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Resorption und Ablagerung



Die Resorption aus dem Darm’'.

Von

F. VERZAR
Debreczen.

Mit 6 Abbildungen.

Zusammenfassende Darstellungen.

Epwarps, H. H.: Legons sur la Physiologie, 5. Paris 1859. — Lo~geT, F. A.: Traité
de Physiologie 3. Paris 1868. — WirricH, U. v.: Resorption. Hermanns Handb. d. Physiol.
51L, 255—300 (1880). — MUNEK, J.: Resorption. Asher-Spiros Erg. Physiol. 11, 269—330
(1901). — CouxuEM, O.: Die Physiologie der Verdauung und Aufsaugung. Nagels Handb.
d. Physiol. 2, 607—658 (1907). — StarLING, E. H.: Die Resorption vom Verdauungskanal
aus. Oppenheimers Handb. d. Biochem. 3 H, 219—242 (1909). — GoLpscaMIDT, S.: On
the mechanism of absorption from the intestine. Physiologic. Rev. 1, 421—453 (1921). —
Loxpow, E. S.: Neuere Forschungen auf dem Gebiete der Verdauung und der Resorption
von Nahrungsstoffen. Oppenheimers Handb. d. Biochem., Erg.-Bd., 405 (1913). — BLOOR,
W. R.: Physiologic. Rev. 2, 92 (1922).

Allgemeines.

Unter Resorption versteht man im allgemeinen das Eintreten von Substanzen
in das Blut, die sich auBerhalb der GefiBlwand befinden. Demgem&f wird man
eine Resorption aus jedem Organ feststellen konnen, denn iiberall sind die Capil-
laren fihig, gewisse Substanzen durchtreten zu lassen. Die Bedingungen der
Resorption werden also zum Teil identisch sein mit jenen, die den Fliissigkeits-
austausch durch die Capillarwand auch in anderen Geweben regeln. Aufler diesen
allgemeinen Bedingungen der Resorption wird es aber auch noch spezielle Be-
dingungen geben, die die Resorption in den einzelnen Organen verschieden
gestalten.

Man wird deshalb von einer Resorption von der duleren Korperoberfliache,
von den Oberflichen der verschiedenen Korperhohlen, aus dem Darm, der
Lunge, der Blase, ferner aus parenchymatosen Organen, aus Muskeln und aus
dem Unterhautzellgewebe usw. sprechen.

Ein ganz allgemeiner Gesichtspunkt wird sein, dafl gewohnlich nur ge-
loste Substanzen durch die Zellwand gelangen koénnen, dall aber andererseits
sowohl im Blut als in den Zellen nicht diffusible kolloidale Substanzen gefunden
werden. Sekundéare Wirkungen miissen also hier eingreifen.

Fiir die Resorption im Darmkanal ist charakteristisch, daf} hier die Funk-
tion des Organs mit der Aufgabe der Resorption auf das engste verbunden ist.
Der Zweck der Verdauung im Magendarmkanal ist:

1 In das bereits Marz 1924 beendete Manuskript wurde Anfang 1929 die Literatur
bis 1928 erginzend, soweit wie mdéglich, nachgetragen.

1*
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1. Die Energie liefernden Nahrungsmittel bei mdglichst geringem Energie-
verlust so weit abzubauen, dal sie gut l6slich, gut diffusibel, also zur Resorption
geeignet sind. Unsere Nahrungsmittel sind fast alle Reservesubstanzen, deren
Bildung mit einer Herabsetzung ihres osmotischen Druckes, mit einer Uber-
fihrung in einen kolloidalen Zustand verbunden ist. Gleichzeitig hiermit geht
eine Maskierung der reaktionsfihigen Gruppen (ROEMANN?). Die Spaltung
durch hydrolytische Enzyme bewirkt nun einerseits eine Steigerung der Dif-
fusibilitdt, des osmotischen Druckes und macht andererseits die reaktions-
fahigen Gruppen frei.

2. Die zweite Bedeutung der Verdauung im Darm, die ABDERHALDEN
betont hat, ist, dall die Nahrungsmittel bis zu unspezifischen Spaltprodukten
abgebaut werden sollen. Das ist besonders deutlich beim Eiweill, wo der Abbau
bis zu den unspezifischen Aminosduren geht. Auch die Resorption von un-
gespaltenem nativen Eiweill, das in Wasser 1slich ist, ist moglich, aber sie wird
nicht im Stoffwechsel verwertet, und nicht abgebautes Rinderserum wirkt z. B.
im Hundedarm als Reiz?, wenn es nicht vom Pankreassaft abgebaut ist. Di-
saccharide sind gut diffusibel, sie konnen, wenn sie den Darm iiberschwemmen,
in die Zirkulation gelangen, aber verwertet werden sie kaum. Auch die Fette
werden bis zu Fettsiuren abgebaut. Es kann zwar zu einer Ablagerung von
unspezifischem Fett kommen, wenn man einseitig tibertrieben mit einem be-
stimmten Fett ernahrt (Munk), aber auch dieses wird immer erst umgebaut,
wenn es verwertet werden soll.

Wenn es also iiberhaupt erlaubt ist, von dem Zweck einer physiologischen
Funktion zu sprechen, so wird man zugeben miissen, dal die Darmverdauung
nicht nur den Zweck hat, die Nahrungsmittel resorbierbar, sondern sie jedenfalls
auch reaktionsfahig, verwertbar und auch ungiftig zu machen.

Das resorbierende Epithel selbst 146t aber alle resorbierbaren Substanzen
durch, ohne eine Auswahl zwischen assimilierbaren, niitzlichen oder giftigen
Substanzen zu treffen3.

Ebensowenig verfiigt der Darm {iber Einrichtungen, die Grofle der Resorption
zu regulieren. Wenn die Verdauung normal ist, so wird so viel resorbiert, wie
zugefithrt wird, ganz unabhéngig vom Bedarf (Starring?). Die Regulation,
wieviel resorbiert werden soll, geschieht auf dem Umwege iiber den Appetit
und Durst. Die Resorption selbst wird nur in ganz extremen Fallen (von Plethora)
vom Blut aus beeinflullt, nicht aber unter normalen Umstinden. Selbst die
Resorption des Wassers ist vollstiandig unabhéngig vom Bedarf des Kérpers.
Regulationsmechanismen iiberwachen die Aufnahme sowie die Ausscheidung,
niemals aber die Resorption. Es scheint a priori also nicht sehr wahrscheinlich
zu sein, daB bei einem Prozef}, der nicht vom Bediirfnis des Korpers, sondern
nur vom Angebot abhingt, aktive Lebensfunktionen der resorbierenden Zelle
eine wesentliche Rolle spielen sollen.

I. Die Resorption in den verschiedenen Teilen des Darmkanals.

Die Resorption im Darmkanal kann von der Mundhohle bis zum Rectum
stattfinden. Die verschiedenen Teile zeigen aber sehr groBle Unterschiede be-
ziiglich der qualitativen und quantitativen Verhaltnisse. Diese sind bedingt
1. durch die anatomische Differenzierung der verschiedenen Teile, 2. durch

1 Roumaxy, F.: Biochem. Z. 12, 26 (1915).

2 Owmr, R.: Pfliigers Arch. 126, 428 (1909).

3 Siehe dazu H.D. Dakin: J. of Biochem. 4, 437 (1908).
4 STarLING: (Oppenheimers Handb. d. Biochem. 3 II, 216.
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den Aufenthalt der Nahrungssubstanzen in diesen und 3. durch den Zustand
der Nahrungssubstanzen daselbst. Die Kombination der optimalen Verhilt-
nisse bringt es mit sich, daBl der Hauptresorptionsort der Diinndarm ist.

1. Resorption aus der Mundhahle.

Die anatomische Differenzierung der Mundschleimhaut macht sie ungeeignet
fir eine ausgiebige Resorption. Sowohl die Mundhéhle wie der Oesophagus
sind mit einem mehrschichtigen Plattenepithel bedeckt. Die Entfernung der
Capillaren von der Oberfliche der Schleimhaut ist grofl. Das Epithel ist fest.
Eine Diffusion wird deshalb schon aus anatomischen Griinden nur langsam
stattfinden. Auch die anderen Faktoren sind fiir eine Resorption hier ungiinstig.
Sowohl im Mund wie im Oesophagus verweilen die Nahrungssubstanzen nur
ganz kurz. Eiweill, Fett und Polysaccharide sind hier auBlerdem noch nicht
in diffusible Korper gespalten.

Andererseits besteht aber gar kein Grund, anzunehmen, dall gut diffusible
oder lipoidlosliche Substanzen in der Mundhohle nicht resorbiert werden. Tat-
sichlich gelingt es auch, wenn man durch Unterbindung des Oesophagus bei
Tieren das Schlucken verhindert, sehr rasch dieselben mit Nicotin oder Phenol?!
zu vergiften. Es liegt auf der Hand, daBl auch Arzneimittel auf diese Weise
gut resorbiert werden miissen. MENDEL? hat fiir Fille, in denen zu vermeiden
ist, dafl das Arzneimittel in den Magen gelangt, empfohlen, die Substanz lange
im Munde zu halten. Atropin, Medinal, Nitroglycerin, Pyramidon werden so
rasch resorbiert, wie sich aus der Wirkung beurteilen 1a8t3.

2. Resorption aus dem Magen.

Die Magenschleimhaut ist fiir die Resorption ungeeignet. Sie ist fast ganz
mit Driisen bedeckt, von welchen ein entgegengesetzter Fliissigkeitsstrom aus-
geht. Die zur Verfiigung stehende Resorptionsoberfliche ist relativ gering.

Die Resorptionsversuche aus dem Magen wurden auf verschiedene Weise
ausgefithrt. Am besten sind jene, in welchen eine Duodenalfistel angelegt wurde.
Man mul} aber sehr darauf achten, daf} der normale Pylorusreflex erhalten bleibt.
Dies ist nur dann der Fall, wenn das Duodenum auch immer richtig gefiillt
wird und wenn ferner aus der Fistel kein Darminhalt flieft. Von diesem Ge-
sichtspunkt aus sind die Versuche von LonpoxN und Surima* zu betrachten.
Methodisch gute Versuche stammen von ToBLER®. Er findet, dafl im Magen
17—30% des verfiitterten Muskeleiweiles resorbiert wird. Laxa® findet bei
griindlicher Beachtung aller dieser Kautelen, dall von verfiittertem Fibrin
im Magen 70% in geloste Form gebracht werden, von denen 10% resorbiert
werden. Die Verdauung im Magen geht sicher nicht bis zu Aminosiuren, so daf3
héhere Spaltprodukte resorbiert sein miissen, wahrend nach LoNpoxs Anschau-
ung dieses nicht der Fall ist. Versuche, in denen der Magen am Pylorus unter-
bunden wurde, haben nur eine theoretische Bedeutung, denn sie koénnen zwar
z. B. beweisen, dall Eiweillspaltprodukte prinzipiell vom Magen aus auch resor-
biert werden, sagen aber nichts iiber die tatséchlichen Verhéltnisse aus.

1 KarmEL: Resorption in der Mundhéhle. Dissert. Dorpat 1873. — MELTZER: Amer.
J. med. Sci. 1899.

2 MeNDEL: Miinch. med. Wschr. 1922, 1593; 1923, 1926 — Klin. Wschr. 1924, 470.

3 Von der Zahnpulpa aus wird 4s und KJ in nachweisbaren Mengen resorbiert.
(Kunopa, T. Vjschr. Zahnheilk. 43. 73. (1927).

¢ LonpoN u. Surima: Hoppe-Seylers Z. 46, 209 (1905).

5 ToBLER: Hoppe-Seylers Z. 45, 185 (1905).

6 LaNg, G.: Biochem. Z. 2, 225 (1906).
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Insbesondere werden vom Magen leicht resorbiert lipoidlssliche Stoffe, wie
Alkohol, ferner CO,. Nach TappEINER, HirscH, MERING! sollen, wenn gleich-
zeitig aufgenommen, Kochsalz, Zucker und Pepton rascher resorbiert werden.
Auch scharfe Stoffe, wie Pfeffer usw., bewirken eine beschleunigte Resorption
vom Magen aus. Nach der #dlteren Ansicht von Braxpr? beruht dies auf einer
durch diese Substanzen bewirkten Hyperimie der Magenschleimhaut. Nach der
Ansicht von JODLBAUER? aber soll es sich um eine direkte Reizwirkung auf
das Epithel handeln.

Eine Resorption von Wasser aus dem Magen findet gar nicht statt. Ursache
hierfiir ist (ComnmEIM dagegen ScHEUNERT), daB das aufgenommene Wasser
fast momentan der Curvatura minor entlang zum Pylorus lauft und von
dort in das Duodenum gelangt.

Besonders hervorgehoben sei, daf3 das Magenepithel bei hoher Konzentration
im Blut veschiedene Substanzen ausscheidet (Borsiure, Milchsiure, Jodide,
Farbstoffe)*.

3. Resorption aus dem Diinndarm.

Nach den Angaben, die mittels Rontgenuntersuchungen gewonnen wurden,
sind wir genau iiber die Zeit orientiert, welche die Nahrung in verschiedenen
Teilen des Darmkanals zubringt. Nach ScHMIDT-NOORDEN® gelten fiir eine aus
350 ccm Mehlbrei mit 80—100 g BaSO,; bestehende Nahrung die folgenden
Zahlen:

Eintritt in das Duodenum 15—20 Minuten nach der Nahrungsaufnahme.

Unteres Ileum fast die ganze Menge 3—4 Stunden nach der Nahrungs-
aufnahme.

Ubertritt in das Coecum 5—8 Stunden nach der Nahrungsaufnahme.

Beginn der Fiillung der Flexura sinistra 10, spitestens 12—15 Stunden nach
der Nahrungsaufnahme.

Das Rectum ganz gefiillt nach 14—18 Stunden.

Die letzten Reste aus dem Rectum verschwanden 36—48 Stunden nach der
Nahrungsaufnahme.

Aus dieser Zusammenstellung geht deutlich hervor, daB die ganze Nahrung
etwa innerhalb 10 Stunden den Diinndarm passiert. Findet durch vermehrte
Peristaltik, z. B. bei Anwendung von Abfiihrmitteln, eine raschere Wanderung
statt, so wird die Resorption oft sehr verschlechtert (VALERrI®). Nach verschie-
denen Erfahrungen findet man an der Valvula ileocoecalis im Chymus keine
Kohlehydrate, fast kein Fett und etwa 15—17% N-haltige Produkte. Der
Chymus hat hier einen ziemlich konstanten Wassergehalt, der ganz unabhiingig
von dem aufgenommenen Wasser ist?.

Der Hauptort der Resorption fiir alle Nahrungsmittel ist demnach der
Diinndarm. Die anatomischen Verhaltnisse eignen ihn dazu. Insbesondere
seine grofle Linge, die auBerordentliche Entfaltung seiner Oberfliche (KERK-

1 TAPPEINER: Z. Biol. 1880, 16. — Hirscu: Zbl. klin. Med. 1893. — MgRrING: Verh.
Kongr. inn. Med. 18%4.

2 BranDL: Z. Biol. 1893, 29.

3 JODLBAUER: Arch. internat. Pharmaco-Dynamie 1902, 10. Siehe auch MEYER-
GortLiEB: Experimentelle Pharmakologie, S. 166.

4 LrpscHITz, W. Ber. u. d. ges. Phys. 42, 572. — Kosavasur, K. Acta Scholae med.
Kioto. 8, 465. (1926).

5 ScaMIDT-NOORDEN: Klinik der Darmkrankheiten, S. 86 (1921).

6 VALERI, G. B.: Arch. ital. de Biol. 52, 102 (1909).

7 Siehe hierzu MACFADYAN, NENCKI, SIEBER: Arch. f. exper. Path. 28, 311 (1891). —
HowieMany: Boas’ Arch. 2, 296 (1896). — Ewarp: Virchows Arch. 75, 409 (1879). —
ScHMIDT, A.: Boas’ Arch. 4, 137 (1898).
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RINGsche Falten) und besonders die grofle Zahl der speziell fiir die Resorption
differenzierten Zotten. Beim Menschen findet man von ihnen 18—40 pro qmm.
Sie erreichen eine Hohe von 0,2—1 mm und bedecken die ganze Oberflache des
Diinndarms. Krocu' berechnet nach Mary beim Hunde 16 Zotten pro gmm.
Diese sind 0,5—0,6 mm hoch und 0,2—0,25 mm breit und ihre Oberfliche un-
gefihr 0,43 qmm. Beziiglich der ausfiihrlichen Histologie mufl auf das ent-
sprechende Kapitel dieses Handbuchs? verwiesen werden. Hier kénnen nur einige
direkt mit dem Resorptionsprozef zusammenhingende Fragen besprochen werden®.

a) Histologie der Zotten.

Die Zotten sind mit einem Zylinderepithel bedeckt. Dieses bietet das
grofte Interesse fiir den Mechanismus der Resorption, denn alle Substanzen
miissen durch dieses durchtreten. Die Epithelzellen haben beim Menschen eine
Hohe von 22—26 p und eine Breite von 6—9 p und sitzen auf einer homogenen
Basalmembran. An der freien Oberfliche haben diese Zellen einen Cuticular-
saum (HENLE), der eine feine Streifung erkennen 1a6t. R. HEIDENHAIN hat diese
feine Streifung als das Bild von feinen Stabchen aufgefafit. In der dlteren Litera-
tur wurde vielfach angenommen, daB sie contractil seien und wie Fangarme
von der Zelle ausgestreckt und eingezogen wiirden. PRENANT betrachtet sie
als Cilien, die ihr Bewegungsvermogen eingebiiBt haben. Tatsache ist, daB
dicht unter dem cuticularen Saum Kornchen liegen, die sich dhnlich farben wie
die Basalkérperchen der echten Flimmerzellen (M. HEIDENHAIN). Wenn man
bedenkt, daB es eben dieser feine Cuticularsaum ist, durch welchen die Sub-
stanzen durchtreten miissen, so wird man begreifen, wie begierig die Physiologie
die Aufkldrung iiber das Wesen dieses Cuticularsaumes erwartet.

In der ruhenden Zelle findet man oben einen dunkleren, alveolar gebauten
Teil. Darunter helleres Protoplasma mit deutlichem GoLrcischen Netzapparat.
Im Protoplasma liegen parallelfaserige Fibrillen, welche aus Kérnchen zusammen-
gesetzt sind (Bioblasten von ALTManN, Mitochondrien von BexDA). Nach
M. HErDENHAIN haben diese Fibrillen erstens mechanische Bedeutung. Sie wir-
ken gegen Seitendruck (Tonofibrillen). Zweitens haben sie eine Funktion bei
der Resorption, indem sie die resorbierten Substanzen (Wasser, Ldosungen)
weiterleiten (S. hierzu auch S. 57, CRAMER und LUDFORD.)

Nach KreHL, PoL1cARD, ARNOLD, CHAMPY sollen sich in den Mitochondrien
wihrend der Resorption Unterschiede zeigen. Bei lingerem Fasten findet man
im oberen Teil der Zelle eine und im unteren Teile der Zelle eine zweite Gruppe
von gebogenen langen Faden. Diese Gruppen sind durch lange Chondriochonten
an den Seiten der Zelle verbunden. Zur Zeit der Resorption von Eiweill und Fett
scheinen sie sich zu lockern und zerfallen in Kérner, und zwar zuerst im oberen
Teile der Zellen. Auch die Farbbarkeit der Koérner andert sich; bei der Fett-
resorption sollen zuerst diese Kérner erscheinen und iiber diese sollen sich
dann die Fetttropfchen legen. CrampY hat demgemiB den Mitochondrien eine
,.katalytische Rolle bei der Resorption zugewiesen. Morphologen sprechen
auf Grund der doppelten Anordnung der Mitochondrien von einer ,,Bipolaritat‘
der Darmepithelien (CHAMPY, PRENANT) und stellen sich den Resorptionsprozef3
analog der Driisensekretion vor. Auf Grund der histologischen Bilder nehmen sie
an, dafl die Darmepithelzelle die vom Darmlumen aus aufgenommene Substanz

! KrocH: Physiologie der Capillaren. 1924.

2 Siehe hierzu F. GROEBBELS: Histophysiologie des Darmes. Dieses Handb. 3, 668—681;
ferner W. v. MOLLENDORF: Z. Zellforschg 2, 129 (1925).

8 Szymonovicz: Lehrb. d. Histol., S. 232 (1921). Wegen der alteren Literatur siehe
besonders HEIDENHAIN: Pfliigers Arch. Suppl. 1888.
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gegen das Zotteninnere zu sekretiert, wobei die obere Zellpartie resorbieren, die
untere sekretieren soll. Wir werden weiter unten sehen, dal man sich physio-
logisch fiir die meisten Phasen der Resorption einfachere Anschauungen gebildet
hat. Immerhin gibt es viele Schwierigkeiten fiir die rein physikalisch-chemischen
Erklarungsversuche der Resorption und deshalb konnen uns diese histologischen
Bilder ein Fingerzeig fiir eine etwaige aktive Zellarbeit beim Resorptions-
prozel sein.
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Abb. 1. Schema der Resorption aus dem Diinndarm. A Zotte mit glatter Muskulatur; B mit Capillaren;

C mit zentralem Lymphraum. In den Zotten ist das Zylinderepithel mit dem Stibchensaum gezeichnet.

In C bedeuten Punkte den Weg der Fetttropfchen. L=Leber. VCJ=Vena cava inf. VCS=Vena cava sup.
VP=Vena portae. T=Ductus thoracicus. do=Aorta. H=Herz.

Fiir die Resorption hat auch die Intercellularsubstanz, die zwischen den
Zellen liegt, Bedeutung. Nach M. HEIDENHAIN ist sie gegen das Darmlumen
zu durch eine VerschluBleiste abgeschlossen.

Fiir die Resorption von Wichtigkeit konnen auch die zwischen den Zylinder-
epithelien iiberall sichtbaren Leukocyten sein. Man hat daran gedacht, daf
sie beim Weitertransport von resorbierten Substanzen (s. Fettresorption) beteiligt
sind. Eine groflere Rolle werden sie wohl nicht spielen, doch muf3 zugegeben
werden,dal wir weder iiber ihre, noch iiber die Bedeutung der zahlreichen Wander-
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zellen, die iiberall zwischen den Maschen des retikularen Bindegewebes des Zotten-
korpers liegen, orientiert sind.

Ebenso ist die Rolle der zahlreichen Lymphknoten, aus denen bestéindig
zahlreiche Lymphocyten durch das Zottenepithel evtl. bis zur Oberflache des
Darmes und von dort wieder zuriickwandern, durchaus nicht klar. Sie
miissen jedenfalls eine grofle Bedeutung haben. Vielleicht sind sie der Ausdruck
von antibaleteriellen AbwehrmaBregeln. Sie sind es vielleicht, die verhindern,
dafl die Bakterien des Darmes in die Schleimhaut einwandern. Darauf weist
ihre Beteiligung bei Infektionen hin. Aber ihre alleinige Rolle diirfte dies doch
nicht sein.

Erwiahnt sei nur, daf zwischen den Zylinderepithelien einzelne schleim-
produzierende Becherzellen zu sehen sind, die von manchen nur fiir umgewan-
delte Zylinderepithelien gehalten werden.

Das retikulare Bindegewebe, aus welchem sich der Zottenkdrper zusammen-
setzt, verdichtet sich unterhalb des Epithels zur Basalmembran und weiter
unten, an der Basis der Zotte, zur Lamina propria des Darmes. In dieser liegen
zahlreiche Lymphfollikel, kleine Solitérfollikel und groBe Paversche Plaques.
Die Lymphgefafle umflechten diese, ohne in die Follikel einzutreten (TEICH-
mANNsche Netze). Die Lymphgefille beginnen im zentralen Chylusraum der
Zotten oft mit einer kolbigen Anschwellung. In groflen Zotten sind oft auch
2—3 Anschwellungen vorhanden. Sie sind mit einschichtigem Plattenepithel
bedeckt und bilden zuerst das Unterzottengeflecht und dann den submukésen
Plexus. Von hier gehen sie im Mesenterium als Chylusgefafie parallel den Blut-
gefiflen. Vom submukésen Plexus an sind sie mit Klappen versehen, die so
gestellt sind, dafl die Lymphe nur in der Richtung vom Darm fort flieBen kann.

In der Langsrichtung der Zotte befinden sich schmale Ziige glatter Muskel-
zellen, welche in Verbindung mit der Muscularis mucosae stehen und bis zur
Basalmembran reichen. Im Zottenkérper bilden sie ein muskuliares Netzwerk,
dessen Kontraktion ein Kiirzerwerden der Zotten zur Folge haben mubf (s. S. 22).

Die Blutgefiafle reichen in den Zotten in Form eines dichten Capillarnetzes
bis direkt unter die Basalmembran des Zylinderepithels. An ausgeschnittenen
Déarmen sieht man sie haufig mit Blut gefiillt wie an einem Injektionspraparat.
Nach Marn (vgl. KrocH?) tritt in jede Zotte eine Arterie, die bis zur Spitze
verlauft, sich dort in 15—20 Capillaren teilt, die unter dem Epithel herabziehen
und ein engmaschiges Netz bilden. Die einzelnen Capillaren haben im Mittel
einen Durchmesser von 8 u. Die Oberfliche der Capillaren wird zu 82% der
Epitheloberfliche berechnet.

Die viel komplizierteren Gefafle in den Zotten der Kaninchen hat VimTrup
{nach KrocH) beschrieben. Hier wird die Oberfliche der Zotte zu 2,2 qmm und
die Capillaroberfliche zu 2,4 qmm berechnet.

b) Quantitative Verhéltnisse der Diinndarmresorption.

Man findet oft Angaben, dal} verschiedene Teile des Diinndarms auf ver-
schiedene Weise resorbieren. So wird von Om1? z. B. angegeben, daBl Pepton aus
dem Ileum besser resorbiert werde, dagegen Traubenzucker und Rohrzucker
schlechter. Nacano?® sagt, dafl im oberen Teile des Diinndarmes der Zucker ver-
héltnismafBig schneller resorbiert werde, als das Wasser und im unteren Teile
umgekehrt, das Wasser schneller als der Zucker. Auch soll im Jejunum die
Resorption von NaCl im Verhaltnis zum Wasser langsamer erfolgen als im Ileum.

1 KroGH: Anatomie und Physiologie der Capillaren, S. 14. Berlin: Julius Springer 1924.
2 Omr: Pfliigers Arch. 126, 540 (1909).
3 Nacano: Pfliigers Arch. 90, 402 (1902).



10 F. VErzAR: Die Resorption aus dem Darm.

Schon RoEMANN betonte, dal3 die Alkalescenz des Darminhaltes, besonders im
Ileum, stark zunimmt. Wie diese Unterschiede in der Sekretion von alkalischem
Darmsaft diese verschiedenen Resultate beeinflussen, ist schwer zu sagen. CRONER
sah Unterschiede der Fett- und Seifenresorption, NoBEcoURT und VITrY?! hin-
sichtlich des osmotischen Ausgleiches von Salzlgsungen.

Untersuchungen, wie die von GRIMMER?, bei welchen Tiere einige Zeit nach
der Fiitterung getétet und dann ihr Darminhalt untersucht wurde, zeigen eine
derartige Variabilitit der Befunde, daB man ziemlich miBtrauisch gegeniiber
allen Versuchen sein mul}, die eine quantitative Gesetzmafligkeit beziiglich
der Resorption verschiedener Substanzen in verschiedenen Teilen des Diinn-
darmes feststellen wollen.

ARrHENIUS? hat auf Grund der Versuche von LoxpoxN und Mitarbeitern
das sog. Quadratwurzelgesetz aufgestellt. Lonpox und GAWRILOVITSCH? AuBern
sich diesbeziiglich folgendermafien: ,,Bei der Resorption von Eiweil3- und Kohle-
hydratabbauprodukten ist ceteris paribus die Menge des zur Resorption ge-
langenden Stoffes direkt proportional und die Menge des Wassers umgekehrt
proportional der Quadratwurzel der zugefithrten Menge; bei ungewdhnlich
groBen Konzentrationen wichst die Flissigkeitsmenge bei der Resorption im
Darm an, anstatt abzunehmen. Die Stoffresorption ist dabei der Quadratwurzel
nicht proportional.

4. Resorption aus dem Dickdarm.

Der in den Dickdarm gelangende Chymus enthilt fast keine resorptions-
fahigen Substanzen mehr, auBer Wasser. Demgemif findet hier und im Rectum
unter normalen Verhéltnissen auch nur eine Resorption von Wasser statt, so
daB} der Chymus hier etwa zwei Drittel seines Wassergehaltes verliert. Hierzu
befihigt den Dickdarm das lange Verweilen des Darminhaltes.

Vom Dickdarm kénnen prinzipiell alle jene Substanzen resorbiert werden,
die aus dem Diinndarm resorbiert werden konnen. Gelangen die Nahrungsmittel
jedoch per rectum in den Dickdarm, so kénnen nur die resorbiert werden, die
wasserloslich und diffusibel oder lipoidléslich sind. Nicht aber jene, die zu ihrer
Resorption auch im Diinndarm zuerst gespalten werden miissen, wie z. B. Eiweil3.
Diese werden nur dann resorbiert werden koénnen, wenn entweder aus dem
Diinndarm stammende Darmenzyme sie spalten oder sie durch eine Antiperistaltik
in den Diinndarm gelangen.

So wird, falls er per rectum in den Dickdarm gelangt, Traubenzucker resor-
biert (Reacr, HARI, Harisz’). Auch Fett soll resorbiert werden (MUNK und
RoseEnsTEIN®, ORNSTEIN?) und ebenso auch Aminoséuren (BYwWATERS und RENDLE
Scuort®). NakAzZAWA? hat neuerdings auch gezeigt, da3 der Dickdarm die ver-
schiedensten Substanzen sehr stark resorbiert, 1/,—1/, so stark wie der Diinndarm.

Beziiglich der weiteren Einzelheiten sei auf das Kapitel iiber Resorption
aus dem Rectum und Néahrklysmen verwiesen?o.

! NoBECOURT, P. u. G. ViTry: Arch. de Physiol. et Path. genér. 6, 733 (1904).

? GRIMMER, W.: Biochem. Z. 2, 118, 389 (1907). Siehe die ahnlichen Versuche von
Loxpox u. Porowzowa: Hoppe-Seylers Z. 49, 328 (1907).

3 ArrHENIUS, S.: Hoppe-Seylers Z. 63, 323 (1909).

* LonpoN u. GawriLowrrsca: Hoppe-Seylers Z. 74, 322 (1911).

5 ReacH: Pfliigers Arch. 86, 247 (1901) (siehe hier auch die ausfiihrliche altere Lite-
ratur) — Arch. f. exper. Path. 47, 231 (1902). — HAgI u. HarAsz: Biochem. Z. 88 337 (1918).

¢ MuNk u. ROSENSTEIN: Virchows Arch. 123, 489 (1891).

” ORNSTEIN, L.: Biochem. Z. 8%, 217 (1918).

8 BywaTERS u. RENDLE ScHORT: Arch. f. exper. Path. ¥4, 426 (1913).

¥ Naxazawa, F.: Tohoku J. exper. Med. 6, 130 (1925).

10 Siehe auch MassoL u. Miner: C. r. Soc. Biol. 64, 447 (1908)
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II. Die Methodik der Resorptionsforschung.

Es ist hier nicht der Ort, eine ausfiihrliche Darstellung der Methodik der
Resorptionsforschung zu geben. Einiges mul doch bemerkt werden, da die
Resultate weitgehend davon abhidngen, ob die Methode entsprechend war.

Die Darmschleimhaut ist auBlerordentlich empfindlich. Wahrend der
Darm in Ringerlésung noch tagelang seine Kontraktionen fortsetzt, siecht man
bei den in Ringerlosung gelegten Dirmen schon nach einigen Minuten die
Schleimhaut sich ablésen. Deshalb kénnen alle Versuche, bei welchen iiberlebende
Darmschlingen in Ringerlésung suspendiert untersucht worden sind, nur einen
sehr bedingten Wert haben. Bei einer solchen Methodik wird ja auch ein ganz
abnormer Durchtritt der Fliissigkeit von der Serosa zur Mucosa und umgekehrt
benutzt, wiahrend sonst der Durchtritt nur von der Schleimhautoberfliche
bis zu den Capillaren geht. Es konnen evtl. prinzipielle Fragen gelost werden,
aber nichts Quantitatives iiber die Verhiltnisse im Korper ausgesagt werden.
Auf diese Weise hat CornmEIM wertvolle Resultate bekommen und nach ihm
viele andere, wie HoBER, WALLACE und CusHNY und neuerdings besonders Lascr?,
der die Resorption aus iiberlebenden, suspendierten, abgebundenen Darm-
stiicken untersucht. Die zu untersuchende Fliissigkeit kam in das Innere des
Darmstiickes.

Noch viel weniger benutzbar ist fiir den Darm die kiinstliche Durchstromung
mit defibriniertem Blut oder mit Salzlgsungen. Es ist bisher nicht gelungen,
auf diese Weise eine Methodik auszuarbeiten, mit welcher die normale Funktion
der Darmschleimhaut erhalten worden wére.

Eine dritte Methode ist die, daB man das Tier einige Zeit nach der Fiitterung
titet und den Darminhalt an verschiedenen Stellen untersucht. Die Zusammen-
setzung des Chymus wird Aufklirung geben, welche Substanzen inzwischen
resorbiert worden sind. Einige Versuche von Lonpox sind auf diese Weise aus-
gefithrt worden. Die Methode von Cori? besteht darin, dafl er Ratten die zu
untersuchende Substanz mit Magensonde eingibt, nach einer bestimmten Zeit
das Tier totet und die Substanz im Darminhalt bestimmt. (Resorptionskoeffizient:
auf 100 g Korpergewicht und eine Stunde bezogene Menge der resorbierten
Substanz. 7% Genauigkeit.)

Physiologische Verhiltnisse werden durch Versuche mit der Fistelmethode
erstrebt. Diese ist besonders von LoxDox und seiner Schule ausgearbeitet worden.
Loxpon hat seine Methode als Polyfistelmethode bezeichnet. Er legt Fisteln
an verschiedenen Abschnitten des Diinndarmes an und untersucht den aus diesen
stromenden Chymus. Ahnliche Versuche sind auch an Menschen angestellt
worden (NOLEN), die ein oder zwei Darmfisteln in verschiedener Hthe hatten.
Auch mit dieser Methode muBl man ganz bestimmte Gesichtspunkte vor
Augen halten. So wird z. B. die Resorption aus dem Magen davon abhéngen,
mit welcher Geschwindigkeit er sich durch den Pylorus entleert. Der Pylorus-
reflex wieder hingt von der Fiillung des Duodenums ab. FlieBt durch eine
Duodenalfistel direkt nach dem Pylorus der Darminhalt ganz heraus, so erhalt
man ganz abnorme Resultate. Man muB in diesem Falle eine zweite Fistel
anlegen und durch diese das Duodenum immer wieder fiillen, wenn man unter
Verhaltnissen arbeiten will, welche den normalen #hnlich sind. Sicherlich ist die
Fistelmethode, wenn sie richtig angewendet wird, die am meisten physiologische.

1 LascH: Biochem. Z. 169, 292 (1926). — TRENDELENBURG, S.: Arch. f. exper. Path.
81, 55 (1917).
2 Corr, C. F.: Proc. roy. Soc. Lond. 22, 495 (1925).
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Eine vielbenutzte Methode beruht auf dem Prinzip der Thiry-Vellaschen
Fistel'. Eine Darmschlinge wird an einem oder besser an zwei Enden ausgeschal-
tet, in die Bauchwand verpflanzt, mit der zu untersuchenden Fliissigkeit gefiillt,
diese nach einiger Zeit wieder ausgewaschen. Die verschiedenen Methoden zur
Anlage dieser Fisteln sind in Abb. 2 zusammengestellt. Beziiglich der Mingel,
welche den Vella-Fisteln anhingen, bemerkt Nagano z. B., daB man erst dann
mit Versuchen beginnen kann, wenn die Darmschlinge schon seit einiger Zeit
nicht funktioniert. Spéater bekommt man oft eine anormale starke Sekretion.
Hiufig scheint sich ein katarrhalischer Zustand zu entwickeln, und es ist ganz
sicher, daf} dann die Resorptionsverhéltnisse vollstindig anders ablaufen. Gumr-
LEWSKI?, CRONER und ROSENBERG betonen, daB nur solche Versuche bei THIRY-
VEerLaschen Fisteln vergleichbar sind, die zeitlich nicht zuweit auseinander liegen,
eben wegen des wechselnden Zustandes des Darmes. In dlteren Versuchen an
Vella-Fisteln ist vielfach ein MiBverstindnis dadurch entstanden, da} das Erepsin
noch unbekannt war, so dal man eine Resorption von Eiwei bzw. Pepton usw.

annahm, wenn dieses verschwand. Sowohl in den Fistelversuchen wie bei der
TaIRY-VELLASchen Fistel ist immer zu bedenken, daf die Abbauprodukte
der Nahrungsmittel meist so rasch resorbiert werden, als sie entstehen. Es
kommt dann iiberhaupt zu keiner Anhiufung derselben im Darm. Auch ist
zu bedenken, dafl Fisteln, die in den verschiedenen Teilen des Darmes angelegt
sind, ganz verschieden resorbieren kénnen.

Nur in kurzdauernden Versuchen kann eine Methode benutzt werden,
die z. B. von HOBER gebraucht wurde, der einzelne Darmschlingen abband, mit
der zu untersuchenden Fliissigkeit fiillte und nach einiger Zeit die Darmschlinge
wieder auswusch. Die Versuche miissen an narkotisierten Tieren gemacht
werden. Infektion oder Operationsreiz kénnen die Zirkulationsverhaltnisse
im Darm sehr stark beeinflussen. Parallelversuche zeigen deshalb oft groBe
Differenzen und sind darum nur mit strenger Kritik zu verwenden?.

