung der Optimalzone schiitzenden Vorgingen
ist michts zu erkennen (SCHEER). Wird ein wachstumshemmendes Gift
dem Kulturmedium zugefiigt, so wird die Endaciditit geringer, es geben
sich also auch hier die Koppelung von Girung und Wachstum zu er-
kennen. Die Veratmung der Glykose wird durch Gegenwart von Amino-
sduren stark geférdert (Rona-Nixorar). Dieser Zusammenhang beruht
nicht auf Puffereigenschaften der Aminossuren. Wenn zuckerfreie Nihr-
boden fiir Colibazillen verwendet werden, erfolgt eine ausgesprochene
Alkalisierung derselben. Die Reaktion schreitet vom ungefihren Neu-
tralpunkt bis pg 9,1 fort, wenn man bis zu 14 Tagen wartet (SIERA-
KOWSKI). Auch bei Siurestufen bis etwa p, 6 erfolgt diese Alkalisierung,
nicht aber bei stérker sauren Néhrbéden von etwa py 5. Verhindert
man das Entweichen der bei der Atmung gebildeten Kohlensiure aus
dem Nahrboden, so wird die Alkalisierung eingeschrinkt oder sogar
unterdriickt. ScuTFF und CASPARI haben die diesen Beobachtungen zu-
grunde liegenden Vorginge weitgehend aufgeklirt. Es entstehen alka-
lische Stoffwechselprodukte des Colibacillus wie Ammoniak, Alkylamine
und Indol. Hierbei ist es von Wichtigkeit, welches Ausgangsmaterial den
Bakterien zur Verfiigung steht, und welche Reaktion herrscht. Nur
tryptisch, also tief abgebautes Eiweill erlaubt reichliche Bildung fliich-
Freudenberg, Physiologie. 11
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tiger Basen, das peptisch verdaute Material ist weniger-ginstig. Das
peptische Gemisch wird nach 9 Tagen sauer, indem mehr fliichtige
Séuren als Basen entstehen. Indol wird nur im Milieu der tryptischen
Verdauung produziert, und zwar auch, wenn die Reaktion sauer ist. Im,
allgemeinen sind die peptischen Produkte weit weniger angriffsfihig fir
die Colibazillen, das EiweiB selbst gar nicht, wie schon PFAUNDLER ge-
funden hatte. Es sind zwei Veréinderungen, die sie an den Aminoséiuren,
bewirken konnen:

1. Aminbildung durch Decarboxylierung,

2. Bildung flichtiger Fettsiuren durch Desaminierung.

Bei saurer Reaktion, also auch immer, wenn gleichzeitig Zucker ver-
goren wird, steht die Aminbildung im Vordergrund, bei alkalischer die
Saurebildung. Wichtig hieran ist einmal der Umstand, daf niedrige
Fettsiuren auch aus dem Eiweiflabbau entstehen, was man bisher niché
gentigend beriicksichtigt hat, andererseits die Verkoppelung von saurer Gi-
rung und Aminbildung. Sie entspricht der alten Erfahrung, dafl es ge-.
wisse bakterielle Gifte gibt, die nur in zuckerhaltigen Nahrbsden ge~
bildet werden konnen, wie z. B. das durch den Perfringens, den WELCH-
FriAngrrschen Bacillus erzeugte (Passini, Sasakr). Im besonderen hat.
sich gezeigt, daBl die biologisch hochwirksamen Amine wie Histamin und
Tyramin, die der Colibacillus aus Histidin und Tyrosin zu bilden vermag,
vorwiegend bei saurer Reaktion entstehen (Roske, Scarrr und Kocm-
MANN). Auch Sasaxi und OrsvuHA fanden bei Gegenwart von Milch-
zucker, d. h. saurer Reaktion, Entstehung von Aminen aus Aminosiuren,
dagegen Bildung von ¢-Oxyséuren dann, wenn alkalisch gepuffert wurde.
Als Bakterien verwendeten sie Proteus und Subtilis. Es sei hierbei be-.
merkt, dafl sich andere Erreger in dieser Hinsicht anders verhalten und
Histamin gerade bei alkalischer Reaktion erzeugen (MELLANBY-TWORT).
Da es sehr viele Bakterienarten gibt, die Histamin aus Histidin ab-
spalten, wird man nicht véllig gleichartige Verhéltnisse in vivo erwarten
diirfen. Was die Histaminbildung durch Coli betrifft, so ist aber zu be-
tonen, daB sie keineswegs durch saure Gérung aufgehoben, sondern im
Gegenteil gefordert wird. Der schematische Begriff der antagonistischen,
Wirkung von Gdrung und Fdulnis erweist sich hier als zu eng und als
veraltet.

Gegeniiber den bedeutsamen chemischen Umwandlungen, die die
Colibazillen an den Abbaustufen des Eiweifles bewirken konnen, sind,
ihre Beziehungen zum EiweiB selbst rein solche physiko-chemischer Art,
indem Eiweil als Puffersubstanz fungiert (FREUDENBERG-HELLER,
ScEEER-MULLER). Speziell fir die Coligdrung in vitro wurde diese Be-
ziehung durch RUHLE nachgewiesen. Durch diese Pufferwirkung ist er-
hohte Gérungstitigkeit moglich, weil der wachstums- und girungs-
hemmende Grenzbezirk der h langsamer erreicht wird. Das Eiweil wirkt;
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so wie eine Phosphatpufferlosung. Die Pufferwirkung der Molken selbst
wie die der eiweil-, cholat- und bicarbonathaltigen Sekrete wird im
Darme mit Wahrscheinlichkeit im gleichen Sinne zu beurteilen sein (vgl.
Abb. 39). .

Dem Fett, dessen so ungiinstige Wirkungen bei Dyspepsie klinisch
wohlbekannt sind, kommt als Substrat der Coligirung keine Bedeutung
zu. Auch die angeblichen Zersetzungen in niedrige Fettsduren durch
Acidophilus (SarLeE) sind nicht exakt bewiesen. Scmrer und KocEMANN
beobachteten gleichwohl eine lebhafte wachstumsférdernde Wirkung des
Fettes. Offenbar kommen hier oberflichendynamische Erscheinungen
zur Geltung. Man sieht hieraus, wie gewagt es ist, rein aus den Wachs-
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Auch Laweer findet dieses starke
Wucherungsvermogen der bei Dyspepsie ziichtbaren Colistimme. Die
Dyspepsiebereitschaft von Siuglingen, die gehr frith kiinstlich erndhrt
werden, erklire sich aus dem Vorhandensein besonders kriftig wach-
sender Colistimme. Bei Ruhr und Enteritis, bei welchen Zustdnden
iibrigens Coli im Duodenum kein obligater Befund ist, sind die Stdmme
schwach. In den ersten Lebensmonaten schwankt nach LANGER der
Coliindex besonders, so daB bei der Ablactation die Gefahr des Uber-
wucherns starker Stimme besteht.

Wesentlich weiter geht Apam. Nach ihm sind es nicht nur Eigen-
tiimlichkeiten der Intensitit der Gérung, die besonders energisch ist, und
stets auch Saccharose angreift, was viele Coliarten nicht kénnen, son-
demn es sind vielmehr eine ganze Reihe von qualitativen, bei der Kulti-
vierung hervortretenden Besonderheiten der bei den Toxikosen zu fin-
denden Colibazillen, welche es rechtfertigen, wenn von einer eigenen, vom
Coli commune zu trennenden Coliart gesprochen wird, dem. Dyspepsie-
coli. Neben ihm, das in 4/; der Toxikosefille gefunden wurde, kommt

11*
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seltener ein zum Typus der die Kilberruhr erregenden Colibazillen ge-
hdériges Stabchen vor. Beide gehéren der Gruppe A an. Eine Umwand-
lungsmoglichkeit gemeiner Coli in diese besondere Form wird ganz strikt
geleugnet.

Eine Stellungnahme zu diesen Anschauungen ist verfriiht, ehe sich
andere Autoren liber ihre Befunde gedufBlert haben. Was man a priori
gegen sie einwenden kann, ohne daf dies eine Widerlegung :bedeutet, ist
der Umstand, daB sich Colibesiedelung und Diarrhée im Tierversuch ex-
perimentell erzeugen lassen. Hierbei ist es nicht notig, gleichzeitig mit
dem Dyspepsiecoli zu infizieren. Auch beim menschlichen Saugling ge-
niigen Hitze, Uberfiitterung, Pflegeschiden, konstitutionelle Minder-
wertigkeit, Infekte in beliebiger Verkniipfung solcher Faktoren, um den
toxischen Brechdurchfall zu erzeugen. Beherbergen alle diese Kinder in
ihrem Darme latent Dyspepsiecoli? Nach Apawm findet man bei gesunden
Brustkindern keine Dyspepsiecoli .im Stuhle, bei kimstlich ernshrten
Sanglingen der Krankenstation fanden sie sich in etwa 10% der Fille.
Bei zehn Sektionsféillen verdauungsgesunder Sduglinge ohne Ditnndarm-
besiedelung fehlten sie. Bei solcher Seltenheit des positiven Befundes
fallt es nach Moro sehr schwer zu glauben, dafi die endogene Infektion
an das zufillige Vorkommen der Dyspepsiecoli im Darme gebunden sei.
Man miisse eine Umwandlungsfihigkeit gewohnlicher Coli in solche mit
den Eigenschaften des Dyspepsiecoli annehmen, wenn solche Umwand-
lung auch experimentell bisher nicht gegliickt sei. Diese Ausfithrungen
sind sicher berechtigt, denn man kann doch nicht annehmen, dall die
9/,0 kiinstlich erndhrter Sduglinge, welche keine Dyspepsiecoli beherber-
gen, vor schweren toxischen Durchfillen geschiitzt sein sollen, wenn
etwa Hitze, Fehlerndhrung usw. auf sie einwirken. Das ist klinisch un-
wahrscheinlich, allerdings nicht widerlegbar.

Die Heranziehung der Untersuchung auf Agglutinine bei Ernahrungs-
storungen fiihrte zu keinen greifbaren Ergebnissen (AscHENHEIM, KRA-
MAR). Eine Klirung der Pathogenese wurde auch nicht durch Verfiitte-
rung von Colibazillen gewonnen. Nach Apawm tritt bei Verfitterung ge-
wohnlicher Colibazillen nur einfacher Durchfall auf. Mertz fand bei
Verwendung des Colipraparates ,,Mutaflor zu therapeutischen Zwecken;
daB bei Sauglingen Colitis auftrat, unter Umsténden in schwerer Form.

Indem wir die Frage dahingestellt sein lassen, ob es besondere, pa-
thogen zu nerinende Colitypen bei der Besiedelung des Diinndarmes gibt,
wofiir auch PrLaNTENGA eintritt, erheben wir die allgemeinere Frage,
welche Schidigungen mit der Anwesenheit der Colibazillen im Dinn-
darm tberhaupt in Verbindung zu bringen sind.

Es sind zwei Stoffwechselprodukte der Colibazillen, die man als be-
sonders schadigend bezichtigt hat: die niederen Fettsiuren, auf deren
Bedeutung zuerst CzerNY und KELLER auf Grund der Tierversuche
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Borays hingewiesen haben, und die Amine, deren Wichtigkeit Moro
erkannte.