Man wird sehr wohl daran tun, immer an diese Schwierigkeiten der Resorp-
tionsforschung zu denken. Viele Diskussionen sind dadurch entstanden, daB

! BoLDYREFF, S.: Methoden der Darmchirurgie. Erg. Physiol. 24, 426 (1925). Ferner
E. KNarFL-LENz u. 8. Nacaki: Arch. f. exper. Path. 105, 109 (1925).

* GumiLEwskr: Pfliigers Arch. 39, 556 (1887). — CRONER: Biochem. Z. 23, 102 (1909).
— ROSENBERG, S.: Pfliigers Arch. 73, 40 (1898).

8 Z. B. neuere Versuche nach dieser Methodik von Nakazawa, Kix¢ und ARNOLD:
Zitiert auf S.22. — Epxins (S. S. 79) arbeitet ebenso an decerebrierten Tieren.
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der eine Autor Verhaltnisse fiir normal beschrieb, die von anderen nur fiir die
Folge einer Schadigung der Schleimhaut betrachtet wurden.

Die Resorptionsforschung kann auch an einem anderen Punkte angreifen,
indem sie die Produkte der Resorption im Blut sucht. Die Untersuchung
des Blutes der Vena portae wurde von MERING zum Nachweis der Resorption
der Zucker benutzt. Die Untersuchung des Chylus des Ductus thoracicus von
Hunden, sowie im Chylus einer Patientin von Munk hat wertvolle Aufklarung
itber die Fettresorption gebracht. Die Untersuchungen des Blutes durch Forix
und vAN SLYKE haben die Resorption der Eiweiflkérper aufgeklirt.

Neuerdings hat Loxpox?! die von ihm als angiostomische Methode bezeich-
nete Gefafipunktion ausgefiihrt. Er zieht das zu untersuchende Gefafi, z. B.
die Vena portae, bis unter die Haut, niaht sie dort fest und legt dann in die Haut
eine feine, silberne Dauerkaniile, die bis an die duBere Wand der Vene reicht.
Durch diese kann mittels einer feinen Pravaznadel zu jeder Zeit Blut entnommen
werden.

Um die bei der Resorption in sehr groBen Verdiimnungen im Blut vorhandene
Resorptionsprodukte zu konzentrieren, har K6R6SY einen verminderten Kreislauf
angelegt, indem er auler Herz und Lunge nur den Darm in der Zirkulation lief.
Da jetzt weder die Leber noch die Muskeln noch die Nieren die resorbierten Stoffe
aufnehmen bzw. ausscheiden, so kénnen diese sich im Blut anhiufen. Ein Mangel
der Methode war jedoch, da eben durch die Ausschaltung lebenswichtiger
Organe abnorme Verhiltnisse geschaffen wurden.

Nach einem ganz anderen Prinzip hat ABErL? die Produkte der Resorption
zu konzentrieren versucht mit seiner Methode der Vividiffusion. Das Blut wird
durch einen langen Dialysator geleitet, nachdem ihm vorher eine gerinnungs-
hemmende Substanz beigegeben ist. Der Dialysator ist zwischen das zentrale
und periphere Stiick eines Gefalles eingeschalten. Das Blut dialysiert gegen
Ringerlosung oder destilliertes Wasser, und man kann so einzelne Substanzen
in grolen Mengen gewinnen (z. B. dialysierbare Aminoséuren), die sonst im Blut
nur in &duBerst kleinen Mengen nachweisbar sind?.

III. Die Krifte der Fliissigkeitshewegung.

Es kann hier keine erschopfende Darstellung iiber die Méglichkeiten der
Wanderung von Fliissigkeiten und geldsten Substanzen durch Membranen
versucht werden. Immerhin miissen wir zum Verstindnis der Resorption zuerst
ganz allgemein besprechen, welche Faktoren einen Fliissigkeitstransport durch
Membranen bedingen.

1. Filtration. Der Durchtritt einer Losung durch eine Membran kann
erstens durch Filtration geschehen. Hierunter versteht man die Bewegung einer
Lésung durch eine Membran infolge einer hydrostatischen Druckdifferenz.
Losungsmittel und geloster Stoff wandern zusammen, ohne dafl dabei eine Ande-
rung der Zusammensetzung eintritt. Die Geschwindigkeit der Filtration hangt
nur von der Differenz des hydrostatischen Druckes an beiden Seiten der Membran
ab. Ist der Druck auf der einen Seite hoher oder herrscht auf der anderen Seite
eine Saugwirkung, so wird ceteris paribus mehr Flussigkeit filtriert werden.
Eine Trennung des Losungsmittels und der gelosten Substanz, falls dieses ein
Krystalloid ist, wird durch Filtrationsprozesse nicht eintreten; die beiden werden
in gleicher Konzentration miteinander wandern.

1 Loxpon, E. S.: Pfliigers Arch. 201, 360 (1923).
2 ABEL: Internat. Physiol.-Kongre 1913.
¢ BrRGEIMS: Methode zur Bestimmung der Ausniitzung eines Nahrungsgemisches. S. 79.
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Der Durchtritt der Losungen hiangt jedoch auch von der Teilchengrofle
der gelosten Substanzen ab. Durch gewdhnliche Papierfilter werden suspendierte
Teilchen meistens zuriickgehalten, wihrend kleinere Substanzen durchgelassen
werden. Man kann leicht solche Filter konstruieren, deren Poren bereits so eng
sind, dal} kolloide Teilchen von verschiedener Gréfle nicht durchgelassen werden.
So kann man durch Anwendung von Celloidin von verschiedener Konzentration
nach BEcHHOLD Membranen verschiedener Permeabilitit erhalten, durch welche
verschiedene kolloide Teilchen voneinander getrennt worden sind. Auf diese
Weise fithren die einfach filtrierenden Membranen iiber zu Membranen, die
bereits eine gewisse Spezialisierung fiir Losungsmittel und geloste Substanzen
zeigen.

Eine Variation der gewohnlichen Filtration ist, wenn durch Druck- und
Saugwirkung einer Pumpe die Filtration verstarkt wird. Es handelt sich dabei
auch nur um die GréBe des hydrostatischen Druckgefélles, welches die Geschwin-
digkeit der Filtration beeinflult. Diese Modifikation ist von Bedeutung, weil
ein dhnlicher Mechanismus fiir die Resorption im Darme vielfach in Betracht
gezogen wurde.

2. Diffusion. Die zweite Art der Fliissigkeitshewegung bezieht sich auf
den Austausch von Losungsmitteln und gelosten Substanzen zwischen zwei
Flissigkeiten, die unter dem gleichen hydrostatischen Druck stehen. Diese
Mischung der beiden Fliissigkeiten kann vor sich gehen, a)erstens dann, wenn die
Fliissigkeiten iiber- oder nebeneinander geschichtet sind, so daf keine Membran
sie trennt. Es wird dann eine einfache Diffusion eintreten. b) Genau derselbe
Fall wird aber eintreten, wenn die beiden Fliissigkeiten durch eine Membran
voneinander getrennt sind, die sowohl fiir das Losungsmittel als fiir die geloste
Substanz vollstandig permeabel ist. ¢) Man kann drittens Diffusionsversuche
auch so anstellen, dal man nicht zwei Flissigkeiten wahlt, die durch eine Membran
getrennt sind, sondern z. B. eine Fliissigkeit und daneben ein Gel und die Dif-
fusion von der Flissigkeit in das Gel und vice versa beobachtet. Und ferner
kénnte man zwei Gele nebeneinander oder aufeinander schichten und dann die
Diffusion von dem einen in das andere beobachten.

Die Grundbedingung in allen diesen Fillen ist die vollstindige Permeabilitat
der trennenden Flachen fiir Losungsmittel und geloste Substanzen. Die Geschwin-
digkeit, mit welcher sich nun die Substanzen miteinander mischen werden, oder
gegenseitig ineinander ausbreiten, hiingt unter anderem ab &) von der Molekiil-
groBBe bzw. der Diffusionsgeschwindigkeit, indem die letztere um so grofer
ist, je kleiner das Molekiil ist. Ganz allgemein werden bekanntlich alle Substanzen
die sich bei der Diffusion wie Leim verhalten, als Kolloide bezeichnet. Ihre
Diffusionsgeschwindigkeit ist auBerordentlich klein. p) Zweitens hiangt die Ge-
schwindigkeit der Diffusion von dem Verhiltnis des Gesamtquerschnitts der
Poren der Membran zur Gesamtfliche der Membran ab. Das heilt, wenn die
Poren der Membran sehr klein sind, Molekiilgrofe erreichen, dann wird ebenso
wie bei der Filtration die trennende Membran gewisse Molekiile zuriickhalten
kénnen. Die Wirkung der Membran wird sich nun in der Diffusionsgeschwindig-
keit dullern. Ebenso wie diese bei groBen Molekiilen klein ist, so wird anderer-
seits auch die Membran gerade die groBen Molekiile zuriickhalten. Wir kommen
also hier auch zu einem Fall, in welchem trotz einfacher Diffusionsgesetze eine
gewisse Membran trennend auf die verschiedenen Teile einer Losung bei der
Diffusion wirken kann. y) Drittens ist die Diffusion unabhéngig von dem
hydrostatischen Druck, dagegen abhingig von der Konzentration der Sub-
stanzen. Die verschieden konzentrierten Substanzen werden durch die trennende
Flache, sei es nun eine einfache Beriihrungsfliche oder sei es eine Membran,
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immer danach streben, gleiche Konzentrationsverhaltnisse gegenseitig zu er-
reichen. Dabei diffundieren die verschiedenen geldsten Substanzen vollstandig
unabhéngig voneinander, jede ihrem eigenen Konzentrationsgefille entsprechend.
Eine Diffusion wird iiberhaupt nur dann zustande kommen, wenn zwischen
den beiden Seiten der Grenzfliche ein Konzentrationsgefille besteht, und die
Diffusion wird immer nur nach dem Orte der geringeren Konzentration zu
stattfinden, bis die Konzentration an beiden Orten gleich ist.

Das Resultat einer Diffusion aus Gemischen wird also zu einer quantitativen
und evtl. auch zu einer qualitativen Anderung der Fliissigkeit fithren. Wenn
die verschiedenen Substanzen verschiedene Diffusionsgeschwindigkeit haben,
so wird auch bei vollstindiger Permeabilitit der Membran in einem gewissen
Zeitpunkt nach Beginn der Diffusion die Zusammensetzung der Losungen auf
der einen und auf der anderen Seite eine verschiedene sein kénnen. Das End-
resultat, freilich evtl. nach unendlich langer Zeit, miifte dann eine vollstindige
Gleichheit auf beiden Seiten der Trennungsfliche sein. Aber in der Zwischenzeit
kann das Resultat eine qualitative Anderung in der Zusammensetzung der
Losung sein.

3. Eine Kombination von Filtration mit Diffusion ist leicht denkbar. Wenn
nédmlich die gegeneinander durch eine vollstindig permeable Membran frei
diffundierenden Losungen unter verschiedenem hydrostatischem Druck stehen,
so wird einesteils{eine Filtration, anderenteils aber auch noch eine Diffusion
stattfinden, weil zwischen den gegeneinander filtrierenden Losungen auch noch
Konzentrationsunterschiede bestehen.

Das Resultat wird dann eine Kombination aus den beiden Faktoren sein.
Es wird vom Orte des hoheren hydrostatischen Druckes eine Filtration
zum niederen hydrostatischen Druck stattfinden, und angenommen, daf diese
Filtration nur relativ langsam verlsuft, ist es sogar denkbar, daf} eine umgekehrt
gerichtete Diffusion gleichzeitig stattfindet. Es kann dadurch zu aulerordentlich
komplizierten, schwer iibersehbaren Resultaten kommen.

4. Osmose. Wahrend bei der Diffusion kein Hindernis fiir die Wanderung
des Losungsmittels und der gelosten Substanz besteht (abgesehen von Kolloiden),
gibt es Membranen, die dem Durchtritt der geldsten Substanzen ein Hindernis
bieten und nur das Losungsmittel, meistens Wasser, durchtreten lassen. Diese
Membranen werden als semipermeable Membranen bezeichnet, ein Ausdruck,
der den Tatsachen meistens nicht gerecht wird. Der Vorgang selbst, daB namlich
durch die Membran nur Wasser durchtritt, wird als Osmose bezeichnet. Diese
Definition ist deshalb nétig zu préizisieren, weil man vielfach in der Literatur
ganz allgemein jede Diffusion durch eine Membran als Osmose bezeichnet. Im
weiteren Sinne wird das durchaus richtig sein, denn eine strenge Grenze ist nicht
zu ziehen. Aber durch diesen weitergefaliten Begriff ist manches Miverstindnis
in die Literatur gelangt, so daBl man gut daran tun wird, an dem enger begrenzten
Begriff festzuhalten.

Wir gehen zuerst aus von dem Idealfall, da die Membran vollstindig un-
durchlissig fir die geloste Substanz und nur durchlissig fiir Wasser, fiir das
Losungsmittel, ist. Das bekannteste Modell einer semipermeablen Membran
ist die Ferrocyankupfermembran von TrRAUBE. Gibt man in eine mit einer semi-
permeablen Membran umgebene Tonzelle eine Lisung von hoherem osmotischen
Druck als auBerhalb der Zelle sich befindet, so tritt aus der verdiinnteren Losung
so lange Wasser durch die Membran, bis innerhalb der Membran der gleiche os-
motische Druck herrscht. Hierbei kann sich der hydrostatische Druck vergroBern,
und der hydrostatische Druck kann dann ein MaB des osmotischen Druckes sein.
Die Osmose ist um so starker, je grofer der Konzentrationsunterschied in den
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Losungen zu beiden Seiten der Membran ist, angenommen, daf nur ein und die-
selbe Substanz gelost auf beiden Seiten der Membran vorhanden ist. Zwei
Losungen von verschiedenen Stoffen, die die gléiche molekulare Konzentration
haben, werden als isotonisch, das heiflt von gleichem osmotischen Druck, be-
zeichnet.

Dem einfacheren Fall, daB die Membran vollstindig impermeabel fir die
gelosten Substanzen ist, steht jener Fall gegeniiber, daB die Membran nicht voll-
stindig impermeabel, sondern nur besser permeabel fiir das Lésungsmittel ist.
Endlich der dritte Fall, daB die Membran semipermeabel oder, besser gesagt,
impermeabel fiir eine Substanz, aber fiir verschiedene andere Substanzen per-
meabel ist. Es werden dann Kombinationen mit den Diffusionserscheinungen
auftreten. Es ist sehr wohl denkbar, daB3, wenn zwei verschiedene Substanzen
auf den beiden Seiten einer Membran sind, die beiden isosmotisch sein kénnen,
aber nicht im Diffusionsgleichgewicht sind, ja, das ist sogar eigentlich gewshn-
lich der Fall.

Die meisten Membranen, die nun in der Natur vorkommen, sind nicht voll-
stindig semipermeable Membranen, sondern sie sind gewdhnlich nur besonders
gut permeabel fiir Wasser, impermeabel fiir gewisse Substanzen, dagegen mehr
oder weniger permeabel fiir zahlreiche verschiedene Substanzen. Dadurch wird
zustande kommen, dafl der Flissigkeitsausgleich durch solche Membranen sich
einesteils auf Grund osmotischer, anderenteils auf Grund von Diffusionsgesetzen
einstellen wird. Wir kénnen hinzufiigen, daB, ebenso wie mit der Diffusion
Filtration sich paaren kann, hier auch noch die Filtration hinzukommen kann,
wenn hydrostatische Druckdifferenzen herrschen. Filtration, Diffusion und
Osmose durch teilweise impermeable Membranen werden zu #ufBerst kompli-
zierten und ebenfalls im voraus sehr schwer iiberblickbaren Resultaten fiihren.
Die Resultate kénnen auch im Laufe der Zeit sich andern, wahrend die Diffusion
vor sich geht.

Ein Fall, in welchem es sich nur um Diffusionserscheinungen handelt, ist
z. B. der folgende: Wenn man einen Tonzylinder mit einem Steigrohr verbindet,
den Zylinder mit einer Kochsalzlgsung fiillt und diesen in destilliertes Wasser
taucht, so wird Wasser in die Zelle und Kochsalz aus der Zelle in das Wasser
diffundieren. Aber am Anfang wird doch im Inneren der Zelle die Fliissigkeit.
steigen, und zwar deshalb, weil das Wasser rascher in die Zelle hereintritt, als
das Kochsalz heraus. Spater wird dann ein Gleichgewicht sich einstellen, und
die Wassersidule im Inneren der Zelle wird wieder sinken.

Stellen wir denselben Versuch an, wenn wir eine vollstindig semipermeable,
und zwar eine Ferrocyankupfermembran nehmen, so wird der Anstieg im Inneren
der Zelle stattfinden, es wird aber nachher zu keinem Ausgleich kommen, da die
hydrostatische Druckdifferenz als Ausdruck der osmotischen Druckdifferenz.
am Anfang des Versuches, auch am SchluB3 bestehen bleibt.

Nimmt man nun eine Membran, die sowohl fiir das Losungsmittel als fiir
die geloste Substanz permeabel ist, die aber zwei Lésungen von verschiedenem
osmotischen Druck und von verschiedenen Substanzen trennt, so wird erstens
eine Fliissigkeitswanderung in der Richtung des héheren osmotischen Druckes
stattfinden. Gleichzeitig wird aber auch eine Diffusion der gelésten Substanz
von der Seite des hoheren osmotischen Druckes auf die Seite des niedrigeren
osmotischen Druckes stattfinden, wenn die Konzentration verschieden war.
Dadurch wird die anfingliche osmotische Druckdifferenz geringer, und die
Wasserstromung in der Richtung des hoheren osmotischen Druckes wird ver-
mindert werden. Es kann dadurch auch dazu kommen, daB zwischen
isotonisch gewordenen Losungen, durch ungleiche Diffusion der beiden ge-
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losten Substanzen, es nachher wieder zu einer Aufhebung des fritheren osmo-
tischen Gleichgewichts kommt. Wenn man zwei dquimolekulare isotonische
Lésungen von verschiedenen Substanzen nimmt, von denen die eine impermeabel
fir die Membran ist, so wird am Anfang eine Bewegung von Fliissigkeit gegen
die Seite der weniger diffusiblen Substanz eintreten. Wenn man z. B. dquimole-
kulare Losungen von NaCl und Glucose durch eine peritoneale Membran trennt,
dann findet die Osmose vom Kochsalz gegen den Zucker zu statt. LaAzArUs-
BARLOW hat auch gezeigt, daB Fliissigkeitswanderung auch aus einer Flissigkeit
mit héherem osmotischen Druck gegen eine solche mit niedrigerem osmotischen
Druck eintreten kann.

Die physikalisch-chemischen Ursachen der Osmose sind durehaus nicht so
eindeutig gelost, wie man es oft darstellen hért. Das mull um so mehr hervor-
gehoben werden, als man ja aus Mangel an Erklarungsméglichkeiten in der Physio-
logie vielfach auf vitale Vorgéinge geschlossen hat. Als die Ursache der Osmose
pilegt man in Betracht zu ziehen: 1. daB die gelosten Teilchen Wasser anziehen.
Es komme zur Bildung von Hydraten. 2. Die Triebkraft fiir die Wasserbewegung
sei der Binnendruck des Wassers, welcher bei reinen Losungsmitteln am groften
ist und durch die geldsten Substanzen vermindert wird. 3. Nach I. TRAUBE
wiirde die Differenz der Oberflichenspannungen die Richtung und Geschwindig-
keit der Osmose bestimmen. 4. Wird einfach die Frage so gelost, dafl Osmose
der Ausgleich von Konzentrationsunterschieden der gelésten Substanzen zum
Losungsmittel sei. Auch beziiglich der Faktoren, welche die Ultrafiltration
beeinflussen, ist man sich heute durchaus noch nicht klar. HarN? sagt dariiber,
es konne PorengréBe, aber auch Oberﬂachenspannungs-erkungen usw. die Er-
klarung geben.

Zusammenfassend sei also noch einmal hervorgehoben, daB fiir fast alle
Fille im Korper gilt, dal die Membranen nicht vollstindig semipermeabel
sind, sondern daf eine relative Impermeabilitit gewissen Substanzen gegeniiber
vorhanden ist. Das Resultat einer Osmose, die also immer mehr oder weniger
mit Diffusion und evtl. mit Filtration kombiniert sein wird, ist demnach abhéngig
1. von der spezifischen Membran, 2. vom osmotischen Druck innerhalb und
aullerhalb der Zelle, 3. von der Konzentration der permeierenden Stoffe inner-
halb und auBlerhalb der Zelle und 4. auch von der Konzentration der nicht-
permeierenden Stoffe innerhalb und aufBlerhalb der Zelle. Der osmotische Druck
einer Losung ist immer eine Summe aller jener Drucke, welche die verschiedenen
gelosten Substanzen ausiiben. STARLING? hat die vier Punkte von HEIDENHAIN
scharf kritisiert. HEIDENHAIN sagte: 1. wenn zwei wisserige Lésungen vom
gleichen osmotischen Drucke durch eine semipermeable Membran getrennt
sind, so tritt auf keiner Seite eine Verinderung des Volumens ein; 2. wenn die
Losungen auf beiden Seiten einen ungleichen osmotischen Druck haben, so dringt
das Wasser von der Seite des niedrigeren Druckes nach der des hoheren os-
motischen Druckes. 3. Der osmotische Druck einer Losung ist gleich der Summe
der einzelnen Drucke der verschiedenen gelésten Substanzen. 4. Wenn die
Losungen auf den beiden Seiten einer Membran den gleichen Gesamtdruck,
doch ungleichen Einzeldruck in den verschiedenen Bestandteilen haben, so geht
jeder Bestandteil der Losung von der Seite des héheren partiellen Druckes zur
anderen Seite iiber. Im Volumen des Wassers tritt auf beiden Seiten keine
Verianderung ein. STARLING sagt hierzu: von diesen vier Behauptungen ist nur
eine, namlich die dritte, fiir jeden Fall zutreffend. Die anderen drei treffen

1 Hamw, C. V. v.: Dispersoidanalyse, S. 144. 1928. ‘
? SrarLING: Oppenheimers Handb. d. Biochemie 5, 221ff. (1927).

Handbuch der Physiologie IV. 2



18 F. VErzAR: Die Resorption aus dem Darm.

nur in ganz bestimmten Bedingungen zu, wie sie im Korper nur selten erfiillt
werden. — Es sind also derartige komplizierte Verhiltnisse vorhanden, daB es fast
nie moglich sein wird, alle die Bedingungen im Kérper auf beiden Seiten der
Membran zu kennen und es hoffnungslos erscheint, die gefundenen Resultate
restlos mit osmotischen Gesetzen erkliren zu wollen; aber nicht deshalb, als ob
diese Gesetze hier keine Giiltigkeit héitten, sondern deshalb, weil die Bedingungen
der Osmose gar nicht zu iiberblicken sind.

5. Verschiedene Loslichkeit. Eine weitere Variation aller dieser Moglich-
keiten des Fliissigkeitsaustausches ist die, dal auf der einen Seite einer Membran
ein gewisses Losungsmittel und auf der anderen ein ganz anderes Losungsmittel
vorhanden ist. Es ist ohne weiteres klar, daBl in dieses zweite Losungsmittel
nur jene Substanzen diffundieren werden, die in diesem 16slich sind. Diffusions-
gesetze und osmotische Gesetze werden die Wanderung der gelésten Substanz
bestimmen, aber die Grenzen der Wanderung werden durch die Loslichkeits-
verhéltnisse bestimmt werden. Diese Bedingungen gelten natiirlich auch fiir
die Membran selbst. Die Membran wird ebenso wirken, wie die zweite Phase. Sie
wird nur solche Substanzen aufnehmen konnen, die in ihr 16slich sind und solche,
die in ihr nicht 16slich sind, werden sie nicht durchdringen kénnen. Es wird
auf diese Weise z. B. das bekannte Beispiel erklart, daB, wenn durch eine Kaut-
schukmembran eine wisserige Losung von Ather von einer wisserigen Losung
von Alkohol getrennt ist, der Ather in die Alkohollosung diffundiert, aber nicht
umgekehrt der Alkohol in die Atherlésung. Die Ursache ist, daB der Kautschuk
den Ather wohl lost, nicht aber den Alkohol.

6. Bedingungen der Permeabilitit. Wir gehen nun iiber zu den Bedingungen,
welche die Permeabilitit der Membran beeinflussen kénnen. Unter diesen haben
wir oben 1. die PorengroBe und 2. die spezifische Loslichkeit erwahnt, welche die
Art und Weise, wie die Aufnahme gewisser Substanzen und die Semipermeabilitiat
bzw. die Impermeabilitiat fiir gewisse Substanzen beeinfluBt werden kann, be-
stimmen. Substanzen, die groBer sind als die Poren der Membran, und zweitens
Substanzen, die unléslich sind in der Membran, werden durch diese nicht durch-
treten konnen. 3. werden chemische Reaktionen in der Membran mit den dif-
fundierenden Stoffen in Betracht zu ziehen sein. So wird in eine Ferrocyan-
16sung CuSO, nicht diffundieren, weil sich beim Treffen der beiden eben jene
semipermeable Schicht bildet, die aus Ferrocyankupfer besteht und die nur Was-
ser durchwandern 1aBt. 4. wird die Membran die diffundierenden Substanzen
dadurch beeinflussen, daB sie Substanzen adsorbiert. La8t man durch eine
Gelatinemembran Kochsalzlosung diffundieren, so tritt zuerst eine verdiinnte
Losung durch, denn die Membran adsorbiert das Kochsalz. Spiter, wenn die
Membran mit Kochsalz schon gesittigt ist, tritt auch Kochsalz durch. Auf
diese Weise ist es sehr gut moglich, daB eine diffundierende Substanz den Zu-
stand der Membran so beeinflut, daB die Membran nach einiger Zeit ganz
anders funktioniert, als am Anfang. Die Membranpermeabilitit wird dann
eine Funktion der Zeit.

Die Durchlassigkeit der Membran fiir Wasser hingt vielfach mit ihrer
Fahigkeit, Wasser zu imbibieren, zusammen. Das kommt bei Kolloidmembranen
besonders in Betracht. Nun ist aber die Quellung durchaus vom chemischen
Zustand der Membran, aber andererseits auch von den Substanzen, die an die
Membran grenzen und evtl. durch die Membran durchtreten, abhiingig. Diese
konnen die Quellbarkeit der Membran und damit ihre Permeabilitit sehr wesent-
lich beeinflussen. Man darf annehmen, daB das Verhalten der Membran gegen-
tiber verschiedenen Substanzen davon abhiingig sein wird, ob jene Substanzen
sich in der Membran bzw. in den die Membran imbibierenden Fliissigkeiten
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16sen konnen. Da es zahlreiche Substanzen gibt, die nicht nur Kolloide zum
Quellen, sondern ebenso zum Entquellen bringen konnen, ist es sehr gut denkbar,
daB eine Membran, die eine Fliissigkeit infolge der in ihr gelosten Substanzen
durch Quellung aufgenommen hat, dieselbe als Resultat einer anderen Substanz,
die Entquellung bewirkt, sogleich wieder abgibt. Es ware sogar denkbar, daB,
wenn auf der einen Seite der Membran die quellenden Substanzen, auf der anderen
Seite dagegen die entquellenden Substanzen vorhanden sind, ein Fliissigkeits-
transport durch die Membran wegen diesen Funktionen wesentlich beeinfluf3t
wird.

7. Ladung. Die Membran wird in ihrer Permeabilitiat durch die Ladung der
Kolloide beeinflufit, aus welchen sie aufgebaut ist. Eine elektrisch geladene Mem-
bran wird im allgemeinen jene Kolloide, die eine entgegengesetzte Ladung haben,
adsorbieren und an ihrer Oberfliche niederschlagen. Wenn auf beiden Seiten
einer Membran eine konstante Potentialdifferenz herrscht, so wird diese Membran
eine einseitige Permeabilitit darbieten. Der Flissigkeitstransport durch eine
Membran, wenn man durch sie einen elektrischen Strom leitet, die Kataphorese,
ist eine wohlbekannte Erscheinung. LIEDEMANN demonstriert die Elektro-
osmose auf folgende Weise: Ein geschlossener Tonzylinder ist in ein Glas ge-
stellt, und innerhalb und auBerhalb der Tonzelle befindet sich eine Elektrode.
Der Tonzylinder ist mit einem Glasrohr verbunden. Fiillt man den Zylinder
mit Fliissigkeit, so kann man Fliissigkeiten mit einem durchgeleiteten Strom in
der einen oder in der anderen Richtung durchtreiben. Die durchgetriebene
Fliissigkeitsmenge ist proportional der Intensitat des Stromes. Nach QUINCKE
werden umgekehrt durch Strémungsstrome von Fliissigkeiten elektrische Stréme
hervorgerufen. Schon PERRIN hat (nach BERrNSTEIN, Elektrobiologie) auf die
Erscheinung hingewiesen, daf3 das Durchtreten von Wasser durch Filter wegen
der verschiedenen Ladung des Diaphragmas durch Salze, H'- oder OH’-Ionen
vollstandig umgeéndert werden kann und je nachdem entweder in der einen
oder in der anderen Richtung verlaufen wird.

In diesem Zusammenhang sei besonders auf die Untersuchung von LoEes
hingewiesen, der zeigte, da} die Diffussion von Wasser durch eine Collodiummem-
bran, sowohl was die Richtung als was die Geschwindigkeit betrifft, von der
elektrischen Ladung, die den Wassermolekiilen von der Membran iibergeben wird,
abhingt. Diese Ladung héngt ab von der chemischen Natur der Membran,
von der Valenz, der Konzentration und der Ladung der mit ihr in Bertihrung
tretenden Tonen. — Die Bedingungen, die die Permeabilitat der Membranen be-
einflussen und welche die Art der Wanderung durch Membranen in dieser oder
jener Richtung bestimmen konnen, sind heute noch nicht geniigend experimentell
bearbeitet und noch nicht geniigend bekannt!.

IV. Mechanismus der Resorption.

Die alten Theorien von HipokRATES und GALENUS iiber die Resorption
der Nahrungssubstanzen beruhten auf der Vorstellung, daBl die Resorption
durch die Offnungen der Venen in der Darmwand zustande kommt, wobei man
an eine Art Saugpumpenwirkung dachte.

Von jeher halten die Theorien der Resorption sich immer eng an die herr-
schenden physikalisch-chemischen Anschauungen und so wie diese sich erweitern,
hat man immer versucht, sich ein Bild iiber die Krifte der Resorption zu machen.
Jenen Bestrebungen gegeniiber steht eine Richtung, welche betont, daB die
Resorption mit einfachen physikalisch-chemischen Gesetzen nicht erkldrbar ist,

1) Siehe iiber Elektroosmose den Artikel von RoTHMAN, dies. Band.
2%
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sondern dafBl dabei ,,aktive Lebensfunktionen* der Zellen die ausschlaggebende
Rolle spielen. Allmahlich schwinden die Gegensitze zwischen den beiden Auf-
fassungen. Auch die Vertreter der letzteren betonen, daf sie durchaus nicht
an eine geheimnisvolle Kraft der Zellen denken, sondern diese scheinbar
vitalistische Auffassung bedeute nicht mehr, als daf es noch heute nicht még-
lich ist, die auBlerordentlich komplizierten Erscheinungen der Resorption durch
Diffusionsgesetze restlos zu erkliren.

Aber wer wird das eigentlich erwarten, der die oben angefiihrten verschie-
denen Méoglichkeiten des Fliissigkeitstransportes bedenkt und sich besonders
daran erinnert, daB es sich hier nicht tm eine einfache Membran handelt, sondern
um eine, die aus sehr verschiedenen Substanzen zusammengesetzt ist und die
,,lebt*, d. h. sich andern kann?

Es muBl ohne weiteres zugegeben werden, daB es derzeit noch unmoghch
ist, alle beobachteten Erscheinungen der Resorption auf Grund physikalisch-
chemischer Gesetze restlos zu erkliren, es besteht aber keine Ursache anzuneh-
men, da} hier Kréafte herrschen, die uns bisher unbekannt sind. Wir wollen im
folgenden deshalb untersuchen, welche experimentellen Beobachtungen fiir die
Rolle der verschiedenen Faktoren des Fliissigkeitsaustausches im Darm be-
stehen. :

1. Anatomisch-mechanische Verhiltnisse, welche die
Resorption erkliren konnen.

Die anatomischen Verhaltnisse, speziell im Diinndarm, tragen wesent-
lich dazu bei, daB eine Resorption aus dem Darmlumen in die Blutgefalle
stattfinden muf. Im Diinndarm liegen die Blutcapillaren direkt unter dem
Epithel (HeipenHAIN!). Der Flissigkeitsstrom aus dem Darmlumen wird
direkt in sie gelangen, um so mehr, als das Blut in den Capillaren meistens einen
héheren osmotischen Druck haben wird, als die im Darmlumen befindliche
Fliissigkeit. REID? u. a. haben gezeigt, wie alle Vorgange, die die Blutzirkulation
im Darm vermindern (Vasoconstriction durch Reizung der mesenterialen Nerven,
‘Blutverlust, Blutdrucksenkung, Vasoconstriction durch Adrenalin?® oder durch
Pituitrin%), die- Resorption -vermindern. Umgekehrt wird die Resorption durch
Hyperamie5 vermehrt, z. B. durch scharfe, reizende Substanzen.

Diese anatomischen Verhaltnisse weisen den Weg, den die normale Resorp-
tion nimmt, und zeigen, woran bei allen Resorptionsversuchen zu denken ist.

2. Filtration unter hydrostatischem Druck,

Die Filtration einer Fliissigkeit durch eine Membran ist um so rascher,
je groBer der hydrostatische Druck ist. Der hydrostatische Druck im Darm-
innern kann durch die Pendelbewegungen und durch die Peristaltik vergrofert
werden. Schon LIEBERKUHN (1745) sah in der Peristaltik einen Hauptfaktor
der Resorption. LEUBUSCHERS hat bei HEIDENHAIN Versuche iiber die Wirkung
des hydrostatischen Druckes gemacht. Er fand tatsichlich bis zu einem op-
timalen Druck von 80—100 mm Hg eine Verstirkung der Resorption. Da aber
in seinen Versuchen der Darm sich durch den gréfieren Druck immer stark aus-

1 HempeENHAIN: Pfliigers Arch., Suppl 1888, 43.

2 Rum: J. of Physiol. 20, 288 (1896) — Brit. med. J. 2, 776 (1898) — Phil. Trans.
roy. Soc. 192, 211 (1900).

3 EXNER: Arch. f. exper. Path. 50, 313 (1903).

|4 REES: Amer. J. Physiol. 53, 43 (1920).

5 Hanzuik: J. of Pharmacol. 3, 387 (1912). — OscuHANETZEY: Dtsch. Arch. klin. Med.
48, 619 (1891).

¢ LEUBUSCHER 8. -HAMBURGER: -Arch, f. Physiol. 1896, 428,
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dehnte, so schrieb er dieses Resultat der gréBeren Oberflichenentfaltung des
Darmes zu und zog keine Folgerungen auf das Bestehen eines Filtrationsprozesses.
HAMBURGER! betonte dann wieder die Bedeutung des hydrostatischen Druckes.
Damit seine Versuche nicht durch eine dhnliche Oberflichenentfaltung gestért
werden, hat er den Darm am Ausdehnen verhindert, indem er ihn durch ein
Rohr zog. In einer zweiten Versuchsreihe wurde der intraabdominelle Druck er-
hoht. Druckerhéhung im Innern des Darmes verbessert die Resorption einer
blutisotonischen NaCl-Losung. Fillt der Druck auf 0, oder wird er negativ,
so hort die Resorption vollstindig auf. Schon 5mm Hg-Druck macht eine
Resorption moglich.

Dagegen haben Reip?, STARLING® und CoENHEIM* betont, dafl eine Resorp-
tion noch bei einem hydrostatischen Druck zustande kommt, der unterhalb
des Blutdruckes in den Capillaren liegt. Das wire natiirlich mit der Annahme
einer Filtration unvereinbar. HAMBURGER selbst gibt das zu, nimmt aber fiir
diesen Fall die verschiedenen anderen Méglichkeiten zu Hilfe, mit welchen auch
dann eine Fliissigkeitsstromung vom Darmlumen in die Gefifie méglich ist.
Aus HAMBURGERs Versuchen geht jedenfalls hervor, dal innerhalb weiter Grenzen
die Resorption durch Filtrationswirkung erklirbar ist und zustande kommen
kann.

Die Blutmenge, die durch den Darm in der Zeiteinheit flieft, hat sicherlich
einen Einflul auf die GroBle der Resorption. Das entspricht durchaus dem Fil-
trationsmechanismus. Die pathologische Verminderung der Resorption bei
Marasmus (Athrepsie) wird von manchen darauf zuriickgefithrt, daB hierbei
die gesamte Blutmenge vermiridert und dadurch auch die Durchstrémung des
Darmes geringer ist®.