Es wurde bereits erwidhnt, daB die niederen Fettsauren, unter denen
die Essigsiure die erste Stelle einnimmt, nicht aus Fett entstehen kénnen,
sondern sich in erster Linie aus Kohlenhydratspaltungen herleiten. Es
wurde im Abschnitt iber Motorik auseinandergesetzt, daB diese Fett-
séuren nicht die direkte Ursache der abnormen peristaltischen Erregbar-
keit sein konnen. Eher kann man ihnen Bedeutung beimessen fiir das
Problem der Permeabilitdt des Darmes. Zunéchst stellen die niederen
Fettsduren und die begleitenden Oxysiuren starke sekretorische Reize
fiir die Bildung der Galle, des Pankreas- und des Darmsaftes dar. Sobald
der intermedidre Wasserhaushalt aber iiberlastet ist, und die Sekret-
bildung dem Reize nicht mehr folgen kann, droht die weitere Gefahr,
daB die Sduren von der Darmwand nicht mehr durch die neutralisieren-
den Sekrete und den Schleim ferngehalten werden, so daB eine Entladung
oder sogar abnorme elektrische Aufladung des ZelleiweiBes erfolgt. Es
wire denkbar, daB hiermit die Anderungen der Permeabilitéit des Dar-
mes in Beziehung stinden, was allerdings weiter nichts als Vermutung
ist. Ferner wird man der Colibesiedelung insofern Bedeutung zuerkennen
miissen, als die lebhaften Gérungsvorginge, die bei dem hohen Zucker-
gehalt der Sduglingsnahrungen und dem im Darme bestehenden Sauer-
stoffmangel zu erwarten sind, die Reaktion noch mehr ins saure Gebiet
verschieben werden, namentlich wenn die Sekretion zu erlahmen be-
ginnt. Fiir die Spaltung der Kohlenhydrate wird dies keine ausschlag-
gebende Bedeutung haben. Die Fermentoptima liegen bei folgenden
pu-Zahlen: Lactase 4,5—6, Saccarase 5—7, Diastase 6,7, Maltase 6,6.
Man wird also héchstens den Mehlabbau verschlechtert finden, was ja
mit der klinisch geldufigen Tatsache in Ubereinstimmung steht, daB
frithzeitig bei Diarrh6e die Stédrkeprobe im Stuhl positiv wird. Eine
Schidigung auBer verschlechterter Ausniitzung wird hieraus nicht her-
vorgehen.

Stark benachteiligt ist ferner die Fettspaltung durch Lipase mit ihrem
Optimum bei p; 7—8. Fir die Verschlechterung der Fettausniitzung bei
Dyspepsie und Toxikose sind also drei Momente verantwortlich zu ma-
chen: die erhohte Peristaltik, die stark verminderte Fermentmenge und
die ungiinstigeren Reaktionsverhédltnisse fiir die Umsetzungen durch die
Lipasen.
~ Sehr schwer ist auch die fermentative EiweiBzerlegung betroffen,
deren h von vornherein wenig giinstig schon unter normalen Verhilt-
nissen liegt. Dies gilt namentlich fiir die Peptidasen. Die Wirkung der
Peptidasen wird nicht nur durch stirker saure Reaktion gestort, auch
die Anionen der niedrigen Fettsduren als solche haben ungiinstige Wir-
kungen auf ihre T#tigkeit. Hierzu kommt, dafl die Gegenwart von Coli-
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bazillen als solchen die Funktion der Peptidasen lihmt (Buppg). Die
Fahigkeit der Colibazillen, gerade die Produkte des tieferen EiweiB-
abbaues anzugreifen und hierbei durch eine fiir sie geeignete Reaktions-
zone unterstiitzt zu sein, 148t diese Folgewirkung der sauren Diinndarm-
gérung als besonders wichtig erscheinen. Hierbei ist weniger an die Ver-
schlechterung der Resorption gedacht, von der frither die Rede war, als
an die Bildung biologisch wirksamer Amine.

Moro hat die Aufmerksamkeit auf die Bedeutung solcher Stoffe ge-
lenkt, indem er geltend machte, daB sie als toxisch anzusehen sind, ins-
besandere auf die vegetativ innervierte. glatte Muskulatur erregend wir-
ken. Die besonderen Angriffspunkte des Histamins, die Bronchialmusku-
latur, GefdBe, Darm, Uterus, schwanken nach Tierklassen und Bedin-
gungen. Untersuchungen von menschlichem Material wurden dann von
Mever-RoMINGER angestellt. Sie fanden. Amine bei Brustkindern nie
im Stuhl, wohl aber bei Flaschenkindern und sind geneigt, dies mit den
Verhiltnissen der Caseingerinnung in Beziehung zu bringen. Bei Toxi-
kosen wurden Amine weder im Blutserum noch im Harne gefunden. Be-
sonders auf Grund des negativen Harnbefundes verhalten sich die
Autoren ablehnend gegeniiber der Amintheorie, da der Stuhlbefund nicht
pathognomonisch fiir Dyspepsie oder Toxikose sei. Anders sind die Er-
gebnisse von ROTHLER. Zunichst findet er keinen grundsitzlichen Unter-
schied zwischen Brust- und Flaschenkindern, der es erlauben wiirde, die
Aminbildung als banals Produkt gewéhnlicher Dickdarmfiulnis zu be-
trachten. Zu wahrneembarer Fiulnis fehlt jeder Parallelismus. Bei
Dyspepsie sind die Mengen, die im Stuhle erscheinen, viel gréBere, und
zwar ergab eine quantitative Auswertung hier den 100—1000fachen Ge-
halt im Stuhl gegeniiber gesunden Kindern. Mit der Besserung sinkt der
Amingehalt, um bei Riickfillen wieder anzusteigen. Er fehlt in dieser
Hahe bei einfachen parenteralen Durchfillen und bei Ruhr. Nachtrig-
liche Bebriitung erhéhte den Amingehalt dyspeptischer Stiihle nicht, was
gegen eine Entstehung im Dickdarm spricht. Der Unterschied zwischen
s»>normal® und ,,dyspeptisch® ist also betreffs der Aminbildung der Ort,
an dem sie stattfindet, die erhchte Menge und die durch die viel groBere,
resorptionsfihige Oberfliche des Dimndarmes gesteigerte Aufnahme des
Amins. Endlich ist die erhéhte Permeabilitit des kranken Darmes von
Bedeutung. In vier von sechs Toxikosefillen wurden auch Amine im
Harn gefunden. Nach diesen Befunden muB die Méglichkeit einer entero-
genen Aminvergiftung bei Intoxikation anerkannt werden. Die positiven
Harnbefunde sprechen a fortiori. Freilich ist es eine ganz andere Frage,
inwieweit sich die klinischen Erscheinungen der Intoxikation mit der
Amintheorie in Einklang bringen lassen, und welche Teilrolle man ihr
zuerkennen kann. Hieriiber soll an diesem Orte nicht entschieden wer-
den. Was die Erscheinungen am Magen-Darmkanal selbst angeht, so ist
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das toxische Erbrechen sicher anderer Genese, und zwar als Folge von
Exsiccation aufzufassen. KEine Mitbeteiligung der Histamine am Zu-
standekommen der erhdhten Erregbarkeit der Peristaltik bei Dyspepsie
ist nicht auBerhalb des Bereiches der Moglichkeit. Nach den Ausfiih-
rungen im Abschnitte iiber Motorik wird aber jeder abnorme Chymus
die Darmperistaltik erregen konnen, und die Bedingung der Abnormitit
des Chymus. ist bei der Intoxikation gewiBl erfiillt.

Die Colibazillen werden durch die erprobten therapeutischen MaB-
nahmen bei Dyspepsie aus der Zone ihrer abnormen Ausbreitung ver-
dringt, jedoch nicht schlagartig unter sofortiger Riickkehr normaler
Verhiltnisse. In der Reparation nach Dyspepsie finden sich im Duo-
denum verschiedenartige Kokkenformen und gelegentlich Vertreter der
Gruppe Coli-Lactis aerogenes (BEssau-Bosserr). Offenbar steht mit
diesem nicht ganz normalen Verhalten die erhéhte Disposition zu Re-
zidiven, die ja nach akuten Storungen eine geldufige klinische Erschei-
nung ist, im Zusammenhang.

Unter den therapeutischen Mafinahmen wird man namentlich der
Hungerpause bzw. der Wasserspeisung das Vermogen, die Colibesiedelung
durch Entzug des Nihrbodens zum Riickgange zu bringen, zuerkennen
miissen. Der Tierversuch bietet Analoga. Der Hund verhalt sich be-
ziiglich der Diinndarmkeimarmut anders als der menschliche Séugling
{S1ssoN, STRANSKY-TRIAS), es ist stets mit einer gewissen Keimbesiede-
lung des Dinndarmes zu rechnen. 24stiindiger Hunger bringt nach
Sisson eine vollige Amikrobiose des Diinndarmes hervor. Andererseits
bedingt langdauernder Hunger Vermehrung der Darmbakterien (Moro).
Nach der Hungerpause wird diejenige Nahrung die erfolgreichste sein, die
bei einem Minimum an Sekretion eine moglichst weitgehende, schnelle
Resorption erlaubt, weil hierdurch am sichersten digestiver Stagnation
vorgebeugt wird. Diese Nahrung ist vorsichtig dosierte Frauenmilch,
deren Entfettung auch vom theoretischen Standpunkte aus in ganz
schweren Fillen zweckmifig erscheint. Die kiinstlichen Ernihrungs-
methoden, die ja bekanntlich nicht Gleichwertiges bei der Behandlung
der Dsypepsie leisten, schlieBen den Nachteil des hohen EiweiBangebotes
in sich. Bei der ganz besonderen Bedeutung, die dem Eiweill und seinen
Derivaten bei der Intoxikation zukommt, ist deshalb, wenn Frauenmilch
nicht zur Verfiigung steht, besondere Vorsicht am Platze. Jedenfalls
wird man zunichst Minimalerndhrung treiben, den Calorienbedarf aber
amter Umsténden mit gezuckertem, schwach salzhaltigem Wasser wenig-
stens teilweise zu decken suchen. Die Gérungen durch Coli erfahren ja
gerade durch Eiweil selbst aus physiko-chemischen, durch seine tiefen
Abbauprodukte aus besonderen biochemischen Grimden eine intensive
Steigerung. Zucker ohne Eiweil ist daher weit weniger bedenklich als
Zucker mit Eiweil3.
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Alle diese Tatsachen zeigen, daf die Dinndarmbesiedelung wohl
kaum als banales Begleitsymptom der Dyspepsie gewertet werden darf,
wie es geschehen ist. Ohne Beriicksichtigung der intermediiren Vor-
ginge sind andererseits die Erscheinungen beim toxischen Brechdurch-
fall auch nicht zu erkliren. Wenn man es demnach nicht als wahrschein-
lich ansehen kann, daf} der endogenen Infektion etwa die Rolle zukommt,
wie dem LungenprozeB3 bei der Pneumonie, so stellt sie doch einen essen-
tiellen Vorgang dar, mit dem sich jede Theorie zu befassen hat, die es
unternimmt, die Pathogenese dér Dyspepsie und des toxischen Brech-
durchfalles erklaren zu wollen.

Die bakterielle Besiedelung des Dickdarmes, der wir uns nunmehr zu-
wenden, ist eine physiologische Erscheinung. Es kommen hier Gérungs-
und Féulnisprozesse vor. Pathologische Zustinde, die durch Dickdarm-
girung hervorgebracht werden, spielen eine nur unbedeutende Rolle im
Sauglingsalter, die pathogene Bedeutung der Faulnis ist umstritten. Khe
hierzu Stellung genommen werden kann, ist es erforderlich, auf die Be-
dingungen einzugehen, welche beide Arten bakterieller Lebenstéatigkeit
im Dickdarme zur Voraussetzung haben.

DaB sich die Darmflora in Abhingigkeit von der Ernahrung éndert,
erkannte schon EscEERICH. Wurden junge Hunde mit Fleisch gefiittert,
80 waren im lehmfarbenen Kot reichlich sporenbildende Proteolyten zu
finden, wurde Kuhmilch gefiittert, so war der Kot hellgelb und es konn-
ten saccharolytisch wirkende Stibchen nachgewiesen werden. Beim
menschlichen Sdugling liegen die Verhiltnisse insofern anders, als bei
ihm die Kuhmilchernihrung namentlich bei geringer Beimischung von
Kohlenhydraten bisweilen eher in der Richtung wirkt, wie es im Tier-
versuch die Fleischkost tut. Jedoch iiberwiegen bei der Frauenmilch-
ernihrung die Géarungsvorginge. Dieses Uberwiegen der Gérungsvor-
génge ist kenntlich an der Bildung von niederen Fettsduren und hat in
erster Linie die Zersetzung von Kohlenhydraten zum Substrat. Als zwei
weitere Quellen, die jedoch an Bedeutung ganz zuriicktreten, sei die Ver-
girung von Glycerin und die Reduktion von Citrat (BosworTH) genannt.
DaB Fettsiuren auch aus Aminosiuren entstehen konnen, also aus dem
EiweiBabbau, ist besonders zu beachten. Die GréSenordnung der Bil-
dung der Fettsduren geht aus der folgenden Zusammenstellung von
Bamrpr und seinen Mitarbeitern hervor (S. 169 oben). Sie bezieht sich
auf die gesamte fliichtige Sdure, gebundene und freie, pro 100 g Stuhl
und ist in Kubikzentimetern 0,1 n Lauge ausgedriickt.

Die ganz iiberwiegende Menge der Fettsiuren ist beim gesunden
Kinde gebunden, ja man kann sagen, dal} iiberhaupt nur bei Frauen-
milchernihrung ein nennenswerter Teil als freie Siure vorhanden ist.
Diese Angabe ist dieselbe, wie wenn man sagt, dall die h in Frauenmilch-
stithlen héher ist als in Kuhmilchstuhl, denn sie bestimmt nach der
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Gesunde Kinder Kranke Kinder

Bruststithle gebunden . . . . . 147,4 | Dyspepsie an der Brust. . . . 121,4

» diinn, . . . . . . 117,8 »s o s - . . . 2018
Zwiemilch . . . . . . .. .. 64,9 - bei Milchmischung. . 90,2
Halbmileh . . . . . . . ... 71,7 o ,» BiweiBmileh. . . 82,8
2f-Mileh . . .. .. .. .. 99,1 v ,» Malzsuppe . . . 173,8
Vollmileh . . . . . ... .. 97,1 | Enterokatarrh Frauenmilch ., . 130,9
EBiweibmileh . . . . . . . .. 147,6 s Buttermilech . . 40,7
Buttermileh . . . . . . . . . 67,6 ’ Zwiemileh . . . 61,7
Malzsuppe . . . . . . . . .. 97,2 » Hunger . . . . 692

] » (wenig) EiweiBmilch . 80,0

Dissoziationsrestgleichung das Verh#ltnis freier und gebundener Sauren.
Folgende Tabelle beleuchtet die Zusammenhénge:

P Freie Milchsiure Freie Essigsidure Freie Buttersiure und
H in % in % Capronsdure in %
6,0 0,7 5,3 6,5

5,5 2,2 14,9 17,8

5,0 6,8 35,6 40,9

4,5 18,6 63,7 68,6

4,0 42,6 ‘ 84,7 87,0

Aus diesen Zahlen 148t sich erst eine SchluBfolgerung ziehen, wenn
man die h der Frauenmilchstithle kennt. Es kommen hier recht erheb-
liche Schwankungen vor, auch wenn ganz gleichférmig mit Frauenmilch
ernghrt wird. Eine Anzahl von reinen Brustkindern, die FREUDENBERG-
HrirLer untersuchten, zeigten folgende Gruppenverteilung der Stuhl-
aciditdten:

Py unter 4,9 5,0—-5,3 54—5,6 >5,6 Summe
Anzahl der Stiihle 21 26 23 35 105

Fast 70% der untersuchten Stiihle hatten also p, <U 5,6. Bei solcher
Aciditat ist die Milchséure nur in ganz kleinem Betrage, Essigsiure sowie
Butter- und Capronsiure, welch letztere mit der Buttersiure in der Dis-
soziationskonstanten #bereinstimmt, mit der Anndherung an py 5 zu
mehr als 1/3—*/,, als freie Sduren vorhanden. Fiir die drei letztgenann-
ten Siuren ist py 5 eine Grenze, mit deren Uberschreitung ein schneller
Anstieg der relativen Menge an freier Sdure zu erwarten ist.

Im Meconium betrigt die h etwa p, 6,4. Mit dem Beginn der Lac-
tation sinkt p, mit jedem Tage um etwa 0,2 ab, bis der Durchschnitts
wert der Bruststihle erreicht ist (FREUDENBERG-HELLER, SHOHL).

Die h der Kuhmilchstiihle liegt, wenn nicht dyspeptische Zustinde
bestehen oder Malzsuppe verabreicht wird, gewthnlich wesentlich alkali-
scher, schwankend um p; 6—S8. Dort also ist mit freier Sdure im Stuhl
iiberhaupt nicht zu rechnen.

Vor einem Fehlschluf}, der beziiglich der Fettsiuren immer gemacht
wird, mufi gewarnt werden. Die oben geaannten Autoren weisen selbst
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auf ihn hin. Sie beziehen die Fettsiuren auf 100 g Stuhl, beriicksichtigen
also nicht die Verschiedenheit der Stuhlmengen. Diese sind jedoch beim
Flaschenkinde bedeutend gréfer als beim Brustkinde, so daB die an-
gegebenen Unterschiede der Tabelle hierdurch weitgehend nivelliert wer-
den. CaMERER und iibereinstimmend GUNDOBIN berechnen fiir 100 g
Frauenmilch 1—3 g entleerten Stuhl, fiir 100 g Kuhmilch als Nahrung
3,3—4 g. Wenn also bei Frauenmilch 120—150 0,1 n Siure pro 100 g
Stuhl gefunden werden, bei Kuhvollmileh und 2/; Milch rund 100, so
lehrt dies, daf die iiberhaupt gebildete Menge von Fettsiure bei Kuh-
milch mindestens ebenso grofl war wie bei Frauenmilch, wahrscheinlich
aber noch bedeutend grofer. Sicher ist das letztere im gegebenen Bei-
spiele der Fall fiir EiweiBmilch. Bei Dyspepsie mit der starken Vermeh-
rung der Sekretion besagt die Berechnung auf 100 g Stuhl noch weniger,
hier werden sicher Multipla an Fettsduren gegeniiber normalen Verhalt-
nissen erzeugt. Sofern man also die Gesamtmenge niederer, fliichtiger Fett-
siuren als Mafi der Gdrung nimmt, kommt man nicht zum Ergebnis, daf
bei Frauenmilch mehr von diesen gebildet wird.

Es liegen hier, wie auseinandergesetzt wurde, mehr freie Fettsiuren
vor, was daher riihrt, daB die Pufferung der Frauenmilchstithle kleiner
ist. Hierfiir bieten die Messungen von ScHEER und F. MULLER Belege.
Nach diesen Autoren besteht zwischen p, des Stuhles und seinem
,,Pufferindex‘’, d. h. der Menge Alkali in cem 1n/20, die erforderlich sind,
um pg von 3,3 auf 8,5 zu bringen, ein deutlicher Zusammenhang.

Stublpy . . . .. 5,0—5,6 5,5—6,0 6,0— 6,5 6,5—17,0 70— 1,5
Zahl der Werte . . 16 9 10 13 38
Grenzwerte . . . . 1,6—86,1 4,0—8,0 4,3—-10,2 4,2—8,5 3,56—13,6
Mittelwerte . . . . 3,85 547 6,48 6,50 7,45

Die h der Frauenmilchstiihle liegt im Gros der Fille zwischen p, 4.5
und 5,6 (Eiten, FREUDENBERG-HELLER), nach den Befunden von Tis-
DALL-BROWN, die aber nur junge Brustkinder untersuchten, zwischen
4,7 und 5,1, nach SHOAL zwischen 4,6 und 5,2.

Nun bleibt aber die Frage offen, ob nicht unflachtige, organische
Sauren wie Milchsdure und Bernsteinsiure, bekannte Garungsprodukte,
bei der Dickdarmgirung entstehen kénnen. Dies ist sehr wahrschein-
lich. Dal} Enterokokken Milchsdure, ynd zwar mehr als fliichtige Sduren
bilden, hat CateL gezeigt. In Bifiduskulturen in Kuhmagermilch wurde
Milchsgure neben iitberwiegenden flichtigen Sduren im Verhéltnis von
etwa 1 zu 3 festgestellt. Acidophilus dagegen bildet aus Milchzucker nur
10% fliichtige und 90% nicht fliichtige Sduren, die ausschlieflich aus
Milchsdure bestehen (DrRUCKREY). Acidophilus tritt nach den Ergeb-
nissen Apams in Frauenmilchstithlen an Menge weit hinter dem Bifidus
zuriick. Es geht aus einem sehr einfachen Versuche hervor, daf§ auch der
Frauenmilchstuhl reichlich nichtfliichtige Sduren enth#lt. Wenn man in
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einer wisserigen Aufschwemmung von Bruststuhl p, miBt, dann ener-
gisch lingere Zeit hindurch im Sieden erhilt, abkiihlt, und wieder mif}t,
s0 hat sich die h iiberhaupt nicht gedindert. WrescEEIDER und UFFEL-
MANN wiesen qualitativ Milchsdure im Bruststuhle nach. Das, was unter
dem Namen ,,Seife“ in Frauenmilchstithlen hiufig in der Stoffwechsel-
publizistik zu finden ist, die nach WackEr und BECK betreffs der Fett-
fraktionen sich hiufig auf wissenschaftlich nicht fundierte Methoden
stiitzt, ist nichts anderes als milchsaures Alkali. Angaben iiber quanti-
tative Milchsdurebestimmungen im Siuglingsstubl, die allerdings linger
zuriickliegen und nach jetzt nicht mehr moderner Methodik erfolgten,
verdankt man Hecat. Auf Grund der Angaben von HmcuT, dessen
Milchsaureausbeuten vielleicht etwas niedrige sind — sie liegen zwischen
4,0 und 47,0 (Mittel 18,8) 0,1 n Siure pro 100 g Stuhl —, und derjenigen
von CATeEL wird man schitzungsweise zu den Werten fiir fliichtige Fett-
sduren im Frauenmilchstuhle noch etwa 20—30% als nichtfliichtige
Sauren hinzuzurechnen haben. Dann ist es immer noch unwahrschein-
lich, daB die Gesamtmenge organischer Sauren, die beim Brustkinde pro
Tag gebildet wird, grofer als beim Flaschenkinde ist. Nur die Pufferung
der Stiihle ist kleiner.