3. Pump- und Saugwirkung.

LacauvcHig®, ferner GRUBY und DErLAroND’ haben zuerst angegeben, dafl
die Diinndarmzotten sich verkiirzen; und Brtcke® hat dann (1851) diese
Kontraktionen auf die von ihm im Inneren der Zotten entdeckten glatten
Muskelzellen zuriickgefithrt. Durch ihre Kontraktion sollen sich die Zotten
verkiirzen, pressen den Inhalt der ChylusgefaBe aus, dehnen sich dann wieder
und wirken dadurch wie eine Saugpumpe auf den Darminhalt. Diese Saug-
wirkung kénnte natiirlich auch durch eine Membran wirken. BRUOKE hat
allerdings im Anschluf an LIEBERKUHN angenommen, daB feinste offene Ver-
bindungen vom Darmlumen bis in den zentralen Lymphraum reichen. Auf
Grund unserer heutigen histologischen Kenntnisse gibt es eine derartige offene
Verbindung zwar nicht; das éndert aber nichts daran, da die Zottenkontraktion
durch die Saug- und Pumpwirkung sehr wesentlich an der Resorption mitwirken
kénnte, wie das z. B. SPEE?, FRIEDENTHAL®, HAMBLETON!! betont haben. Es
wire natiirlich ganz falsch, sie einseitig als den wesentlichen Faktor der Resorp-

1 HAMBURGER: Zbl. Physiol. 9, 647 (1896).

2 REp: 8. 20 oben J. of Physiol. 26, 436 (1901).

3 StarLING: Principles of human physiol., S. 735 (1915).

4 CouNuEIM: Z. Biol. 38, 419 (1899).

5 Mar1orTE, W. Mc. K.: Amer. J. Dis. Childr. 20, 366 (1920). — Utnem, K.: Ebenda
20, 366 (1920).

8 LACAUCHIE, zit. nach LONGET.

? GRUBY u. DELAFOND, zit. nach TaNNHOFER: Histologie (1894).

8 BrUCKE, E.: Sitzgsber. Akad. Wiss. Wien, Math.-naturwiss. K1. 1851, 6, 214.

® SpEE, G. v.: Arch. f. Physiol. 1885, 159.

10 FRIEDENTHAL: Arch. f. Physiol. 1900, 217.

11 HaMBLETON, B.: Amer. J. Physiol. 34, 446 (1914).
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tion zu betrachten. Insofern hat ComNHEIM! recht, wenn er bemerkt, daf3 bei
Holothuria die Resorption auch ohne Zotten stattfindet. Andererseits wird man
REID? nicht rechtgeben konnen, der die Zottenpumptheorie verwirft, weil die
Resorption auch nach Abbinden der Lymphgefille vonstatten geht, denn natiir-
lich ist der Lymphweg nicht der einzig mdgliche, ja sogar der weniger benutzte
Resorptionsweg. Nicht nur auf die Lymphstromung und auf die auf dem
Lymphwege resorbierten Substanzen wird die Zottenbewegung einen Einflufl
haben.

Die Bewegung der Zotten hat BRUCKE? selbst und seine Vorginger allem
Anschein nach nicht gesehen. Eine lokale Vertiefung bei Berithrung der Mucosa,
die er sah, kann eine Kontraktion der Muscularis mucosae gewesen sein, wie sie
von ExNER!, GUNN und UNpERHILL? beschrieben wurde. Trotzdem wurde von
manchen der Mechanismus der Zottenkontraktion diskutiert. Nach BIEDERMANNS®
sollte bei Streckung der Zotten das zentrale Chylusgefall sich erweitern und in
demselben ein negativer Druck entstehen. Umgekehrt hatte Graf SPEE die
Ansicht vertreten, daBl der zentrale Chylusraum wahrend der Kontraktion relativ
zum Volumen der Zotten an Kubikinhalt zunimmt, eine Auffassung, der sich
auch HEIDENHAIN? anschloB.

Die direkte Beobachtung der Zottenbewegung ist erst neuerdings mittels
Binokularmikroskop von HaMBLETON und insbesondere von King und ArNoLp®
sowie unabhéngig von VERzAR und Koxas? geschehen.

Man kann die Zottenbewegungen sehr gut an narkotisierten Hunden be-
obachten. Weniger geeignete Objekte sind Katzen, Kaninchen, Ziegen. Eine
Darmschlinge wird durch einen kleinen Bauchschnitt hervorgezogen, mit einem
Langsschnitt ersffnet, die Rander durch Fiden auseinandergezogen und mit einer
Binokularlupe oder -Mikroskop bei mittelstarker VergréBerung beobachtet. Wenn
man die gewdhnlich mit Schleim bedeckte Mucosa mit warmer Ringerlésung
abwischt, so sieht man die Zotten sich iiberall abwechselnd in einem un-
regelmiBigen Rhythmus kontrahieren.

Wir fanden, daB bei der Kontraktion einer Zotte diese sich etwa auf die
Halfte verkiirzt. Dabei wird ihr Querdurchmesser nicht dicker, was man nur
so erklaren kann, dafl hierbei der Inhalt des zentralen Lymphraumes in die
Lymphraume der Submucosa (Mary) gepreBt wird. Bei der Zottenkontraktion
wird das Epithel gerunzelt. Farbt man die lebenden Zotten mit Methylenblau,
so sieht man dieses zuerst diffus in das Zottenepithel eintreten, wo sich Kérn-
chen bilden. Durch die Zottenkontraktionen werden diese Kérnchen in die dabei
sich bildenden Falten des Epithels gepreBt. Nach Kina ist der Reiz der Zotten-
kontraktion die Fiillung des zentralen Lymphraumes. Er kam zu diesem Resultat
auf Grund von Versuchen mit kiinstlicher Druckerhéhung im Ductus thoracicus.
Jedoch ist das nicht der einzige Reiz der Zottenbewegung, sondern sie wird auch
durch chemische Reize zur Kontraktion gebracht (s. weiter unten), und endlich
wirken auch mechanische Reize. Man kann durch lokale Berithrung einer Zotte
diese zur Kontraktion bringen; das gelingt speziell dann, wenn man mit einem

1 ConnHEIM: Hoppe-Seylers Z. 33, 9 (1901).

2 REID: cit. auf S. 20; siehe auch SorLMANN, HANZLIK u. PrLcHER: J. of Pharmacol. 1,
409 (1910).

3 BrUCkE: Sitzgsber. Akad. Wiss. Wien, Math.-naturwiss. Kl1. 6, 214 (1851).

¢ ExNER, A.: Pfliigers Arch. 89, 253 (1902).

5 GuNN u. UNDERHILL: Quart. J. exper. Physiol. 8, 275 (1914).

¢ BiEDERMANN: Wintersteins Handb. 2 I, 1366 (1911).

? HEIDENHAIN, R.: Pfliigers Arch. 43, Suppl. (1888).

8 KiNa u. ArNoLD: Amer. J. Physiol. 59, 97 (1922); 61, 80 (1922).

® VeErzAR u. Kokas: Pfliigers Arch. 21%, 397 (1927).
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Tasthaar die Zottenbasis beriihrt. Bei starkem Druck breitet sich die Erregung
auch auf die Nachbarzotten aus.

Der Zottenautomatismus wird vom Plexus submucosus Meissneri reguliert,
dessen Zellen bis in die Zottenspitzen hinaufreichen.

Wihrend die Darmbewegungen sonst bekanntlich sehr widerstandsfahig
sind, ist die Zottenbewegung ein ganz auBerordentlich labiler Mechanismus.
Am kiinstlich iiberlebenden Darm gelingt es nicht, regelmaBige Zottenbewegungen
zu bekommen, meistens iiberhaupt keine. Lokale Animie oder Blutung, Shock,
Akapnie hemmt nach unseren Befunden die Zottenbewegung. Kina hat auch
die Wirkung von Nervenreizen untersucht. Vagusreizung ist meistens wirkungs-
los. Splanchnicusreizung gibt hochstens schwache tonische Verkiirzung. Der
Automatismus wird nicht beeinflult. Pilocarpin gibt tonische Kontraktionen der
Zotten. Ahnlich Adrenalin. AuBer diesen wurde noch von Kine die Wirkung
von Nicotin und Bariumchlorid beschrieben. VERzAR und Koxas fanden, daf}
Physostigmin intravenos und lokal angewendet, nicht eine tonische Contratur der
Zotten, sondern eine #dufBerst starke Belebung des Automatismus verursacht,
so daB es zu einer oft ungeheuren Unruhe der Zotten kommt. Physostigmin hat
auBerdem eine vasoconstrictorische Wirkung auf die Zottencapillaren. Wenn
diese eingetreten ist, dann hort durch die Anamie die Zottenbewegung auf. Ferner
fanden sie, daB Acetylcholin, das bekanntlich der stirkste Reiz der Darmbewegung
ist, auf den Zottenmechanismus unwirksam ist. Es verursacht starke Schleim-
bildung des Zottenepithels, jedoch keine Zottenkontraktion.

Von den zahlreichen verschiedenen Substanzen, die, auf die Zotten gebracht,
deren Bewegungen auslésen, sind Extraktiv-Stoffe, wie z. B. Hefeextrakt oder
Aminosduren wie Alanin (VERZAR und Kokas), sehr wirksam. Sie haben aullerdem
eine sehr starke vasodilatire Wirkung auf die Capillaren der Zottenspitze. Auch
Galle hatte eine beschleunigende Wirkung. AuBerdem ist noch die Wirkung von
verschiedenen Salzen untersucht, von welchen z. B. Natriumsulfat die Zotten
zum Stillstand brachte. Ahnlich Calcium- und Kaliumchlorid.

Die Beobachtung der Zottenbewegung fiihrte uns zu dem Schlufi, daB sie eine
groBe Bedeutung fiir die Resorption haben muB. Es scheint sehr wahrschein-
lich, daBl manche Unstimmigkeiten in der Resorptionsliteratur daher kommen,
daB der EinfluB der Zottenbewegung unbekannt war. Bei sémtlichen Resorp-
tionsversuchen an iiberlebenden Darmen hat dieser Faktor ganz gefehlt und in-
wiefern er in Versuchen an im Korper isolierten Darmschlingen vorhanden war,
ist schwer zu sagen.

Eine Entleerung der Zottencapillaren kommt bei natiirlicher Zottenkontrak-
tion nicht vor. Die Bedeutung der Zottenkontraktion liegt also nicht hierin,
sondern jedenfalls in der Entleerung des zentralen Lymphraumes. Selbst die
Resorption des Wassers bzw. der in ihm gelosten Substanzen wird zum groBen
Teil so geschehen, daB sie zuerst in den zentralen Lymphraum gelangt und
erst von hier in die Blutbahn gelangen. Wasserunlosliche Substanzen (Fett)
bleiben dabei in den Lymphwegen liegen. Ich halte deshalb die Zottenpump-
wirkung fiir einen der wesentlichsten Faktoren zur Bestimmung der Resorptions-
geschwindigkeit.

4. Diffusion und Osmose.

Die eigentlichen Begriinder der Lehre, daB Endosmose die Ursache der
Resorption ist, waren DutrocHET (1836) und PoISEUILLE sowie LieBic (1848).
Sie haben unter anderem bereits die Wirkung der abfithrenden Salze, Na,SO,,
MgS0,, auf Grund ihrer osmotischen Eigenschaften erklirt. Voir und BAUER!?

1 Vorr u. BavuEr: Z. Biol. 5, 536 (1869).
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(1869) haben zuerst Zweifel geduBert, und Hoprpre-SEYLER! (1881) scheint der
erste gewesen zu sein, der ausdriicklich darauf hinwies, dall mit Diffusions-
gesetzen die Resorption aus dem Darm nicht vollstandig zu erklaren sei. Bei
Vergiftung oder bei Erkrankung, wie Cholera, dndere sich diese vitale Fahigkeit.
Nach den vielfachen Angriffen und Diskussionen, die sich um die Frage drehten,
ob die Resorption auf spezifische Lebensprozesse der Epithelzellen zuriick-
zufithren ware, war es zuerst wieder HAMBURGER? (1896), der sich ausdriicklich
dazu bekannte, daB es rein physikalisch-chemische Gesetze sind, nach welchen
die Resorption im Darm abliuft. Allerdings stand er nicht auf einem einseitigen
Standpunkt, sondern vereinigte in seiner Theorie iiber die Resorption die ver-
schiedenen Moglichkeiten des Fliissigkeitstransports. ’

Wir wollen im folgenden zuerst einige Versuche, die ein Licht auf die Dif-
fusionsprozesse werfen, und dann spater besonders die Einwénde gegen die Dif-
fusionstheorie, besprechen.

In den Capillaren der Zotten strémt das Blut mit einem relativ hohen os-
motischen Druck, der jedenfalls fast immer hoher ist als jener des Chymus,
denn im Chymus entstehen die diffusiblen Spaltprodukte nur allméhlich und
werden rasch aufgesaugt. Die Nahrung selbst besteht zum groBen Teil aus
Kolloiden. Diese langsame kontinuierliche Spaltung und Resorption kann ihren
osmotischen Druck nicht viel héher werden lassen. Waren die Darmepithelien
eine semipermeable Membran, so miite vom Darminhalt aus nichts resorbiert
werden, dagegen miiBte Wasser bestindig gegen das Blut wandern. Da aber
das Blut in den Capillaren rasch weiterstromt, so kommt es niemals zu einer
Verdiinnung desselben, und die Osmose findet konstant gegen das Blut zu statt.
OXKER-BLooM? hat auBerdem die Hypothese entwickelt, dal, wenn die resor-
bierten Substanzen in der Zelle in nicht diffusible umgewandelt werden, dadurch
noch eine weitere Erhohung des osmotischen Druckes innerhalb der Zellen be-
wirkt wird und hierdurch noch eine weitere Verstirkung der Osmose stattfinden
kann. Auf diese Weise kann es sogar zu der paradoxen Erscheinung kommen,
daB sogar Losungen von héherem osmotischen Druck als das Blutplasma resor-
‘biert werden konnen. '

STARLING? hat besonders auf den osmotischen Druck, den die kolloiden
Proteine des Blutplasmas ausiiben, verwiesen. Ihr osmotischer Druck betrigt
ungefahr 30 mm Hg ,,und wiirde ausreichen, um die Resorption irgendwelcher
Salzlésungen in den Blutstrom zu beeinflussen, vorausgesetzt, daBl die das Blut
von den Salzlésungen trennende Membran fiir Wasser und Salz permeabel, da-
gegen impermeabel fiir die Proteinstoffe des Blutplasmas ware®. ‘

So machen nun auch die Falle von sog. ,negativer Osmose‘‘ heute keine
Schwierigkeit mehr, denn es sind rein physikalisch-chemische Modelle bekannt,
die dieselbe Erscheinung zeigen. LaAzarus-BarLow berechnet aus den Anfangs-
werten der Osmose, daB der osmotische Druck des Blutes eigentlich der Kon-
zentration einer 1,6proz. NaCl-Losung entspricht, so daB also auch noch schein-
bar hypertonische Losungen aus dem Darmlumen gegen das Blut zustromen
wiirden. MoorE, Roar und WEBSTER® betonen ebenfalls, daBl die Kolloide
eine Stromung der Krystalloide auch gegen das osmotische Druckgefalle moglich
machen. )

1 Hoppe-SEYLER: Hoppe-Seylers Z. 343 (1881).

, 2 HAMBURGER: Arch. f. Physiol. 1896, 36, 428; 1899, 431, Suppl. — Zbl. Physiol. 9,
-647 (1896) — Biochem. Z. 11, 443 (1908) — Osmotischer Druck und Ionenlehre (1904).

. 3 OrkER-BLoom: Skand. Arch. Physiol. 19, 162 (1907).
4 STARLING, E. H.: Oppenheimers Handb. d. Biochem. 31I, 217 — J. of Physiol. 19,

312 (1895); 24, 317 (1899).
5 MoOORE, RoAF u. WEBSTER: Biochemic. J. 6, 110 (1911).
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Es ist nun ganz sicher, daB die Darmwand nicht eine einseitig permeable
Membran ist, sondern sie lit Wasser in beiden Richtungen durchtreten, Salze
aber besonders gut nur in der Richtung vom Darm ins Blut.

Ho6BER! hat zahlreiche Versuche iiber die Resorption von Salzen und anderen
Substanzen im Darm ausgefithrt, indem er in isolierte, im Korper gelassene
Darmschlingen, die an beiden Enden abgebunden wurden, die Substanzen in
Lésung injizierte. Die Resorptionsgeschwindigkeit von isotonischen oder schwach
hypertonischen Lésungen der Neutralsalze nimmt entsprechend der Anionen-
bzw. der Kationenreihe zu, genau so wie die physikalisch gemessene Diffusions-
geschwindigkeit. Ahnlich ist es bei den Salzen der organischen Séuren (ab-
gesehen von den lipoidloslichen). H6BER kommt zu dem Resultat, ,,dafl auch
innerhalb des lebenden Darmes die Lésungen im wesentlichen sich so verhalten,
wie es von vaN 't Horrs Theorie der Losungen, nach ARREENIUS’ Theorie der
elektrolytischen Dissoziation und nach der NERNST-PrANCKschen Theorie der
Diffusion zu erwarten ware‘. ,Die Diffusibilitait der Salze ist bestimmend fiir
ihre Resorbierbarkeit.*

Jedoch, auch HOBER betont, daB mit Diffusionsgesetzen allein nicht alle
Erscheinungen der Resorption erklirbar sind. Andererseits gelangten WALLACE
und CuseNY2, als sie die Resorptionsgeschwindigkeit von #quimolekularen
Salzlésungen mit einer 1proz. NaCl-Losung verglichen, zu dem Resultat, da@
stark dissoziierte Salze mit grofen Ionengeschwindigkeiten oft nicht rascher
resorbiert werden als schwach dissoziierte Salze mit geringen Ionengeschwindig-
keiten. Sie kommen zu dem Gedanken, daB bei der Resorption chemische Reak-
tionen zwischen den Kolloiden der Zelle und den Salzen entstehen miissen.

Auch die Beobachtungen iiber die Resorption von verschiedenen Zuckern
zeigen nach HoBER3, daB die Resorption der Diffusionsgeschwindigkeit parallel
geht, denn Disaccharide werden ganz allgemein langsamer resorbiert als Mono-
saccharide. Ebenso findet FREY® einen osmotischen Ausgleich, wenn er Zucker-
Isungen in den Darm brachte, und auch die Versuche von OMI zeigen im all-
gemeinen eine Ubereinstimmung, trotzdem er glaubt, daB seine Resultate nicht
alle mit osmotischen Gesetzen erklarbar sind.

GorpscaMipT und DAvroN® haben Versuche an Dickdarmschlingen des
Hundes ausgefiihrt und fanden, daB der Darm gegeniiber NaCl ganz permeabel
ist gegeniiber Na,SO, und MgSO,, jedoch impermeabel. Sie zeigen, daB die
Resorption und der Salzgehalt vom osmotischen Druck des Blutes abhéngt
und daB, wenn der osmotische Druck im Darm héher wird, Fliissigkeit vom
Blut in den Darm treten wird. Wasser und die meisten diffusiblen Stoffe werden
aus hypertonischen Losungen ihrem osmotischen Druck entsprechend resorbiert.
Dafiir, daB die osmotischen Gesetze die Hauptrolle spielen, spricht, dafl es ganz
sichergestellt ist, daB gewisse Fliissigkeiten im Darm, z. B. eine 0,6—1proz.
NaCl-Lésung, sich in ein osmotisches Gleichgewicht mit dem Blut stellen. Eine
Erhéhung des NaCl-Gehaltes des Blutes beeinflut diesen Gleichgewichtszustand.
Nichtdiffusible Stoffe erreichen das Gleichgewicht durch Wasseranziehung, un-

1 H6BER, R.: Pfliigers Arch. ¥4, 246 (1899); s. ferner ebenda 70, 624 (1898); 74, 225
(1899); 86, 199 (1901); 94, 337 (1903) — s. ferner Biol. Zbl. 1906, 21 — Physikalische Chemie
der Zelle und Gewebe (1914). — KATZENELLENBOGEN: Pfliigers Arch. 114, 522 (1906).

? WALLACE u. CUSENY: Amer. J. Physiol. 1898, 1, 411 — s. ferner Pfliigers Arch. 78,
202 (1899).

3 HoBER: Pfliigers Arch. 74, 246 (1899).

4 FrEY, E.: Pfliigers. Arch. 123, 515 (1908) — Biochem. Z. 19, 809 (1909). — Siehe
auch Comer: Pfliigers Arch. 150, 325 (1913).

5 GumiLEWSKY: Pfliigers Arch. 39, 556 (1886). — REID: Zitiert auf S. 21. — GorLp-
SCHMIDT u. DAYTON: Zitiert auf S. 34. — DIENa, G.: Arch. Sci. med. 85, 63 (1911).
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abhéngig von ihrer Anfangskonzentration. Gibt man in eine Vellafistel oder
in den Dickdarm eine Kochsalzlosung, so stellt sie sich auf einen partiellen Druck-
ausgleich mit den Chloriden des Blutes ein und gleichzeitig auch auf gleichen
osmotischen Druck. Es miiiten demnach aus dem Blut auch noch andere Sub-
stanzen iibertreten. Das ist tatsdchlich beobachtet fiir NaCl-, Na,CO-; und N-hal-
tige Substanzen (GUMILEWSKY, REID, GoLDSCHMIDT und DAavToN und Drenal).

Freilich ist zu bedenken, daBl die ausgeschiedene Fliissigkeit nicht nur als
Transsudat betrachtet werden kann, sondern daB die Verhaltnisse kompliziert
werden durch die Reizung der Darmschleimhaut, wodurch es zu einer Sekretion
von Darmsaft oder durch Schidigung der Schleimhaut zur Bildung eines Ex-
sudats kommen kann. Je nachdem die verschiedenen Autoren sich zu diesen
Fragen stellen, erkliren sie ihre Resultate oft im Sinne der osmotischen Theorie
oder stellen sich in Gegensatz zu ihr.

Die groBe Anzahl von Versuchen, die zum Beweis dafiir gemacht wurden,
dal die Resorption durch Diffusions- und osmotische Gesetze erklarbar ist,
machen den Eindruck, daB jeder beobachtete Fall, besonders wenn man Hilfs-
hypothesen iiber Membrandnderung, Darmreizung usw. benutzt, von welchen
noch weiter unten die Rede sein wird, erklirbar ist. Es scheint deshalb eine
wichtigere Aufgabe zu sein, jene Fille zu untersuchen, die nach der Auffassung
mancher gegen die Osmose, als wesentlichen Faktor der Resorption sprechen.

5. Die Rolle der Oberflichenspannung.

TrAUBE? hat seine allgemeine Theorie des ,,Haftdruckes auch auf den
speziellen Fall der Darmresorption angewendet. Nach seiner Lehre gelangen
Substanzen um so schneller in die Zelle, je stirker sie die Oberflichenspannung
vermindern. Die Resorption von Fett hinge von der Fihigkeit der Galle ab,
die Oberflichenspannung zu vermindern. Auch die Ursache dafiir,, dal Fett
in die Lymphe, Zucker aber in die Blutbahn resorbiert wird, hinge von den
Verhaltnissen der Oberflichenspannung ab. Allerdings betont er, daf man
die Oberflachenspannung auf beiden Seiten der Membran kennen miisse, um
die Richtung des Stoffaustausches bestimmen zu konnnen. So ware es denkbar,
dafBl eine Membran, die auf einer Seite Lipoide und auf der anderen Seite keine
solche enthalte, auf der einen Seite gewisse Substanzen aufnimmt und auf der
anderen dieselben wieder abgibt, einfach auf Grund von Oberflichenspannungs-
erscheinungen bzw. Unterschieden des Haftdruckes an beiden Seiten der Mem-
bran. Ahnlich wie TRAUBE halt auch BrLrLarD® die Oberflichenspannung fiir
den wesentlichen Faktor der Resorption im Darm, besonders auch gegeniiber
T6rOK?, der die Richtigkeit von TrRAUBEs Theorie derart gepriift hat, daf er
die Resorption von iso-, hyper- und hypotonischen NaCl-Losungen bei Zusatz
von, die Oberflichenspannung andernden Substanzen, wie Ol und Gummi arabi-
cum, untersuchte. Nach TraUBEs Theorie wire zu erwarten, dafl diese die
Resorption des NaCl verindern, das ist jedoch nicht immer der Fall, nur bei den
hypertonischen Léosungen. Bucria setzte zu Kochsalz- und Peptonlosungen
gallensaure Salze und Seife als oberflichenaktive Substanz hinzu. Er findet
auch keine Forderung der Resorption und glaubt daraus ebenso wie TOROK
folgern zu kénnen, daB die TrauBEsche Theorie nicht zu Recht besteht. Anderer-
seits beniitzt aber TRAUBE Versuche von KATZENELLENBOGEN®, der bei HOBER

1 GuMILEWSKY, REID, GorpscHMIDT und DAyTON und DIENA: Zitiert auf S. 25.

2 TrAUBE: Pfliigers Arch. 105, 559 (1904); 132, 511 (1910) — Biochem. Z. 24, 323 (1910).
3 BrLrarD, G.: C. r. Soc. Biol. 60, 1056, 1057 (1906).

4 To6rok: Zbl. Physiol. 20, 206 (1906).

5 KATZENELLENBOGEN: Pfliigers Arch. 114, 522 (1906).
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fand, daB oberflichenaktive Stoffe, wie Glykokoll, Harnstoff, Aceton, die Resorp-
tion von NaCl sehr auffallend beeinflussen, um so mehr, je mehr diese Substanzen
die Oberflichenspannung herabsetzen. Dabei gibt TRAUBE zu, daB auch Los-
lichkeitsverhiltnisse eine Rolle spielen, in welcher Richtung diese Befunde auch
urspriinglich verwertet waren. Dagegen wire es nach der osmotischen Theorie
der Resorption unverstandlich, daf die Resorption von NaCl durch einen Zusatz
von Nichtleitern in so hohem MaBe beeinfluBt werden kann. Als Beispiel gibt
TRAUBE an, dafl Natriumacetat trotz verschiedener Diffusionsgeschwindigkeit
ebenso schnell wie NaCl resorbiert wird (WALLACE und CuseNy und KATZEN-
ELLENBOGEN). '

Wenn auch kein Grund dafiir besteht, der Oberflichenaktivitiat die wesent-
liche Rolle bei der Resorption zuzuschreiben, so muBl man dennoch zugeben,
daBl sie eine grofle Rolle spielen kann. So besonders bei der Resorption von
Alkaloiden, Narkotica usw. Die Verhiltnisse zu iiberblicken ist deshalb un-
moglich, weil die Oberflichenspannung einer Substanz und ihr Verhalten an
einer Grenzfliche immer von der Struktur bzw. chemischen Zusammensetzung
der Grenzfliche abhéngt. Deren Natur ist aber so gut wie unbekannt, und es
laBt sich deshalb a priori gar nichts dariiber aussagen, wie sich eine Substanz
an der so tiberaus komplizierten Oberfliche der Zellen benehmen wird. Man wird
gut daran tun, immer an das folgende Beispiel von TRAUBE zu denken: Ein ge-
wisses Stalagmometer gab bei 15° C mit Wasser 100 Tropfen; mit Wasser + 10%
Galle 182 Tropfen. Wurde jedoch die Abtropffliche mit wenig Vaselin iiber-
zogen, so gab Wasser 213 Tropfen und Wasser + 10% Galle 218 Tropfen. Also
diesmal fast keinen Unterschied. Dieser Versuch zeigt, daBl die Oberflachen-
aktivitiat eine grofe Rolle spielen kann, dal es derzeit aber ganz unmaglich ist,
ihre Rolle in dem Korper zu bestimmen. Andererseits ist es sicher, dafl ober-
flaichenaktive Substanzen die Filtration einer Substanz durch ein Ultrafilter sehr
beschleunigen kénnen. Die Wirkung des Haftdruckes kann also auch im Darm
iiber den Filtrations- oder Diffusionsproze gehen, ohne daBl wir heute noch die
physikalische Erklirung iiberblicken kénnten. In dieser Beziehung sei auf die
Resorptionssteigerung durch oberflichenaktive Stoffe (S.30) wie Saponin usw.
verwiesen.

6. Rolle der Loslichkeitsverhiltnisse.

Wiahrend in TrRAUBEs Theorie die Lipoidstruktur der resorbierenden Mem-
bran nur insofern eine Rolle spielt, als sie die Oberflichenspannung beeinflufit,
wurde von FRIEDENTHAL! und besonders HOBER? die Loslichkeit gewisser Sub-
stanzen in den Lipoiden der Zelle als ein wesentlicher Faktor der Resorption
aufgefaBt. FRIEDENTHAL hat die Resorption von in Wasser unldslichen Sub-
stanzen, wie z. B. der Olsaure, so erklart, daB sie in den Lipoiden der Darm-
epithelzellen gelést wird. Auch die Resorption von Hg erklirt er mit einer
Losung desselben in den Lipoiden. HOBER betont, dafl die Salze, die in Lipoiden
unloslich sind, durch die Intercellularsubstanz des Epithels resorbiert werden
miissen, wahrend intraepithelial lipoidlssliche Stoffe, wie Harnstoff, Glycerin,
Athylalkohol und lipoidlésliche Farbbasen durch die Zellen resorbiert werden.
Tatsédchlich lassen sich sowohl lipoidlgsliche als auch unlésliche Farbstoffe zur
Resorption bringen, aber nur die lipoidléslichen sind im Innern der Zelle nach-
zuweisen. Dafiir, dafl Neutralsalze interepithelial resorbiert werden, spricht
ein Versuch von HOBER: wenn man Darmschleimhaut wahrend der Resorption
von Neutralrot oder Toluidinblau in Ammoniummolybdatlosung eintaucht,

1 FrRIEDENTHAL: Arch. f. Physiol. 1900, 217 — Pfliigers Arch. 8%, 467 (1901).
2 HoBER: Piliigers Arch. 70, 624 (1898); %0, 246 (1899); 86, 199 (1901); 94, 337 (1903).
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werden die Farbstoffe niedergeschlagen und zwar iiberall zwischen den Zellen.
Das Ammoniummolybdat muf also intercellular eingedrungen sein. Die einzigen
anorganischen Substanzen, die intraepithelial resorbiert werden, sind die Fe-
Salze, eine Ausnahme, die bisher nicht zu erkliren ist. STARLING glaubt nicht,
daB dieser Lipoidldslichkeit bei der Resorption der normalen Nahrungsmittel eine
Bedeutung zukommt. Dagegen wird sie die Resorption von Alkohol, Arznei-
mitteln usw. hiufig erkliren kénnen.

7. Die Bedeutung der Elektroosmose fiir die Resorption im Darm.

RoSENTHAL hat bereits vor vielen Jahren einen elektrischen Strom durch
die Mucosa im Darm des Frosches beobachtet. Der Strom flieBt immer so, daB
die sezernierende Schleimhautoberfliche negativ ist.

EncELMANN! hat schon 1872 eine Hypothese von der elektrischen Natur
der Absonderungskrifte zur Mechanik der Sekretion der Hautdriisen beim
Frosche gegeben, in welcher er angibt, daB die Driisenepithelzellen mit ihren
elektromotorischen Kriften einen Fliissigkeitsstrom bewirken. Ho6BER und
OKKER-BLOOM befassen sich auch mit den elektrischen Potentialen, die auf einer
resorbierenden Membran entstehen miissen und BERNSTEIN gibt in seiner Elektro-
biologie (1912), eine ausfiihrliche Besprechung dieser Frage. Wenn man die Epithel-
zellen des Darmes als eine Membran betrachtet, so ist es wahrscheinlich, da8
diese Membran in vielen Beziehungen semipermeabel ist und deshalb gewisse
Tonen durchlaBt, andere nicht, wodurch Ionkonzentrationsunterschiede und da-
durch Potentialdifferenzen entstehen miissen. Ja diese Ionkonzentrations-
unterschiede werden schon entstehen, wenn Ionen mit verschiedener Wande-
rungsgeschwindigkeit innerhalb der Membran oder durch die Membran diffun-
dieren. BERNSTEIN erwidhnt auch noch, daB dadurch, daB die Membran gegen
das Innere der Zotte zu andere Substanzen ausscheidet, als aulen aufgenommen
werden (z. B. resynthetisierte Fette), Potentialdifferenzen entstehen kénnen,
und STARLING weist darauf hin, daBl die Ursache der Potentialdifferenzen im
Stoffwechsel der Zellen zu suchen ist. Diese elektrischen Stréme konnen kata-
phoretische Wirkungen auf verschiedenen Substanzen haben, aber andererseits
auch den Wasserstrom durch die Zelle aufrechterhalten. Auch HAMBURGERZ
glaubt (1924), daB die Kataphorese eine der Triebkrifte der Resorption sein
kann. :

Die Potentiale, die fiir die Wanderung von Wasser durch Elektroosmose
notig sind, miissen gar nicht sehr groB sein und koénnen durch die bestehenden
Potentialdifferenzen erklirt werden, weil die Dicke der Membran eine auBer-
ordentlich kleine ist. Die Energie, welche zum Aufrechterhalten der Potential-
differenz notig ist, leitet auch BERNSTEIN von den Stoffwechselprozessen der
Zelle ab, von einer Konzentrationsarbeit, welche diese leistet. Auch GIRARD
hat die Bedeutung der Elektroosmose fiir die Resorption betont. Er glaubt,
daB alle von HEIDENHAIN u. a. beobachteten Erscheinungen iiber die sog. negative
Osmose, d. h. von Fliissigkeitsstrémung von héherer zu niedrigerer osmotischer
Konzentration, mittels Elektroosmose erklirbar seien. REID hat bereits vor
langerer Zeit die Frage an der Froschhaut experimentell bearbeitet. Nun sind
aber die Froschhautstréme prinzipiell etwas anderes als die Stréme der Darm-
schleimhaut, némlich mindestens zum gréBten Teile Sekretionsstréme. Auf
diese hat es keinen EinfluB, ob Resorption stattfindet oder nicht. Ferner ver-
suchte er, ob, wenn man einen guten Leiter an die duBere und innere Flache

1 ENGELMANN: Pfliigers Arch. 6, 94 (1872).
? HAMBURGER, H. J.: Erg. Physiol. 23 (1), 77 (1924).
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der Froschhaut bringt, der auf diese Weise entstehende stirkere elektrische
Strom mehr Flissigkeit durchtreten 1at. Dieses ist nicht der Fall. Auch H6BER!
halt diese Einwénde von REID nicht fiir zwingend und ist 1904 geneigt — wie er
sagt —, ,,die einzige Frage, die zum Einblick in das Prinzip des Resorptions-
prozesses noch notwendig ist, wie im Versuche von REID?, evtl. mit Elektro-
osmose zu erkliaren, trotzdem REID seinen Versuch auf diese Weise selbst nicht
erkliren konnte. Der REIDsche Versuch bestand darin, da3 er aus Darmstiicken
Diaphragmen herstellte, die in NaCl-Losung gesetzt wurden, wobei immer
Fliissigkeit in der einen Richtung, und zwar von der Schleimhaut zur Serosa,
durch den Darm geht.

Das elektrische Potential in der resorbierenden Schleimhaut kann also fiir
die Resorptionserscheinungen durchaus eine Bedeutung haben, ohne dal} es
bisher bewiesen wire, welche Rolle dieses bei der Resorption von verschiedenen
Substanzen spielt. Insbesondere mufl man bei der Resorption von Salzen und bei
der Resorption von Wasser daran denken, dafl dabei elektroosmotische Vorgéange
eventuell eine Rolle spielen koénnen. Eine leitende Rolle wird ihnen kaum
zukommen.

8. Beeinflussung der Membranpermeabilitit im Darm.

Die kolloidale Membran, welche die Darmepithelzellen darstellen, mu8,
entsprechend den Eigenschaften der Kolloide, in ihrer Struktur sehr stark be-
einfluBt werden durch Salze, Wasserstoffionenkonzentration und alle Sub-
stanzen, die die Oberflachenspannung andern und die auf diese Weise die Kolloid-
stabilitat verindern kénnen. Bei diesem Stand der Frage, auf welchen schon
weiter oben verwiesen wurde, scheint es durchaus wahrscheinlich, daf die Resorp-
tion von verschiedenen Substanzen, besonders durch Salze, auf verschiedene
Weise beeinflult werden kann. Trotzdem wir ja iiber die Struktur dieser kol-
Joidalen Membran nur so viel wissen, dal} sie duBerst kompliziert sein muf}, und
deshalb nicht in der Lage sind, die zu erwartenden Resultate voraus zu sagen, so
sind mancherlei Beobachtungen auf diese Weise doch recht gut erklarbar.

Unter diesen Gesichtspunkt fallen die folgenden Beobachtungen: REID
fand, daB, wenn man zu einer Losung von Dextrose, die man in eine Darm-
schlinge bringt, Kochsalz zusetzt, die Glucoseresorption vermehrt wird. Nach
Vorir und BAUER, BaLD1 sowie REAcH soll Kochsalz auch die Resorption von
Eiweill, Pepton und Gelatine verstirken. Nach MERK, MAYERHOFER und STEIN
beeinfluBt ein Salz hiufig die Geschwindigkeit der Resorption eines anderen,
mit dem es gleichzeitig in eine Darmschlinge gebracht wird. Ferner fanden
FiscaER und MooRrg, dafl NaCl auch vom Blut aus die Permeabilitat der Darm-
wand beeinflussen kann. Sie fanden namlich, dafl wihrend sonst bei Hyperglyka-
mie niemals Dextrose in den Darm iibertritt, dies der Fall ist, wenn man bei irgend-
einer experimentellen Hyperglykamie NaCl intravends injiziert. Das ist allem
Anschein nach der einzige bekannte Fall, in welchem die Membranpermeabilitat
vom Blut aus verindert werden konnte. Vielleicht gehért auch hierher der Ver-
such von NArazawa, nach welchem durch Phlorrhizin eine starke Hemmung
der Resorption von Dextrose aus dem Darm erreicht werden kann. Dieselbe
Substanz hat keinen Einfluf} auf die Resorption von Wasser, Kochsalz, Glykokoll
und Fettsdure. CoBENHEIM hat beobachtet, dall Chinin die Resorption von Wasser
vermindert. Auch bei der Wirkung der abfithrenden Salze ist zu bedenken,
ob neben den rein osmotischen Wirkungen, welche eine Diffusion yon Wasser

1 HopEr, R.: Pfligers Arch. 101, 607 (1904).
2 Rem: J. of Physiol. 26, 436 (1901).
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aus dem Blut bewirken, nicht auch direkte Wirkungen der Salze auf das
Darmepithel eine Rolle spielen. Schon die Beobachtungen von WALLACE und
CusENY weisen darauf hin, und dann fand auch Fusarr und MArRcCORI, LOEPER,
CarnvoT und EmET, daB diese Salze in konzentrierten Losungen Verinderun-
gen der Schleimhaut machen miissen, woran iibrigens schon HEIDENHAIN ge-
dacht hat.