Es ist tiberaus wahrscheinlich, dafl die Siurebildung im Dickdarm
vorwiegend aus Kohlenhydraten stammt. Den Einflufl der Kohlen-
hydrate zeigt ein Versuch von TarBot-LEWIs, die gréfiere Mengen von
Milchzucker verfiitterten. Die Zahlen sind umgerechnet.

{ . Titrierte Aci-
Perioden Nahrung Stiithle i Trpcken- ditét auf Ge-
Zahl { gewicht der | gamtmenge
zu3Tagen| . . . m g
Milch-| Ei- Charakter Stithle in g n
.o | Fett ocm -
zucker|weifl } ' 1
I 216,7! 65 } 76| 5 fost, hellgelb . . .| 2776 20,3
II 3704 72| 82|6 ,, » . 24,93 16,9
I 417,1 75 , 70 3 weiche, 2 gelbe, 1
| ‘ |1 griiner massiger N 26,15 28,7
v 336,11 63 | 58 |12 walrige, schleimigel
| | . griinemit Gerinnseln’ 44,55 2271,2
v 1932 78 ' 7oj 3 fest, hellgelb massig] 21,88 4,8
VI 187,7. 72 84| 6 hart, gelb, klein . .| 25,33 | negativ
VII 182,6‘ 73 131 ’ 4 klein, fest, hellgelb‘} 26,92 6,7

Dieser Versuch zeigt evident, wie die Sdurebildung bei wachsenden
Lactosemengen im Stuhle ansteigt, mit verminderten absinkt, wihrend
sich gleichzeitig der Stuhlcharakter in der Richtung auf dyspeptische Er-
scheinungen hin verdndert und wieder bessert. In einer Hinsicht gehors
dieses Versuchsbeispiel freilich nicht hierher. Man kann mit Wahrschein-
lichkeit, die an Sicherheit grenzt, annehmen, daf die Verinderungen in
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der Periode 1V auf den Dinndarm wibergegriffen haben. Ist doch auch
die klinische Reaktion ausgesprochen pathologisch.

Auch im p, der Stithle spiegelt sich der Einfluf} des Kohlenhydrates
ab, und zwar machen sich deutliche Unterschiede zwischen den einzelnen
Kohlenhydraten bemerkbar. Am stirksten férdern die Entstehung héhe-
rer h Milchzucker, Malzextrakt und caramelisierter Zucker (ErrEL, FREU-
DENBERG-HELLER). Diese Kohlenhydrate haben die Eigentiimlichkeit,
schwerer als die Gibrigen in der Siuglingsnahrung verwendeten Zucker
resorbiert zu werden, wodurch eben groBere Anteile als bei jenen in die
Bakterienzone des Dickdarmes hinabgelangen und zersetzt werden. Auf
eine paradoxe Erscheinung ist noch hinzuweisen. Es kommt nicht selten
vor, dafl konzentrierte Zuckerbeimischungen von 10—17% zu Kuhmilch
alkalische Stithle machen, wihrend bei 5% weniger alkalische Stiihle ent-
leert werden (TiSDALL-BROWN, eigene Erfahrungen). Dies Verhalten
rithrt nicht von einer antibakteriellen osmotischen Wirkung her, denn
im Diinndarm, wo die Resorption erfolgt, spielen Bakterien keine Rolle,
wohl aber von einem intensiven Saftflu, der ausgelést wird, bis die
Losung isotonisch ist. Wir haben es in diesem Falle also mit einer starken
sekretionsférdernden Wirkung durch Hyperosmie von Kohlenhydrat zu
tun. Solche Verhéltnisse sind in der isolierten Darmschlinge von Physio-
logen hiufig studiert worden. Fiir die entstehende h ist es von Wichtig-
keit, wieviel Puffersubstanz mit dem Kohlenhydrat zugleich in den Dick-
darm gelangt, denn die h wird von dem Verhiltnis der gebildeten Gi-
rungssduren zur Puffermenge bestimmt. Als Puffer kénnen auch Eiweif3-
stoffe dienen. In vivo iiben sie jedoch diese Funktion nicht als solche
aus, sondern hauptsichlich vermége der Sekretion von Galle, Pankreas-
und Darmsaft, die sie auslésen. Da nach der Definition von ScHEER-
MorLER das Verhéltnis des in den Dickdarm tibertretenden Gérsubstrates
zu den Puffersubstanzen die h bestimmt, so miissen wir folgern, daf viel
Substrat und wenig Puffer hohe Aciditit bewirkt, das umgekehrte Ver-
halten niedrige. Man kann dies am Beispiel der Frauenmilch leicht
zeigen. Gibt man EiweiBkorper zur Frauenmilch hinzu, so nimmt die h
durch Pufferzuwachs ab, ebenso wie sie durch Substratzuwachs steigt,
wenn man reichlich Milchzucker zu Kuhmilchverdiinnungen hinzufiigt.
Daneben spielt der Zeitfaktor eine Rolle. Wenn der Dickdarminhalt
lange liegenbleibt, vermag die Gérung ginzlich zu Ende zu gelangen,
worauf dann wie in vitro eine riickliufige Alkalisierung einsetzt. Den
Beweis hierfiir kann man darin sehen, da obstipierte Brustkinder neu-
trale Stiihle zu entleeren pflegen (HELLER). Weiter wurde durch SCHEER-
MuLLER gezeigt, daBl Abfithrmittel die h des Stuhles ins Saure, Stopf-
mitte]l ins alkalische Gebiet zu verschieben neigen.

Wie verhalten sich die Stuhlbakterien bei diesen Variationen der h.
In Frauenmilch sieht man in der iiberwiegenden Mehrzahl der Fille die
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als grampositive Stabchen erscheinende ,,reine Bifidusflora®. Wenn die
Stiihle abnorme Reaktion (neutral) zeigen, so beobachtet man nicht, daf
die Bifidusflora durch. eine andere verdringt oder mit ihr wesentlich
durchmischt ist, sondern man sieht nur gewisse inkonstante morpho-
logische Abweichungen, die vielleicht Degenerationserscheinungen sind,
wie schlechtere Gramfirbung, Tipfelungen, Verzweigung. In solchen
Fallen ist die Gérung zu Ende gefiihrt, und der Darminhalt entweder
durch Saureresorption oder durch Sekretion oder durch alkalische bak-
terielle Produkte neutralisiert. Bei sehr langem Aufenthalt des Frauen-
milchkotes im Rctum bei einem Fall von Verengerung des Anus infolge
MiBbildung mit hartnickigster Obstipation, sah ich nicht nur Degene-
ration, sondern auch Uberwucherung der Bruststuhlflora durch gram-
negative kurze Stibchen. Der Stuhl wurde alkalisch entleert und wies
einen intensiven Faulnisgeruch bei stark vermehrter Konsistenz auf, ob-
wohldie Nahrung dieses Kindes ausschlieBlich aus reiner Frauenmilch ohne
irgendwelche Zusétze bestand. Gewohnlich ist auch trotz Abnahme der
h die vollkommene Umstimmung der Bifidusflora nicht zu erreichen,
wenn man Eiweil zur Frauenmilch hinzufiigt (FREUDENBERG-HELLER,
ScHONFELD). In gleicher Weise haben Kalksalze nur einen degenerieren-
den EinfluB} auf die Stuhlflora, wohl aber verdringt die Kombination von
Kalksalzen und einer Eiweilzulage zur Frauenmilch die typische Flora
(FREUDENBERG-HELLER). Hierbei wird offensichtlich der Néhrboden so
verandert, daBl die Bifidusflora iiberwuchert wird.

Erklarlich wird dies auf Grund der Untersuchungen von Apam iiber
die Ziichtungsbedingungen des Bacillus bifidus. Dieser vermag zwar bei
recht verschiedener h zu wachsen, zeigt aber in seiner Wachstums-
geschwindigkeit ein Optimum bei einem Anfangs-pa von 5,5—5,8. Ein-
winde von ZEISSLER-KACKELL und RUBLE hiergegen entbehren die un-
umgénglich notige Messung der h der Néhrboden. Nun liegen in vivo
die Verhéltnisse so, dafl die Bifidusvegetation bei Frauenmilchernihrung
nicht etwa schon im unteren Ileum und Coecum beginnt, sondern sie
tritt erst vom mittleren Drittel des Kolon auf (ScEEER). Wahrscheinlich
liegt es so, daB die durch diese oralwirts gelagerte Flora bewirkte Vor-
garung erst diejenige h bildet, bei der eine rasche Bifidusvermehrung
moglich ist, bzw. besser als eine Colivermehrung erfolgen kann. Wenn
diese h aber durch viel Puffersubstanzen nicht zustande kommen kann,
wird die Vorflora zur Dauerflora oder macht gar einer noch stérker pro-
teolytischen Flora Platz. Nach Apam wirken auch Aminosduren und
Kalkseifen, die bei eintretender Vorfdulnis an Stelle von Vorgirung zu
erwarten sind, degenerierend auf den Bifidus und hemmen seine Ent-
wicklung. 3

Die kiinstliche Erzeugung einer Bifidusflora bei einer Sauglingsnah-
rung, deren Grundmaterial Kuhmilch ist, gelingt manchmalohne weiteres,
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wenn man verdimnt (Pufferverminderung) und reichlich Milchzucker
(7—14%) oder Malzextrakt hinzufiigt. DaB dies nicht schematisch immer
gelingt, rithrt daher, da8 wir es nicht in der Hand haben, die Verhéltnisse
im Dimndarm und im Anfang des Dickdarmes sicher zu beherrschen,
Die GroBen der Sekretion, Peristaltik und Resorption sind eben indivi-
duell variabel und im Endergebnis ihres Zusammenwirkens nicht im Voraus
zu berechnen. Es kommt hinzu, daflin der Frage der Beurteilung der Pré-
parate ein durchaus individueller Faktor enthalten ist, der sich dann in den
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einer Bifidusflora wurde auch peptische Vorverdauung des EiweiBes
empfohlen (RUHLE), was vielleicht im Sinne einer Sekretionsersparnis
im Darme durch das bereits teilweise aufgeschlossene Eiweif gedeutet
werden kann. Hiermit wire eine Pufferverminderung erreicht.