HAMBURGER! hatte 1898 gezeigt, daB Darmepithel, wenn es nur ganz kurze
Zeit in Beriihrung mit MgSO, (oder sehr verdiinnter H,80,) gewesen ist, schwer
NaCl durchlaBt. Ubereinstimmende Resultate erhielt Mac CaLLum?. Hay? fand,
daB MgSO, einen derartigen EinfluB auf die Permeabilitit hat, daB3 die Tiere
ungewohnt groBe Strychninmengen vertragen. Die Wirkung der Salze kann
wahrscheinlich als Anderung der Kolloidstabilitit der Epithelzellen betrachtet
werden. Wahrscheinlich wirkt Chinin #ahnlich. Alle diese Félle diirften demnach
als Beeinflussung des kolloidalen Membranzustandes aufgefal3t werden.

Wie sehr Membranen beeinfluBt werden kénnen, zeigen im Zusammenhang
mit den Versuchen von LoEs* die Untersuchungen von WERTHEIMER®. KEs gilt
auch fiir die Froschhaut der sog. Salzeffekt, der darin besteht, dal unter dem
EinfluB von Salz bzw. von Leitern eine Membran durchgingig wird fiir Sub-
stanzen, die sie sonst ganz oder fast ganz zuriickgehalten hat. (So von LoEs
nachgewiesen fiir Eier von Fundulus und von HOBER fiir die roten Blutkérper-
chen.) Auch fiir die Durchlissigkeit fiir Zucker, Aminosauren, Peptone gibt es
eine Salzwirkung, ebenso fiir Salze, Farbstoffe. Die Untersuchungen iiber diesen
Punkt sind noch im Flusse. Sie geben uns aber schon heute die GewiBheit, dafl
die noch bestehenden Unsicherheiten, die Resorption durch physikalisch-chemische
Analogien zu erkliren, iiberwunden werden. Wesentlich scheint besonders der
Zustand der Lipoide in der Membran. So ist wohl zu erkliren, dafl KoFLER
und KAUREK® gezeigt haben, daB Saponine bei peroraler Verabreichung auf die
Resorption von Strophantin und Digitoxin einen férdernden Einfluf haben.
Lascr? hat dasselbe fiir die Resorption von Calcium gefunden. Es konnte durch
Zusatz von geringen Dosen Saponin, 70—180% mehr Calcium zur Resorption
gebracht werden. Auch fiir Traubenzuckerresorption ist das wahrscheinlich ge-
macht worden (LascH und BrUaGLS).

Ob die interessanten Beobachtungen von KoREF und MAUTNER? auch in
die Gruppe der Beeinflussung der Membranpermeabilitit gehoren, ist schwer
zu sagen. Sie fanden, daB die Resorption von Wasser, Milch, 1proz. Kochsalz-
l6sung, 3- oder 8proz. Magnesiumsulfatlésung und 5proz. Alkohol nach einer In-
sulininjektion bedeutend rascher erfolgt. Ja sogar ein sonst vom Magendarm-
kanal aus wegen seiner sehr langsamen Resorption itberhaupt unwirksames Gift,
das Curare, wirkt nach Insulininjektion vom Magendarmtrakt ebenso, wie von
der Subcutis. Ahnlich liegen die Verhiltnisse bei Kalisalzen. Dabei handelt
es sich aber nicht um eine direkte Wirkung des Insulins, sondern um eine Wirkung
der Hypoglykémie.

1 HAMBURGER, H. J.: Arch. Anat. u. Physiol. 1898, 317.

2 Mac CarLuy, J. B.: Amer. J. Physiol. 10, 101 (1903).

3 Hay, M.: J. of Anat. 1882.

4 Logs, J.: J. gen. Physiol. 1, 173, 255, 717 {1920) — J. of biol. Chem. 23, 41 (1914);
27, 353, 363, 399 (1916); 28, 174 (1916).

5 WERTHEIMER, E.: Pfliigers Arch. 199, 383; 200, 354; 201, 488, 591 (1923).

6 KorLER u. KAUREK: Arch. f. exper. Path. 109, 362 (1925). — KoFLER u. FIsSCHER:
Ebenda 111, 35 (1926).

7 LascH: Biochem. Z. 169, 292 (1926); 169, 301 (1926).

8 LascH u. BrieL: Biochem. Z. 172, 422 (1926).

9 Korgr, O. u. H. MauTNER: Arch. f. exper. Path. 113, 151, 163 (1926).
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9. Quellung.

Eine andere Moglichkeit, auf welche Weise verschiedene Substanzen auf die
Permeabilitit der Membran wirken kénnen, ist die, daB} sie den Quellungszustand
dieser beeinflussen.

Imbibition nach Art eines Schwammes hat schon MAGENDIE als wesentlich
fiir die Resorption betrachtet. Freilich besteht von diesem alten Gedanken
keine Kontinuitdt zu unseren gegenwirtigen physikalisch-chemischen Anschau-
ungen. HOFMEISTER hat dann spiter wieder darauf hingewiesen, dafl die Wasser-
aufnahme von Kolloiden, die mit einer Volumidnderung einhergeht, durch die
verschiedensten Salze, entsprechend der HorMEISTERSchen Reihe, beeinfluflt wird.
Er nahm an, daf sie eine Rolle bei der Resorption spielen kann und HOBER
wendete dann diese HorFmEersTERschen Befunde auf die HEIDENHAINschen
physiologischen Versuche an.

BeceHOLD hat hervorgehoben, daBl jene Elektrolyte, welche bei Kolloiden
Schrumpfung verursachen, sowohl ihre eigene als auch die Resorption von
anderen Salzen verhindern, und umgekehrt quellende Substanzen ihre eigene
und auch die Resorption anderer Substanzen erhthen. In HoFMEISTERs Reihe
gehoren die abfithrenden Salze zu der Gruppe von Elektrolyten, die Kolloide
schrumpfen lassen. Sie sollten deshalb die Resorption anderer Salze verhindern.
Nun hat aber GorpscHMIDT und DayTON gerade umgekehrt gefunden, daf
Na,S0, die Resorption von NaCl im Kolon nicht nur nicht verhindert, sondern
sogar auffallend beschleunigt. Das ist zu mindestens ein Beweis dafiir, daB mit
der Quellung allein auch nicht auszukommen ist.

In den Versuchen von MAYERHOFER und PRIBRAM gingen die Autoren davon
aus, dafl man kiinstliche Membranen durch Quellung permeabel, durch Ent-
quellung weniger permeabel machen kann. Sie fanden, daB man auch bei
der Permeabilitait von Kaninchen- und Meerschweinchendarmen den Zusammen-
hang zwischen Permeabilitit und Wassergehalt des Darmes tatsichlich nach-
weisen kann. QUAGLIARELLO allerdings bestreitet, dafl der Hundedarm ver-
schiedene Quantititen NaCl oder N,SO, aufnehmen kann, trotzdem beide auf
die Quellung ganz verschieden wirken. Nach MAYERHOFER und PRIBRAM ist bei
Enteritis acuta die Quellbarkeit des Darmepithels erh6ht und geht deshalb mit
einer erhohten Durchlassigkeit Hand in Hand. Bei Enteritis chronica seien die
Verhaltnisse umgekehrt.

In diesem Zusammenhange sei auch daran erinnert, daB HANDOVSKY mit
Rohrzucker behandelte rote Blutkorperchen mehr gelatiniert findet als solche,
die mit NaCl behandelt sind. Die so verinderten Blutkérperchen sind weniger
empfindlich fiir oberflichenaktive Substanzen, wenn sie mit Zuckerlésung be-
handelt waren, und mehr empfindlich, wenn sie mit Salz behandelt waren. Etwas
Ahnliches diirfte in den Versuchen von MAYERHOFER und PRIBRAM mit den
Darmepithelzellen geschehen sein.

Ebenso kénnte die Resorption verschiedener oberflichenaktiver Substanzen
beeinflult werden durch den Zustand, in welchen die Darmepithelzellen durch
die Berithrung mit Salz- bzw. Zuckerlosungen kommen. HOBER und KATzZEN-
ELLENBOGEN haben gezeigt, daB der Eintritt von basischen Farbstoffen in die
roten Blutkérperchen durch indifferente Nichtleiter, wie Rohrzucker, Glykokoll,
stark gehemmt werden kann. Es handelt sich um etwas dhnliches, wie der
Salzeffekt von LorB. Die Nichtleiter beeinflussen die Zellmembran. Ahnliche
Wirkungen kénnen natiirlich ebenso auf die Darmzellen wirken. So kann durch
die Gegenwart einer bestimmten Substanz die Resorption fiir eine andere ver-
mindert oder vermehrt werden. So konnen aber auch Stoffwechselvorginge,
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die innerhalb der Zellen vor sich gehen, die Resorption fiir den einen oder den
anderen Korper verhindern.

HAMBURGER hat die Quellung iiberhaupt in den Mittelpunkt seiner ganzen
Theorie der Resorption gestellt. Die Epithelzellen nehmen nach seiner Ansicht
Wasser und geloste Substanzen hauptsichlich durch Imbibition, Quellung auf.
Die Fliissigkeit gelange mit Hilfe der (‘aplllarltat durch das Zottenbindegewebe
in den zentralen Lymphraum, zum Teil in die Capillaren. Durch die bestandige
Fliissigkeitsbewegung in den Capillaren wird die Fliissigkeit immer wieder ent-
fernt, so daB das Gewebe immer wieder Fliissigkeit aufnehmen kann. Demnach
spielt also in der HaAMBURGERschen Theorie neben der Filtration, Druckwirkung
von Darmlumen und Saugwirkung aus den Blutgefaflen, evtl. von dem Zotten-
lymphraum aus, die Imbibition die Hauptrolle. Es ist besonders hervorzuheben,
daB in dieser HaMBURGERschen Theorie die Quellung nicht nur als Modifikation
der Permeabilitit der als osmotischen Membran wirkenden Darmepithelien
eine Rolle spielt, sondern daB ihr hier iiberhaupt die leitende Rolle eingerdumt
wird. Wir méchten dazu nur bemerken, da ebenso wie fiir keinen anderen
Faktor eine allein leitende Rolle bisher gefunden werden kann, ebensowenig das
auch fiir die Imbibitionstheorie gilt.

10. Amoboide Bewegungen von Zellen als Resorptionsmechanismus.

Nur ganz kurz sei hier noch einmal erwihnt, daBl schon ScEHAFFER und
ZAWARYKIN geglaubt haben, daBl bei der Fettresorption den Lymphocyten
eine besondere Rolle zukommt. Neuerdings haben MoTTRAM, CRAMER und DREW
wieder hervorgehoben, dal} es wohl méglich ist, dal die Lymphocyten irgendeine
Rolle dabei spielen. Schon HrrpENHAIN hat sich dagegen ausdriicklich ver-
wahrt und durchaus geleugnet, dafl den Lymphocyten irgendeine Rolle bei der
Fettresorption zukomme. HorMeISTER hat den polynuclearen Leukocyten
eine wichtige Rolle bei der Eiweiliresorption eingerdumt; das war aber seinerzeit
nur ein Notbehelf, denn wir haben heute, nachdem wir nun die Resorption des
Eiweifles in ihren Einzelheiten gut iiberblicken, eine derartige Theorie nicht
mehr notig.

Hier sei auch der Behauptung von THANHOFFER gedacht, nach welcher das
Darmepithel beim Frosch mittels des Stabchensaumes améboide Bewegungen
ausfiihren soll und auf diese Weise die Fetttropfchen einverleibe. Niemand hat
auBer ihm diese Bewegungen gesehen und bereits HEIDENHAIN hat die Unwahr-
scheinlichkeit betont. Auch ist behauptet worden, da Lymphocyten aus der
Darmwand auswandern, sich auf der Oberfliche der Schleimhaut mit Fett usw.
beladen konnen und so wieder einwandern. Eine groBere Rolle konnen der-
artige Zufalle nicht spielen. Andererseits aber gibt — wie auch hier hervorgehoben
sei — die Gegenwart von zahlreichen weillen Blutkdrperchen zwischen den
Epithelzellen zu denken. (Siehe Histologie der Resorption.)

11. Versuche, die fiir eine vitale Funktion der Zelle sprechen,

Der Hauptvertreter der Ansicht, dal vitale Funktionen das Wesen der
Resorption ausmachen, ist HerpENmAIN'. Er betont allerdings, daB er diese
,,vitalen Funktionen‘ der Zelle nur so auffal3t, daB dabei physikalisch-chemische
Prozesse in ihr wechselnd ablaufen. Auch er glaubt, da8 ein Teil der Fliissigkeit
aus dem Darm durch Osmose resorbiert wird, wihrend andere Substanzen nur
durch eine aktive Lebensfunktion der Zellen aufgenommen Werden koénnen,
HEerpeENHAINS Beweise sind die folgenden: .

1 HemENHAIN: Pfliigers Arch. 56, 579 (1894). — Siehe auch RéamanNt Ebenda 41,
411 (1887).
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a) Bringt man Serum in den Darm, so wird auch dieses resorbiert. Ein
Konzentrationsgefille oder ein osmotisches Druckgefille existiert hier nicht;
die Darmfliissigkeit wird immer konzentrierter — wobei der Riickstand aus Ei-
weill besteht, die Gefrierpunktserniedrigung sich aber nicht andert. Demnach
werden Salze und Wasser auch aus isosmotischer Lésung resorbiert, was augen-
scheinlich mit den Gesetzen der Osmose und Diffusion in Widerspruch steht.

b) Aus NaCl-Losungen mit einem gréBeren osmotischen Druck als das Blut,
bis zu 2%, wird NaCl resorbiert, trotzdem der osmotische Fliissigkeitsstrom
umgekehrt zu einer Verdiinnung des Darminhaltes fiihren sollte. Erst oberhalb
2% NaCl wird der Darminhalt verdiinnt, entsprechend den osmotischen Ver-
haltnissen.

c) Aus einer hyposmotischen NaCl-Losung von 0,3% wird das NaCl resor-
biert. Wiren nur osmotische Krafte wirksam, so miiBte umgekehrt aus dem
konzentrierteren Blut NaCl in den Darm flieBen und die Salzkonzentration er-
héhen, was nicht der Fall ist.

d) Gibt man in den Darm zu einer hyperosmotischen 1—1,5proz. NaCl-
Loésung etwas NaF — ein starkes Zellgift —, so findet man geringere Wasser-
aufnahme und nur wenig verminderte NaCl-Aufnahme. Gibt man andererseits
NaF zu einer hyposmotischen 0,3 proz. NaCl-Losung, so wird weniger NaCl auf-
genommen, wihrend die Wasserresorption sich nur wenig #ndert. Vergiftet
man also die Darmzelle, so nihern sich die Resultate den osmotischen Verhalt-
nissen. Die normale GroBe der Resorption ist also eine Fahigkeit der lebenden
Zelle.

HemennaIN faBit seine Resultate dahin zusammen, daB aus hyperosmo-
tischen Losungen das NaCl durch Osmose resorbiert wird und aus hyposmotischen
Lésungen das Wasser durch Osmose. Andererseits werden aber aus hyperosmo-
tischen Losungen Wasser und aus hyposmotischen Losungen Salz resorbiert,
was nur mit einer ,,vitalen Funktion* der Schleimhautzellen erklirbar sei.

Weitere Beweise zur Begriindung der Lehre iiber die vitale Funktion des
Epithels bei der Resorption wurden von ComnmEmM! geliefert. Er zeigt, daB
unter normalen Verhaltnissen der Fliissigkeitsstrom durch die Darmwand immer
nur in einer Richtung verlduft, in der Richtung vom Darm ins Blut. MeRBbare
Mengen von diffusiblen Blutbestandteilen gelangen nicht in den Darm. Bei der
Resorption spielen zwei Faktoren eine Rolle:

a) Ist das Endothel der Blutcapillaren impermeabel fiir den Ubertritt von
Blutbestandteilen aus den Capillaren in das Darmlumen. Diese lassen einen
osmotischen Ausgleich nur in der umgekehrten Richtung zu.

b) Ist das Darmepithel fihig, Fliissigkeit vom Darmlumen aus aufzunehmen,
wobei physikalische Gesetze keine Rolle spielen sollen, so dall diese Funktion
nur mit der aktiven Sekretion der Driisenzellen in Parallele gesetzt werden
konne.

Nach dieser Anschauung spielt also die Osmose und Diffusion nicht einmal
jene Rolle, die ihr noch HEIDENHAIN eingeriumt hat. Seine Versuche hierzu sind
die folgenden:

«) Gibt man in Vellafisteln von Hunden Glucoselésungen von jeder belie-
bigen Konzentration, so gelangen diese immer in ein osmotisches Gleichgewicht
mit dem Blut. Es wird je nachdem Zucker oder Wasser resorbiert. Niemals
wird dieses Gleichgewicht dadurch hergestellt, daB aus dem Blut diffusible Sub-
stanzen (NaCl usw.) in den Darm diffundieren. Vergiftet man aber den Darm
gleichzeitig mit NaF oder Arsen, so werden die im Darminhalt gefundenen

1 CounHEM: Z. Biol. 36, 129 (1898); 37, 443 (1899); 38, 419 (1899); 39, 167 (1900).
Handbuch der Physiologie IV. 3
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NaCl-Mengen ganz bedeutend. Ferner sinkt in diesen Fillen die Konzentration
der Glucoselésung unter das isotonische Niveau. Es scheint demnach, dal die
Darmwand ihre normale einseitige Permeabilitit verloren hat, und zwar beruhe
diese Wirkung besonders auf einer Schiadigung des Capillarendothels in den
Zotten.

f) Hangt man ausgeschmttene abgebundene Darmschlingen von Hunden,
Katzen und Kaninchen in Ringerlosung und fiillt die Darme mit Zucker-
lésungen von verschiedenen Konzentrationen, so kann man immer nur beob-
achten, dafl die Zuckerlosung vom Darm nach aulen wandert und niemals um-

_gekehrt. MiBlt man am Anfang und am Ende des Versuches das Gewicht der
Darmschlinge und das Gewicht ihres Inhalts, so findet man immer nur eine
Abnahme des letzteren. Die Richtung der Resorption hénge also nur von dem
normalen Zustand des Darmepithels ab, nicht aber von osmotischen Verhalt-
nissen. RHORER! hat allerdings bei Wiederholung dieser CoENBEIMschen Ver-
suche iiberhaupt keinen Flissigkeitstransport beobachten konnen.

Der dritte Vertreter der Lehre, dal vitale Zellprozesse die Resorption be-
sorgen, ist REmp?. Ahnlich wie CoENHEIM halt er das Darmepithel fiir ganz
unabhéngig von osmotischen Einfliisssen, wihrend das fiir die Capillaren nicht
gelte. Seine Griinde sind die folgenden:

a) Nach VoIt und BaUEr, HEIDENHAIN und seinen eigenen Versuchen wird
Blutserum resorbiert. Schiédigung des Darmepithels hebt diesen Prozef auf.

b) Macht man einen Diffusionsapparat, in dem man ein Stiick Darmschleim-
haut iiber ein Glasrohr bindet, so 148t sich zeigen, daB hier immer ein Fliissig-
keitsstrom von der Schleimhautseite zur Muscularisseite, also in der normalen
Richtung, durchtritt, und zwar auch dann, wenn auf beiden Seiten der Membran
sich dieselbe Fliissigkeit befindet; dabei ist natiirlich jede Filtration, Diffusion
oder Osmose ausgeschlossen.

c) Er wiederholte CorNHEIMs Versuche am iiberlebenden Darm und be-
statigte, dal der Fliissigkeitstransport nur in einer Richtung stattfindet, aber
nur so lange, als das Epithel nicht geschadigt ist.

d) Er injizierte intravenss NaCl-Losung wihrend der Resorption von Zucker-
16sung aus einer Darmschlinge. Trotzdem der osmotische Druck des Blutes er-
hoht wurde, nahm die Resorption von Wasser aus einer Zuckerlosung nicht zu.
Dagegen wurde nun weniger Glucose resorbiert. Andererseits wurde auch nicht
mehr NaCl in den Darm ausgeschieden. Es wird daraus geschlossen, daBl die
Resorption also nicht eine Funktion des osmotischen Druckes des Blutes ist.
Diese Versuchsresultate sind bestatigt von GorLpscEMIDT und DayTonS.

ComnmEIM und REID zeigen, daBl der lebende Darm nur in einer Richtung
Fliissigkeitsdurchtritt erlaubt, der abgetotete dagegen sich wie eine gewéhnliche
Diffusionsmembran benimmt. Nun hat aber HAMBURGER? gezeigt, dall NaCl-
Losungen und Pferdeserum aus dem Darm von seit 1—24 Stunden toten Hunden
ebenso resorbiert werden, wie aus lebendem. Der tote Darm benimmt sich also
ebenso. Von einem spezifischen LebensprozeB kann also nicht die Rede sein.
CornmEIM bemerkte demgegeniiber, daB der Versuch nicht beweisend ist, da
ja hier die Resorption nur gegeniiber den geringen stagnierenden Blutquantitéten
verlduft. Wenn er den Darm von der Vena cava aus kiinstlich durchstrémte,

1 RHORER, L.: Kozlemények az 6sszehasonlité élettan és kértan koérébol, 6 (1906).
2 RED, E. W.: J. of Physiol. 20, 298 (1896); 21, 408 (1897); 22, 56 (1898); 26, 436
(1901), 28, 241 (1902) — Biologic. med. J. 2, 776 (1898) — Phil. Trans roy. Soc. 192, 211.
GOLDSC}IMIDT W. u. A. B. Dayrox: Amer. J. Physiol. 48, 819 u. 443, 440 450,
459 (1919). ’
¢ HAMBURGER: Biochem. Z. 11, 442 (1908).



Versuche, die fiir eine vitale Funktion der Zelle sprechen. 35

um auf diese Weise die Verhaltnisse den natiirlichen #hnlicher zu gestalten, so
fand er allerdings auch, da der Darm des toten Tieres ebenso resorbiert wie
der des lebenden. Jedoch erklirt er sein Resultat so, daB das Epithel noch
gelebt habe. Um es sicher abzutéten, 148t er 80—90° C warmes Wasser durch
den Darm flieBen. Nun wird der Darm in beiden Richtungen permeabel. HOBER
wendet hiergegen ein, daB die Zellen durch diese Erwirmung nicht nur abgetétet,
sondern dadurch auch weitgehende Anderungen in der physikalisch-chemischen
Struktur der Membran verursacht wurden. HaMBURGER hat den Versuch von
CornEEIM, der besonders noch zugunsten physiologischer Triebkrifte spricht —
d. h. wenn man in eine Darmschlinge NaCl-Losung und Zuckerlésung zusammen-
bringt, die Zuckerlosung immer NaCl-frei wird, also NaCl immer nur in einer
Richtung durch die Membran wandert —, wiederholt und bestatigt. NaF- oder
Arsenlosung schidigt den Darm so, daB nun ein Durchtritt von NaCl in den
Darm stattfindet. Tétet man aber die Schleimhaut durch kochende NaCl-Losung,
10proz. Formalin oder dreitagiges Liegenlassen ab, so zeigt diese Schleimhaut
trotzdem eine ebensolche Durchlissigkeit von NaCl. Auch kiinstliche Mem-
branen aus Pergamentpapier und Chromateiweil zeigen solche einseitige Durch-
gangigkeit. Es ist also durchaus nicht eine vitale Eigenschaft, wenn COENHEIM
in seinen Versuchen eine einseitige Durchgangigkeit findet.

Die Versuche von HEIDENHAIN, insbesondere auch der schwerwiegendste
Versuch von HEIDENHAIN und REID iiber die Resorption von Serum, scheinen
erklarbar auf Grund der Anschauungen iiber den osmotischen Druck der Kolloide
des Blutplasmas, die, wie oben erwahnt, ein Konzentrationsgefille in der Rich-
tung zu den Capillaren aufrechterhalten. HOBER! sieht als den bedeutungs-
vollsten Versuch zugunsten der vitalen Funktion des Epithels jenen Versuch
von REID an, bei dem der Fliissigkeitsstrom in einer Richtung durch die Schleim-
haut geht, und ist geneigt, diesen mit Hilfe von Elektroosmose zu erkliren, was
allerdings bisher nicht gelingt. Die verschiedenen Versuchsresultate iiber die
Anderung der Resorption durch Gifte scheinen erklarbar auf Grund der Beein-
flussung der Permeabilitit der Membranen durch verschiedene Substanzen
(s. unten). Trotz alledem bleiben noch immer einige Versuche vorhanden, die
den Diffusions- und Osmosegesetzen widersprechen. So die angeblich sehr
ungeniigende Resorption des Milchzuckers, trotzdem dieser relativ gut dif-
fundiert. Ferner, daBl nach ComNHEIM im Cephalopodendarm aus einer NaJ-
Losung alles NaJ in die AuBenfliissigkeit beférdert wird (HOBER). Aber diese
Fille kénnen wohl unter dem Gesichtspunkt der einseitigen und verdnderlichen
Membranpermeabilitiat betrachtet werden, ohne daBl wir noch heute wissen, wie
sie zustande kommen. Neuerdings hat wieder BorcHARDT? — wie ich glaube
nicht mit Recht — die ,,physiologische Triebkraft* betont, welche physikalisch-
chemisch nicht erklart werden konne. Er griindet diese Ansicht darauf, dafl bei
Hunden aus Vellafisteln monatelang die Resorption sehr gleichmaBig ablaufe,
setze man aber auch nur voriibergehende Zirkulationsstérungen, so werde die
Resorption sehr gestért. Physikalisch sei diese Tatsache nicht zu erkliren. — Ich
glaube, daB nach dem, was wir iiber die groe Empfindlichkeit der Zottenbewegung
beobachtet haben, das durchaus zu erwarten ist. Eine Léhmung der Zotten
wird die Resorption éandern. Ferner muB eine Wirkung auf das Epithel durch
,,Membraninderung‘‘ entstehen. — Auch daB nach seinen Beobachtungen Ent-
nervung und inkretorische Wirkungen ohne EinfluB sind, ist in guter Uberein-
stimmung mit der Ansicht, daB der wichtige Zottenmechanismus von diesen
unabhéngig ist.

1 HOBER: Lehrbuch S. 67 (1922).

2 BorcHARDT, W.: Pfliigers Arch. 219, 219 (1928).
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12, Theorie der Resorption.

Auf Grund der vorangehenden Versuchsresultate kénnen wir uns das fol-
gende Bild iiber den Mechanismus der Resorption im Darm machen. Die Darm-
wand ist eine Membran von kolloidaler Struktur, die aus lipoidléslichen und
wasserlgslichen Teilen zusammengesetzt ist. Sie ist fiir Wasser in beiden Rich-
tungen durchgéngig, dagegen hauptsiachlich nur in einer Richtung permeabel
fir Salze, Zucker usw.

Die Membran lat also Wasser mit den in ihm gel6sten Substanzen in der
Richtung zu den Capillaren und dem Lymphraum durchtreten und wirkt dabei
wie ein Filter. Der Filtrationsproze durch die Membran wird durch den hydro-
statischen Druck im Darm und die Saugwirkung des Blutstroms, hauptsachlich
aber durch die Zottenbewegung unterstiitzt. Die letztere wird als der wesent-
lichste Faktor der Resorptionsgeschwindigkeit wasserloshcher Substanzen an-
zusehen sein.

Aber neben dieser Filtration miissen auch Diffusions- und osmotische Krafte
wirken. Insbesondere wird die Bewegung des Wassers gewohnlich in der Richtung
nach dem Blut deshalb stattfinden, weil hier der hohere osmotische Druck
herrscht. Die gelosten Substanzen werden durch das Darmepithel durch ihre
Diffusionskraft getrieben, nachdem unter normalen Verhiltnissen diese Sub-
stanzen im Darminhalt fast immer in gréBerer Konzentration vorhanden sein
werden als im Blut. Das Diffusionsgefille allein erklart so die Resorption der
Zucker, der Aminosiuren, der Seifen.

Die Filtration, in Kombination mit Diffusion und Osmose, erklirt die Resorp-
tion von hyper-, iso- und hypotonischen Losungen. Sie koénnen sich gegenseitig
so wechselnd beeinflussen, daB es voriibergehend je nachdem zu einer Erhshung
oder Erniedrigung des osmotischen Druckes im Chymus kommen kann.

Im unverdauten Darminhalt, der kolloidale Substanzen — Starke, Eiweil3,
Neutralfett — enthalt, wird ein sehr geringer osmotischer Druck herrschen.
‘Wenn durch Spaltung dieser Substanzen Dextrose, Aminosiduren, seifen-
artige Fettsaureverbindungen und Glycerin entstehen, die alle gut diffusibel sind,
so werden sie sofort, fast im Momente ihres Entstehens, dem Diffusionsgefille
entsprechend, in das Darmepithel gelangen. '

Die Epithelzellen leisten eine gewisse Arbeit, indem sie dieses Diffusionsgefalle
noch erhéhen dadurch, daB sie die resorbierten Substanzen zum Teil wieder in
nichtdiffusible kolloidale Substanzen uméndern. Das ist speziell bei den Fetten
der Fall. Fiir Kohlehydrate, Eiweil und Salze wird eine derartige Synthese in
den Zellen gegenwirtig geleugnet. Immerhin zeigen die Versuche von Bropig?,
dafl das Darmepithel wihrend der Resorption von NaCl, destilliertem Wasser
und Pepton einen stark erhéhten Sauerstoffverbrauch hat, also Arbeit leistet.
Diese Arbeit diirfte ,,Konzentrationsarbeit*“ sein, die das Diffusionsgefille von
aullen nach innnen durch die Schleimhaut konstant erhalt. Vielleicht wirkt dieser
»vitale Faktor auf dem Umwege iiber Elektroosmose. Sicherlich spielt er nur
eine geringe Rolle. Denn die Resorption der normalen Nahrungsbestandteile
wird durch eine einfache Diffusion auch stattfinden kénnen.

Da die Membran zum Teil aus Lipoiden besteht, so wird die spezifische
Loslichkeit von Substanzen auch eine Rolle spielen kénnen und ebenso ihre
‘Oberflichenaktivitit. Man wird eben nie vergessen diirfen, daB bei so kompli-
zierten Membranen, wie sie das Darmepithel ist, neben den Diffusionskriften
auch diese Faktoren eine Rolle spielen.

1 BroDIE, F. G., W. C. Curris u. W. D. HarLiBurToN: J. of Physiol. 40, 173 (1910).
Ferner F. G. Bropit u. H. Voigr: Ebenda 40, 135 (1910).
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Es ‘wird endlich niemand wundern, daB eine so zusammengesetzte lebende
Membran auch Anderungen ihrer Permeabilitit zeigen wird, besonders durch
verschiedene Substanzen, die den kolloidalen Zustand beeinflussen kénnen,
und so werden Salze und Zellgifte usw. auch die Resorption beeinflussen kénnen.
Die gegenwirtig noch in Diskussion stehenden Fragen iiber die wechselnde
Beeinflussung der Membranpermeabilitit zeigen den Weg, auf dem die weiteren
Fortschritte zur Erklirung noch bestehender Unklarheiten zu erwarten sind.
Endlich spielt die Bewegung der Darmzotten unbedingt eine wichtige Rolle in
bezug auf die Geschwindigkeit der Resorption.

Alle Versuche, die Resorption auf Grund eines Prinzipes zu erklaren, sind
fehlgeschlagen. Wenn man weill, wie kompliziert eine solche Membran ist und
wie zahlreiche Faktoren auf die Permeabilitit einer jeden Membran wirken,
so wird man sich nicht wundern diirfen, dafl noch nicht alle Bedingungen zu
iiberblicken sind. Es handelt sich also um den Durchiritt von in Wasser und in
Lepoiden loslichen Substanzen durch eine zusammengesetzte kolloidale Membran,
deren Permeabilitdt durch innere Stoffwechselvorginge und dupfere (Milieu-)Wir-
kungen sich verindern kann; die treibenden Krifte aber sind dieselben, die eine
Fliissigkeitsbewequng durch tote Membranen mdglich machen, Filtration, Diffusion
bzw. Osmose. '

V. Resorption von Kohlehydraten.

Die Resorption der Kohlehydrate ist zum groten Teil mit der Anwendung
von Diffusionsgesetzen zu verstehen. Die Spaltung der Polysaccharide in gut
diffusible Monosaccharide durch die Speichel- und Pankreasamylase scheint darauf
hinzuweisen. Doch zeigt andererseits gerade das Verhalten der Kohlehydrate,
daB die Diffusionsgesetze allein nicht geniigen, um die Resorption zu erkliren.
Die Disaccharide sind auch gut diffusibel und werden trotzdem viel schlechter
resorbiert wie Monosaccharide, Lactose fast gar nicht. Die gut diffusible Saccharose
wieder diffundiert 15mal schlechter als Glaubersalz und wird trotzdem 10mal
rascher resorbiert als dieses (R6EMAN und Nacawxol).

Durch das Kochen quillt das Amylum der Nahrung und nimmt viel Wasser
auf, aber auch so bleibt es nichtdiffusibel und zur Resorption unfihig. Die
Spaltung durch die Speichelamylase beginnt im Magen und verwandelt sie in
Dextrine, Isomaltose und Maltose. Trotzdem die Amylasewirkung durch die
Saure gehemmt wird, findet sie im Magen statt, denn wie wir durch GRUTZNER
wissen, ist der Mageninhalt so geschichtet, dal die spater aufgenommenen Teile
nach innen zu liegen kommen und dadurch verhaltnismaig lange der intensiven
Speichelverdauung unterworfen werden. Immerhin bleibt dieser Abbau nur
gering, und es wird deshalb auch zu keiner wesentlichen Resorption kommen.
Es wire hochstens denkbar, daB bei Einnahme von Traubenzucker dieser schon
vom Magen aus resorbiert wird. Doch hat Lonpox und Dacarw? auch fiir
diesen an Fistelhunden gezeigt, dal aus dem Magen keine Glykosel6sung resor-
biert wird, sondern diese portionsweise an den Darm abgegeben wird. LoNDON?,
hebt auch hervor, daf} die Magenwand vom Darm sich darin unterscheidet, da3
sie konzentrierte Zuckerlgsungen nicht zu verdiinnen sucht. :

Der Hauptresorptionsort der Kohlehydrate ist der Diinndarm, wo durch die
michtige Wirkung der Pankreasamylase und der Maltase alles Amylum bis zu
Glykose gespalten wird. Auch der Darmsaft enthalt Amylase, Maltase und

! ROHMANN u. Naeano: Zbl. Physiol. 15, 494 (1901).
2 LoxpoN, E. S. u. Dacagw: Z. Physiol. 74, 318 (1911).
3 Lonpox, E. S.: Z. Physiol. 56, 512 (1908).
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Saccharase. Alle diese Enzyme sind in den Verdauungssiften leicht in vitro
nachzuweisen und es sind keine Griinde vorhanden, daran zu zweifeln, daB ihre
Wirkung im Darm nicht ebenso weit geht. Als Endprodukt der Amylaseverdau-
ung wird also Dextrose, der Saccharaseverdauung Dextrose und Léavulose zur
Resorption gelangen. Dementsprechend findet man diese Monosaccharide
wihrend der Verdauung im Darminhalt, und ebenso kann man sie im Blut der
Vena portae nachweisen. Fiihrt man in eine Vellafistel Zuckerlgsungen ein, so
verschwindet der Zucker sehr rasch. So z. B. in Versuchen von LomBroso!
in 15 Minuten im allgemeinen 50%. Nach Nacano? wird aus isolierten Diinn-
darmschlingen Dextrose und Galaktose rasch resorbiert, Lavulose langsamer,
Mannose viel langsamer, noch langsamer Xylose und Arabinose. Diese Unter-
schiede der Resorptionszeit stereoisomerer Monosaccharide, die doch die gleiche
Diffusionsgeschwindigkeit haben, ist eine der gréBten Schwierigkeiten der Dif-
fusionstheorie der Resorption. Er findet z. B., daB in ein und derselben Zeit
vollkommen resorbiert wird eine 5proz. Losung von Galaktose, 5proz. Glykose,
2,5proz. Fructose, 1 proz. Mannose. In derselben Zeit werden von konzentrierten
Losungen die Zucker nach der folgenden Reihe resorbiert:

Aus einer 7,5proz. Losung von Galaktose 83%

P » ,» Glykose 69%
T} T} 7,5 ') ” ” Liivulose 60 %
’ y D - . ,, Mannose 59%
2 ” 2 ) ” ” XleSG 75%
T} I 2 T} ’” ’ Arabinose 46%

Corr®* findet an Ratten die folgenden Verhaltniszahlen:

d-Galaktose . . . . . . . .. 110
d-Glucose . . . . . . . . .. 100
d-Fructose . . . . . . . . .. 43
d-Mannose . . . . . . . . .. 19
- Xylose . . . . . ... ... 15
l-Arabinose. . . . . . . . .. 9

Die Reihenfolge ist dieselbe. Gibt man Glucose und Galaktose zusammen,
so hemmen sie gegenseitig ihre Resorption, so daf die Gesamtmenge, die resorbiert
wird, ungefshr dieselbe bleibt, als wenn Glucose allein gegeben wird. Ebenso
fand auch Hfpox5, daB Glucose und Galaktose besser als Arabinose und viel
besser als Raffinose resorbiert werden.