Die physiologische Garung nach dem Typus der bei Frauenmilch er-
folgenden ist ein auf den Dickdarm beschrinkter Vorgang und hat keine
nachteiligen Folgen, wenigstens nicht fiir die groBe Mehrzahl der Brust-
kinder. Andererseits gibt es vereinzelte Fille, bei denen die Siure-
bildung als defakationsbeschleunigender Reiz wirkt, #hnlich wie sich
Kinder finden, welche auf den leichten Reiz einer regelmiBigen Tempe-
raturmessung im After mit vermehrten, unter Umstéinden sogar schlei-
migen Stiihlen reagieren. Daf jene durchfilligen Erscheinungen auf
Saurewirkung beruhen, ergibt sich daraus, daf die Verabreichung eines
Adsorbens sofort normale Verhéltnisse schafft (Yrrror). Es ist gleich-
giiltig, ob Bolus alba, Tierkohle, kohlensaurer oder phosphorsaurer Kalk
einzeln oder kombiniert gebraucht werden. In dhnlichem Sinne wirkt
auch die lange geiibte Verabreichung der sekretionsférdernden, neutrali-
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sierenden, die h herabsetzenden EiweiB- oder EiweiBkalkpraparate. Was
unter dem Namen Brustdyspepsie lduft, gehort, sofern es sich nicht wm
enterale Infektionen handelt, diesen Zustdnden an. In Wirklichkeit gibt
es keine Dyspepsie an der Brust als primére Erkrankung. Es handelt
sich hier nur um leichte Dickdarmreizungen. Auf lokalisierte, aber zu
stark reizende Dickdarmgirung wird auch die ,initiale Diarrhée* Fix-
KELSTEINs zuriickgefithrt, ein Zustand, der mit Untererndhrung in Zu-
sammenhang gebracht wird und sich auf reichlichere Erndhrung bessert.

Welche Vorteile bietet die Gérung? Direkte positive Vorziige sind
nicht bekannt geworden, wie es ja iiberhaupt zweifelhaft bleibt, ob die
Symbiose mit den Darmbakterien fiir die Sduger von Nutzen ist. Die
Versuche mit steriler Aufzucht, sofern sie mit Erfolg angestellt wer-
den konnten (KUSTER), schlieBen die Moglichkeit eines Nutzens nicht
aus, da sie viel zu kurz durchgefiihrt wurden — 35 Tage als Maximum —,
und hochstens chronische Wirkungen durch das Fehlen der Bakterien zu
erwarten sind. Auch die Vitaminwirkungen erkannte man erst, als man
von kurzfristigen zu solchen Versuchen iiberging, die ganze Lebens-
abschnitte umfaBten. Auffillig ist, daB simtliche jungen Siuger in der
Saugeperiode saure Stuhlreaktion aufweisen, auch bei Milchen, die noch
viel eiweilireicher und milchzuckerdrmer sind als die Kuhmilch. Bei
einigen jungen Hindchen und Saugkdtzchen fand ich folgende. Verhalt-
nisse vor: .

Darmteil (Inhalt) | Hund I | Hund IT | Hund IIT | 2 Kétzchen zusammen

Jejunum . . . . . 617 5,98 6,10 —
unteres Ileum . . . 5,94 6,26 6,44 schwach lackmussauer
Dickdarm . . . . . 4,76 5,81 4,64 ‘ 4,55

Aus dem Aciditdtsunterschied zwischen Dick- und Diinndarm ist zu
ersehen, daf im Dickdarm siurebildende Prozesse ablaufen. Die Stuhl-
flora wurde iiberall bakterioskopisch gepriift, entsprach aber nirgends
einer Bifidusflora, sondern bestand aus sehr mannigfaltigen Formen, die
hier nicht besprochen werden sollen. Hundmilch enthilt 8,9% Eiwei8,
8,8% Fett, 3,4% Milchzucker. Sie stellt also einen wasserarmen EiweiB-
fettbrei dar. Es ist sehr unwahrscheinlich, daB hier die Siure der Milch-
zuckerzersetzung entstammt. Der Geruch des Kotes ist einerseits sauer,
andererseits aber entschieden faulig. Wahrscheinlich steht hier die durch
Desaminierung bewirkte Bildung von Fettsiure aus Aminosiuren oder
Peptiden, die vorher bakteriell in Aminosiuren aufgespalten werden, im
Vordergrund. Ob Hundemilchfett niedrige Fettsiuren priaformiert ent-
halt, die etwa unresorbiert bleiben kénnten, ist unbekannt aber unwahr-
scheinlich. Prinzipiell miissen #hnliche saure Zersetzungsvorginge, die
keine Kohlenhydratgirungen sind, auch beim menschlichen Siugling
vorkommen kénnen. Wenn BAHRDT und Mitarbeiter im Hungerzustand
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und bei kleinen Mengen von EiweiBmilch bei Enterokatarrh Mengen von
niederen Fettsiuren finden, die denen bei Halb- oder Buttermilch ent-
sprechen, so kénnen diese Fettsduren nicht aus Kohlenhydrat stammen.
Sie stammen vielmehr aus den Aminoséuren von zersetztem Sekret-
eiweiB. Diese Fettsiurebildung kann auch nicht dadurch vorgetduscht
sein bzw. vergroBert erscheinen, dafl die Gesamtstuhlmengen vermin-
derte sind, vielmehr sind diese ja bekanntlich bei Enterokatarrh grof.

Die hier beschriebenen Vorginge sind so grundsétzlich von der Koh-
lenhydratgirung des gesunden Brustkindes verschieden, daf ich nicht
glaube, daB man aus der allgemeinen Verbreitung saurer Stuhlreaktion
bei den Tiersiuglingen auf Nutzen ,,der Gérung schliefen sollte. Es
handelt sich hier um ganz unvergleichbare Dinge.. Bei Hunde- und
Katzensiugling lduft Faulnis neben schwacher Gérung her, oder es liegt
Saurebildung auf Grund von EiweiBzersetzung nach dem oben beschrie-
benen Vorgang vor.

Hieraus ist wieder zu ersehen, daB die schematische Gegentiberstel-
lung von Gérung und Fiulnis, didaktisch ein bequemes Hilfsmittel bei
der Einfithrung in das Gebiet, den Tatsachen nicht mehr gerecht wird.
Wir erfuhren, daf Aminbildung durch Coli vorzugsweise bei saurer Re-
aktion erfolgt, und Ammoniak bei saurer Dyspepsie gebildet wird, daB
Fettsiduren aus EiweiB entstehen kénnen, und Indol auch bei saurer Re-
aktion bakteriell erzeugt wird. Diese Tatsachen sind auch fiir die Praxis
der Ernahrungstherapie nicht vernachlissigungswert.

Viel zu schematisch hat man vielfach die ,,gérungswidrige Didt** in
der EiweiBmilchtherapie und deren Ersatzmethoden angewendet. Unter
den Fillen, welche mit EiweiBmilch und iiblichem Zuckerzusatz nicht
zum Gedeihen zu bringen sind, hat NassAU eine Gruppe von Fallen mit
zerfahrenen Stiihlen beschrieben, die auf energischen Zuckerzusatz ihre
Dyspepsie verlieren. Ich kann aus vielfacher Erfahrung sagen, daB
solche Kinder auch auf Malzsuppe vorziiglich gedeihen. Es gibt aber
auch Fille von Dyspepsie, bei denen die girungswidrige Diét meines Er-
achtens von vornherein kontraindiziert ist. Dies sind die Félle von
,»,weiBer Dyspepsie®, sofern diese nicht eine Fettdiarrh6e ist. Auch hier
erreicht man mit Malzsuppe mehr als mit EiweiBmilch und verwandten
Mischungen.

Eine Moglichkeit, vom Nutzen der physwlogmchen Gérung ‘beim
Brustkinde zu sprechen, liegt darin, da8 sie andere Prozesse hintanhélt,
die unerwiinscht erscheinen, insbesondere die bei Kuhmilchmischungen
ablaufenden fauligen Zersetzungen. Hiermit kommen wir auf die Frage
des Schadens durch Fiulnis. Unter Faulnis verstehen wir bakteriellen
Abbau von EiweiB- und EiweiBderivaten, gleichgiiltig, ob es sich um
Basen oder Siuren handelt.

Der Ausgangspunkt der Erérterungen iber diesen Gegenstand war
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der Milchniahrschaden CzerNys. Man sah, daBl mit eiweiBreichen Kuh-
milchgemischen ohne oder mit zu geringem Kohlenhydratzusatz ernahrte
Sduglinge oft schlecht gedeihen und neben anderen Symptomen die eigen-
tiimliche Verinderung der Stithle im Sinne der Kalkseifenstiihle auf-
weisen. Diese Stithle haben meist ausgesprochenen Faulnisgeruch. Der
dystrophische Zustand bei der genannten Erndhrungsweise kann auch
ohne den typischen Kalkseifenstuhl zustande kommen, die Stithle sind
dann weich, massig, wenig gefarbt und intensiv faulig.

Als Produkte der Dickdarmfiulnis kann man erwarten Ammoniak,
Amine, Indol und Phenolderivate, sowie die schon besprochenen Fett-
sduren. Sehr fraglich bleibt es, ob Guanidine, Merkaptane, Schwefel-
wasserstoff im Sguglingsdarme entstehen kénnen, zumal Unterlagen fiir
solche Annahmen nicht existieren. Die Moglichkeit, daf aus EiweiB3-
faulnis hochtoxische, etwa sepsinartige Substanzen gebildet werden,
wozu nach Korre-Hersca auch Proteus vulgaris und gelegentlich Coli
befahigt sind, kann mangels klinischer Unterlagen kurzerhand iiber-
gangen werden.

Das Ammoniak im Stuhle des Sauglings steht in gewisser Abhangig-
keit von der Eiweizufuhr, mit deren Hoéhe die Faulnis ihrerseits in Zu-
sammenhang steht. GAMBLE gibt hieriiber folgende Zusammenstellung:

Eiweib in der Nahrung|  Zahl der GesamtN | NHj im Stubl| o np
g pro kg Beobachtungen | im Stuhl mg mg i °© 3

1,9 ‘ 6 341 23 6,7

3.9 11 362 33 9,1

5,5 ! 13 432 42 9,7

8,6 \ 7 L6713 | 50 7.4

Uber die theoretische Moglichkeit, daB aus EiweiB auch auf fermen-
tativem Wege Ammoniak entsteht, und daB solches bei Diarrhée in den
Stuhl gelangen koénnte, war schon frither berichtet worden. Im iibrigen
sind diese Mengen so klein, daB sie wohl rasch resorbiert werden konnten.
Eine ungimstige Wirkung geht von den kleinen normaliter gebildeten
Ammoniakmengen, einem normalen Stoffwechselprodukte, sicher nicht
aus. Bei Diinndarmbesiedelung ist mit der Entstehung von Ammoniak
durch Bakterienwirkung im ganzen Verlaufe des Diinndarmes zu rechnen.

Betreffs der hochwirksamen Amine war bereits erwihnt, daB sie be-
sonders reichlich bei Dyspepsie im Gefolge der Dimndarmbesiedelung
auftreten. Sicher entstchen sie auch bei EiweiBfaulnis im Dickdarm, und
zwar ist es wahrscheinlich, daB dann andere Erreger als Colibazillen tétig
sind, weil diese besonders bei saurer Reaktion wirken. Es war erwihnt,
daB es unter den zahlreichen Arten, welche iiberhaupt zur Aminbildung
befdhigt sind, solche gibt, fiir welche alkalische Reaktion sogar obligat
ist (MELLANBY-TwoRT). Dall diese Substanzen dann Schadigungen aus-

Freudenberg, Physiologie. 12
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16sen, wenn ihre Menge relativ klein, die Produktionsstelle begrenzt, das
Darmepithel intakt ist, ist wenig wahrscheinlich. Der Nachweis der
Amine an und fir sich besagt also nichts, nur im geschidigten Dinn-
darm in groBen Mengen gebildete Aminkérper konnen pathogene Bedeu-
tung gewinnen.