Die Resorption der Zucker im Darm ist sehr vollstindig. Normalerweise
sind, wenn der Chymus an der Ileocoecalklappe ankommt, alle Kohlehydrate,
die iiberhaupt resorbiert werden kénnen, bereits resorbiert, wie das GRAAFF
und NorLEN® an zwei Menschen mit getrennter Ileum- und Coecumfistel zeigen
konnten. Selbst im Chymus der Ileumfistel war nur bei stark kohlehydrathaltiger
Kost Dextrose nachweisbar. Die Resorption der Kohlehydrate findet aber nicht
in jedem Teil des Diinndarms gleich vollstindig statt. Nach einer Angabe von
LoNDoN und PorLowzowa? resorbierte in einem Versuch 1 qecm Schleimhaut-
oberfliche im Duodenum 19,21, im Jejunum 9,0, oberes Ileum 8,44, unteres
Ileum 3,26 g.

1 LomBroso, U.: Arch. Farmacol. sper. 13, 544 (1906).

2 Nacano: Pfliigers Arch. 90, 388 (1902).
53 Cori, C. F.: Proc. roy. Soc. Lond. 22, 497 (1925). Journ. of biol. chem. 66. 691.

(1925).

4 Cori, C. F.: Proc. Soc. exper. Biol. a. Med. 23, 290 (1926).

5 Hipon: C. r. Soc. Biol. 52, 29, 41, 87 (1901).

8 Graarr, W. C. DE u. NoLEN: Nederl. Mschr. Geneesk. 10, 113 (1921).

7 LoNpoN u. Porowzow: Hoppe-Seylers Z. 49, 324 (1906).
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Der Verlauf der Resorption des Traubenzuckers aus verschieden konzen-
trierten Losungen wurde vielfach untersucht. Ebenso wie HEIDENHAIN und
GuMILEWSKY fiir verschieden konzentrierte NaCl-Losungen, so haben Conx-
HEIM!, HEDON, ALBERTONI?, NAGANO gezeigt, daBl Dextrose, Mannose, Arabinose
und Xylose in hyposmotischen Losungen konzentrierter werden, in hyperosmo-
tischen Losungen dagegen verdiinnt. Owmr® hat die Resorption von Trauben-
zucker aus Vellafisteln aus verschieden konzentrierten Losungen untersucht.
Bis zu 5proz. Losung nimmt die Resorption des Zuckers mit der Konzentration
zu und beginnt dann zu sinken. Die Resorption des Wassers verlief bis zur
2proz. Losung parallel mit der Zuckerresorption. Bei mehr als 2proz. Losungen
dagegen ist die Wasserresorption viel langsamer als die Resorption des Zuckers
und von 5—6proz. Losungen angefangen, kann man deutlich sehen, daf} eine
vermehrte Darmsaftsekretion beginnt, was daraus hervorgeht, daf} die Alkalescenz
der Losung zunimmt. Die Resorption des Traubenzuckers ist besonders stark im
Jejunum. In den meisten Versuchen verlief die Resorption dort so, daB der
Traubenzucker immer rascher resorbiert wurde, als das Wasser, so daf3 die Lésung
immer verdiinnter wurde. So wurde z. B. aus einer 1proz. Traubenzuckerlésung
eine 0,31 prozentige, aus einer 4proz. Losung eine 2,15prozentige, aus einer
6prozentigen eine 2,8 prozentige. OMI® bestreitet aber, dal aus diesen Versuchen
das von HEIDENHAIN und CouNHEIM abgeleitete Gesetz folgen wiirde, dal der
Darm aus hypertonischer Fliissigkeit durch Resorption von Zucker, aus hypo-
tonischer dagegen durch Resorption von Wasser eine isotonische Losung zu
machen versuche. Das gehe aus seinen Versuchen durchaus nicht hervor.

Ahnlich zeigte auch Loxpox und Ponowzowa?, daB ‘aus einer 4,6proz. Lo-
sung eine 3prozentige wurde. Sie haben bei einem Hund, der zwischen einer
Duodenal- und Ileumfistel einen 1,5 m langen Darmabschnitt hatte, den Ein-
fluf der Konzentration von Dextrose in hypertonischer Losung untersucht.
Mit steigender Konzentration nahm die Wasserresorption progressiv ab. Ist die
Konzentration mehr als 13 %, so setzte in ihren Versuchen eine Fliissigkeitsabgabe
in das Darmlumen ein, die um so stirker, je konzentrierter die Losung war.
Sie erreichte ihr Maximum bei 52,7 proz. Losung, bei der die Verdiinnungsfliissig-
keit, die in den Darm strémte, etwa die Hilfte der Gesamtmenge des Blutes des
Hundes betrug. Die Verdiinnung geht bis zu 6—8%. In dieser Konzentration
wird Dextrose rasch resorbiert. Die Verdiinnungsfliissigkeit kann nicht einfach
als ein Transsudat des Blutplasmas aufgefait werden. Auch vermehrte Darm-
saftsekretion spielt dabei eine Rolle. In den oberen Darmpartien werden die
konzentrierten Zuckerlésungen nur verdiinnt und dann erst kommt es in den
weiter unten liegenden zu einer Resorption der verdiinnten Zuckerlosung.

Sehr merkwiirdig ist das Verhalten der Disaccharide. Trotzdem sie gut
diffusibel sind, werden sie — wie erwihnt — schlecht resorbiert. Daraus geht
deutlich die doppelte Aufgabe der Verdauung hervor. Nicht nur diffusible
Produkte miissen entstehen, sondern auch solche, die im Korper verwertbar sind.
Die Leber scheint aus Disacchariden kein Glykogen bilden zu konnen (Voir3,
CrEMER®). DaB diese Auffassung das Richtige trifft, geht auch daraus hervor,
daB dieselben Disaccharide parenteral injiziert,, kaum verwertet, sondern im
Urin wenigstens zum Teil unverandert ausgeschieden werden. So hat Vorr”

1 CouNHEIM: Z. Biol. 36, 129 (1898).

2 ALBERTONI: Atti Accad. Bologna 1901.

3 Omr: Pfligers Arch. 126, 439 (1904).

4 LonpoN u. Porowzowa: Hoppe-Seylers Z. 5%, 529 (1908).

5 Vorr, F.: Z. Biol. 28, 257 (1892).

¢ CrEmMER, C.: Z. Biol. 30, 485 (1893).
? Vorr, F.: Dtsch. Arch. klin. Med. 58, 523 (1897) — Z. Biol. 51, 491 (1908).
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gezeigt, dall bei subcutaner Injektion der Monosaccharide: Dextrose, Lavulose,
Galaktose, diese im Korper verschwinden. Dagegen wird Saccharose und Lactose
nach seiner Angabe quantitativ ausgeschieden. Nur das Disaccharid Maltose
verschwindet. Vorr! gibt auch an, daf Dextrose, Lavulose, Galaktose und
Maltose auch bei subcutaner Injektion den respiratorischen Quotienten steigern,
also verbrannt werden, wihrend Saccharose und Lactose dieses nicht machen.
Diese Angaben konnen allerdings so nicht aufrechterhalten bleiben, nachdem
neuere Untersuchungen von MENDEL und KLEINER? gezeigt haben, daBl der
Rohrzucker bei parenteraler Einfithrung nur zu 65% ausgeschieden wird, wihrend
das iibrige verwertet wird. Ja sogar intravends injizierte Stirke wird verbrannt
und steigert den Respirationsquotient (VERzAR®) und bildet Glykogen (Mos-
cAT1%), wenn man sie nur geniigend langsam injiziert. Die Erkldrung ist, dafl
die Blutdiastase sie spaltet und die Verbrennung in diesem gespaltenen Zustand
erfolgt.

Es ist also sicher, dal Disaccharide und Polysaccharide nur sehr ungeniigend
verwertet werden, wenn sie direkt ins Blut gelangen, aber es ist nicht erklarbar,
warum die Disaccharide nicht trotzdem resorbiert werden. Fiir die Saccharose
und Maltose kann man das vielleicht damit erkliaren, da diese so rasch in Mono-
saccharide gespalten werden, daB es nicht zu einer Resorption kommen kann.
Das zeigen deutlich die Versuche von ROBEMANN und NAGANO sowie OmI®. Sie
haben in abgebundenen Darmschlingen bzw. in Vellafisteln 50 ccm Rohrzucker-
lésungen injiziert und fanden, daB das Invertin der Darmschleimhaut diesen sehr
rasch invertiert. Dieser raschen Invertierung entsprechend, wird der Zucker
auch rasch resorbiert; sie geben allerdings an, daB der Zucker zum gréBeren
Teil erst in der Darmschleimhaut selbst invertiert werde. Sie konstatieren, daf
Disaccharide immer langsamer resorbiert werden als Monosaccharide. Rohr-
zucker und Maltose kann nur bis zu 5proz. Losung vollstandig invertiert werden,
sonst wird er als solcher resorbiert. REID sagt allerdings, dafl vom geschidigten
Epithel Glucose und Maltose gleich schnell resorbiert werden, wihrend von
gesundem die Glucose rascher resorbiert wird.

Rohrzucker wird aus Vellafisteln auch nach MaricoNDA® rasch resorbiert.
Schon Vorr? und Lusk haben nach reichlichen Gaben Saccharose und
Lactose im. Pfortaderblut nachgewiesen. WOHRINGER® hat nach gréBeren Gaben
von Saccharose an Hunden und menschlichen Siuglingen diese regelm#fBig im
Harn gefunden und zwar etwa 1—2% der eingenommenen Menge. Die aus-
geschiedene Quantitét ist um so groBer, je konzentrierter die eingenommene
Zuckerlésung ist. Es handelt sich gleichsam um einen Fehler im Resorptions-
mechanismus. Der Darm wird iiberschwemmt mit gut diffusiblem Zucker, der
keine Zeit hat, abgebaut zu werden und deshalb resorbiert, aber zum groBen
Teil nicht verwertet wird. Auch SLurTER® hat die Saccharose nach gréferen
Gaben regelméfBig im Harn von gesunden Menschen und Hunden gefunden,

1 Vorr, C.: Z. Biol. 28, 245 (1891).

2 MENDEL u. KLEINER: Amer. J. Physiol. 26, 396 (1910).

3 VERrzAR, F.: Biochem. Z. 34, 66 (1911).

¢ Moscati: Hoppe-Seylers Z. 50, 73 (1906). — Siehe auch CL. BERNARD: Lecons sur
la- diabéte, S.553 (1877). — DASTRE: Arch. internat. Physiol. 21, 718. — WEINLAND, E.:
Z. Biol. 40, 374 (1900). — Pavy: J. of Physiol. 24, 479 (1899).

§ ROEMANN u. Nacano: Pfliigers Arch. 95, 533 (1903). — Siehe auch Nacano: Ebenda
90, 382 (1902). — Owmx: Zitiert auf S. 39.

6 MarICONDA, P.: Arch. Farmacol. sper. 15, 396.

7 Vorr, C. u. Lusk: Z. Biol. 28, 245 (1892). ,

8 WonriNGrT, P.: C. r. Soc. Biol. 86, 244, 1893 (1922).

® Srurrer, E.: Arch. internat. Physiol. %7, 362 (1922).
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aber nie mehr als 0,8%. Die groBen individuellen Unterschiede machen es
unméglich, hierauf eine quantitative Methode der Durchlassigkeit der Darm-
schleimhaut auszuarbeiten, wie WOHRINGER vorgeschlagen hat.

Am merkwiirdigsten liegen die Verhaltnisse fiir den Milchzucker. Nach
AverToNT! wird bei Hunden in einer Stunde von 100 g Dextrose, Maltose
oder Saccharose 45—60 g resorbiert, dagegen von Lactose nur 25—30 g. Eine
dhnliche schlechte Resorption fand auch schon WEINLAND?, ROHMANN und
Nacavo?, Reipt, Hfipox5. Auch die Assimilationsgrenze liegt beim Milch-
zucker am niedrigsten (WEINLAND2). Der Milchzucker soll beim Erwachsenen
iiberhaupt nicht, oder héchstens im oberen Teil des Diinndarms ein wenig ge-
spalten werden. (ROEMANN und Nacanof). Nach der Ansicht der letzteren
Autoren erklire das Fehlen der enzymatischen Spaltung auch die langsame
Resorption des Milchzuckers. Die Diffusionsgeschwindigkeit des Milchzuckers
ist geringer als die der Monosaccharide. Saccharose und Maltose werden zu
Monosacchariden gespalten und als solche resorbiert, wihrend das beim Milch-
zucker nicht der Fall sei. Nachdem er nicht resorbiert wird, wirkt er wasser-
anziehend und dadurch abfiihrend.

Pentosen, wie Xylose, Arabinose, Rhamnose, werden unverindert resorbiert.
Sie spielen nur bei Pflanzenfressern eine gréBere Rolle, wo sie aus Pentosanen
entstehen. Kaninchen und Hiihner sollen auch Glykogen aus ihnen bilden
(SaLROWsKT’, CREMERS), was aber von anderen bestritten wird (FRENTZEL?,
GruBEY). Thre Assimilationsgrenze ist jedenfalls niedrig, und sie gehen leicht in
den Urin iiber (EBsTEIN'!).

Die Resorption des Zuckers findet aus dem Diinndarm auf dem Blutwege
statt. v. MERING!? hat das zuerst bewiesen, als er beim Hunde nach Kohlehydrat-
ernihrung im Blute der Vena portae bis zu 0,4% Dextrose fand, wihrend beim
Hungertier nur 0,2% (ein sehr hoher Wert) gefunden wurde. In der Lymphe
des Ductus thoracicus war beim Hungertier ebenso vor, wie wahrend der Re-
sorption immer nur 0,16% vorhanden.

Nur bei tibertriebenem KohlehydratgenuBl geht ein kleiner Teil des Zuckers
auch in die Lymphbahnen (GINSBERG!S, Fusnl4, Gieon's). So fanden MUNK und
RoSENSTEIN bei ihrer Patientin mit Chylusfistel nach 100 g Kohlehydrat kaum
1/, g in der Lymphe wieder. Auch KaTsural® findet zwar den Zuckergehalt
der Lymphe wihrend der Zuckerresorption erhéht, sieht aber darin keinen
Beweis dafiir, da die Resorption auf dem Lymphwege erfolge, denn jede Hyper-
glykamie hat dieselbe Folge. Es handelt sich wohl nur um einen Ausgleich

1 ALBERTONT, P.: Atti Accad. Bologna 4. IX. 1888 — Zbl. Physiol. 1901, 15, 457 —
Arch. ital. de Biol. 1891, 15, 321.

2 WEeINLAND: Z. Biol. 38, 16 (1899).

3 ROHMANN u. Nagawno: Pfliigers Arch. 95, 533 (1903). — RouMaNN: Ebenda 41, 411
(1887).

¢ REIp, V.: J. of Physiol. 26, 427 (1901).

5 Hepoxn: C. r. Soc. Biol. 29, 41, 87 (1900).

¢ ROEMANN u. LaPPE: Ber. dtsch. chem. Ges. 28 (1895). — FiscHER u. NIEBEL:
Sitzgsber. Akad. Wiss. 73—78 ¥8 (1896).

7 SaLKOWSKI: Zbl. med. Wiss. 1893, 1913 — Hoppe-Seylers Z. 30, 478 (1900).

8 CrReMER: Z. Biol. 29, 536 (1893).

9 FrENTZEL: Pfliigers Arch. 56, 273 (1894).

10 GruBe: Pfliigers Arch. 122, 451 (1908).

11 EBsTEIN, W.: Virchows Arch. 129, 401 (1892); 134, 401 (1893).

12 v, MERING,: Arch. f. Physiol. 1877, 379.

13 GINSBERG, S.: Pfliigers Arch. 44, 306 (1899).

1 Fuso: Tohoku J. exper. Med. 3, 120 (1922).

15 Gigon: Z. klin. Med. 101, 17 (1924).

16 KaTsura, S.: Tohoku J. exper. Med. 7, 382 (1926).



42 F. VerzAr: Die Resorption aus dem Darm.

zwischen Blutserum und Lymphe, wie er schon in den Darmzotten zustande
kommen muB (s. dort). (Schon die quantitativen Verhaltnisse zeigen das. Inner-
halb 5 Stunden war durch die Lymphe kaum 0,2 g von 27 g Zucker resorbiert
worden!) .

Mit der angiostomischen Methode von LoNDoN hat KoOTSCHNEFF! unter
Verhéltnissen, die den physiologischen recht nahekommen, beim normalen
Tier eine deutliche Zunahme im Blut der Vena portae gefunden. So nach Weil3-
brotfiitterung von 0,08% nach 2 Stunden auf 0,26%. Gleichzeitig stieg der
Zuckergehalt im Blut der Vena jugularis und der Vena hepatica bis zu 0,11%.
Die Leber kann also keinesfalls gleich den ganzen Zucker zuriickhalten, wenn
auch wohl der gréBte Teil dort verbleibt und als Glykogen deponiert wird.

Man hat wiederholt daran gedacht, dal die Kohlehydrate noch in der Darm-
wand eine Umwandlung erleiden. Die Hypothese von Pavy? dall die Kohle-
hydrate in der Darmwand in Fett umgewandelt werden, konnte experimentell
nicht bewiesen werden. Auch an die alten Befunde von v. MERING und OTTO?
sei erinnert, die nach kohlehydratreichem Futter im Pfortaderblut nicht nur
Dextrose, sondern auch dextrindhnliche Kohlehydrate nachweisen zu koénnen
glaubten. Diese alten Befunde sind aus methodischen Griinden nicht beweis-
kraftig. Neuerdings sind Befunde, die evtl. an eine Umwandlung der Kohle-
hydrate bei der Resorption denken lassen, von DuNIN-BorKOWSKI und WACHTEL*
publiziert worden, die bei der Durchstrémung des iiberlebenden Darmes von
Hunden mit defibriniertem Rinderblut, von 5,2g des eingefiihrten Zuckers
nur 2,1 g im Darm und weitere 0,126 g in der Durchstromungsfliissigkeit fanden.
Man kénnte vor allem daran denken, dal der Darm den Zucker selbst verbraucht
hat, dafiir scheint aber die Differenz zu grofl zu sein. K6rOsy® hat bei Beschrén-
kung des Blutkreislaufes auf Darm, Lungen und Herz den resorbierten Trauben-
zucker nur zum Teil im Blut wiedergefunden und denkt daran, dafl der Zucker
beim Durchtritt durch die Darmwandung eine weitgehende Umgestaltung er-
leidet. Freilich miiite auch hierbei zuerst der Einwand beseitigt werden, daf
der Zucker nicht im Darm selbst verbrannt wird. Die neueren Untersuchungen
von WINTER und SMITH® zeigen vielleicht den Weg, auf welchem hier Fortschritte
erreicht werden konnen. Nach ihrer Ansicht ist der normale Blutzucker nicht
die zur Reserve gelangende &- und f-Glucose, sondern y-Glucose. Diese Um-
anderung wiirde entweder noch im Epithel des Darmes oder in der Leber statt-
finden, wobei die innersekretorische Wirkung des Insulins eine Rolle spielen
wiirde. Doch ist bezweifelt worden, ob y-Glucose tiberhaupt im Blut vorhanden
ist, und deshalb muf} die weitere Entwicklung abgewartet werden.

An eine Umwandlung der Zucker in der Darmwand konnte man schon
auch deshalb denken, weil nach den Untersuchungen von ROHEMANN? bekannt
ist, daBl Stereokinasen im Korper vorkommen und z. B. nach parenteraler Ein-
filhrung groBler Mengen von Rohrzucker im Serum h#ufig erscheinen. Durch
diese kann Rohrzucker iiber Dextrose, Livulose und Galaktose in Milchzucker
umgewandelt werden.

Die im Diinndarm nicht resorbierten Kohlehydrate werden im Dickdarm
weiter resorbiert oder vergoren. Dafl Kohlehydrate, speziell Zucker, auch aus

1 KorscHNEFF: Piliigers Arch. 204, 363 (1923).

2 Pavy, F. W. N.: Der Kohlehydratstoffwechsel. Leipzig 1901.

3 Orro, I.: Pfligers Arch. 35, 467 (1882).

¢ DuNIN-BORKOWSKI u. WACHTEL: Anz. Akad. Krakau %, 746 (1902).

5 Ko6rosy, K.: Hoppe-Seylers Z. 86, 356 (1913).

8 WiNTER, L. B. u. W. Smita: J. of Physiol. 57, 100 (1922). ‘

? ROHMANN: Biochem. Z. 72, 25 (1915); 84, 382, 399 (1917); 93, 237 (1919). — Siehe
auch Kuma@ar: Ebenda 57, 380 (1913); 61, 461 (1914). ,
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dem Dickdarm resorbiert werden, wenn sie per rectum dorthin gelangen, zeigte
Reacr!, HART und Har4sz?, die fanden, daBl der so eingefiihrte Zucker bald
verbrannt wird und den Respirationsquotient erhoht. Nach ORNSTEIN® soll
auch Stirke nach rectaler Ernahrung resorbiert werden, ebenso Traubenzucker,
ja sogar Milchzucker aus Milch. (Wirkung der Antiperistaltik? Fehler der Aus-
waschmethode aus dem Rectum?) Nach BywaTERs wird Dextrose aus dem
Rectum besser resorbiert als Lavulose. Als Beweis fiir die Verwertung rectal
eingefithrter Dextrose wird auch das Aufhéren der Acetonurie beim Hungern
nach einem Traubenzucker enthaltenden Klysma angefiihrt (BERGMARKY,
HuBaARD?). Jedoch ist die Resorption vom Rectum aus immer langsamer,
als wenn der Zucker per os verabreicht wird. TALLERMANNS schlieBt das aus
dem langsameren Ansteigen des Blutzuckers, wogegen allerdings BERGMARK?
bemerkt, daBl der Blutzuckerspiegel nicht als ein Indicator der Resorptions-
geschwindigkeit betrachtet werden kénne.

Ein Teil der Kohlehydrate, die unresorbiert bis ins Rectum gelangen, wird
jedoch nicht resorbiert, sondern vergoren, besonders Rohrzucker und Milch-
zucker, wihrend von Amylum meist nur der in Cellulosehiillen fest eingeschlossene
Teil hierher gelangt. Die Garungsprodukte sind Milch-, Essig- und Buttersiure,
CO,und H, Die etsteren werden resorbiert, groBere Quantititen jedoch wirken
als Reiz und haben dann diarrhéeische Stiihle zur Folge. Insbesondere spielt
die Girung beim Abbau der Cellulose eine grole Rolle, weniger im menschlichen
Darm, als bei Pflanzenfressern. Die durch Bakterienwirkung entstehenden
organischen Sauren werden als solche resorbiert und verbraucht (KNIERIEN,
TAPPEINER®). Auch Inulin, fiir welches der Darm kein spaltendes Enzym ent-
hilt, wird durch die Darmbakterien gespalten und auf diese Weise resorbiert?.

Entsprechend der verschiedenen Geschwindigkeit ihrer Resorption fiihren
die verschiedenen Kohlehydrate in verschiedenen Mengen zur Hyperglykémie
und Glykosurie. Dextrose, die am raschesten resorbiert wird, wird deshalb die
geringste Assimilationsgrenze haben (WorM-MULLER, Miuvra, HOFMEISTER).
Sie wurde beim Menschen gefunden fiir Dextrose bei 100 g, fiir Lavulose bei
150 g, fiir Saccharose bei 320 g und fiir Stérke {iberhaupt nicht.

Die Resorption der Kohlehydrate wird weitgehend beeinfluBt von der An-
wesenheit und den Mengenverhéltnissen anderer Nahrstoffe, wie das ja auch
fiir andere Substanzen gilt!®, (S. 8. 79.)

VI. Eiweiiresorption.

Alle alteren Untersuchungen iiber die EiweiBresorption leiden darunter, dafl
weder die Chemie des Eiweies noch sein Abbau im Darm geniigend bekannt war.
Alle Arbeiten bis zur Entdeckung des Erepsins durch ComngEmM (1901) kénnen
deshalb heute kaum mehr von Bedeutung sein, so wichtig sie auch zu ihrer

! REAcH, F.: Arch. f. exper. Path. 47, 231 (1902).

2 HArI u. HavrAsz: Biochem. Z. 88, 337 (1918). — Siehe auch Harisz, A. v.: Dtsch.
Arch. klin. Med. 98, 433 (1910).

3 ORNSTEIN, L.: Biochem. Z. 8%, 163 (1919).

¢ BERGMARK, G.: Skand. Arch. Physiol. (Berl. u. Lpz.) 32, 355 (1915).

® HuBHARD u. WiLsoN: Proc. Soc. exper. Biol. a. Med. 19, 5292 (1922).

¢ TaLLErMANN, K. H.: Quart. J. Med. 13, 356 (1920).

? BERGMARK, G. S.: Nord. med. Ark. (schwed.) 1 (1914).

8 KNIERIEN: Z. Biol. 21, 67 (1885). — TAPPEINER: Ebenda 20, 52 (1884); 24, 105 (1888).
— Siehe auch MALLEVRE: Pfliigers Arch. 49, 460 (1891).

® PrLieER, Das Glykogen 1905, 214, sowie die neuere Literatur bei Bopry, M. G.,
Howarp, B. L., HuBER, J. F., Journ. Biol. Chem. 75, 715 (1927).

10 Siehe z. B. E, NassAU u. S. ScargrsTEIN: Z. Kinderheilk. 40, 659 (1926).
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Zeit schienen. Das gilt besonders fiir die Arbeiten von BRUUCKE, VoiT und BAYER,
CzERNY und LATSCHENBERGER!. Man hat damals Pepton und Albumosen fiir
die letzten Abbauprodukte des EiweiBmolekiils gehalten. Fand man dann
nach einer Injektion von Eiweil in eine Thiery-Vellafistel nach einiger Zeit
keine Reaktionen auf diese, so glaubte man, daB das Eiweil als solches resorbiert
war. Heute wissen wir, daB Eiweil im Darm einerseits durch das Trypsin,
andererseits durch das Erepsin bis zu Aminosduren abgebaut wird. Der aller-
groBte Teil des Eiweiles wird jedenfalls als Aminosduren resorbiert. Dabei
kommt aber auch eine Resorption von nativem Eiweil3, sowie von héheren Eiweil3-
abbauprodukten, Pepton usw. vor. Es ist unsere Aufgabe, die Gréfe und Be-
deutung aller dieser Vorgénge zu bestimmen.

Es scheint wohl als erster CoENHEIM bei Octopus Aminosduren wihrend der
Resorption gefunden zu haben. In demselben Jahre konnten noch KurscHER
und SEEMANN an Hunden bei gleichzeitiger Ausschaltung der Leber und Niere
im Blut keine Aminosiduren finden. CATHCART und LeATHES fanden (1906),
wenn sie Albumosen oder tryptische Verdauungsprodukte in das obere Jejunum
einfiihrten, im Blut sowie in der Leber eine Zunahme des durch ,,Tannin nicht
fallbaren N-Anteiles*, den sie allerdings nicht auf Aminosduren bezogen. DE-
LAUNAY? fand (1910) im Blut der Vena portae in 100 ccm Blut 21 mg Amino-N,
wihrend im arteriellen Blut nur 9,9 mg waren. Schon dieses weist darauf hin,
daB vom Darm aus auf dem Weg tiber die Vena portae Eiweifl in der Form
von Aminosiuren resorbiert wird. Ahnliches fanden vax SLYKE? und besonders
Forin* und Denxis, die zuerst gezeigt haben, daB, wenn man Aminosduren in
den Darm einspritzt, eine Zunahme des Amino-N im Blute eintritt. Letztere
haben auch entdeckt, daB die Leber die Aminosiuren nicht desaminiert, sondern
in die Gewebe weiter 148t. vaxy SLYkE und MEYER? fanden in normalem Hunde-
blut 3,5 mg Amino-N pro 100 ccm und zeigten, dall Aminosauren aus dem Darm,
als solche resorbiert werden. Brachten sie 10 g Alanin in den Diinndarm, so
erhéhte sich der Aminosiduregehalt im Mesenterialblut von 3,9 auf 6,9 mg pro
100 ccm. Auch wihrend normaler Fleischverdauung stieg der Aminosiduregehalt
auf das Doppelte.

Dieser geringe Gehalt an Aminossuren im Blut erklart sich vorziiglich
daraus, daB die Aminosiuren aus dem Blut auBerordentlich rasch wieder ver-
schwinden; so hat z. B. vax SLYKE® 12 g Alanin einem Hund intravends in-
jiziert; nach 5 Minuten war davon alles bis auf 1,5 g aus dem Blut verschwunden,
nach 35 Minuten bis auf 0,4 g. Dabei war nur 1,5 g durch die Niere ausgeschieden
worden. Die Aminosduren verlassen also das Blut rasch und treten in die Ge-
webe iiber. So erhoht sich z. B. der Aminostickstoff der Muskeln von 60 auf
80 mg pro 100 g, steigt aber nicht iiber diesen Punkt. Am meisten kann sich,
bis zu 150% der Aminosiurengehalt der Leber erhohen. Trotzdem kommt es
niemals zu einem vollstindigen Verschwinden der Aminosduren vom Blute,
was man nur so erkliren kann, daBl die Aminosduren hier nicht nur von resor-
biertem Eiweil stammen, sondern zum Teil aus Eiweillreservoiren zu den Orten

i BrUCKE, E.: Sitzgsber. Akad. Wiss., Wien, Math.-naturwiss. Kl. IT 59, 617 (1896). —
Voir, E. u. J. BAvEr: Z. Biol. 5, 562 (1896). — Siehe auch S. FRIEDLANDER: Ebenda 33,
274 (1898). — NEUMEISTER, R.: Lehrb. d. physiol. Chem., 2. Aufl., S. 299 (1897). — CzErRNY
u. LATSCHENBERGER: Virchows Arch. 59, 161 (1874).

2 DeELAUNAY: Thése de Bordeaux 1910.

3 vaAN SLYRE u. G. M. MEYER: J. of biol. Chem. 12, 399 (1912).

4 Forin: J. of biol. Chem. 11, 88, 163 (1912).

5 vAN SLYKE, D. u. G. M. MEYER The present significance of the aminoacids in physio-
logy and pathology. Harvey lectures. Lippincott 1915. — vaN SLYKE, D. u. G. M, MEYER:
J. of biol. Chem. 12, 399 (1912).
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des Bedarfes wandern. Vergleicht man den Amino-N-Gehalt des Blutes der
Vena portae, der Vena cava inferior sowie des arteriellen Blutes, wie das VAN SLYKE
getan hat, so findet man, daB ein besonders groBer Unterschied im Amino-
N-Gehalt des portalen Blutes und des arteriellen Blutes besteht, das heifit also,
daB das Blut, welches durch die Leber geht, die meisten Aminosauren abgibt,
wihrend die tibrigen Organe nur wenig zuriickhalten. Es ist hier aber nicht der
Ort, um diese Frage ausfithrlicher zu besprechen.

Wenn man bedenkt, wie auBerordentlich groB die Blutmenge ist, welche
durch den Darm flieBt, so ist es verstindlich, daB trotz dieser scheinbar
nur geringen Menge von Aminoséuren im Blut, alles Eiweil oder zum mindesten
der groBte Teil desselben in der Form von Aminosduren resorbiert wird. Sehr
wahrscheinlich wurde das durch ABEL! gemacht, der mit seiner geistreichen
Methode der Vividiffusion mittels Durchleiten des zirkulierenden Blutes durch
einen Dyalisator, aus dem lebenden Tier Aminosigurenin so groen Mengen gewinnen
konnte, dal wohl kein Zweifel mehr moglich ist, dafl alles Eiweil} als solches resor-
biert wurde. Es ist klar, daB die Rolle der Aminosiuren erst dann verstandlich
wurde, als sie durch die Methoden von SORENSEN und VAN SLYKE im Blute nach-
weisbar wurden.

Es scheint, daB im Darm praktisch alles Eiweil bis zu Aminosiuren ab-
gebaut wird, denn durch ABDERHALDEN? sind alle bisher bekannten Amino-
sduren im Darminhalt gefunden worden, was auch von COHENHEIM® bestitigt
wurde. Nach einer Zusammenstellung von KO6RrOsy?, aus den Ergebnissen
von ABDERHALDEN und Mitarbeitern® geht sehr deutlich hervor, daB} der Ge-
halt des Diinndarms an Aminoséduren vom Pylorus abwirts bestindig abnimmt,
so daB von Glyadin, Glykokoll und Leucin bis zum Coecum bis zu 90—100%
resorbiert waren.

ABDERHALDEN und LonpoN® fanden, daB in den Diinndarm eingefithrtes Erepton
(vollstindig abgebautes EiweiB) innerhalb 3 Stunden zu 77—839, resorbiert wird.

Schon Savviorr in Ludwigs Laboratorium hatte auf Grund von Versuchen
an kiinstlich durchbluteten Darmschlingen an eine Riickverwandlung von
Pepton in Eiweil wihrend der Resorption geschlossen. Die Versuche sind aber nicht
zu verwerten, weil bei dieser Methodik die Schleimhaut rasch abstirbt. ABDER-
HALDEN hatte noch (1912) angenommen, daf} die resorbierten Aminosiuren in
der Darmwand durch die Epithelzellen wieder in Eiweil synthetisiert werden,
welche Ansicht auch Zuxz® dullert. Auch K6rosy hatte sich hierfiir ausge-
sprochen, auf Grund von Versuchen mit einem reduzierten Kreislauf durch den
Darm. Erkonnte wihrend der EiweiBiresorption kein Amino-N im Blut entdecken.
Doch sind alle diese negativen Befunde nur Folge davon, daB damals noch
keine entsprechenden Methoden zum Nachweis von Aminoséduren im Blut vor-
handen waren. ABDERHALDEN und LoNDON® untersuchten exstirpierte Diinndarm-

1 ABEL, S. J.: The Mellon lecture Sci. 42, 135 (1915). — Siehe auch ABDERHALDEN:
Lehrb. 1, 577.

2 ABDERHALDEN, E.: Hoppe-Seylers Z. 18, 382 (1912). — Siehe auch CATHCART u.
Leatues: J. of Physiol. 33, 462 (1906).

3 ConnHEIM: Hoppe-Seylers Z. 76, 293 (1912); 84, 419 (1913). — Siehe auch v. FirRTH
u. FRIEDMANN: Arch. f. exp. Pathol. Suppl.,, (1908). S. 214.

4 KOrosY: Zbl. Physiol. 18, 382 (1912).

5 ABDERHALDEN, BAUMANN u. Lonpon: Hoppe-Seylers Z. 51, 307 (1907). — ABDER-
HALDEN, KORrOsY u. LoNDoN: Ebenda 53, 308, 326 (1907). — ABDERHALDEN, LONDON u.
Domv: Ebenda 53, 329 (1907).

¢ ABDERHALDEN u. Lonpon: Hoppe-Seylers Z. 65, 251 (1910).

7 ABDERHALDEN: Synthese der Zellbausteine. (1912).

8 Zunz: Arch. internat. Pharmaco-Dynamie 15, 3, 4 — Contribution de I'étude de la
digestion etc. 1908.
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stiicke' von Hunden wihrend der Resorption von abgebautem Fleisch und ver-
glichen sie mit Diinndarmstiicken desselben niichternen Tieres. Es konnte nicht
gezeigt werden, daBl der EiweiBgehalt in der Dinndarmwand dabei sich ver-
mehrte. Auch ABDERHALDEN und HirscH! sowie Rona2, der an in Tyrode-
16sung iiberlebenden Darmschlingen diese Frage experimentell priitte, fand keine
Anhaltspunkte zur Annahme einer Synthese der Aminosiduren zu Eiweil. Durch
den Nachweis der Aminosiuren im Blute wihrend der EiweiBlresorption ist
dieses Problem gelést. Auch die Versuche von GayDpa® sprachen dagegen. Dieser
hat iiberlebende Katzendérme mit Tyrodelésung durchstromt und brachte in
den Darm hydrolisiertes Fleisch. Er fand in der ausflieBenden Fliissigkeit einen
bedeutend erhohten Gehalt an Gesamt-N und an Amino-N. Das Verhaltnis
der beiden war geringer, als in der eingespritzten Mischung. Er erklirte seine
Befunde so, daB es sich dabei entweder um eine Auswahl bei der Resorption
der verschiedenen Aminosguren oder N enthaltenden Substanzen der eingegebenen
Losung handelt oder um die Bildung besonderer Komplexe aus den resorbierten
Aminoséuren, nicht aber um eine Synthese von EiweiBkorpern.

Eine andere Frage ist, ob die Aminosiuren nicht zum Teil noch tiefer ab-
gebaut aus dem Darm resorbiert werden. Friiher, als man die Aminoséduren noch
nicht im Blute gefunden hatte, dachte man zur Erklirung dieses negativen
Resultats wiederholt daran, um so mehr, als ja Kosser, und DAKIN schon vor
langem im Extrakt von Darmschleimhaut Arginase nachgewiesen hatten, welche
Arginin in Ornithin und Ureum spalten kann. Bei Wiederholung von #lteren
Versuchen hat CornaEm? (1902) gefunden, daf im Darme von Knochenfischen,
welche mit Peptonlésung gefiillt waren und sich in mit O, geliifteter Ringer-
I6sung befanden, eine Abspaltung von H,N stattfindet. CornHEIM und MAKITAS
fanden mit derselben Versuchsanordnung, da Aminosiuren, wie Tyrosin und
Glykokoll, auch an die AuBenfliissigkeit als HyN abgegeben werden. Man muf
aber gegeniiber derartigen Versuchen an kiinstlich tiberlebenden Diarmen vor-
sichtig sein. Eine solche weitgehende Spaltung der Aminosauren scheint keine be-
sondere Rolle zu spielen, denn GAyDA? fand niemals in der Durchstrémungsflissig-
keit H;N. Forin und DEnist fanden allerdings im Blute der Vena portae HyN
in gréBeren Mengen als im arteriellen Blut. Sie konnten aber nachweisen, daf3
dieses H,N aus dem Blut des Dickdarmes stammt, also nicht von einer Desami-
dierung der EiweiBkérper im Diinndarm, sondern aus den im Dickdarm ver-
laufenden Fiaulnisprozessen. Man hatte frither auf Grund der Versuche von
Pawrow und NENCKI” angenommen, dall Hunde mit Eckfisteln nach Fleisch-
fiitterung deshalb so rasch zugrunde gehen, weil der aus dem Diinndarm resor-
bierte H,N von der Leber nicht in Ureum verarbeitet werden kann. Nach diesen
Befunden gehen aber diese Hunde an dem durch Fiulnisprozesse im Dickdarm
gebildeten H;N zugrunde.

Harnstoff wird vom Darm nach Forix und DENIs® sehr rasch resorbiert,
wird aber normalerweise im Darm kaum gebildet.

Bis vor kurzem waren also keine Anhaltspunkte dafiir vorhanden, daB das
EiweiBl im Darmepithel synthetisiert, noch daB es hier tiefer abgespalten wird,

1 ABDERHALDEN u. Hirscu: Hoppe-Seylers Z. 80, 121 (1913).

2 RoNa, P.: Biochem. Z. 46, 307 (1912).

3 Gaypa, T.: Arch. di Fisiol. 13, 83 (1914).

4 ConnHEIM: Hoppe-Seylers Z. 59, 239 (1909).

5 ConNHEIM u. F. Maxira: Hoppe-Seylers Z. 61, 189 (1909).

¢ FoLiN u. DEN1s: J. Physiol. de Chem. 11, 163 (1912).

? PawLow u. NENCKI: Arch. f. exper. Path. 32, 161 (1896); 3%, 26 (1897) — Hoppe-
Seylers Z. 25, 449 (1898); 35, 246 (1902).

8 FoLIiN u. DENIS: J. de Phys. de Chem. 11, 82, 253; 11, 87, 161 (1912).
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was auch gar nicht nétig ist, denn wie BueLia an Hand des N-Stoffwechsels
zeigen konnte, werden die intravends injizierten Aminoséuren im Kérper ver-
wertet. In jiingster Zeit hat jedoch KoTSCHNEFF (zit. S. 42) mit der angiostomischen
Methode von Loxpon gefunden, daB nach Einfiihrung einer Aminoséure in den
Darm sowohl der Amino- wie der Polypeptidstickstoff im Pfortaderblut wesent-
lich erhoht sein kann. Es wird daraus gefolgert, daB der Darm die Aminosiuren
zum Teil wieder autbaut und an das Blut auch Polypeptide abgibt.

Unter den Abbauprodukten des EiweiBes sind auch schon héhere Spaltungs-
produkte als die Aminosiuren diffusibel. Der Gedanke liegt also nahe, daB
auch solche hohere Spaltungsprodukte, wie Peptone und Albumosen, resorbiert
werden. Dal aus dem Magen Peptone resorbiert werden kénnen, glauben TOBLER,
LaNG, ScHEUNERT und GRIMMER und Zunz!. Forin? (1912) und DENis konnten
direkt zeigen, dal aus dem Magen sowohl Glykokoll, Alanin als auch Witte-
pepton, Ureum, dagegen nicht Kreatinin resorbiert wurde. In ihren Versuchen
war der Magen der Tiere abgebunden. ToBLER hat behauptet, daB die EiweiB-
verdauung im Magen bis zu 80% Peptonbildung gehen kann und die Resorption
bis zu 33% des GesamteiweiBes betragen kann.

Demgegeniiber hat LoNDON® mit seinen Mitarbeitern sehr ausdriicklich
betont, dafl unter normalen Bedingungen vom Magen ebensowenig Kohle-
hydrate oder Salze, noch Eiweilspaltprodukte resorbiert werden. Bei der Unter-
suchung dieser Frage kommt alles auf die angewandte Methodik an. Prinzipiell
scheint es ja wohl méglich zu sein, daB aus einem abgebundenen Magen Pepton
usw. resorbiert wird, nicht aber dann, wenn der Magen sich unter normalen
Bedingungen entleeren kann. In den Versuchen von Loxpon an Hunden wurde
eine Transpylorusfistel angelegt. Sehr wichtig ist, daB weder Pankreassaft
noch Galle in die Fistel bzw. durch diese in den Magen gelangt, was am besten
durch Abbinden und Transplantation dieser Ausfithrungsginge in tiefere Darm-
teile zu erreichen ist. Auch ABDEREALDEN? und Mitarbeiter betonen, dafl vom
normalen Magen Aminosiuren und Polypeptide kaum resorbiert werden und
wenn eine solche Resorption doch vorkommt, sie gar keine besondere Rolle
spielt.

Ebenso kann aus dem Darm auch Pepton resorbiert werden, wenn es
auch wahrscheinlich ist, daB der gréBte Teil des Eiweiiles im Darm bis zu
Aminoséuren abgebaut wird.

Man hat dagegen, daBl Pepton resorbiert werden soll, angefiihrt, da dieses
bei intravendser Injektion giftig wirkt. Ferner gelang es, weder FREUND?® noch
ABDERHALDEN®, im Blutplasma Pepton nachzuweisen.

Diesen negativen Befunden gegeniiber stehen aber die Befunde von Norx?
und Mitarbeitern, nach welchen hohere Spaltungsprodukte des EiweiBes wie
Pepton, bedeutend rascher resorbiert werden, als Aminossuren. Auch die Schule
von AsHER, KUsMINE, B6EM, REIcEMANN, PLETNEW, LoEB hat verschiedene

! ToBLER, L.: Hoppe-Seylers Z. 45, 185 (1905). — Lang, G.: Biochem. Z. 2, 225 (1906).
— ScHEUNERT, A. u. W. GRIMMER: Hoppe-Seylers Z. 47, 88 (1906). — GrmMMER, W.: Bio-
chem. Z. 3, 389 (1907). — ZunNz, E.: Ann. Soc. sci. Brux. 1968. — Saraskin: Hoppe-Seylers
Z. 51, 167 (1907).

2 FoLmN, O. u. H. Lyman: J. de Phys. de Chem. 12, 259 (1913).

3 LownpoN, E. u. Porowzowa: Hoppe-Seylers Z. 49, 328 (1906). — Loxnpox, E. S. u.
TscaERUNOW: Ebenda 87, 314 (1913).

* ABDERHALDEN, E.: Hoppe-Seylers Z. 53, 148, 326, 334 (1907).

5 FREUND, E.: Biochem. Z. 7, 361 (1908).

® ABDERHALDEN, E.: Biochem. Z. 8, 368 (1908).

? Novr, P.: J. Physiol. et Path. gén. 1907, 925 — Bull. Acad. Méd. belg. 153, 198 (1904).
— Zunz, E.: Arch. Pharmaz. 15, 3 (1908).
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Beobachtungen gesammelt, um zu zeigen, da auch hohere Eiweilabbauprodukte
resorbiert werden. So hat besonders MESSERLI! gezeigt, dal aus einer Thiery-
Vellafistel Pepton resorbiert wird. Er geht sogar so weit, zu sagen, daBl die
Lehre von der obligaten totalen Aufspaltung des Eiweilles kaum mehr haltbar
sei, da man ja nicht verstehen kénne, warum die Aufspaltung so weit gehen soll,
wenn schon héhere Spaltungsprodukte resorbiert werden kénnen. Auch Owmr2
hei ROHMANN fand eine Resorption von Pepton bei Fistelhunden. In einer
6proz. Losung fand diese Resorption ziemlich gleichmafig statt. Bei 15proz.
Losung ist die Resorption sehr rasch. Oberhalb dieser Konzentration wirkt sie
schadigend, so daB in einer 25proz. Lésung iiberhaupt jede Resorption aufhért.
Keine Bedeutung hat die Angabe von NoLr, da das Eiweill schon deshalb nicht
als Aminosduren resorbiert werde, weil diese eine starke Schleimhautreizung
verursachen sollen, was auch MESSERLI! nicht bestétigen konnte.

Man gewinnt jedoch den Eindruck, daB bei den Untersuchungen iiber die Re-
sorption des Peptons die Wirkung des Erepsins nicht immer geniigend beachtet
wurde. Es scheint eine Resorption von Pepton zwar méglich zu sein, aber es gibt
keine Beweise dafiir, daB sie unter normalen Verhiltnissen in groBerem Maf3-
stabe vorkommt.

Trotzdem, daB EiweiBl im Darm einer weitgehenden Spaltung unterworfen
ist, kénnen auch genuine Eiweifkorper ungespalten resorbiert werden, wie das
schon Vorr und Baver, HrEIDENHAIN, FRIEDLANDER, REID und COHNHEIM
beschrieben haben. Altere Versuche sind kaum beweisend, denn sie wurden
vielfach derart ausgefiihrt, daB man eine EiweiBlosung in die isolierte Darm-
schlinge brachte und dann untersuchte, ob darin eine Peptonreaktion entstand:
verschwand das Eiweil ohne eine solche, so nahm man an, dall das Eiweif3
ungespalten resorbiert war. Der Schluf} ist unberechtigt, denn das Eiweill kann
zu tieferen Abbauprodukten gespalten und so resorbiert worden sein.

Allerdings kann diese Resorption von wasserlslichem, nativem Eiweil3
keine groBe Rolle spielen, denn unsere Nahrung enthélt fast nur denaturiertes,
schon unldsliches Eiweil.

Insbesondere ist Hithnereiweil leicht resorbierbar, wenn es in rohem Zustand
aufgenommen wird. DaB es als solches resorbiert wird, geht daraus hervor, daf3
es im Harn wieder ausgeschieden wird, wo man es durch eine Précipitinreaktion
als solches identifizieren kann. Natives Hiihnereiweil ist gegen Trypsin sehr
resistent und ruft angeblich auch keine Magensaftsekretion hervor. Daraus
erklirt sich, daB es in solchen Konzentrationen im Magen- und Darminhalt
vorhanden sein kann, daB es als solches resorbiert wird. Man findet dann im
Blut Pricipitine gegen Hiihnereiweil (Ascori, BriGNaNO, HAMBURGER und
SPERCK). '

Es mufB aber bemerkt werden, dal das Eiweil3, welches in diesem Fall aus-
geschieden wird, nicht nur EiereiweiB, sondern zum Teil Serumeiweil ist. Das
weist darauf hin, dafBl dieses kérperfremde Eiweil auch die Niere schadigt. Dafl
aber andererseits tatsichlich Hiihnereiereiwei ausgeschieden wird, ist auBler
durch Pricipitation noch durch den anaphylaktischen Versuch von ALSTYNE
und GrANT® nachgewiesen. Sie haben bei einem Mann, der nach Eier- und
MilchgenuB Eiwei im Urin ausschied, mit dem Urin Meerschweinchen sensi-
bilisiert und gezeigt, daB dann durch Eiereiweil bzw. Milch ein anaphylaktischer

1 MessErLi, H.: Biochem. Z. 54, 446 (1913). — Siehe auch O. ConNmEmM: Hoppe-
Seylers Z. 84, 419 (1913). — BorcHART, L.: Ebenda 51, 506 (1907); 57, 305 (1908). — ABDER-
HALDEN, E. u. E. RtaL: Ebenda 69, 301 (1910).

2 Owmr, S.: Pfliigers Arch. 126, 448 (1903).

3 ALsTYNE, E. u. P. GrRANT: J. metaho]l. Res. 25, 400 (1911).
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Anfall auslésbar war. BERNARD und Porak! fanden nach rectaler Einfithrung
von Pferdeserum das artfremde Serum im Blut. Auch nach PrTIT und MINET?
wird rohes Hiihnereiweify auch aus dem Rectum resorbiert, und man kann
diesen Weg dazu benutzen, um Antikérper oder pricipitierende Sera fiir diese
Eiweillkorper zu erhalten.

MesserLI® hat auch die Resorption von genuinen Eiweillkérpern bei Hunden
mit Thiery-Vellafistel untersucht und stellt folgende Reihe auf nach ihrem Resorp-
tionswert in 10 Minuten: Serum 20, Glyadin 16, Casein 12, Himoglobin 8. Gegen-
iilber FRIEDLANDER findet er, dal auch das Casein resorbiert wird, aber nur bei
ganz frisch operierten Tieren, deren Darmschleimhaut noch normal funktioniert.
Die Befunde verlangen eine Nachpriifung.

UrrENHEIMER! und andere haben hervorgehoben, dall bei neugeborenen
Tieren, besonders bei Kaninchen, Hiihnereiwei3 besonders leicht resorbiert wird.
Auch fiir menschliche Sauglinge ist bekannt, dal} sie native Eiweillkérper be-
sonders leicht resorbieren. Nach Hayasuat® betrigt die Toleranzgrenze fiir Eier-
eiweifl bei Sauglingen 15—20 g pro Kilogramm Korpergewicht. Nach Ablauf
akuter Ernidhrungsstérungen, also bei Schidigung der Schleimhaut, kann die
Durchlassigkeit fiir natives Eiweill lingere Zeit erhtht sein. MAYERHOFER und
PriBram® haben schon (1909) betont, daB die Permeabilitit fiir Eiweil und
Toxine wahrend der ersten Lebensperiode auf die Erzeugung abnormer Verhalt-
nisse als Folge der Fiitterung mit artfremdem Eiweif} zuriickzufiihren ist. Lawar-
scHEK’ findet, dal die gelegentlich beobachtete Nucleoalbuminurie der Sduglinge
eine Ausscheidung von unveréinderten Colostrumeiweilkorpern ist. Bei gesunden
und atrophischen Sauglingen kommt im Blut Pricipitin gegen Kuhmilcheiweil3
usw. vor, als Beweis einer Resorption dieser Eiweile vom Darm (ANDERSON®).

Wenn man Meerschweinchen mit Pferdeserum intraperitoneal sensibilisiert
und dann nach 3—12 Wochen relativ kleine Mengen in eine abgebundene Darm-
schlinge oder grofie Mengen in den ganzen Darm injiziert, so entsteht ein ana-
phylaktischer Shock. Demnach werden auch vom normalen Darm aus un-
gespaltene Eiweilkorper resorbiert und die Resorption von solchen wird durch
Drucksteigerung im Darm noch vermehrt. Bei hochempfindlichen Tieren kann
schon 0,4 ccm Serum in den normalen, nicht abgebundenen Darm injiziert, zu
einem anaphylaktischen Shock fithren (HETTWER®).

Nicht alle resorbierten nativen Eiweilkérper werden wieder ausgeschieden,
wenn sie in das Blut gelangen. So haben schon LEBMANN und NEUMEISTER
grofle Mengen intravends injiziert, ohne daB sie im Urin erschienen wiren. FRIE-
DENTAHL und LEwWANDOWSKY zeigten, daBl man auch artfremdes Serum, wenn
man es nur durch Erwérmen auf 60°C entgiftet und geniigend langsam in-
jiziert, in groBlen Quantititen einfithren kann, ohne daf} es im Urin erscheint.
HEILXER hat Kaninchen bis zu einem Achtel ihres Korpergewichts Pferdeserum
ohne Schaden subcutan injiziert und fand, daB diese grofle Menge im Korper
verwertet wurde. Entgegen den #lteren Untersuchungen von BERNARD, STOK-
viscH usw. haben MuNk und LEWANDOWSKY nachgewiesen, dall bei geniigend
langsamer Infusion selbst Eiereiweil und Casein intravends injiziert werden

1 BErNARD, D. u. Porak: C. r. Soc. Biol. 25, 66 (1912); 2%, 207 (1913).

2 PerIT u. MINET: C. r. Soc. Biol. 64, 22 (1908).

3 MESSERLI: Biochem. Z. 54, 446 (1913).

¢ UrrENHEIMER: Arch. f. Hyg. 55, 1, 139 (1906) — Miinch. med. Wschr. 1905, 1539.
5 HavasHI: Z. Biochem. u. Biophysik 28, 1784.

¢ MAYERHOFER u. PrRIBRAM: Z. exper. Path. u. Ther. 7, 247 (1909).

7 LAwATSCHEK: Prag. med. Wschr. 39, 185 (1914).

8 AnNDERSON, A. F., ScHLOSS u. MYERS: Proc. Soc. exper. Biol. a. Med. 23, 180 (1925).
9 HETTWER, J. P. u. R. Kr1z-HETTWER: Amer. J. Physiol. 13, 539 (1925); 48, 136 (1926).
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kann, ohne dafl es zu einer Ausscheidung kommt. Ja sogar Leim kann in die
Blutbahn direkt injiziert werden (gegeniiber KLuk). Hiergegen sprechen aller-
dings die Versuche von Arox?!, der nach intravendser Injektion von Casein
eine bedeutende Ausscheidung von als Casein identifiziertem Eiweill fand. Die
Ausscheidung betrug bis zu 48% der eingegebenen Menge. Von Serumeiweil}
wird nach K6ROsY? nichts, von Muskeleiweifl nach QUAGLIARIRELLO® bedeutend
weniger, als injiziert wird, ausgeschieden.

Die in die Blutbahn gelangten nativen EiweiBkorper konnen also dort
unter dem Einflu} der proteolytischen Fermente des Blutes (die von HEILNER
als ,hervorgelockte Fermente*, von ABDERHALDEN als ,,Abwehrfermente” be-
zeichnet sind) gespalten werden. Auch Antikérper entstehen als Folge des Reizes
des resorbierten nativen Eiweilles, speziell Pracipitine. Bei Sauglingen sind solche
gegen Kuhmilcheiweill usw. — wie erwiihnt — nachgewiesen?.

Eine Resorption von nativem Eiweill findet demnach in geringem Grade
statt und muB nicht zu einer Ausscheidung desselben fithren. Man kann also
zur Begriindung der Eiweillspaltung im Darm nicht sagen, dal ihre Bedeutung
nur eine Entgiftung ist. Thre Bedeutung ist eine Aufspaltung in méglichst kleine,
rasch diffusible Molekiile.

Es wurden schon weiter oben die Untersuchungen iiber Resorption héherer
Eiweilspaltprodukte im Magen besprochen. Aus dem an der Kardia und Pylorus
abgebundenen Magen werden EiweiBspaltprodukte, Peptone und Aminosiuren,
in ganz kurzer Zeit resorbiert. Daraus geht freilich nicht hervor, dafl normaler-
weise der Magen irgendeine Rolle bei der Eiweifiresorption spielt. Die erwihnten
Versuche von LoNDoN beweisen das Gegenteil. Dall der Magen keine besondere
Bedeutung fiir die Eiweilresorption haben kann, bewiesen Czernxy, Lupwic
und OcATA beim Hund, die den Magen entfernten, ohne dafl es zu Ernahrungs-
storungen kam, wenn nur das Fleisch geniigend zerkleinert wird. Der Ort der
Eiweifresorption ist der Dinndarm. Die Eiweilresorption ist beim Coecum
beinahe vollendet. Nach LoNpoN und RaBiNowrTsce® hat die Magenverdauung
beim Hunde nur einen ganz geringen Spaltungsgrad der Peptidgruppen zur Folge,
ca. 5%. Dagegen betragt der Spaltungsgrad im Jejunum 20%, im Ileum 33 %.
Nach LoxpoN und Porowzowa® ist die Resorptionsintensitat, d. h. die Menge
der in der Zeiteinheit pro Quadratzentimeter Schleimhautoberfliche resorbierten
Nahrstoffe am gréfiten im Duodenum und nimmt von dort sukzessive ab. Sie
geben die folgenden Zahlen, welche das demonstrieren:

Trockensubstanz N (Kohlehydrate)
Duodenum . . . . . . . 19,36 0,6 (19,21)
Jejunum . . . . . . .. 10,18 0,38 9,0)
Oberes Ileum . . . . . 9,0 0,14 (8,44)
Unteres Ileum . . . . . 3,67 0,09 (3,26)

Trotzdem gewohnlich fast keine Aminosiduren in den Dickdarm kommen,
kénnen diese doch, sofern sie dahin gelangen, von dort resorbiert werden, wie
das aus dem positiven Erfolg der Nahrklistiere hervorgeht. Nach ABDERHALDEN,
FraNk und ScHITTENHELM? kann ein Gemisch von Aminosiduren auch per Rectum
resorbiert werden. DrrLaunNay® fand nach Eiweifklysmen eine Zunahme des

1 AroN, B.: Hoppe-Seylers Z. 88, 49 (1916).

2 Korosy, K.: XVI. internat. med. Kongr. Budapest 1909, Phys. 111.

3 QUAGLIARIRELLO, C.: Arch. di Fisiol. 11, 565 (1913).

4 ANDERSON, A. F. usw.: Proc. Soc. exper. Biol. a. Med. 23, 180 (1925).

5 LoNDON u. RaBiNowrrscH: Hoppe-Seylers Z. ¥4, 135 (1911).

¢ LoNpoN u. PoLowzowa: Hoppe-Seylers Z. 49, 324 (1906).

7 ABDERHALDEN, FRANK u. ScHITTENHELM: Hoppe-Seylers Z. 63, 215 (1909).
8 DerauNay, H.: C. r. Soc. Biol. ¥4, 764, 769 (1913).
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Reststickstoffs im Blute bzw. des Amino-N. Das kann freilich nur durch die
Wirkung von aus héheren Darmteilen stammenden Enzymen erklirt werden.
So haben auch BYwATERs und SHORT! gezeigt, dal bei Patienten, die mit Nahr-
klysmen aus warmer Milch und Eiern ernihrt wurden, keine Spur von Eiweil3
resorbiert wird. Dagegen wurde eine ziemlich gute Resorption erreicht, wenn
man die Eiweilkorper vorher in Aminosiuren spaltete. Ich verweise beziiglich
der weiteren Untersuchungen auf das Kapitel tiber Mastdarmresorption, Néahr-
klysmen. Diese Untersuchungen werden hier nur deshalb erwahnt, weil sie
ein Licht auf die Bedeutung der Eiweillspaltung werfen.

Entsprechend der Feststellung, dafl fir die Eiweiliresorption dem Diinn-
darm die gréB3te Bedeutung zukommt, ist es von deletirster Wirkung, wenn durch
eine Storung der Eiweillverdauung im Diinndarm Eiweill nicht geniigend ab-
gebaut wird. Das ist insbesondere der Fall, wenn der Pankreassaft fehlt. So
fand HArLEY? in diesem Fall nur 18%, ABELMANN? und SANDMEYER* nur 44 %
Eiweilresorptiond.

Loxpon® und seine Mitarbeiter haben die Folgen einer partiellen und totalen
Entfernung des Magens und die Folgen einer Ileum- und Jejunumresektion
untersucht. Es wurde gefunden, daB eine Ileum- oder Jejunumresektion ,,physio-
logisch nicht gleichwertig ist*, denn die Resorption war hierbei verschieden.
Es scheint jedoch der Dickdarm kompensatorisch besser zu resorbieren. LoNDON
und DIMITRIEW? haben sieben Achtel des Diinndarmes entfernt. Trotzdem kehrte
der Stickstoff- und Kohlehydratstoffwechsel rasch zur Norm zuriick, besonders
der erstere, wihrend die Resorption des Fettes noch lange gestért war.

Die Resorption des EiweiBles im Darm betrigt bei einer Fleisch-, Eier-,
Milchnahrung 77—99%, bei Eiweil aus Hiilsenfriichten, Kartoffeln, Reis, Weili-
brot 83%, bei ganzen Kartoffeln 70%, bei rein vegetabilischer Nahrung aus
Schrotbrot nur 50%. Bei einer gemischten Kost aus Milch, Schabefleisch und
Weillbrot wurden 91—94% Eiweill resorbiert, bei Zugabe von Kise 83%, bei
Zugabe von Schrotbrot und Griitze nur 78% (Mu~Nk®). Dabei spielt einerseits
die schlechte AufschlieBung gewisser Nahrungsmittel, andererseits die Un-
angreifbarkeit gewisser Eiweile durch Darmenzyme eine Rolle.

Die Resorption des Eiweilles bzw. seiner Spaltungsprodukte geschieht in
die Blutbahn. Das geht schon daraus hervor, dafl vax SLYKE im Portalblut eine
Zunahme der Aminosiuren fand. Aber auch der umgekehrte Beweis wurde er-
bracht. Schon in #lteren Versuchen hat SceMipT-MUBLEEIM® den Ductus thora-
cicus abgebunden und fand dabei keine Stérung der Eiweillresorption. Anderer-
seits hatten MuNk und RoSENSTEIN'® an ihrer Patientin mit Chylusfistel selbst
nach der Einnahme von 100 g Eiweil} in einer Mahlzeit in den nachsten Stunden
kein Eiweil} oder EiweiBspaltprodukte im ausflieBenden Chylus gefunden. Eben-
solche Resultate hatte MENDEL! an einem Hund. DafB allerdings bei einer Uber-

1 BywaTers, N. u. R. SHORT: Arch. f. exper. Path. 71, 421 (1913).

2 Harkey, V.: J. of Path. 18, 1 (1895).

3 ABELMANN: Dissert. Dorpat 1890. — Siehe auch Fr. MULLER: Z. klin. Med. 12, 5,
45 (1887). — HepoxN u. VILLE: Arch. de Phys. 9, 606 (1897). — RoSENBERG, S.: Pfliigers
Arch. 70, 371 (1899).

4 SanDMAYER, W.: Z. Biol. 31, 12 (1894).

5 Siehe hierbei NTEMAN: Z. exper. Path. u. Ther. 5, 466 (1909), ferner R. FLECKSEDER:
Arch. f. exp. Path. 59, 407 (1908).

§ Loxpox, E. S.: Hoppe-Seylers Z. ¥4, 328 (1911).

? LonpoN u. Dmvmrtriew: Hoppe-Seylers Z. 65, 213 (1910).

8 Mu~K, J.: Erg. Physiol. 1, 325 (1902).

9 ScamipT-MUHLHEIM: Arch. f. Physiol. 18%9, 39.

10 MuNK, J. u. A. RoseENsTEIN: Arch. f. Phys. 1890, 376.

11 MeNDEL, L. B.: Amer. J. Physiol. 2, 137 (1899).
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lagtung des Darmes Eiweillspaltprodukte auch auf diesem Weg resorbiert werden
kénnen, hat ASEER und BARBERA! gezeigt, die einem Hunde 200 g Pepton
gegeben haben und dasselbe in geringen Mengen im Chylus wiederfanden. Auch
ABDERHALDEN, LamMpE und LonNDoN? sagen, dafl Eiweifl auch {iber den Lymph-
weg resorbiert werde. Fiir gewohnlich wird also das Eiweif auf dem Blutwege
resorbiert, kann aber beim Uberladen des Darmes auch in den Lymphweg ge-
langen. Das Schicksal der resorbierten Aminoséuren geht aus den Angaben von
vAN SLYKE hervor, nach welchem die intravends injizierten Aminoséduren rasch
verschwinden, besonders auch aus dem Blut der Vena portae. Sie werden in der
Leber zuriickgehalten bzw. umgearbeitet. Hohere Spaltungsprodukte werden
nach AsHER und Mitarbeitern (BArRBERA, KuzMINE, BorM?, PLETTNEW?, LOEB®)
besonders in der Leber verarbeitet, deren Stoffwechsel und Gallenproduktion
dabei bedeutend zunimmt (s. das Kapitel: Intermediarer Stoffwechsel).

VII. Resorption der Fette.

Fette sind in Wasser unléslich. Thre Resorption ist auf zweierlei Weise denk-
bar. Entweder in ungespaltener, fein emulgierter Form, evtl. bedingt durch-
ihre Loslichkeit in den Lipoiden der Zelle — oder indem sie in wasserlosliche Form
gebracht werden, durch Spaltung in Fettsdure und Glycerin und durch Ver-
seifung der ersteren vielleicht durch das Alkali des Darminhalts. Uber die Art
und Weise, wie die Fette resorbiert werden, ist viel diskutiert worden. Eine
historische Betrachtung dieser Polemik ist auch heute noch von Interesse.

1. Bedingungen und Art der Fettresorption.

Der Hauptverfechter der Lehre, dal} die Fette nicht als solche resorbiert
werden koénnen, sondern vorher gespalten und verseift werden miissen, um in
wasserlosliche Form gebracht zu werden, ist PFLocErS. Er beginnt seine Dis-
kussion mit der Arbeit ,,Uber die Gesundheitsschidigungen, welche durch Ge-
nufl von Pferdefleisch verursacht werden®. Er wendet sich dabei besonders
gegen MUNK?, der, ebenso wie HAMARSTEN und BRUCKE, seine Auffassung in
seinem Lehrbuch der Physiologie dahin prazisiert hatte, dafl das Fett in Form
einer feinsten Emulsion resorbiert wird.

PrrLtcERs Griinde fur die Aufstellung der Lehre, dafl die Fette verseift
werden miissen, sind die folgenden:

1. Corpusculare Elemente werden nicht resorbiert, wie das schon seit den
Arbeiten von HEIDENHAIN bewiesen ist (s. hierzu S. 80).

2. Der freie Saum der Epithelzellen enthalt bei mikroskopischer Untersuchung
nie sichtbare Fettstdubchen.

3. Im Darm ist Lipase nachgewiesen; das Fett kann also gespalten werden;
in Gegenwart von Galle wird das Fett ausgiebig emulgiert und gespalten. Die
Gegenwart von Alkali im Darminhalt macht es moglich, dafl das Fett verseift
wird. Die ganze Emulgierung und Spaltung hitte gar keinen Sinn, wenn sie
nicht den Zweck hitte, eine wasserlsliche Verbindung zu geben.

4. Nach O. Frank wird alles Fett im Darm gespalten.

1 ASHER u. BarBERA: Z. Physiol. 11, 587 (1897) — Z. Biol. 36, 212 (1898).
ABDERHALDEN, E., A. Lampt u. E. S. Lonpon: Z. Physiol. 84, 213 (1913).
Boum: Z. Biol. 51.

PLETTNEW: Biochem. Z. 21, 355 (1909).

Logs: Z. Biol. 55.

PrrLUcER: Pfliigers Arch. 80, 111 (1900).

Muxk: Lehrb. d. Physiol., 4. Aufl., S. 199 (1897).
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5. Wenn man nicht Fette, sondern statt derselben die entsprechende Menge
von Seifen oder Fettsiuren fiittert, so hat das fiir die Ernahrung annahernd
denselben Wert, wie wenn man neutrales Fett geben wiirde (RADZIEJEWSKY,
KUHNE, PEREWOZNIKOFF).

Die Beweise von MUNK, der die Resorption des Fettes in Form von Neutral-
fett lehrte, sind:

1. Bei der mikroskopischen Beobachtung siecht man sowohl im Innern der
Zelle als im Chylus bereits wieder Neutralfett. Es scheint schwer verstindlich,
daB die ganze Fettspaltung und Verseifung nur deshalb im Darm ablaufen soll,
um das Fett durch den schmalen Stibchenrand der Darmepithelien durchzu-
bringen, worauf es sofort wieder zuriickverwandelt wiirde.

2. Werden auch solche Fette und Fettsiuren resorbiert, die bei Korper-
temperatur nicht schmelzen.

Die Arbeit von PFLUGER erweckte eine Reihe von Arbeiten, die Beweise
dafiir zu bringen suchten, daB Fett als eine Emulsion von Neutralfett aus dem
Darmlumen resorbiert werden kann. Ho¥BAUER! verfiitterte unter EXNERs
Leitung Fett mit Alkanna gefirbt. Dieser Farbstoff firbt Neutralfett, gibt aber
mit Seifen keine Firbung und wird in alkalischer Losung ausgefallt. Er fand
das Fett gefarbt im Innern der Zellen und nahm deshalb an, daBl das Fett in
Emulsion resorbiert wurde, da sonst bei der Uberfiihrung des Fettes in wasser-
l6sliche Form der Farbstoff ausgefallen wire. Diese Versuche wurden von
PFLUGER? in einer sehr scharfen Polemik als falsch bezeichnet, dann von Hoz-
BAUER® und EXNER? und wieder von PFLUGER?* besprochen. Zum Schlufl handelte
es sich darum, daB der Farbstoff aus verschiedenen Bezugsquellen gekauft,
sich verschieden benimmt. PrLUGER hat behauptet, daff Alkannarot auch in
Seife 16slich ist, was wieder von FRIEDENTAHL? bestritten wurde. Man kann
heute der ganzen Polemik nicht mehr viel Sinn ansehen, denn es handelte sich
um einen lipoidléslichen Farbstoff, und als solcher konnte dieser doch jedenfalls
in die Zellen gelangen. Allerdings ist das kein Beweis im Sinne HOFBAUERS,
denn der Farbstoff konnte ganz unabhingig vom Fett aufgenommen werden.
Eine #hnliche Diskussion wurde auch zwischen WHITEHEAD® und MENDEL?
gefiihrt.

In der Diskussion hat EXNER an die alten Untersuchungen von BASCH er-
innert, der unter der Leitung von BRUCKE im Basalsaum der Zellen allerfeinste
Fetttropfchen sah. Auch HEIDENHAIN habe sich die Resorption so vorgestellt.
Diese Beobachtung wird aber durch keine der neueren histologischen Untersucher
bestiitigt, im Gegenteil bemerken alle, daB im Basalsaum der Zellen das Fett
in irgendeiner nicht firbbaren Form vorhanden ist.

Munxk® wendet sich besonders gegen PFLUGER, indem er betont, daB PFLUGER?
zwar sagt, daB alles Fett gespalten und verseift werden muB, denn sonst hatte
die ganze Fettspaltung im Darm keinen Sinn, daB es aber durch keinen Versuch
bewiesen ist, daB tatsichlich auch alles Fett im Darm gespalten wird. MUNK

1 HorBAUER: Pfliigers Arch. 81, 263 (1900).

2 Prrtcer: Pfligers Arch. 85, 375 (1900).

HorBavuEr: Pfliigers Arch. 84, 619 (1901).

Ex~Er: Pfliigers Arch. 84, 628 (1901). — PrriGEr: Ebenda 84, 1 (1901).
FriEpENTHAL: Zbl. f. Physiol. 1900.

WHITEHEAD, R. H.: Amer. J. Physiol. 24, 294 (1309) — J. of biol. Chem. ¥, XXVII

D b @

" MENDEL, L. B.: Amer. J. Physiol. 24, 493 (1909). — Siehe ferner Laums: J. of Physiol.
40, 23 (1910).

8 Muwk, J.: Zbl. Physiol. 14, 121, 153, 409 (1900).

9 PrLtGER: Pfliigers Arch. 82, 303 (1900).

(1910

=

1



h4 F. Verzir: Die Resorption aus dem Darm.

betont und kann sich hierbei sowohl auf FrRIeEDENTAHL, als sogar schon auf
HEIDENHAIN berufen, die in einer ihrer Zeit entsprechenden Form glaubten,
dal das Fett in der Grenzschicht der Zellen, die aus Lipoiden besteht, gelost
werden kann und auf diese Weise in die Zellen eindringt. Er erwéhnt, dal nach
R. H. SoamipT! Fettsiduren und Neutralfette in Pflanzenzellen eintreten, was
auf Grund ihrer Lipoidloslichkeit — wie wir uns heute ausdriicken — zustande
kommt.

Das schonste Resultat der Polemik zwischen PFLUGER und MUNK ist der
Versuch von HENRIQUES und HaNSEN2. Diese haben an Ratten ein CGemisch
von Fett und Paraffinol verfiittert. Beide sind vorziiglich emulgierbar, aber
Paraffinol ist nicht spaltbar und deshalb auch nicht verseifbar. Wenn ent-
sprechend der Ansicht von PrLUGER das Fett zur Resorption verseift werden
mufl, so kann aus diesem Gemisch nur das Fett resorbiert werden, nicht aber
das Paraffin. Tatsichlich wird das Paraffin quantitativ ausgeschieden. Dieser
Versuch ist die starkste Stiitze der PrrtcErschen Theorie. Allerdings bemerkt
Mu~k dagegen®, daf} es nicht bewiesen ist, daBl das Paraffin6l im Darm auch
tatsachlich emulgiert worden ist, und BraDLEY* hat bestritten, dall gut emul-
giertes Paraffin nicht auch resorbierbar sein soll.

In seiner Hauptarbeit iiber die Resorption der Fette hat PrLUGER® die
Loslichkeitsverhaltnisse der Fettsiuren im Darm behandelt und sagt: ,,Unter
Beihilfe der Galle und Soda werden die Fette in Seifen tibergefiihrt, weil die
Galle mit Soda die Fettsduren lost. .. Wenn die gebildeten Seifen infolge der
Resorption durch die fiir sie leicht durchlassige Basalmembran der resorbierenden
Zylinderzelle getreten sind und die Galle in der Darmhoéhle zuriickgeblieben ist,
vermag sie fiir die durch Verseifung und Resorption fortgeschafften Fettsauren
neue zu losen, so daf} also eine kleine Menge von Galle die Verseifung sehr grofer
Mengen von Fettsauren zu vermitteln befahigt ist.”” ,,Sobald die im Diinndarm
entstandenen Seifen von den Epithelzellen der Schleimhaut resorbiert sind,
zerfallen sie sofort in freies Alkali und Fettsiure, welche in statu nascendi sich
mit Glycerin wieder zu Neutralfett vereinigt. Da iiberall in den Zellen freie
CO, ist, hat es keine Schwierigkeit, zuzugeben, dafl Na,CO, ebenso wie Neutral-
fett regeneriert wird, aus denen im Darm die resorbierende Seife entstand®.

Wenn man die zwei Gesichtspunkte nebeneinander stellt, die im wesent-
lichen die Meinung von PFLUGER einerseits, von MUNK, EXNER usw. andererseits
charakterisieren, so scheint die eine ebensolche gedanklichen Schwierigkeiten
zu bereiten wie die andere. Es scheint ebenso schwierig, einen ,,Zweck fiir die
Spaltung im Darm anzugeben, wie es unverstindlich sein konnte, daf die ganze
Spaltung und Verseifung nur deshalb zustande komme, damit das Fett durch den
1—2 Mikron dicken Basalrand der Zellen durchtreten kann.