Indol steht mit der Dickdarmfdulnis in keinem Zusammenhang, wie
man aus dem Verhalten der Indicanausscheidung im Harne folgern kann.
Solche tritt bei reiner Dickdarmfaulnis nicht auf, wohl aber sehr oft bei
der Dyspepsie von Flaschenkindern (HocHSINGER, GEHLIG). Bei der so-
genannten Dyspepsie reiner Brustkinder, deren Existenz wir oben be-
stritten haben, fehlt bemerkenswerterweise die Indicanurie. Schwache
Indolbildung kommt iibrigens, obwohl selten, auch bei klinisch ganz ge-
sunden Sauglingen als voriibergehende Erscheinung, nie aber bei reiner
Brusternibrung vor. Es mufl bestritten werden, daff Indicanurie ein
physiologischer oder auch nur vulgérer Vorgang bei kiinstlicher Ernih-
rung ist. Solche Behauptungen aus dem Zeitalter des Hospitalismus
haben keine Berechtigung mehr. Bei Colitiden fehlt Indikan. Ob die-
jenigen spérlichen Fialle von Dyspepsie, bei welchen Indicanurie nicht
festgestellt werden kann, keine Dyspepsien sind, sondern unerkannte
Colitiden, die wir klinisch nicht abzugrenzen vermdégen, bleibt dahin-
gestellt. Rruss vermutet, dall Indikan auch intermediir entstehen
kénne, also gar nicht aus Darmindol hervorzugehen brauche. Er sah es
bei Neugeborenen am 3.—5. Lebenstag, also in der Hohe der physio-
logischen Gewichtsabnahme, selten auch spéter auftreten. Bei 338 Unter-
suchungen, die BoNaRr an Neugeborenen anstellte, kam Indikanurie nur
in 8% der Fille zur Beobachtung. Es scheint sich also beim Neugebore-
nen doch um ein relativ seltenes Vorkommnis zu handeln, das im {ibrigen
auch rasch voribergeht. Eine Parallele zur Indicanurie der Neugebo-
renen stellt vielleicht die Hungerindicanurie der Tiere dar, deren Be-
dingungen man durch Fr. MELLER und A. ELLINGER kennengelernt hat.
Darminhalt und Kot bei hungernden Hunden, Katzen, Kaninchen ent-
halten Indol (BLUMENTHAL-ROSENFELD). Da protrahierter Hunger ab-
norme bakterielle Verhéltnisse im Diinndarme bewirkt, so liegt es nahe,
alle diese Dinge auf Bakterienwirkung zuriickzufiihren. Auffilligerweise
findet man bei hochfiebernden Kindern, deren Verdauungsvorginge kei-
nerlei Zeichen von Stoérung darbieten, oft Indikan im Harne. Es ist
natiirlich nie auszuschlieBen, daf3 in solchen Fillen doch abnorme Diinn-
darmvorginge sich abspielen, die der klinischen Wahrnehmung entgehen.
So persistiert auch haufig nach abgelaufener Dyspepsie die Indikanurie
geraume Zeit, auch wenn Zahl, Konsistenz, Masse, Farbe und Reaktion
der Stiihle sich nicht mehr vom normalen Zustand unterscheiden. Es sei
hierbei daran erinnert, daB auch die bakteriologischen Verhiltnisse im
Diinndarm nach akuter Storung noch eine gewisse Zeit abnorm bleiben
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(Brssavu-BosserT). Der Hauptwert bei der Beurteilung der Indikanurie
des Sauglings ist auf die Tatsachen zu legen, welche zeigen, daB es seine
Entstehung der Indolbildung im Déinndarm verdankst, und darauf, da@
der Colibacillus ein sehr energischer Indolbildner ist. Dafi das Darm-
indol im Diinndarm entsteht, ist ja fur den Erwachsenen und fiir das
Tier durch die klassischen Untersuchungen von JAFrFf und von A. Er-
LINGER sichergestellt. Alle Beobachtungen am Saugling, das Fehlen bei
Kolitis und einfacher Obstipation, sogar bei HirscasPRUNGscher Krank-
heit (eigene Beobachtung), sein regelmifiges Vorkommen bei schweren
Formen von Dyspepsie sowie bei der HERTER-HEUBNERschen Krankheit
sprechen im gleichen Sinne. Die hieraus anzuleitende Folgerung ist die
daB Indolbildung im Zusammenhang mit der bakteriellen Zersetzung
von tryptophanhaltigen, tiefen EiweiBabbauprodukten im Dinndarm
steht, und daB eine Beziehung des Vorganges zur Dyspepsie wahrschein-
lich ist, obwohl er haufiger vorkommt als diese.

Wie Indican vom Tryptophan, so leiten sich die Phenole vom Phe-
nylalanin und Tyrosin ab. Wahrend die Decarboxylierung dieser Stoffe,
wie sie namentlich die Colibazillen vollbringen, stark wirkende Amine er-
gibt, die aber nur bei darniederliegenden oxydativen Funktionen bis in
den Harn gelangen kénnen, diirfte schon im Darmkanal ein erheblicher
Teil an solchen Substanzen sofort weiter zersetzt werden. Durch auf-
einanderfolgende Desaminierung und stufenweise Oxydation entstehen
Phenole. Selbstverstindlich soll damit nicht gesagt werden, daf Phenole
nicht auch anders, und zwar durch priméire Desaminierung tiber Phenyl-
propionsdure bzw. Paraoxyphenylpropionsiure entstehen kénnen. Der
Colibacillus vermag nach manchen Angaben Phenole im Gegensatz zum
Indol nicht zu bilden, wihrend andere Autoren (KiTAsaTo, LEWAN-
DOWSKY, zitiert nach KrusEe) dies bestreiten. Die Differenzen riithren
vielleicht daher, daf sich verschiedene Coliarten verschieden verhalten.
Phenolbildner sind fernerhin namentlich Proteus vulgaris und die Anae-
robier, die hierbei jedoch durch saure Garung gehemmt werden kénnen.
Anaerobiose schliefit oxydative Vorginge keineswegs aus (NENck1). Nach
diesen Angaben ist es nicht erstaunlich, daB erhéhte Phenolausscheidung
nicht mit der Indicanurie parallel geht, sondern regellos mit oder ohne
solche auftreten kann. Eine weitere Erschwerung in der Bewertung der
Ausscheidung der Phenolkérper liegt darin, daB diese Stoffe sicher auch
intermediéir entstehen, was ja fiir das Indol nicht gilt. Beim Siugling
stellten quantitative Untersuchungen tiber die Ausscheidung der Phe-
nole an L. ¥. MEYER, FREUND, MoorE, UrariM. Kimnstlich genihrte
Sauglinge scheiden nach diesen Untersuchungen mehr Phenole aus als
natiirlich gendhrte. Dieses Plus kann wieder ebensogut auf die inter-
medidre erhohte EiweiBzersetzung des Flaschenkindes bezogen werden,
wie auf die stirkere enterale EiweiBfaulnis bei ihm. Im letzteren Falle

12*
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miifite man den Dickdarm als Ort der Genese dieser Stoffe ansprechen.
Erhohte Phenolurie kommt auch bei saurer Gérungsdyspepsie vor, steht
also nicht in sicherem Zusammenhange mit der Dickdarmféulnis. Auch
hier kann wieder nicht entschieden werden, wie weit intermedidre Pro-
zesse mitbeteiligt sind. Wie ersichtlich, sind bei den Phenolen die Um-
stdnde, unter denen sie in vermehrter Menge entstehen, noch mehr in
Dunkel gehiillt wie beim Indikan.

Unter den Faulisprodukten sind auch die Derivate des Guanidins
zu erwahnen. Aus der Zersetzung des Arginins, das im Kasein zu 2,27
bis 4,8% vorkommt, kénnte nach GUGGENEEIM prinzipiell Guanidin ent-
stehen, obwohl dies nicht nachgewiesen ist. Die Hauptquelle des Guani-
dins und seiner Derivate ist bekanntlich das Kreatin des Muskelfleisches,
weshalb man die tetanieauslésende Wirkung der Fleischfiitterung beim
parathyreopriven Hunde auf bakterielle Zersetzungsvorgénge des Krea-
tins im Darme zuriickzufiithren suchte. Nach DraesTEDT kénnen diese
putriden Prozesse durch Milchzuckerfiitterung erfolgreich bekampft wer-
den und damit auch die Tetanie. Fiir den tetaniekranken Saugling liegen
die Verhaltnisse anders. Die chemischen Methoden, mittels deren die
angebliche Guanidinvermehrung erschlossen wurde, sind in ihrem Werte
recht zweifelhaft, die Herkunft von Guanidin aus dem Darme unter den
Bedingungen einer Erndhrung, wie sie im Sauglingsalter durchgefithrt
wird, noch zweifelhafter, die Beziehung des Guanidins, bei dessen Ver-
giftungsbild Hypokalzdmie fehlt, zur Tetanie der Siuglinge vollends
ganz vag.

Die Entstehung von Schwefelwasserstoff und Methylmerkaptan, die
der Colibacillus auf Peptonbouillon zu bilden vermag, ist meines Wissens
niemals im Sauglingsdarm erwiesen worden.

Die Doméne der Faulnisvorgénge durch obligate Anaerobier, deren
spezifisches Werk nach einem Worte PasSTEURs eben die Faulnis ist,
dirfte im Dickdarm liegen. KrErNscEMIDT, der sich mit dem Nachweis
dieser Bakterien beim Saugling besonders beschiftigt hat, gewann aus
Kalkseifenstithlen 3—4 Arten von Anaerobiern, und zwar unter acht
Fallen 5mal den WeLcH-FrRANKELschen Gasbacillus, der mit dem Per-
fringens identisch ist, und den Bacillus amylobacter. Diese beiden Er-
reger sind aber nicht putrifizierend. Ferner wurde je 8mal der Putrificus
verrucosus und Putrificus tenuis gefunden. Letzterer ist ein speziell im
Kalkseifenstuhl vorkommender Darmbewohner. Bacillus putrificus
BiexsTock stellt nach KLEINSCHMIDT eine Mischung aus verrucosus und
amylobacter dar.