Von einem allgemeineren Gesichtspunkt aus betrachtet, miite man nach
einem Mechanismus suchen, der nicht nur erklart, wie das Fett in die Darmepithel-
zelle eintritt, sondern auch wie das Neutralfett wieder aus ihr herauskommt
und wie es aus dem Blut in die Gewebszellen und aus den Fettgewebszellen
wieder in das Blut gelangt. Dieselben Bedingungen, die das letztere ermog-
lichen, werden wohl auch die Aufnahme des Neutralfettes in die Darmepithel-
zellen erkliren.

1 ScumipT, R. H.: Flora (Jena) 1891, 300.

2 HENRIQUES u. HANSEN: Zbl. Physiol. 14, 313 (1900).

3 MuNxk: Zbl. Physiol. 14, 409 (1900).

4 BRADLEY: Proc. amer. Soc. biol. Chem., Dec. 1911, zit. nach BrLooOR.

5 Prrtcer: Pflugers Arch. 86, 1 (1801).

6 Siehe ferner S. HEMMETER: Pfliigers Arch. 80, 151 (1900). — Ewarp, C. A.: Arch.
f. Physiol. 1883, Suppl. 302. — HAMBURGER: Ebenda 1900, 433.
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Die Behauptung von PFLUGER, dall das Fett in eine wasserlosliche Form
gebracht werden mul}, damit es iiberhaupt in die Zelle hinein kann, ist nicht
zwingend, denn es wire moglich, daf Fettsduren auf Grund ihrer Lipoidléslichkeit
in die Zellen gelangen. Die folgende Vorstellung ist noch unléngst geauBert worden:
Das Fett wird in den Lipoiden des Basalrandes der Zellen gelost. Es gelangt
von hier in das Innere der Zelle und wird dabei vom Lésungsmittel entmischt,
wodurch es endlich zu sichtbaren Tropfen zusammenflieft. Man mufl dazu an-
nehmen, dal} die Losung des Fettes in den Lipoiden des Basalstdbchenrandes
der Zellen nicht die Farbreaktionen fiir freies Fett gibt. In jiingster Zeit hat
wieder MELLANBY! hervorgehoben, dall bei Katzen neutrales Fett, durch Galle
in feine Emulsion gebracht, resorbiert werden kénne, ohne vorher gespalten und
verseift zu werden. Das Fett gelange dabei molekulardispers in die Zotten.
Allerdings muf} er doch eine geringe Spaltung zwecks Seifenbildung zur feineren
Emulgierung annehmen.

Im folgenden wollen wir die verschiedenen Bedingungen der Fettresorption
einzeln besprechen und erst dann konnen wir fiir die eine oder die andere Theorie
Stellung nehmen.

2. Histologie der Fettresorption.

Eine entscheidende Rolle in der ganzen Frage haben die mikroskopischen
Untersuchungen bei Fettresorption gespielt. Wir sind hier in der seltenen Lage,
mikrochemische Reagenzien zu besitzen, die uns durch elektive Farbung den
Weg des Fettes durch die Schleimhaut zeigen koénnen.

Das Fett wird durch Osmiumsiure schwarz, ferner durch Sudan, Alkanna
sowie durch Nilblau spezifisch gefarbt. Die Préparate zur histologischen Unter-
suchung diirfen selbstverstindlich nicht mit einem fettlosenden Mittel, Alkohol,
Xylol usw., vorbehandelt werden. Da die Fettsiuren ebenso wie Neutralfett
gefirbt werden, so kann eine einfache Farbung mit diesen Substanzen noch
keinen Aufschluf3 dariiber geben, ob man es mit Neutralfett oder mit Fettsduren
zu tun hat.

Methoden zur mikrochemischen Unterscheidung von Neutralfett, Fettsiure
und Seife sind von FiscHLERZ, Rossi3, LOoRRAIN-SMITH und MAI1r?, LaMB5 und
besonders von NoLL® ausgearbeitet worden. Norr verfihrt so, daf er die Pri-
parate zum Teil in Osmiumsiure, zum Teil in Flemminglosung fixiert. Die letz-
tere spaltet Seifen. Farbt man nun die so fixierten Praparate nachtraglich noch
mit Osmiumsiure, so wird die entstandene Olsiure gefirbt, und ein Vergleich
der Praparate kann entscheiden, ob man es mit Seife oder Neutralfett bzw. mit
Fettsdure zu tun hat. Zwischen den beiden letzteren kann man noch durch
Auswaschen mit Wasser und Alkohol differenzieren.

Untersucht man den Darm in histologischen Schnitten wéhrend der Fett-
resorption, so findet man im Lumen desselben das Fett in dullerst feiner Emulsion.
Sehr kurze Zeit nach der Fettaufnahme ist das Fett bereits im Innern der Zotten-
epithelien in Form feinster Stibchen und Tropfchen, wie das Abb. 4a nach
MotrrAM, CRAMER und DrEW? gut zeigt. An tadellos fixierten Pridparaten
sieht man in der duBersten feingestrichelten Schicht der Darmepithelien nirgends

1 MELLANBY, J.: J. of Physiol. 64, V (1927). Prelim. comm.
FiscHLER: Zbl. allg. Path. 15 (1913).

Ross1i: Arch. di Fisiol. 4, 29 (1907).

LORRAIN-SMITH u. MAIR, zit. nach NoLL.

Lams, F. W.: J. of Physiol. 23, 40 (1910).

Norwn: Arch. f. Physiol. 1908, Suppl. 145.

MortrAM, CRAMER u. DrEW: J. of Path. 3, 179 (1922).
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Fetttropfen, ein Punkt, der fiir die ganze Fettresorptionsfrage von ausschlag-
gebendster Bedeutung ist. Alle die vielen Angaben in der &dlteren Literatur,
die der duBersten Stiabchenschicht dieser Darmepithelzellen eine aktive Rolle
zuschreiben wollten, sind schon von HEIDENHAIN! in seinem grundlegenden
Werk iiber die Resorption entsprechend kritisiert und zuriickgewiesen worden.
Ja, es geht aus guten Priparaten hervor, dafl auch noch im obersten Viertel
der Epithelzellen noch nichts von Fetttropfen zu sehen ist, hochstens ein feiner
Staub von kleinsten schwarzen Kérnchen. Die Fetttropfchen erscheinen erst in
der Nihe.des Kernes und werden im allgemeinen gegen die Basis der Zellen zu
immer gréBer, obwohl man gelegentlich auch einzelne gréflere Tropfen schon
weiter auBlen sehen kann. Die Fetttropfchen liegen in Reihen hintereinander.
Wabhrscheinlich beruht die Angabe mancher Autoren, daf man auch intercellular
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Abb. 3. Verschiedene Zotten wiihrend der Fettresorption mit Osmium gefirbt.
a ohne Vitamine, b und ¢ mit A- und B-Vitamin, d ohne A-Vitamin.
[Nach MOTTRAM, CRAMER u. DREW: J. of Path. 3, 179 (1922).]

Fetttropfchen liegen sieht, auf einem Miverstehen dieser Bilder. Dieses inter-
cellulare Fett sollte nach KiscHENSKY? aus dem Darminhalt stammen, wahrend
andere (v. Bascu, KOSTER3) an eine ,,Regurgitation‘‘ aus dem Zotteninnern bei Uber-
ladung dieses mit Fett dachten (REITER?). Von der Basis der Epithelzellen aus kann
man die Fetttropfen dann durch die Gewebsspalten bis zum zentralen Chylusgefa3
verfolgen. SCHAFER® hat auch noch einen zweiten Typus der Fettresorption be-
schrieben. In diesem wird das Fett noch in der Zelle zu groBlen Tropfen vereinigt,
die fast die ganze Zellenbreite ausfiillen kénnen, dhnlich wie das Abb. 4b zeigt. Die
letztere Art der Resorption findet nach seinen Angaben mehr bei erwachsenen
Tieren, die Resorption in feinen Trépfchen dagegen bei mit Milch gefiitterten
jungen Tieren statt. MorTraM, CRAMER und DrEW haben neuerdings gezeigt,
daB man beide Typen der Resorption erhilt, wenn man Ratten mit und ohne
Vitamine fiittert. Besteht ihre Nahrung aus Stirke, Caseinsalz und Olivendl,
so wird das Fett in der Form von groBen Tropfen resorbiert. Gaben sie zur

1 HerpENHAIN: Pfliigers Arch. 1888, Suppl. 43.

2 KISCHENSKY: Beitr. path. Anat. 32, 197 (1902).

3 KOSTER: Fettresorption. Leipzig 1908; zit. nach NoLrL.

¢ REITER, K.: Anat. H. 66, 123 (1902).

5 SCHAFER, E. A.: Internat. Mschr. Anat. u. Histol. 2, 6 (1885) — Textbook of micro-
scopic Anatomy. 1912 — Pfliigers Arch. 33, 513 (1884).
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Nahrung auBerdem noch Hefeextrakt, der viel B-Vitamin enthalt, so erfolgte
die Resorption nach dem anderen Typus in der Form von Reihen feinster Tropf-
chen. Nur in der Spitze der Zotten sah man eine Resorption in groBen Tropfen.
Erhielten die Tiere auBerdem noch Lebertran (Vitamin A), so erfolgte die Resorp-
tion in der Form feinster Strange. An der Fettresorption ist der Golgi-Apparat
der Epithelzellen lebhaft beteiligt. Er wird aufgelockert und bildet ein Netz,
zwischen dessen Maschen die
Fettkiigelchen liegen!. Ahn-
liche Wirkungen hatte auch
die Bestrahlung durch Radium.
Nach starker Bestrahlung wur-
de iiberhaupt kein Fett resor-
biert, nach geringerer Bestrah-
lung erfolgte die Resorption in
der Form von groflen Tropfen.
Diese Befunde machen den
Eindruck, daf die Resorption
in Stréngen der Ausdruck einer
lebhaften Zelltatigkeit ist,
wahrend die Resorption in
groflen Tropfen bei einer Lah-
mung der Zellfunktion (Be-
strahlung, Vitaminmangel) zu- a Mit Vitamin B
stande kommt. Worauf aller-
dings diese aktive Zellfunktion
beruht, welches die Ursache
dieser feineren Fettemulgie-
rung ist, wissen wir nicht2.
Schon ScHAFER sowie
ZAwARYKIN® haben eine Rolle
der weiflen Blutkérperchen bei
der Resorption der Fette an
genommen. Diese Rolle der
Lymphocyten koénnte darin
bestehen, dafl sie Fetttropf-
chen phagocytieren und weiter-
schleppen. ZAWARYKIN ging
sogar noch weiter und behaup-
tete, daf} die Zylinderepithel-
zellen {iberhaupt keine Rolle b Ohne Vitamin.
bei der Fettresorption hétten, Abb. 4a und b. Duodenum-Epithel von Ratten wihrend Fett-
sondern daB die Lymphocy- resorption. (Nach MOTTRAM, CRAMER u. DREW.)
ten die Fetttropfen teils aus
dem Darmlumen, teils aus der Intercellularsubstanz direkt holen, Ansichten,
die schon von HEIDENHAIN beksampft wurden.
Rosst hélt es fiir sehr wohl mdoglich, dafl Fettsauren als solche resorbiert
werden auf Grund eines mikrochemischen Nachweises von Fettsiuren, in den
t CraMER, W. u. R. J. Luprorp: J. of Physiol. 60, 342 (1925).
2 Tch sehe keinen Grund dafiir, diese verschiedenen Resorptionsformen mit der Wir-
kung des Radiums auf das Verschwinden der Lymphocyten in Verbindung zu bringen, wie
die Autoren wollen.

3 ZAWARYKIN: Pfliigers Arch. 35, 145 (1885). — Siehe ferner WATNEY: Philos. Trans.
166, 2 — Quart. J. microse. Sci. 213 (1877).
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Zellen, der auf der Bildung von unléslichen Pb- und Cu-Salzen und deren Fixation
durch H,S bzw. K,FeCNy beruht. Er gelangt zu dem Schlusse, dafl beim Frosch
ein grofler Teil des Fettes als Fettsiure resorbiert wird. Sehr zu beherzigen ist
seine Bemerkung, daf} alle mikroskopischen Methoden, die mit Osmium in der
‘Grenzschicht keine Fettsiuren gefunden haben, keine Beweiskraft haben, weil
sich Losungen von Olsidure in Eiwei8 herstellen lassen, in welchen die Olsiure
nicht mehr mit Osmium nachweisbar ist Er glaubt, daB in der &uBeren Grenze
der Zellen Fettsiuren, weiter innen nur Neutralfette vorhanden sind.

Das in den Zellen sichtbare Fett ist dagegen nach Norr! sicher nur Neutral-
fett. Niemals lieBen sich nach ihm Seifen oder Fettsiuren in den Zellen nach-
weisen. NorLL? gibt an, am Froschdarm mikroskopisch die Synthese von Fett-
saure zu Neutralfett verfolgt zu haben.

Die ganze Frage dreht sich um den Punkt, auf welche Weise das Neutralfett
aus dem Darmlumen in die Zelle gelangt, und hieriiber scheinen die histologischen
Bilder so viel auszusagen, dafl im Randteil der Zellen niemals sichtbare Fett-
tropfchen sind, so daB es wahrscheinlich scheint, daB hier das Fett in wasser-
l16slicher Form, etwa als Seife durchtritt, aber ein ,,Beweis‘‘ hierfiir ist mit histo-
logischen Methoden bisher nicht gebracht. Man muf} zugeben, daf} es noch immer
denkbar wire, dall das Fett durch die Grenzschicht der Zellen in einer so feinen
Emulsion wandert, dal} es mikroskopisch nicht mehr sichtbar ist; im Innern der
Zellen wiirden dann diese feinen Trépfchen zu groferen verdichtet. Es ist ferner
an die erwahnte Moglichkeit zu denken, dall das Fett, vermischt mit Eiweil}, dem
mikrochemischen Nachweis entgeht.

Das Problem des Eintrittes der Fette in die Zellen besteht nach manchen
auch fiir die Frage, wie das Fett aus den Zellen heraus in das zentrale Chylus-
gefall gelangt. In dem Basalteil der Zellen finde man auch keine Fetttropfchen.
Nowrr denkt an eine ,,Einschaltung eines celluliren Prozesses”. Da sich niemals
Neutralfett finden laBt, werde also das Fett hier wahrscheinlich wieder verseift.
Sogleich nach seinem Austritt aber findet man es wieder in Tropfchenform im
Bindegewebe der Zotte.

Zusammenfassend miissen wir sagen, dall zur Erklirung der Fettresorption —
wir kénnen aber noch weiter gehen —, der Fettaufnahme in die Zellen im inter-
medidren Stoffwechsel berhaupt, die bisher ungeldste Schwierigkeit darin be-
steht, daf3 zum Durchtritt der Fette durch die Oberfliche der Zellen eine Ver-
seifung angenommen werden mul.

3. Die Bedeutung der Spaltung des Fettes.

Im Mittelpunkt der PrrtcERschen Lehre, daB alles Fett gespalten werden
muf, um resorbiert zu werden, steht die Erfahrung, dafl im Darm die Moglich-
keit gegeben ist, dafi das Fett durch die Lipase gespalten wird. Der Beweis,
dal alles Fett gespalten wird, ist experimentell nicht zu bringen. Den umgekehr-
ten Beweis, dall nichtspaltbare fettahnliche Kdorper nicht resorbiert werden,
hat HeNnrRiQUES und HANSEN erbracht (s. oben).

Nicht nur die gewohnlichen Nahrungsfette werden gespalten, sondern auch
Walrat und Palmitinsdurecetylester (MuNk und ROSENSTEIN). Aus diesem
wird Palmitinsaure abgespalten und diese im Darmepithel mit Glycerin gepaart,
so daB es im Chylus als das Neutralfett Palmitin wieder gefunden wird. Ebenso
wird Olsdureamylester gespalten und erscheint im Chylus als Olein, und FRANKS

1 Norr, A.: Pfliigers Arch. 136, 208 (1910); siehe dort auch die dltere Literatur.

2 NoLr, A.: Arch. {. Physiol. 1908, Suppl. 145.

3 FraNk, O.: Z. Biol. 36, 568 (1898). — Siehe ferner MULLER u. H. MURSCHHAUSER:
Biochem. Z. 78, 63 (1916).
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hat dasselbe auch fiir die Athylester der Olein-, Palmitin- und Stearinsiure
festgestellt. Es findet dann in den Darmzellen eine Synthese von Triglycerid
aus Fettsauren und Glycerin statt. Franks Befunde sind von BLoor! bestitigt,
der dasselbe auch fiir Isomannitester fand. Eine Spaltung von Cetylalkohol-
ester fanden THOMAS und FLASCHENTRAGER?2.

Ramonp und FLANDRIN® haben wahrend der Fettresorption bei Hunden
Glycerinbestimmungen im Darminhalt, im Chylus und im Blut gemacht und
schliefen auch auf eine weitgehende Spaltung vor der Resorption?.

4. Die Bedeutung der Verseifung des Fettes.

Die hoheren Fettsiuren sind in Wasser sehr schlecht loslich. Sie kénnten
evtl. auf Grund ihrer Lipoidloslichkeit resorbiert werden oder aber in wasser-
Iéslicher Form als Seifen. Nach PrFLUGERs Anschauung hat die ganze Emul-
gierung und Spaltung der Fette nur den Zweck, die Vorbereitung fiir den Ver-
seifungsprozel zu bilden.

Nach PrrLtcERs Lehre miiite man erwarten, daB Seife besonders leicht
resorbiert wird. Die Resorption von Seifen hat schon RADZIEJEWSKY, PERE-
WOSNIKOW, WILL®?, MUNK und ROSENSTEIN gezeigt. CRONER® dagegen fand im
oberen Teil des Diinndarmes gar keine Resorption von Seifen, dagegen eine gute
Resorption von emulgiertem, unverseiftem Neutralfett. Die unteren Teile des
Diinndarmes, das Tleum, sollen dagegen auch Seifen resorbieren. Er hilt es fiir
ein besonders wichtiges Resultat seiner Untersuchungen, daBl Darmteile,
die emulgiertes Fett resorbieren, von Seifen gar nichts aufnehmen, was dafiir
sprechen wiirde, da auch Neutralfett resorbiert werden kann. AxDRE und
Favrr? haben bei Resorption von Seifen dieselben histologischen Bilder be-
kommen, wie bei Fettresorption. MikscurrS dachte auch daran, daB das Fett
durch Anlagerung an Lecithin und Albuminoide wasserlslich werden konnte.
Der schwerwiegendste Einwand dagegen, daBl Alkaliseifen bei der Resorption
gebildet werden, ist, daB im Darm gar keine solche Reaktion herrscht, daf
solche entstehen konnten. Hieriiber kann aber erst weiter unten im Zusammen-
hang mit der Besprechung der Rolle der Gallensiuren Niheres ausgefiihrt
werden.

5. Die Bedeutung der Emulgierung des Fettes.

Schon Gap wulite, und ebenso Quincke, dafl Fette, die geringe Mengen von
Fettsiuren enthalten, mit schwach alkalischer Losung zusammengebracht, rasch
und sehr vollkommen emulgiert werden. Das Alkali bildet dabei mit den Fett-
sauren Seife, und die Fetttropfchen werden dadurch zerteilt und die einzelnen
Tropfen mit einer feinsten Seifenmembran umgeben. Schon ganz geringe Mengen
Alkali, die nicht alle Fettsiuren neutralisieren, geniigen, um das Fett zu emul-
gieren. Die notigen Fettsduren sind meist schon im Nahrungsfett enthalten.
Durch die Magenlipase( ?) entstehen weitere und am vollkommensten findet die

1 Broor: J. of biol. Chem. 11, 141, 429 (1911); %, 427 (1910).

2 THOoMAS u. FLASCHENTRAGER: Skand. Arch. Physiol. (Berl. u. Lpz.) 43, 1 (1923).

3 RamonD u. FLanpriN: C. r. Soc. Biol. 56, 169 (1904) — Arch. de Méd. exper. 16,
655 (1904).

* Siehe auch O. FURTH u. ScHUTZ: Beitr. chem. Physiol. u. Path. 10, 462 (1907).

5 RADZIEJEWSKY: Virchows Arch. 43, 268 (1868). — PErEWOSNIKOW: Zbl. med. Wiss.
186%, 851. — WiLL: Pfliigers Arch. 20, 255 (1879).

¢ CRONER: Biochem. Z. 23, 95 (1909). — Siehe auch HercHER: Inaug.-Dissert. Greifs-
wald 1907, der auch eine mangelhafte Resorption von Seifen findet.

7 ANDRE u. FAVRE: Arch. Physiol. et Path. 8, 819 (1906).

$ MIESCHER: Arb. 1 (1897).



60 F. VErzARr: Die Resorption aus dem Darm.

Spaltung der Fette dann durch die Pankreaslipase im Dinndarm statt. Das notige
Alkali kénnte der Pankreassaft, der viel Na,CO, enthalt, liefern. Eine andere Frage
ist jedoch, ob auch tatsichlich im Darm eine Fettemulsion vorhanden ist.

Casu!, MUNK? u. a. haben hervorgehoben, dafl man im Darmchymus keine
richtige Fettemulsion findet, sondern wenigstens bei mit Fleisch und Fett ge-
fiitterten Hunden im Diinndarm immer nur ein zdher, harziger, galliger Belag
die Schleimhaut bedeckt ; dazu kommt noch, daf3 der Diinndarminhalt bei Hunden
bis in das Jejunum hinunter fiir Lackmus sauer reagiert. In sauerem Milieu
findet aber eine Entmischung dieser Emulsion statt, denn die Alkaliseifen be-
stehen bei dieser Reaktion nicht. Nach MacCLENDON® und vielen anderen
(s. unten S. 61) herrscht im Diinndarm meist eine neutrale oder schwach saure
Reaktion. Alkaliseifen kénnen also auch die Emulgierung nicht erkliren. Man
kénnte also nur an eine Wirkung der Gallenséduren denken. Hieriiber s. unten.

Es ist weiter oben erwiahnt worden, daB nach der Ansicht vieler Autoren,
so besonders von MUNK und ExX~NER, das Fett als Emulsion von Neutralfett
resorbiert wird. Tatsache ist, dafl aus der Bauchhohle und aus dem Unterhaut-
zellgewebe das Fett in Form einer feinen Emulsion (ZIEGLER) resorbiert werden
kann. Das schwerwiegendste Argument hiergegen ist, da fettartige Substanzen,
die duBlerst feine Emulsion geben, trotzdem nicht resorbiert werden, wie Petroleum-
kohlenwasserstoffe (HENRIQUES und Hawnsex?) oder Wollfett (CoOHNSTEIN®).
Dabei sind diese Substanzen bei Korpertemperatur fliissig, in fettlosenden
Substanzen loslich, konnen aber nicht in wasserlosliche Form gebracht werden.

Die Emulgierung der Fette im Darm hatte noch insofern eine Be-
deutung fiir die Fettresorption, dafB} sie eine vorzigliche Milieuwirkung fiir die
Darmlipase darstellt. Durch die Emulgierung tritt eine duflerst starke Ober-
flachenvergroBerung der Fette ein, wodurch die Angriffsflache fiir die Lipase
sehr vergrofert wird.

6. Die Bedeutung der Galle fiir die Fettresorption.

Bei der Besprechung der Verseifung und Emulgierung der Fette kamen wir
zu dem Resultat, dafl der Alkaligehalt der Darmséfte diese nicht erkliren kann.
Die Reaktion des Darminhaltes macht eine einfache Verseifung unmoglich. Hier
vermittelt nun die Galle bzw. die Gallensduren und ihre Salze.

Thre Bedeutung fiir die Fettresorption liegt auf zweierlei Gebiet. Erstens
fordern die Gallensduren sehr bedeutend die Emulgierung des Neutralfettes und
machen dadurch erst die starke Wirkung der Darmlipase moglich. Dieser starke
Einfluf} auf die Emulgierung der Neutralfette ist durch ihre starke oberflichen-
aktive Wirkung bedingt.

Es ist schon sehr lange bekannt, daB, wenn die Galle im Darm fehlt, z. B.
nach Abbindung des Ductus choledochus, man das Fett im Darm nicht in Form
einer feinen Emulsion findet, sondern die Faeces haben eine schmierige, salbige
Konsistenz und mikroskopisch findet man groBe Fetttropfen. Schon Bipprr
und ScEMIDT (1852) kannten die Bedeutung der Galle auf die Resorption der
Fette und erklirten sie als eine ,,Steigerung der Adhésion auf die Fette®. Vorr
und RGHMANN® nahmen eine ,,Reizwirkung der Galle auf die Epithelzelle* an.
Ferner wurde daran gedacht, daB die Wirkung der Galle in einer direkten Férde-

1 CasH: Arch. Anat. u. Physiol. 1880, 323.

2 MuNK: Zbl. Physiol. 16, 2 (1902).

3 Mc CLENDON: Amer. J. Physiol. 38, 196 (1915).

¢ HENRIQUES u. HaNSEN: Zbl. Physiol. 14, 313 (1900).

5 COHNSTEIN: Zbl. Physiol. 9, 401 (1895). — Siehe ferner BLoOR.
6 ROHMANN: Pfliigers Arch. 29, 509 (1882).
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rung der Fettspaltung bestehe. Nach NENck1!, PawrLow und Bruwno? fordert
die Galle die Wirkung der Lipase auf die Fette im Darm auf das Drei- bis Zehn-
fache, und TERROINE® gibt an, daf} die beschleunigende Wirkung der Galle nicht
mit der besseren Emulgierung und auch nicht durch eine Erhohung der Léslich-
keit der Fette oder Fettsiuren erkliart werden konne, sondern eine direkte Wir-
kung auf die Lipase sei. — Darin herrscht aber allgemeine Ubereinstimmung,
daBl die Fettspaltung im Darm durch die Lipasen erst mit Hilfe der Galle so
weitgehend verlauft, dall wohl alles Fett gespalten wird.

Neben dieser Wirkung auf die Emulgierung, und damit zusammenhéngend
auf die Spaltung der Fette, haben die gallensauren Salze noch eine zweite Be-
deutung, welche der eigentlich wesentliche Faktor der Fettresorption ist, das ist
die Losung der Fettsiuren. Schon Moor und Rockwoon? sowie CONNSTEIN be-
schrieben, dafl die Galle dadurch fordernd auf die Fettresorption wirke, daf} sie
die Fettsiuren bis zu 6% l6st. PFLUGER® zeigte, dafl durch 100 g Galle 19 ¢
Fettsiure gelost werden koénne und bemerkt, dal Stearinsidure, die in Galle
weniger gut 16slich ist, auch schlechter resorbiert werde. Die Lésung der Fett-
siure in Galle hate die Bedeutung, daff die Verseifung in dieser Lésung viel
leichter vor sich gehe. PrLUGERs Ansicht iiber diese Frage ist weiter oben wort-
lich wiedergegeben. Er glaubt, daf die Cholate die Fettsduren locker binden
und sie dann auf Na,CO, tibertragen. KiNasBUrY® bemerkte jedoch schon, daf
bei einer H'-Konzentration von 2 -10-% im Darm nur NaHCO, bestehen kénne
und dafl deshalb zur Verseifung nur dieses in Betracht kdme. Tatséchlich be-
schleunige Galle und Gallensauresalze in hohem Grade die Verseifung von Olein-
sdure mit NaHCO,.

Alle Besprechungen iiber Verseifung der Fettsduren im Darm miissen von
der Kenntnis der aktuellen Reaktion im Dinndarm ausgehen. Im Gegensatz zu
den fritheren Angaben, nach welchen die Reaktion alkalisch sei, zeigen zahlreiche
neuere Untersuchungen, dall die Reaktion meistens nahezu neutral oder nur
schwach alkalisch und vielfach — bei manchen Tieren wohl regelmifig — sauer
ist. Das zeigten Untersuchungen von Humg’, Howe und Hawk, ROBINSON,
Long und FENGER, OraDAT und ARral, BisserL, Mc CLENDONS, Mc CLURE?,
Scaaupt, HELZER und LOFFLERY. Durch fettreiche Kost und Abfiihrmittel
wird der Faeces neutral oder schwach sauer. Durch Obstipation mehr alkalisch.
Bei Sauglingen fand man eine sehr ausgesprochen saure Reaktion, aber auch
beim Erwachsenen die meisten der obigen Autoren. KosTyArL! fand, daB bei
Ratten, Hunden, Meerschweinchen, Tauben im ganzen Darm fast niemals eine
Reaktion iiber py = 7,0, sondern meist darunter vorkommt. Dieselben Angaben
macht auch LonNDoxn!2

1 NeNckI, M. v.: Arch. {. exper. Path. 20, 367 (1886).

2 BRUNO: Arch. sci. Biol. de St. Petersburg 7 (1900).

3 TERROINE: Biochem. Z. 23, 404 (1909). — Siehe ferner O. ForrH u. J. ScHETZ: Hof-
meisters Beitr. 9, 28 (1906). — MaeNuUs, R.: Hoppe-Seylers Z. 48, 373 (1906).

4 Moor u. Rockwoon: J. of Physiol. 21, 58 (1897). — Moor u. W. H. PArkER: Proc.
roy. Soc. Lond. 58, 64 (1901).

® PFLUGER, E.: Pfliigers Arch. 88, 299, 431; 90, 1 (1902).

¢ KinasBURY, F. B.: J. of biol. Chem. 29, 367 (1917).

7 HuME usw.: J. of biol. Chem. 60, 633 (1926).

3 Mc CLENDON, J. T.: Amer. J. Physiol. 39, 191 (1915).

® Mc CLurg, C. W. usw.: Arch. int. Med. 33, 525 (1924).

10 LorrLER, W.: Klin. Wschr. 5, 179 (1926). — ScHaupt, G.: Biochem. Z. 166, 136
(1925). — HELzER, J.: Ebenda 166, 116 (1925). Siehe dort auch Yrpr6, HowEk u. HAWK,
RoBINSON.

11 KostvyArL, L.: Magy. orv. Arch. 1926, 3.

12 LoNpoN: Experimentelle Physiologie und Pathologie der Verdauung, S.95 (1925).
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Dieser Befund ist fiir die Theorie der Fettresorption von ausschlaggebender
Bedeutung, denn er schlieft es vollkommen aus, daBl im Darm Alkaliseifen,
Na-Stearat usw. gebildet werden. Nach Jarisca?! ist Na-Oleat nur bis py = 8,6,
Na-Palmitat bis py = 9,1 und Na-Stearat bis py = 9,0 stabil. In weniger alka-
lischen Losungen — und eine solche ist der Chymus — koénnen keine Alkali-
seifen entstehen.

Untersuchungen von VERzAR und K¢THY? haben nun in jingster Zeit
die Rolle, welche die gepaarten Gallensiuren bei der Fettresorption spielen,
geklart. Ausgehend von diesen Bedenken wurde untersucht, wie sich die Ver-
bindungen der gepaarten Gallensiuren mit den Fettsduren bei verschiedener
Reaktion verhalten, und es wurde gezeigt, dafl die Fettsduren mit glykocholsaurem
und taurocholsaurem Na klare stabile Losungen nicht nur in alkalischen Puffer-
gemischen, sondern bis herab zu py; = 6,18 bis 6,35 geben. Ein weiterer Befund
war dann, daB} die Fettsduren in diesen wasserigen Ldsungen in diffusibler, also
allem Anschein nach molekulardisperser Form vorhanden sind.

Die Bedeutung der gepaarten Gallensduren fiir die Fettresorption ist dem-
nach, daB sie die Fettsiuren in eine wasserldsliche, leicht diffusible Form bringen,
die bet neutraler, ja sogar bei schwach saurer Reaktion stabil ist, also im Gegen-
satz zu den Alkaliseifen auch bei den im Darm herrschenden Verhéltnissen be-
stehen bleibt. Erst daraus erklart sich, daB eine Fettresorption bei neutraler
und saurer Reaktion iiberhaupt moglich ist.

Weitere Untersuchungen zeigten dann, dall die gepaarten Gallensduren
durch Trypsin nicht angegriffen werden. Dadurch wird es moglich, daB sie auch
bei saurer Reaktion Fettsduren losen, denn die ungepaarten Gallensduren sind
dazu nur in alkalischer Losung fihig. Es scheint sich um eine molekulare Ver-
bindung der gepaarten Gallensiure mit der Fettsdure zu handeln. In konzen-
trierteren Losungen ist ein Teil der Fettséuren grobdispers vorhanden, wéhrend
ein anderer molekulardispers und diffusibel ist.

Das weitere Schicksal dieser Verbindung von gepaarter Gallensdure mit Fett-
sdure diirfte nun das Folgende sein. In den Darmepithelzellen wird sie wieder
gespalten und dadurch erscheinen die Tropfchen von Fettsdure in der Zelle.
Die Gallensédure wird durch die Blutbahn in die Leber beférdert und dort wieder
ausgeschieden (enterohepatischer Kreislauf der Gallenséure), die Fettsiure da-
gegen wird in der Epithelzelle mit Glycerin wieder zu Neutralfett synthetisiert.
Auf welche Weise es zur Spaltung des Komplexes der gepaarten Gallensduren
mit den Fettsiuren innerhalb der Zelle kommt, ist auf verschiedene Weise denk-
bar. Wenn in der Epithelzelle in der Nihe des Kernes eine stark saure Reaktion
herrscht, so werden diese Komplexe, welche unterhalb py = 6,2 nicht mehr
stabil sind, gespalten werden. Daraus kénnten sich dann die histologischen
Bilder erklaren. Je naher das Fett zum Kern gelangt, desto grobere Fetttropfchen
erscheinen. Man kann das im Reagensglas nachmachen, indem man die klare
Lésung von z. B. glykocholsaurem Stearat auf py = 6 bringt. Dann triibt sich
die Losung, und wenn man noch starker anséuert, erscheinen grofle Fetttropfen.
— Die Gallenséure-Fettsiurelssungen sind auch durch Alkalisalze ausfillbar.
Auch auf diese Weise ist der Mechanismus der Sprengung der Verbindung denkbar.

Zusammenfassend kann also nach dem hier Entwickelten gesagt werden, daB3
die Fettresorption so verliuft, daB das neutrale Fett zuerst durch die Lipasen
(Pankreassteapsin, Darmlipase) gespalten wird. Schon hierzu ist die Gegenwart
der gallensauren Salze notig, denn sie fordern die Spaltung ganz auBlerordentlich,

1 JariscH: Biochem. Z. 134, 163 (1922).
2 VErzAR u. K¥THY: Biochem. Z. 203, 369 (1929).
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wahrscheinlich dadurch, daB durch die Emulgierung infolge ihrer Oberflichen-
aktivitdt es zu einer sehr groflen Oberflachenentfaltung der Lipasewirkung kommt.

Zu einer Verseifung der so gebildeten Fettsiduren (Alkaliseifenbildung) kann
es jedoch nicht kommen, denn die Reaktion ist neutral oder schwach sauer.

Auch eine Resorption als Emulsion ist auszuschliefen, denn sonst wiirden
auch andere Emulsionen resorbiert werden, was nicht der Fall ist.

Dagegen werden die Fettsiuren durch die gepaarten Gallensduren in eine
wisserige Losung gebracht, in welcher sie in neutraler und saurer Losung
bis zu py = 6,2 stabil und gut diffusibel sind. Es diirfte sich deshalb um zum
Teil molekulardisperse Verbindungen der Fettsauren mit den gepaarten Gallen-
sduren handeln. Diese Verbindungen werden dann im Innern der Darmepithel-
zellen wieder gespalten und es kommt dann hier wieder zur Bildung von Neutralfett.

Damit scheint der Mechanismus der Fettresorption geklirt zu sein. Er-
héartet wird das hier Gesagte noch durch die Erfahrungen bei Gallenmangel. Ohne
Lipolyse oder ohne Galle kann es keine Fettresorption geben. Schon CLAUDE
BErNARD hat bei Kaninchen, bei denen der Ductus choledochus etwa 30 cm
oberhalb des Pankreasganges in den Darm miindet, beobachtet, dal nach fett-
reichem Futter nur jene Lymphgefafle milchigen Chylus enthalten, die unter-
halb des Pankreasganges aus dem Darm kommen. Wenn also keine Lypolyse
vorhanden ist, so geniigt auch die Emulgierung durch die Galle allein noch
nicht zur Resorption. Das Gegenstiick zu diesem schénen Versuch stammt von
Dastre!l. Er hat Hunden den Ductus choledochus unterbunden und machte
dann in der Mitte des Diinndarms eine Verbindung mit der Gallenblase. Nach
fettreicher Nahrung waren die Lymphgefafie oberhalb der Fistel nicht chylds,
wohl aber unterhalb, dort wo Galle und Pankreassaft zusammen auf die Fette
wirkten. Also auch die Pankreaslipase allein gentigt nicht; auBer der Spaltung
ist noch die Galle zur Losung der Fettsiduren nétig.

Entsprechend dieser grolen Bedeutung der Galle fiir die Fettresorption ent-
stehen grofle Stérungen, wenn die Galle beim Verschlufl des Ductus choledochus
nicht in den Darm gelangt. Die Folge ist vor allem eine mangelhafte Emulgie-
rung. Merkwiirdigerweise soll die Spaltung der Fette nicht sehr leiden, denn man
findet massenhaft Fettsduren im Darm. HurcHisoN und FLEMMING? z. B. haben
bei einem Kind mit kongenitaler Atresie des Ductus choledochus beobachtet,
dafl die Fettspaltung kaum leide, dagegen sehr die Resorption. Allerdings ist
dabei auch an die Fettspaltung durch die Darmbakterien zu denken. Uber die
Storungen der Fettresorption bei Gallenmangel siehe den Abschnitt itber Patho-
logie der Resorption. Auch Seifen werden natiirlich schlechter resorbiert, wenn
die Galle im Darm fehlt (RosSENBERG3).