Die Reduktion von Bilirubin zu Urobilin, die man in schwach ge-
farbtem Kalkseifenstuhl auler einer Farbiiberdeckung durch den weilen
Niederschlag der Salze und Seifen annehmen muBl (SCHONFELD), wird
nach KLEINscHMIDT besonders durch den FrRANKELschen Gasbacillus im
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alkalischen Medium hervorgebracht. Von sonstigen Anaerobiern erwie-
sen sich nur Bacillus amylobacter und Putrificus tenuis in einzelnen
Stdmmen dann zur Urobilinbildung beféhigt, wenn sie mit Bacterium
coli oder miteinander gemischt waren. Eine vollige Zerstérung des Bili-
rubins, die PassiNt beobachtet hatte, erfolgte nicht. Die Bruststuhl-
flora reduziert Bilirubin nicht. Fir die Urobilinbildung ist die Gegen-
wart von Eiweibfaulnis entgegen den Untersuchungen KAMMERERs nicht
von entscheidender Bedeutung. Man kénnte nun darin einen Wider-
spruch sehen, dafl man einerseits Reduktionsvorgéinge an den Gallen-
farbstoffen und dem Cholesterin mit Anaerobierfaulnis verbunden be-
obachtet und andererseits mit der Moglichkeit der gleichzeitigen Oxy-
dation von Tyrosin zu Phenol rechnet. Chemisch liegen hierin meines
Erachtens gar keine Schwierigkeiten, besonders nicht im Hinblick auf
die WieLaNDsche Oxydationstheorie. Ebenso wie Methylenblau oder
Nitrophenole fiir die Oxydation organischer Stoffe als ,,Wasserstoff-
acceptoren‘‘ dienen kénnen, so erfilllen Bilirubin und Cholesterin oder
andere Stoffe mit Hydrierungsenergie diese Funktion bei der Faulnis.
Bei den Zersetzungen durch die Buttersdurebazillen ist noch ein anderer
Modus moglich, durch den energische Reduktionsvorginge zustande
kommen kénnen. Sofern Traubenzucker gleichzeitig zu Buttersiure ver-
goren wird, entsteht freier Wasserstoff, der reduzierend wirks.

Bei der Bruststuhlflora, bei der der anaerobe Bifidus eine wesent-
liche Rolle spielt, sehen wir umgekehrt Oxydationsvorginge am Gallen-
farbstoff sich abspielen. Die Biliverdinbildung im Darm ist ein durch
Wasserstoffionen (p, <U5,2) geférderter katalytischer Oxydations-
vorgang. Aus diesem Grunde neigt der Frauenmilchstuhl zur Grimfar-
bung (Korpr, WERNSTEDT, FREUDENBERG). Durch welche genaue h die
Reduktion des Bilirubins begrenzt wird, die durch saure Reaktion ver-
hindert werden soll, ist unbekannt. Klinisch weil man, daB es nicht-
acholische, sauer reagierende, farblose Stiihle gibt. Entweder mufl man
hier annehmen, daBl auf Reduktion bei alkalischer Reaktion sekundér
Saurebildung gefolgt ist, ohne daf eine oxydative Wirkung auf das Uro-
bilin sich vollzog, oder aber man wird zu bezweifeln haben, dafl Re-
duktion von Bilirubin iberhaupt nur bei alkalischer Reaktion erfolgen
kann. Zu einer Entscheidung liegen nicht geniigende experimentelle
Grundlagen vor.

Unbekannt ist es ferner, in welcher Weise sich die oben erwihnte
Synergie von Colibazillen und Anaerobiern vollzieht. Nach Krmin-
scEMIDT kann sie nicht auf Veratmung von die Anaerobiose stérendem
Sauerstoff beruhen, da auch Mischungen von Anaerobiern unter sich
Bilirubin zu bilden vermogen. Hier kénnen nur sorgfiltige Analysen der
unter variierten Bedingungen gebildeten Stoffwechselprodukte weiter-
fithren. KBNDALL entwirft folgendes Schema biochemisch moglicher Zer-
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setzungen der Eiweillderivate auf oxydativem oder reduktivem oder
hydrolytischem Wege:

1. R-CH,.CHNH,-COOH+H,=R-CH,-CH,- COOH + NH,
Reduktive Desaminierung einer Aminosiure zur homologen Fettsiure.
2. R-CH,- CHNH, - COOH + H,0=R-CH, - CHOH - COOH + NH,
Hydrolytische Desaminierung einer Aminosiure zur Oxysiure. Auf
diesem Wege entsteht Milchsiure aus EiweiB.
3. R-CH,.-CHNH,-COOH+0O=R-CH,.-CO.COOH +NH,
Oxydative Desaminierung einer Aminosiure zu Ketosidure (Brenz-
traubensidure Transformation).
4. R.CH,.CHNH,.COOH - R-CH, - CHNH, + CO,
Kohlensiureabspaltung unter Bildung eines priméren Amins.
5. R-CH,-CH,-COOH — R-CH,- CH, + CO,
Kohlensiureabspaltung aus einer Fettsiure.
6. R.CH,-CH,.COOH +30=CH, - COOH + CO, + H,0
Kohlensiureabspaltung aus einer Fettsiure unter Bildung einer um
1 Kohlenstoffatom niedrigeren Fettsiure.

Diese Formeln sind stark schematisierend. Die Kenntnisse auf diesem
Gebiete sind ganz liickenhaft. Namentlich ist es biologisch viel wich-
tiger, die Dynamik dieser Reaktionen unter verdauungsphysiologisch
méglichen Bedingungen kennen zu lernen, als nachzuweisen, da@ sie unter
irgendwelchen Laboratoriumsbedingungen iiberhaupt vorkommen.

Den Anaerobiern, insbesondere dem WrLoH-FrANKELschen Bacillus,
wurden auch pathogene Eigenschaften beigemessen. JORGENSEN schrieb
ihm eine Rolle bei verschiedenartigen Darmstérungen im Siuglingsalter
zu. Morse-TarBor, ANprEWS, KENDALL und Mitarbeiter sprechen eben-
falls von einer Gasbazillendiarrhe. Solche Diarrhéen sollen epidemisch
auftreten kénnen. Bei 30 normalen Siuglingen wurde der Gasbacillus
von JORGENSEN nicht im Stuhle gefunden. Weitere Beobachtungen be-
stétigen das nicht. Er kommt beim verdauungsgesunden Flaschenkinde
nach ZrissLER-KAcrRELL, KLEINSCEMIDT, ZOLTAN, TEVALI nicht selten
vor. Dagegen neigen KLEINscHMIDT sowie Hurer dazu, ihm eine Rolle
bei der Melaena neonatorum beizumessen, wo er im Erbrochenen, im
Meconium, im Dimndarminbalt und in inneren Organen gefunden wurde.
Auch im miitterlichen Lochialsekrete war er in solchen Fillen nachweis-
lich. Die Haufigkeit der positiven Befunde bei Melaena ist so grof3, und
iiberwiegt so stark gegeniiber dem Verhalten bei anderen Siuglingen,
daB dies nach KLEINSCHMIDT ein entschiedener Hinweis auf eine patho-
genetische Beziehung ist.

Der WzrLcH-FrANKELsche Bacillus gehért neben Proteus, Strepto-
kokken und Coli zu den Bakterien, welche man frither als ,,gemischte
Fermente’* bezeichnet hat. Dies besagt, daB sie durch saccharolytisch
bewirkte, maBige Siuregrade in der Proteolyse oder Peptolyse nicht ge-
stért werden. Indem diese Aciditdt durch Ammoniak- und Aminbildung
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der gleichen Erreger beseitigt wird, ist der Boden bereitet, auf dem die
wahrscheinlich stirker sdureempfindlichen reinen Proteolyten, die frithe-
ren ,,einfachen Fermente, nun weiterarbeiten konnen. Es liegt ein Bei-
spiel von ,,Metabiose® hier vor, dhnlich wie wenn Aerobier durch Ver-
brauch von Sauerstoff in einem Nahrboden den Anaerobiern die Mog-
lichkeit der Existenz verschaffen. Da im unteren Ileum und im Coecum
die Reaktion noch nicht alkalisch ist und stets Kohlenhydrate in kleinen
Resten in diese Darmabschnitte gelangen, so ist es sehr unwahrschein-
lich, daB die Flora des Kalkseifenstuhles bereits hier sich entwickelt.
Vielmehr gehort zur Kalkseifenstuhlbildung wahrscheinlich ebenso eine
Vorflora, wie wir eine solche fiir die Bruststuhlflora angenommen haben.
Die biochemisch weniger differenzierte und stirker anpassungsfihige
Vorflora bestimmt, welche Endflora, die dann zur Stuhlflora wird, auf-
tritt. Wenn die Bedingungen so liegen, daf3 die ambivalente Vorflora mehr
Qdrung als Faulnis bewirkt, und Gdrungsmaterial verbleibt, so liuft der
Prozef3 schlieflich im Sinne der ,,Extremisten'* der Gdrung, der acidophilen
Gruppe. Wenn die Vorflora giinstigere Bedingungen fir Fdaulnis findet
und diese tiberwregt, so setzen die Spezialisten in dieser Leistung, die putri-
fizierenden Anaerobier, das Werk fort, und es entsteht der alkalische Faul-
nisstuhl.

Diese Verhaltnisse konnen sich natiirlich nur dann so auswirken, wenn
geniigend Zeit bleibt, daf die einzelnen Phasen dieses komplexen Vor-
ganges zu Ende gehen und einander ablosen konnen. Es ist also unmog-
lich, daB der typische Seifenstuhl bei beschleunigter Peristaltik entleert
wird. Auch bei kranken Brustkindern mit wirklichen (infektiosen) Diar-
rhoen, nicht etwa der gesteigerten Reizbarkeit des Mastdarmes, sieht
man nach meinen Erfahrungen die reine Bruststuhlflora schwinden, sie
wird mehr minder untermischt mit fremden Formen,

Auf die Tatigkeit der ambivalenten Vorflora 148t sich also der schein-
bare Gegensatz von Gérung und Fiulnis im Darm zuriickfithren. Fir
die Pathologie aber ist dieser Gegensatz weit liberwertet worden. Als
letzte Auswirkung eines Komplexes von Bedingungen im Diinndarm
kommt der Seifenstuhl durch eine besondere Mikrobiose im Dickdarm
zustande. Wenn unter jenem Bedingungskomplex der relative Eiwei3-
gehalt der Nahrung eine Rolle spielt, und unter eiweiBreicher Ernéhrung bei
einer heilenden Dyspepsie solche Stithle zustande kommen, soisteseine ganz
falsche Anschauung, wenn man glaubt, der Umschwung im Verhalten
des Stuhles sei durch Verdringung einer Gérungsflora im Dinndarm ge-
lungen. Die Reparation bei der Dyspepsie wird nicht durch den Einfluf$l
des Eiweiles auf girtatige Colibazillen herbeigefithrt, denen damit kei-
nerlei Schaden zugefiigt wiirde, sondern durch Schonung, Nahrungs-
reduktion und irgendeine zweckmiBige Erndhrungsform. Es gibt Heil-
nahrungen, aber nicht antibakterielle Difiten. Wie irrig die Meinungen
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hier waren, ersieht man daraus, daf oft geduBert wurde, die beste Heil-
nahrung, die Frauenmilch, miisse bei Dyspepsie im Darm eigentlich
schidlich sein und nur auf{ dem Umwege iiber die Hebung des Al-
gemeinzustandes, der intermediiren Vorginge, der Resistenz kéme ihr
indirekt eine Heilwirkung zu. Eine Nahrung, die im Darm schédlich ist,
kann aber weder intermediir noch iiberhaupt niitzen, denn wenn die
Resorption weiter verschlechtert wird, mufl der ganze Erndhrungsvor-
gang weiter darniederliegen. Die Frauenmilch wird aber rascher verdaut
und resorbiert als jede andere Nahrung und deshalb leistet sie auch mehr
bei der Dyspepsie als jede kinstliche Nahrung. Wer es aber mehrmals
erlebt hat, wie durch zu sorglose Dosierung von zuckerarmer Kiweif3-
milch bei unkomplizierter Dyspepsie das volle Bild der Intoxikation sich
in wenigen Stunden entwickelte, der wird schwer weiter an der Meinung
Gefallen finden, daB das EiweiB bei endogener Infektion eine schidliche
Diinndarmgérung unterdriicke. Fir die Coligruppe gilt der vermeint-
liche Antagonismus von Gérung und Féulnis nur in sehr beschrinktem
MaBe, wie wir sahen. Und wenn durch Pufferwirkung etwas weniger
freie Fettsdure dafiir aber mehr Amine und andere Zersetzungsprodukte
vorhanden sind, ist es mifilich, zu behaupten, daf hiermit ein Vorteil
gewonnen ist. Die EiweiBmilch- und Buttermilchbehandlung leisten nur
Gutes bei der Dyspepsie, sofern nach der Darmentleerung so dosiert
wird, daB eine glatte und rasche Bewéltigung der Nahrung durch die
Verdauungsfunktionen gewéhrleistet wird.

Der zweite Gesichtspunkt, der zu einer Korrektur des angenommenen
Antagonismus von Gérung und Féulnis in der Bewertung fiir die Ver-
dauungsvorginge herausfordert, ist die unbestritten bewiesene Herkunft
von Fettsiuren aus Eiweil. AuBer Fettsiuren koénnen, wie erwihnt
wurde, auch Oxysiuren so entstehen. Buttersiure, Valerianséure, Glu-
tarsiure, Bernsteinsdure, Ameisensdure und ihre Homologen bis zur
Capronsdure wurden aus den geeigneten Eiweillderivaten bzw. EiweiB-
stoffen durch anaerobe Fiaulnis wiederholt gewonnen. Dall groSere
Mengen freier Saure entstehen, ist wegen des gleichzeitig abgespaltenen
Ammoniaks, der Entstehung anderer basischer Kérper, der Anwesenheit
puffernder Salze, die mit dem Eiweil zugleich zugefithrt werden, nicht
wahrscheinlich. Immerhin geht es nwicht mehr an, dafl man aus sawrer Re-
aktion einfach auf Gdrung schlieft, man miilte denn in solchen Fillen
von Eiweigirung sprechen. Dieser Ausdruck ist aber nicht zweck-
méBig und von den physiologischen Chemikern, die jene Siduren bei Ei-
weiBfiulnis fanden, nicht angewendet worden. Girung ist die Bezeich-
nung fiir die bakterielle Zersetzung der Kohlenhydrate und anderer
stickstofffreier organischer Stoffe, Faulnis fiir die des Kiweifles.

Wieweit die saure Eiweilfiulnis klinische Bedeutung hat, kann noch
nicht mit Bestimmtheit umgrenzt werden. Daf} Fettsiurebildung im
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Hungerstuhl mit groBer Wahrscheinlichkeit auf solche Vorginge zuriick-
geht, wurde schon erwithnt. HEs darf auch als mdglich angenommen wer-
den, daf} diejenigen Versager der EiweiBmilchtherapie, bei denen die
Stithle diinn, vermehrt, sauer bleiben und hiufig sehr schwach gefarbt
sind, auf diese saure EiweiBfdulnis zuriickgehen. Klinisch spricht hier-
fir, daB in solchen Fillen reichliches Kohlenhydratangebot die beste
Behandlungsform darstellt.

Unter welchen Bedingungen eine stirkere Sdurebildung bei der Ei-
weiBfaulnis stattfindet, ist nicht geniigend bekannt., Es sei nur kurz auf
die Angabe von ScaIFF hingewiesen, daf} gerade der peptische Abbau im
Gegensatz zum tryptischen proteinogene Siurebildung durch Bakterien
ermdéglicht. Die Séuren wurden meist als zufdllige oder stérende Neben-
produkte der mit Interesse gesuchten Basen vorgefunden. Thre Genese
bei der erwahnten Desaminierung entspricht einem Reduktionsvorgang,
indem Wasserstoff an Stelle der Aminogruppe eintritt. Aber auch der bei
der Fiulnis vorkommende oxydative Abbau kann aus Aminosiuren
Fettsduren liefern, indem sie unter Elimination der Aminogruppe in die
um ein Kohlenstoffglied kiirzere Fettsdure iibergehen (A. ELLINGER).
Die experimentellen Grundlagen aller dieser Vorginge sind besonders
nach der dynamischen Seite hin leider noch viel zu diurftig, als daBl mit
ihrer Hilfe eine Analyse klinischer Erscheinungen vorgenommen werden
koénnte.

GroBe Unklarheiten bestehen auch beziiglich des bakteriellen Fett-
abbaues. EscHERICH untersuchte verschiedene der von ihm geziichteten
Darmbakterien auf Fettabbauvermdgen, indem er sie in sterilisierte Milch
einimpfte. Die Milch wurde zu gegebener Zeit mit Essigsdure und Koh-
lensgure zur Gerinnung gebracht, das Koagulat getrocknet und erschép-
fend mit Ather extrahiert. Es ergab sich bei 14tigiger Bebriitung das
folgende Verhalten:

| Wieviel des vorhandenen

Bakterienart | Fettes wurde verbraucht:

%
|

(Bacillus subtilis. . . . . . . | 36
Meconiumbakterien |Streptococcus coli gracilis . . \ 24
{lactis aerogenes. . . . . . . 34
[a,) ....... | 9
3 kulturell differente Coliarten <b) . . . . . . . ’ 51
]c) e e e 63
fluorescens non liquefaciens. . . . . . . . . . . | 8
fluorescens liquefaciens. . . . . . . . . . . .. } 56

In diesen Versuchen ist nur der Verbrauch des Substrates untersucht
worden, wihrend es unbekannt bleibt, was aus dem Fett entstand. In
der gleichen Lage befindet man sich gegeniiber dem Befund von SArGE,
der in einer Kultur des Acidophilus in Zuckerbouillon mit Pepton und
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Slsaurem Natrium das Verschwinden des letzteren beobachtete, wahrend
in der Kultur Propionsidure und Buttersiure erschienen. Es ist hierdurch
nicht bewiesen, wie man es zitiert findet, daB Olsiure in diesem Versuche
in niedere Fettsduren aufgespalten wurde, denn diese kinnen auch aus
Zucker und Pepton entstanden sein. Auffillig ist in dem Versuche
Escrericas die Tatsache, daBl die groBten Unterschiede im Fettabbau-
vermogen der Colibazillen gefunden wurden. Nehen Arten, die Fett kaum
angreifen, wie dies auch ScHIFF fand, gibt es andere, die ein starkes Zer-
setzungsvermdgen fiir Fett besitzen. Hiernach kénnte man an die Mog-
lichkeit einer Entstehung niederer Fettsiuren aus héheren denken, je-
doch fehlen alle experimentellen Grundlagen zu einer solchen Annahme.
Der bakterielle Fettverbrauch ist ein sehr langsam verlaufender Oxydations-
prozef3, bei dem fliichtige Fettsiuren als Zwischenerzeugnisse der Oxydation
in nennenswerter Menge nicht auftreten (KRUsg). DaB die niederen Fett-
séuren selbst sehr viel leichter angreifbar sind und durch verschieden-
artige oxydative und reduktive Prozesse ineinander iiberfithrt werden
kénnen, ist biochemisch sehr interessant, hat aber nur geringes ver-
dauungsphysiologisches Interesse. Auch die chemische Untersuchung
der Stiihle hat bisher keine Unterlagen fiir eine Entstehung niederer aus
héheren Fettsduren geliefert. Vieldeutig ist auch der Befund von SILBER-
STEIN-SINGER, dafl fetthaltiges Nahrmilieu bei Colibeimpfung andere
pharmakologische Wirkungen ergibt als fettfreies. Die stiirmische Ver-
schlimmerung der Symptome, die man klinisch beobachtet, wenn fett-
reiche Gemische an Dyspeptiker gefiittert werden, 1i8t ebenfalls mehr-
fache Deutungen zu. Sie hat zum Teil intermediire Ursachen wie Aci-
dosesteigerung, hangt mit der besonderen Beanspruchung zusammen, die
das Fett an Sekretion und Resorption stellt, und steht vielleicht auch in
Beziehung zu der starken Wachstumsforderung von Colibazillen durch
Fettemulsionen, die ScHTFF beschreibt. Andererseits ist es bekannt, daf
Faulnisvorgénge, besonders die Seifenstuhlbildung, durch Fett eine Stei-
gerung erfahren kénnen. Der Fettgehalt der Nahrung hat eine Beziehung
zum Mechanismus der Kalkseifenbildung im Dimndarm. Eine direkte Ein-
wirkung auf die Mikrobiose im Dickdarm aber ist gerade hierbei unwahr-
scheinlich, denn die Anaerobier greifen Fett gar nicht an (SCHREIBER).

Eine eigentiimliche Beeinflussung der Bruststuhlfiora durch das Fett
wurde von FREUDENBERG-HELLER gesehen. Sie fanden, daf Frauen-
milchstithle alkalisch wurden und eine teilweise degenerierte Bifidusflora
aufwiesen, wenn das Frauenmilchfett nicht in genuinem Zustande, son-
dern lipolytisch verseift zugefithrt wurde. Bei zwei reinen Brustkindern
mit acholischen Fettstithlen war sogar eine Uberwucherung der Brust-
stuhlflora durch eine Mischflora erfolgt, wobei die Reaktion ebenfalls
neutral oder leicht alkalisch wurde. Der Mechanismus dieser Schidigung
ist um so weniger verstandlich, als Apay in vitro fiir den Bifidus eine
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Forderung durch Natronseife, d. h. durch Fettsiure, da die Kultur Milch-
zucker enthielt und sauer war, gefunden hat. Auch hier sieht man, daf
die Reagenzglasverhiltnisse nicht ohne weiteres auf die Vorginge im
Darmkanale iibertragen werden kénnen.

Zum SchluB sei die Frage der Umstimmung der Bakterienflora zu
therapeutischen Zwecken, die in der Gynikologie gewisse Erfolge auf-
zuweisen hat, gestreift. Es wurde von verschiedenen Seiten daran ge-
dacht, die pathogenen Bakterien aus der Dysenterie- und Typhusgruppe
mittels einer milchsaurebildenden Flora zu verdringen, was durch grofBe
Milchzuckergaben zu erreichen wire. Dieser Gedanke ist am Schreib-
tisch entstanden, praktische Erfolge hat er nicht gezeitigt. Brustkinder
mit ihrer stark acidophilen Flora sind gegen solche Infekte keineswegs
geschiitzt. HEs ist zu beriicksichtigen, daB die Reaktion weder so weit
oralwéirts umgestimmt werden kann, wie dies nétig ware, und daB die
Erreger im Schleim der sezernierenden Mucosa der schidlichen Reaktion
weniger ausgesetzt sind. Erfolglos war auch die Verfiitterung von Bak-
terienkulturen. Nach Verabreichung des Colipraparates Mutaflor sah
MEerrz sogar Schidigung in Gestalt schwerer Coli-Kolitis. Der Gedanke,
die Bakteriophagenwirkung therapeutisch auszuniitzen, hat sich eben-
falls am Krankenbette nicht bewihrt (KRENZ).
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