7. Die Wirkung der duBleren und inneren Sekretion des Pankreas auf die
Fettresorption.

Es ist klar, daB nach Unterbindung des Ausfithrungsganges des Pankreas.
oder nach Exstirpation des Pankreas die Fettresorption gestort sein mufl. Hier-
bei fehlt einerseits die Pankreaslipase und zweitens das nach der &lteren An-
sicht zur Verseifung nétige Alkali. Trotzdem ist es auffallend, dafl immer noch ein
relativ grofler Teil des Nahrungsfettes resorbiert wird. So nach MiNkowskI und
ABELMANN? 28—53 % Milchfett, nach HEpox und VirLes 22 % Milchfett und 10 %.

1 DastrE: Arch. de Physiol. 2, 315 (1890).

2 HurcaisoN, H. S. u. B. FLEMMING: Glasgow. med. J. 44, 65 (1902).
3 ROSENBERG: Pfliigers Arch. 85, 152 (1901).

4 ABELMANN: Dissert. Dorpat 1890.

5 HtpoN u. ViLLe: Arch. de Physiol. V 9, 606 (1897).
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Olivenodl, wenn gleichzeitig auch noch der Gallengang unterbunden war. HarLEY?!
und CuNINGHAMZ sahen allerdings nur viel geringere Resorption. Die Pankreaslipase
wird in diesen Fallen jedenfalls durch die Lipase des Magen- sowie des Darmsaftes
vertreten. SANDMEYER?® hat beobachtet, da, wenn man pankreaslosen Hunden fein
zerhacktes Pankreas zum Futter mischt, die Fettresorption sehr wesentlich ge-
steigert wird. Munk?ist in seinem Referat noch geneigt, hieraus zu folgern, daf3 ,,hier
Verhaltnisse vorliegen, deren Erklarung erst von der Zukunft zu erwarten ist*“,denn
die Substitution des Pankreas in diesen Versuchen kénne nicht so erklart werden,
daf damit Steapsin und Alkali zugefithrt wurde, denn ersteres werde im Magen
bereits zerstort, und der Gehalt an letzterem sei gering. Als besonders merk-
wiirdig wird angegeben, dall auch nach der Unterbindung das Fett gespalten,
aber trotzdem nicht resorbiert werde.

Derartige Beobachtungen haben wiederholt dazu gefithrt, zu untersuchen,
ob nicht die innere Sekretion des Pankreas zum Ablauf der normalen Fettresorp-
tion notig sei. LoMBROSO® hatte schon behauptet, dafl das Pankreas einen starken
FEinfluB auf den Fettstoffwechsel habe. Dieser soll nach GIGANTE® durch inner-
sekretorische Wirkungen des Pankreas aufrechterhalten werden. Er fand
namlich auch dann eine reichliche Fettresorption, wenn der Ausfithrungsgang
des Pankreas unterbunden war, falls nur das Pankreas sonst noch im Kérper
zuriickgelassen wurde. Entfernt man dann spater dieses Stiick, so steigt der
Fettgehalt der Faeces nach und nach an. McCrLure und PrATT? sowie LicHT
und WaceNER, BruascH, Hess und Sin® leugnen jedoch diese innersekretorische
‘Wirkung auf die Fettresorption. Auch sie finden nach totaler Pankreasexstir-
pation, dafl tatsichlich Fett resorbiert wird. Das erklart sich aber aus der
Wirkung der Darmlipasen. Vergleicht man die Fettresorption bei Hunden
mit transplantiertem Pankreas mit der Fettresorption bei solchen, deren Pan-
kreas exstirpiert wurde ohne Transplantation, so findet man keinen Unter-
schied der Fettresorption®. Auch Insulin stellt die mangelnde Fett-
resorption nicht wieder her. Es besteht also derzeit -kein physiologischer
Versuch, der eine innersekretorische Beeinflussung der Fettresorption be-
weisen wiirde0.

Fiir gewisse pathologische Falle wird allerdings angenommen, dal3 inner-
sekretorische Storungen der Resorption bestehen. Insbesondere findet man beim
Morbus Basedowii grofle Mengen von Fettsauren im Faeces'!. Die Ursache soll
eine thyreotoxisch bedingte Resorptionsstérung des Fettes sein (dhnlich auch
bei Sprue). Ferner sollen die Fettstiihle bei Morbus Addisonii eine Folge der
Storung der Nebennierenfunktion sein. Experimentelle Grundlagen haben diese
Ansichten nicht. Leichter erklarbar sind die Stérungen der Fettresorption, die
bei Amyloidosis der Darmschleimhaut vorkommen. Hier kann die Stérung der
Fettsynthese im Epithel die Ursache sein. Ferner sind die Resorptionsstérungen

1 HarreYy, V.: J. of Path. 18, 1 (1895).

2 CuNingHAM, R. H.: J. of Physiol. 23 (1910).

3 SANDMEYER, W.: Z. Physiol. 31, 12 (1894).

4 MUNK, J.: Erg. Physiol. 11, 296 (1902).

5 LomBROsO, U.: Arch. di Fisiol. 5, 294 (1908) — Arch. f. exper. Path. 60, 99 (1908).

8 G16ANTE: Arch. Farmacol. sper. 11, 115 (1910).

7 Mc CLURE u. Pra1r: J. of exper. Med. 23, 381 (1916). — PratT, Mc CLURE u. VIN-
-CENT: J. of Physiol. 42, 596 (1916).

8 Licar u. WaeNER: Klin. Wschr. 6, 1982 (1927). — BruescH: Z. exper. Path. u.
‘Ther. 20. — Hgss u. Sin: Naturwiss. Arch. 1 (1907).

9 Siehe auch R. FLECKSEDER: Arch. f. exper. Path. 59, 407 (1908). — NIEMANN, A.:
Z. exper. Path. u. Ther. 5, 466.

10 Siehe auch LonpoN u. O. J. HoLmMBERG: Hoppe-Seylers Z. 74, 354 (1911).

11 ScamMIDT-NOORDEN: S.319. — Siehe auch ApLEr: Z. klin. Med. 66, 302.
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bei Tuberkulose der Lymphdriisen des Darmes so erklidrbar, dal dabei Stérungen
der Lymphzirkulation auftreten und deshalb der Abtransport des Fettes aus
den Darmepithelien ungentigend sein wird.

8. Der Resoiptionsweg des Fettes.

Im Gegensatz zu allen anderen Substanzen, die hochstens akzidentell, in
ganz unbetrichtlichen Mengen auf dem Lymphwege resorbiert werden, wihlt
das Fett fast ausschlieflich diesen Weg. Das durch das Epithel tretende Fett
ist mikroskopisch bis in das zentrale Lymphgefa3 der Zotten zu verfolgen. Auf
Sudanpraparaten siecht man das Zentrum der Zotten gefiillt mit Fetttropfchen.
Von hier gelangt das Fett durch die Lymphbahn in das Blut. ZawrLskr
hat schon 1876 in Lupwias Institut gefunden, daB das Fett mindestens zum
groBten Teil durch die Lymphe des Ductus thoracicus gelangt. Wihrend der
Resorption einer fettreichen Nahrung sind die Lymphgefae des Darmes und des
Mesenteriums mit milchigem, weilem Chylus gefiillt. Dieser besteht aus einer
duferst feinen staubférmigen Fettemulsion. Nach v. FrREY betrigt der Durch-
messer der Fetttropfchen !/, Mikron. Dieser milchtriibe Chylus enthalt 3—8%
Fett. Das Fett gelangt von hier in die Blutbahn, wo es in Form ultramikroskopi-
scher, Kérperchen, als Hamokonien, noch lange nachweisbar ist (NEUMANN?Y,
KrEpL, und NEUMANN?, MEISSER und BrAuniNG3, LENIERRE!) Nach WELL-
MANN® findet man bei Ratten, Katzen und Kaninchen nach 24 stiindigem Hungern
keine Hamokonien im Blute. Bei fettreicher Ernahrung bleibt das Serum auch
frei von Hamokonien, auBer bei Kaninchen, wo — in bisher nicht erklarbarer
Weise — sie auch nach fettfreier Fiitterung auftreten. Nach Fettnahrung sind
die Hamokonien bei allen Tieren enorm vermehrt, besonders auch, wenn mit
dem Fett noch Cholesterin verfiittert wird®.

Muxk und RosensTEIN? fanden bei einer Person mit Chylusfistel nach
Fettgenuf innerhalb 12 Stunden 60% der Fette im Chylus der Fistel wieder,
und zwar die iiberwiegende Menge als freie Fette, nur etwa /,; als Seife. Bei
Fitterung mit Erucin (Erucasaures Glycerin) aus Riibél, fanden sie 37 % innerhalb
der nichsten 11 Stunden wieder. Diese berithmte Versuchsperson hatte zwar
keine Ductus thoracicus-Fistel, sondern eine Unterschenkel-Lymphfistel, aus
welcher angeblich alle Darmlymphe aus der Cysterna chyli abfloB.

Es gibt jedoch auch Angaben, nach welchen das Fett zum Teil direkt in die
Blutcapillaren gelangt (WALTHER, FrRANKS). Bei intensiver Fettresorption findet
man die Leberzellen mit feinsten Fetttropfchen infiltriert. Dieses Fett konnte
auf dem Wege der Vena portae aus dem Darm direkt in die Leber gelangen.
Dafl das Fett auch direkt in die Blutbahn gelangen kann, zeigen auch jene
Versuche, in welchen der Ductus thoracicus unterbunden wurde. MUNK und
FrIEDENTAHL? zeigten im Gegensatz zu FRANK'?, dafl bei solchen Tieren wihrend

1 NeuMaNN: Wien. klin. Wschr. 1907, 28; 1908, 983.

2 KREIDL u. NEUMANN: Sitzgsber. Akad. Wiss. Wien, Math.-naturwiss. K. III 120
(1911). — Siehe auch Wien. klin. Wschr. 1908, 29.

3 MEISSNER u. BRAUNING: Z. exper. Path. u. Ther. 4, 3 (1909).

4 LENIERRE, BRULE u. WEILL: Arch. des Appar. digest. 7, 661 (1913).

5 WELLMANN: Biochem. Z. 63, 440 (1914).

¢ Siehe auch Nakasmva: Pfliigers Arch. 158, 288 (1914).

? MUNK u. ROSENSTEIN: Arch. f. Physiol. 1890, 376, 581 — Virchows Arch. 123, 230,
484 (1891). .

8 WALTHER: Arch. f. Physiol. 1890, 329.

9 Mu~Nk u. FRIEDENTHAL: Zbl. Physiol. 15, 297 (1901) — siehe auch Arch. f. Physiol.
1890, 376.

10 FraNk, O.: Arch. f. Physiol. 1892, 497; 1894, 297.

Handbuch der Physiologie IV. o



66 F. VErzAR: Die Resorption aus dem Darm.

der Fettresorption sehr viel Fett im Blut gefunden wird. Allerdings wird dabei
weniger Fett (nur 32—48%) resorbiert. Das hat neuerdings Harr! nach Unter-
bindung der Chylusgefafle bei Hunden bestatigt. Auch HAMBURGER? gibt -an,
dafl beim Hunde zwar alles Fett auf dem Lymphwege resorbiert wird, dafl es
aber unter abnormen Verhaltnissen moglich ist, dafl Fett auch direkt in die Blut-
bahn gelangt. D’ErIco® fand jedoch, dafl der Fettgehalt des Pfortaderblutes
immer hoher ist als der des Jugularisblutes, was wohl darauf hinweist, da} ein
Teil des Fettes auch normalerweise auf dem Blutweg resorbiert wird und NEDS-
WEDSKI* bestatigt das. Nach Fiitterung mit Eidotter und fettem Fleisch ist im
Pfortaderblut immer mehr Fett und Cholesterin, als im arteriellen Blut. Diese
Erhohung besteht entsprechend der langsamen Resorption sehr lange.

Wie erwahnt, ist das Fett des Chylus fast ganz Neutralfett. Verfiittert man
an Tiere Fettsduren oder Seifen, dann erscheint im Chylus Neutralfett. Daraus
folgt, daBl die Darmepithelien Neutralfett synthetisieren konnen, ja sogar
das hierzu nétige Glycerin selbst bilden®. ArcyYRIS und Frank® verfiitterten
Monoglyceride und fanden trotzdem im Chylus Triglyceride; die ersteren wurden
demnach gespalten und im Darmepithel zu Triglyceriden synthetisiert.

Die Darmepithelzelle hat also die Féahigkeit, die resorbierten Produkte wieder
zu synthetisieren. Es wére ja moglich, dafl dieselben Enzyme, welche die evtl.
resorbierten Seifen spalten, unter gewissen Verhaltnissen, die in der Zelle ver-
wirklicht sein konnen, auch die Synthese bewirken?. Jedoch findet diese Syn-
these nicht in solcher Weise statt, dafl es dabei auch gleichzeitig zur Bildung von
korpereigenem Fett kommt. Zum mindesten findet man, wenn man mit iber-
trieben grofen Mengen artfremden Fettes fiittert, dieses unverindert in den
Fettdepots des Korpers wieder. Munk® hat Hunde mit Hammeltalg gefiittert
und fand dann, dafl das Fett in den Fettdepots einen dem Hammeltalg entspre-
chenden Schmelzpunkt hatte. Bei Fiitterung mit Riibol wurde dieses bzw. sein
Bestandteil, die Erucasiure, gefunden. Die Umwandlung der kérperfremden
Fette in korpereigene findet erst dann statt, wenn das Fett die Depots verlaft
und zu Organfett wird (ABDERHALDEN und BramM?).

Auf welche Weise das Fett aus dem Blut wieder austritt und in die Organ-
zellen bzw. die Fettdepots gelangt, ist unbekannt. ZiEGLER'® sagt, dall peri-
capillire Lymphgefalle die Resorption in die Parenchymzellen vermitteln, wobei
die Capillarendothelien eine Rolle spielen sollen. Man koénnte an eine Art der
Sekretion oder spezifische Losung denken. Ein Fetttransport durch Phagocyten
spielt nur eine geringe Rolle.

Uberall begegnen wir also demselben Problem, der Frage, wie die Fette
in die Zellen hinein- und aus ihr herausgelangen.

1 HarLn: Z. Biol. 62, 448 (1913).

2 HAMBURGER: Arch. f. Physiol. 1900, 554.

3 p’Erico, B.: Arch. di Fisiol. 4 (1908). — Siehe auch G. Jonnovies u. E. P. Pick:
Wien. klin. Wschr. 23, 16 (1910).

¢ NEDSWEDSKI, S. W.: Pfliigers Arch. 214, 337 (1926).

5 RADZIEJEWSKI: Virchows Arch. 43, 268 (1868). — Munk: Ebenda 95, 431 (1884). —
Munk u. RosENSTEIN: Ebenda 123, 230, 484 (1891).

6 ArRGYRIS u. FRANK: Z. Biol. 59, 143 (1912).

? Siehe hierzu J. H. KASTLE u. A. S. LOEWENHARD: Amer. chem. J. 24, 391 (1900);
26, 553 (1901). — PErTEVIN, H.: C. 1. Acad. Sci. 136, 1152 (1903); 138, 378 (1904). — Bay-
L1ss: J. of Physiol. 46, 236 (1903).

8 MuUNK, J.: Arch. . Physiol. 1883, 273 — Virchows Arch. 95, 407 (1884). — ROSEN-
FELD: Erg. Physiol. 11, 615 (1902); 21, 80 (1903).

® ABDERHALDEN u. Bramm: Hoppe-Seylers Z. 65, 330 (1909). — ABDERHALDEN, E.:
Lehrb. d. physiol. Chem. 1, 399.

10- ZIEGLER: Z. exper. Med. 24, 242 (192I).
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9. Der Ort der Fettresorption.

Eine Resorption von Fett aus dem Magen scheint nicht vorzukommen.
Das Steapsin, das (VoLHARD?!) im Magensaft vorhanden ist, spaltet zwar die
Neutralfette in Glycerin und Fettsiuren, kann aber bei stark saurer Reaktion
und da es durch Pepsin zerstort wird, dort keine intensive Wirkung haben,
um so weniger, als es seine Wirkung auf emulgiertes Fett ausiibt und das
Nahrungsfett beim Erwachsenen in nicht emulgierter Form aufgenommen wird.
Allerdings hat Hyragama? auf Grund histologischer Untersuchungen an-
gegeben, daB auch der Magen an der Fettresorption teilnehme. Ol werde besonders
bei jungen Tieren stark resorbiert. Die Resorption finde besonders aus der
Pylorusgegend statt, beginne nach 2—3 Stunden und erreiche ihr Maximum
nach 12—15 Stunden (?). Untersucht wurden Katze, Hund, Ratten und Meer-
schweinchen. Auch bei Kaltblitern finde eine Resorption aus dem Fundus-
teil statt.

Der Hauptort der Resorption ist jedenfalls der Diinndarm. Hier wird das
Fett emulgiert, gespalten und gebunden. Im oberen Teil des Duodenums wird
diese Resorption noch geringer sein, wie das aus der schonen alten Beobachtung
von CL. BERNARD hervorgeht, dafl die Lymphgefaie, mit Chylus weil injiziert, erst
unterhalb jener Stelle im Kaninchendarm sichtbar werden, wo der Gallen- und
Pankreasgang in den Darm einmiinden. LoNDoN und WERSILOWA haben bei
Hunden Fisteln an verschiedenen Stellen des Diinndarms angelegt und fanden
in dem oberen Teil eine groflere Resorption von Stearinséure, im unteren Teile
von Palmitinséure.

Unter normalen Verhiltnissen wird fast alles Fett im Diinndarm resorbiert.
Im Dickdarm findet allem Anschein nach iiberhaupt keine Fettresorption statt.
Nach Nakasima® findet man bei Injektion von Fett in das Rectum keine Hamo-
konien im Blut. Sie erscheinen nur, wenn durch Antiperistaltik die Fettklysmen
retrograd bis in den Diinndarm gelangen?. Unterbindet man aber den Dickdarm
unter der Valvula Bauhinii, so fehlt jegliche Resorption. Auch histologisch lie
sich keine Fettresorption nachweisen. MUNK und ROSENSTEIN sahen bei ihrer
Patientin mit Chylusfistel bei Eingabe von 15—20 g Olivensl in das Rectum
bzw. Dickdarm nur etwa 1 g im Chylus erscheinen, und selbst dieses kann durch
Antiperistaltik in den Diinndarm gelangt sein,

Fiir die Geschwindigkeit und Vollstindigkeit der Resorption der Fette aus
dem Diinndarm hat einesteils ihre Spaltbarkeit und Emulgierbarkeit, anderer-
seits ihr Schmelzpunkt einen EinfluB. In den Versuchen von MuNk und ROSEN-
STEIN erschien Olivendl in der 2. Stunde im Chylus und erreichte sein Maxi-
mum in der 5. Stunde. Bei Hammeltalg fiel das Maximum in die 7. bis 8.
Stunde, bei Walrat noch spéter. Doch sind diese Zeitangaben das Resultat von
sehr komplexen Faktoren. Esseinur daran erinnert, dafl nach den Untersuchun-
gen von TaAxNGL und ERDELYI® sowie FETER® die Fette entsprechend ihrem Schmelz-
punkt und ihrer Viscositit den Magen mit verschiedener Geschwindigkeit ver-
lassen, um so langsamer, je grofler die Viscositidt bzw. je hoher der Schmelzpunkt
ist. Von allen Nahrungssubstanzen wird ganz allgemein Fett am langsamsten
resorbiert. Man findet es noch dann, wenn schon alles andere resorbiert ist
(PrYM?).

1 VoruARD, F.: Z. klin. Med. 42, 1 (1901).

2 HyraJaMa, S.: Jap. med. World 1922, 201.

3 Narasiva: Pfliigers Arch. 158, 288 (1914). — Siehe auch die &ltere Literatur.
4 GrUTzZNER: Pfliigers Arch. 71, 492 (1898).

5 TaNcL u. ErpErLvI: Biochem. Z. 34, 94 (1911).

¢ FrJtr, A.: Biochem. Z. 53, 168 (1913).

7 Prym: Hoppe-Seylers Z. 74, 312 (1911).
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Die Ausniitzung verschiedener Fette, also auch die Vollstindigkeit ihrer
Resorption, ist nach Angaben von Muxk, Fr. MULLER, ARMSCHINK!:

Olivendl . . . . . . . . . . . . ... ... 97,7%
Schmalzfette . . . . . . . . . . . . . ... 97,5%
Hammeltalg . . . . . ... ... ... 90—92,5%
Stearin-Mandel6l-Gemisch . . . . . . . . . . 89,4 %
Walrat beim Mensch . . . . . . . . . . .. 15 %

” b, Hund . . . . . ... ... 51—69 %
Stearin . . . .. ... .. ... ... 9—-14 %

Gehirtetes Pflanzendl ebenso gut wie Schmalz?

Ein 30 kg schwerer Hund kann pro Tag 350 g Fett zu 98 % ausniitzen (PrT-
TENKOFER und Vorrd), Die meisten Menschen kénnen 100—150 g Fett pro Tag
gut resorbieren (RUBNER?).

Bei allen Untersuchungen iiber die Fettresorption bedarf es einer gewissen
Vorsicht, denn Fett wird vom Darm nicht nur resorbiert, sondern auch sekretiert.
Schon MULLER hat in Untersuchungen beim Hunger im Faeces Fett gefunden.
Ebenso findet man im Sekret isolierter niichterner Darmfisteln Fett. Wahr-
scheinlich handelt es sich dabei einfach um die AbstoBung fettig degenerierter
Epithelzellen. Nach Hirr und BLooR’ ist die Art des Faecesfettes weitgehend
unabhangig von der des Nahrungsfettes und scheint normalerweise zum gré8ten
Teil gar nicht aus den Riickstdnden des nichtresorbierten Nahrungsfettes, sondern
aus sekretiertem Fett zu bestehen.

Fassen wir die Versuche, die Fettresorption zu erkliren, zusammen, so
konnen wir kurz das Folgende feststellen: Das Fett wird im Darm gespalten,
ob ganz oder nur zum groflen Teil, ist nicht bewiesen. Die Fettséuren werden durch
Gallensauren gelost. Eine weitere Verseifung durch Alkali ist unnétig und wird
nicht vorkommen. Die Gallensiure-Fettsiure sowie das Glycerin werden rasch
resorbiert, und die Darmepithelzelle bildet hieraus wieder Neutralfett, Die
Moglichkeit, dal eine Resorption als Neutralfett auch vorkommt, kann nicht
ganz zuriickgewiesen werden®, doch sehe ich keine Ursache, um das an-
zunehmen. Von diesem Gesichtspunkt aus betrachtet, hitte die Fettspaltung
im Darm die Bedeutung, die Resorption durch Vermittlung der Galle zu er-
leichtern, aber auch die Korperfremdheit des Fettes zu vernichten, was aller-
dings bei Uberladung des Darmes mit fremdem Fett nicht ganz gelingt. Ein
solches Verhalten wird auch bei der Eiwei- und Kohlehydratresorption
beobachtet.

VIII. Resorption von Wasser.

Das Wasser wird fast nur aus dem Darm resorbiert. Der Magen resorbiert
kem Wasser, wie wir aus den Versuchen von MERING wissen. Nach COHNHEIM
u. a. ist daran vor allem schuld, dal das eingenommene Wasser entlang der
Curvatura minor sogleich durch den Pylorus in den Darm gelangt. SCHEUNERT
leugnet allerdings diesen Mechanismus und findet eine gleichmiBige Durch-
mischung des Mageninhaltes mit dem Wasser’. Der an der Valvula Bauhinii
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nach !/, Std. 1/,1, nach 1/, St. 1/;1 noch im Magen. Warmes Wasser wird rascher entleert.
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erscheinende Chymus ist noch ziemlich diinnfliissig. Erst im Dickdarm findet
eine intensive Wasserresorption statt, die zur Eindickung des Faeces fiihrt.
Der Wassergehalt des Diinndarminhaltes scheint ziemlich konstant zu sein und
unabhéngig davon, wieviel Wasser getrunken wurde. Es wird also jedenfalls
schon im Diinndarm sehr viel Wasser resorbiert. Die pro Tag resorbierte Wasser-
menge diirfte beim Menschen 3—51 betragen, kann aber auch leicht 101 und
mehr sein.

Die Zottenepithelien sind fir Wasser in beiden Richtungen durchgingig.
Im allgemeinen aber tritt das Wasser vom Darminhalt gegen die Blutgefalle zu
durch. Seine Resorption erfolgt fast vollstindig auf dem Blutwege. Der normale
Chymus hat, da unsere Nahrungsmittel meist aus kolloidalen Substanzen be-
stehen und die Spaltprodukte sogleich resorbiert werden, einen niedrigen osmo-
tischen Druck, die Resorption des Wassers wird deshalb den osmotischen Gesetzen
entsprechend in der Richtung nach dem héheren osmotischen Druck in die Blut-
bahn stattfinden. KrogH! hat berechnet, daf, wenn pro Tag 400 g Zucker und
100 gm Aminoséuren in 51 Wasser gelost zur Resorption gelangen, wir es mit
einer ca. 10proz. Losung zu tun haben, zu der noch die Salze kommen, so daf
die resorbierte Losung einen osmotischen Druck hat, der den des Blutes weit
iiberwiegt. Das wire aber nur dann der Fall, wenn die Spaltprodukte alle gleich-
zeitig vorhanden wéren; in Wirklichkeit sind sie im Chymus immer nur in ge-
ringer Konzentration vorhanden. Sind im Darmlumen schlecht diffusible Sub-
stanzen von hohem osmotischem Druck vorhanden, so stromt Wasser in den
Darm. So z. B. bei Anwesenheit von Na,SO, usw. Jene Falle, in welchen Wasser
scheinbar gegen das osmotische Druckgefille resorbiert wird, diirften durch Fil-
tration erklirbar sein. Letztere spielt bei der Wasserresorption iiberhaupt eine
grofle Rolle. Die Zotten-Pumpwirkung ist dabei die treibende Kraft. Benetzt
man Diinndarmschleimhaut mit Wasser, so quellen die Zotten sogleich auf und
beginnen lebhafte Pumpbewegungen. Vom prall gefiillten zentralen Lymph-
raum wird dabei das Wasser nicht nur durch die Lymphbahnen weitergefor-
dert, sondern tritt auch in die Blutcapillaren ein.

IX. Resorption von Salzen und verschiedenen Substanzen.

1. Resorption von Alkalisalzen.

Diese werden durch die Blutbahn und fast gar nicht auf dem Lymph-
weg resorbiert. Die Resorption erfolgt am besten aus isotonischen oder schwach
hypertonischen Lésungen. Werden hypertonische Losungen eingegeben,
s0 entstehen im Magen oder Dinndarm durch Osmose isotonische Losungen
(HaMBURGER, HOBER, KOVESI?), jedoch nach Rzentowsky?, Torpay? u.a.
nicht durch eine ,,Verdiinnungssekretion‘‘, sondern durch rasche Resorption des
Salzes. Nach Versuchen an Patienten mit Magenfisteln verlassen hypertonische
NaCl-Losungen den Magen frither, als sie isotonisch geworden sind. Die
Resorptionsgeschwindigkeit entspricht im allgemeinen der Diffusionsgeschwindig-
keit der Salze. Sie steigt in der Anionenreihe vom PO, gegen SO,, NO;, Br, Cl,
und in der Kationenreihe vom Mg zum Ca, Na, K. Diesbeziigliche Untersuchungen
1094 1 KroGH, A.: Anatomie und Physiologiev der Capillaren, S. 203. Berlin: Julius Springer

2 HamMBURGER: Arch. f. Physiol. 1895, 281. — H6BER: Pfliigers Arch. 70, 630 (1898).
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4 TorpAY, A.: Z. klin. Med. 64, 211.
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verdanken wir besonders HOBER!. NaxasmimMa? findet an Vella-Fistelhunden,
daf die Chloride von K, Na, Ca, NH, aus #quimolekularen Lésungen fast gleich-
schnell resorbiert werden. Mg schlechter. Die Anionen nach der Reihe Cl, PO,,
S0,. Widerspriiche sind also auch hier vorhanden. Interessant ist, daB Alkales-
cenz des Blutes die Resorption unterstiitzt, Acidose vermindert, was auf Ande-
rung der Quellung und Permeabilitit der Zellen zuriickgefiihrt wird.

Einbasische Salze von Na, K, H,N sind leicht diffusibel und leicht resorbier-
bar. Die mehrbasischen sind schwer diffusibel und schwer resorbierbar (WAL-
LACE und CuSsHNYS®).

Sehr viel untersucht wurde die Resorption von NaCl. Es scheint sicher,
daf die normale Darmwand fiir NaCl nur in einer Richtung permeabel ist. Omt
gibt in Bestitigung der &lteren Befunde von GuMILEWSKI und HEIDENHAIN
folgende Kurve an (Abb. 5.). Gibt man in eine Vellafistel verschieden konzentrierte

NaCl-Losungen, so steigt die
Resorption bis zu einer Kon-
zentration von 1%, nimmt dann
aber wieder ab und hért bei
1,6% ganz auf. Die Wasser-
resorption nimmt parallel der
Konzentration ab, bis etwa
1,25% NaCl, wo sie ganz auf-
hort; von dieser Konzentration
an wirkt die Salzldsung reizend,
und es wird alkalischer Darm-
saft gegen das Darmvolumen zu
ausgeschieden. (Seine Alkalitit
ist in der Abb.in cem n/;,-H,SO,
Abb.5. 1cm =0,1gm NaCl, 3 cm = 3 n/,-H,80,, 20 cem H,0. angegeben.) Im Ileum liegen die
Verhiltnisse adhnlich, nur mit
dem Unterschied, dafl die Resorption schon bei 0,75% aufhért. Die quantitativen
Verhaltnisse diirften iibrigens von sehr vielen Faktoren beeinfluft werden und
variieren sogar in verschiedenen Darmteilen?. Nach RaBiNoviTcn® wird 0,5—0,7%
NaCl unverandert resorbiert. Erst aus1,8—3,6% NaCl wird auch mehr ClI resor-
biert. Aus konzentrierten Losungen wird im allgemeinen das Salz rascher resor-
biert als das Wasser.

KorscaNEFF hat neuerdings am lebenden Hund die Resorption von KJ
verfolgt und fand nach einer Eingabe von 2,5% KJ-Lésung im Blut der Vena
jugularis, Vena portae und der Vena hepatica 0,06% KJ. HaNzLIOK® sah
NaJ innerhalb 10 Minuten aus dem Darmkanal verschwinden. BoeDANDY?
fand NaBr mit der Methode des verminderten Kreislaufes in kurzer Zeit im
Blute.

Verschiedene Untersucher, wie DENis und Minor, HaNDOVSKY, CLARK,
JANSEN und JAKOBOVITZ haben eine Aufnahme von Calcium aus dem Magen-
darmtrakt auf Grund der Untersuchung des Blutkalkgehaltes geleugnet, wihrend

! HoBER: Piliigers Arch. 74, 246 (1899).
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3 WALLACE u. CuseNY: Piliigers Arch. 7%, 202 (1899) — Amer. J. Physiol. 1, 411 (1898).
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klin. Med. 81, 455.
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RicHTER- QUITTNER, MASON, LAws und Cowig, AsTANIN, KauN und Rox!, LAscH
und NEUMAYER? sowie WEBER und KRANE? die Zunahme des Blutcalciums nach
peroraler Verabreichung bei Hunden, Katzen und Menschen sehr deutlich ge-
sehen haben. Die Resorption héngt von der Loslichkeit des verfiitterten Ca-
Salzes ab. Sie werden deshalb am besten in saurer acetatgepufferter Losung,
weniger gut als neutrales Chlorid und am schlechtesten in saurer lactatgepufferter
Lésung resorbiert (Irving). Uber die Resorption von Phosphaten berichtet
MARFORI®. :

Eine besondere Stellung nehmen die giftigen Salze, wie Fluoride, Oxalate,
Ba-Salze, ein. Sie schidigen die Darmschleimhaut und werden jedenfalls auch
deshalb nicht resorbiert. Man kann dabei an eine die Plasmahaut verdichtende
Wirkung denken.

"Eine Schwierigkeit fiir die Lehre, dall die Resorption der Salze durch die
Diffusionsgeschwindigkeit bestimmt wird, bildete das Natriumacetat. Es wird
nach HOBER langsamer resorbiert als NaCl, was seiner Diffusionsgeschwindig-
keit entsprechen wiirde, nach WaALLACE und CusHNY® dagegen ebensogut wie
NaCl. Die letzteren Autoren haben bei der Untersuchung zahlreicher Salze
gefunden, dal ganz allgemein jene Salze schwer resorbiert werden, die mit Ca
in Wasser unlésliche Verbindungen geben. Solche sind Na,SO,, Natrium-
phosphat, Natriumferrocyanid, Caprylsdure, Malonsdure, Bernsteinsaure, Apfel-
siure, citronensaures und weinsaures Na. Ganz unresorbierbar sind: NaF
und Na-Oxalat. Man wird dabei wohl an die Anderung der Permeabilitit der
Membran durch die Ca-Fallung denken diirfen.

Na,80, und Mg,80, werden entsprechend ihrer geringeren Diffusibilitat
sehr schlecht resorbiert. Hierdurch entsteht eine Hypertonie des Darminhaltes,
wodurch eine Wasserstromung gegen das Darmlumen zu stattfindet (HOBER,
ScHMIEDEBERG?, HaY®). Deshalb werden sie als Abfithrmittel benutzt. Hierher
gehort auch das Na,PO, und das Kaliumbitartrat. LoeB® wies darauf hin, daB3
dieselben Salze abfithrend wirken, die die Erregbarkeit erh6hen und fiithrte ihre
Wirkung auf eine indirekte Nervenreizwirkung zuriick. GorrriEB und MEYER'?
betonen ausdriicklich, daB3 die Wirkung der salinischen Abfiihrmittel nicht nur
auf ihrer schlechten Diffusibilitit und infolgedessen auf ihrem Wasseranziehungs-
vermdogen beruhen kann, sondern jedenfalls auch auf vermehrter Darmsekretion,
die eine Folge einer direkten oder reflektorischen Driisenreizung sein kann. So
hat schon Hay betont, daB die Fliissigkeit normaler Darmsaft ist und keine
durch Diffusion erklirbare Zusammensetzung habe. Neuerdings wird das von
KNAFFL-LENZ und Nocari* wieder hervorgehoben.

Auf einer dhnlichen Reizwirkung diirfte auch die abfithrende Wirkung des
Kalomels, Mannits, Phenolphthaleins u. v. a. Abfiihrmittel beruhen. Uberhaupt
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stort diese Reizwirkung, welche die verschiedensten Substanzen besonders in
groBlen Konzentrationen ausiiben, vielfach die Erklirung des Resultates von
Resorptionsversuchen.

Die Resorption der Salze geschieht intercellulir. H6BERs Beweise hierfiir
sind weiter oben mitgeteilt (s. S.70).

Es sei hier nur kurz darauf verwiesen, daB nicht nur Wasser, sondern auch
Farbstoffe, Fett, gallensaure Salze, Mangansalze!, ferner Ca-Salze? gegen das
Darmlumen zu ausgeschieden werden. Dadurch aber, da8 z. B. Calciumphos-
phat, im Darm nicht nur aufgenommen, sondern auch ausgeschieden wird, ist es
oft nicht moglich, auf Grund von Analysen der gesammelten Ausscheidungen
den Umfang der Resorption zu bestimmen. Man muB in solchen Fiéllen den
Darminhalt in verschiedenen Héhen bestimmen. Fiir Ca und Phosphat wird
die Ausscheidung durch die Gegenwart des antirachitischen Vitamins beeinfliB3t.
Resorption findet besonders im Diinndarm, Ausscheidung im Dickdarm statt
(BERGHEIMS).

2. Resorption von Eisen und anderen Metallsalzen.

Uber die Resorption des Eisens wurde sehr viel diskutiert?. Die Be-
deutung der Frage liegt auf pharmakologischem Gebiet. Man verwendet Eisen-
salze zur Férderung der Blutbildung. Die Eisensalze werden im sauren Magen-
saft als FeCl; gelost, aber man kénnte annehmen, dafl sie bei der Resorption
in dem alkalischen Milieu ausgefallt werden. Deshalb hat man frither geglaubt,
daf das Eisen nicht als anorganisches Salz, sondern nur in organischer Verbindung
resorbierbar wire. Das hat besonders Bunck® behauptet. Aber schon KtNKELS
hat nachgewiesen, dal man auch nach Fiitterung von Mausen mit anderen
Eisenpraparaten bald den Eisengehalt der Leber vermehrt findet. Nicht nur
mit Nucleoproteiden des Eidotters, sondern auch als paranucleinsaures Eisen
(SALROWSKT’), phosphorfleischsaures Eisen, Carniferin, (SiEeFrRIED), Eisen-
albuminat, Ferratin (SCHMIEDEBERG) wird es gut resorbiert, ebenso als Oxy-
hydrat und als Phosphat (CLoETTA®). Allerdings werden angeblich die organischen
Eisenverbindungen besser als die anorganischen resorbiert. So fand CLoETTA, daf
aus abgebundenen Darmschlingen Ferratin sehr gut resorbiert wurde, wihrend aus
einer FeCl;-Losung mit Zucker und Starke zusammen gefiittert, nichts resorbiert
wird. Nach 10tagiger Fiitterung mit paranucleinsaurem Eisen stieg der Fe-Gehalt
der Leber bis auf das Dreifache. Das Eisen wird von hier zum Blutaufbau verbraucht,
der iiberfliissige Teil aber mit der Galle ausgeschieden. Die Ausscheidung findet
auch nach intravendser Injektion von Fe-Salzen statt, andererseits findet man
aber im Darminhalt mehr Fe, als aus dem Gehalt der Galle geschitzt werden
kénnte (JacoBi, GorTLiEB®?), und zwar deshalb, weil bis zu 70% des Eisens
durch die Epithelzellen des Blind- und Dickdarmes, sowie durch Leukocyten in
den Darm ausgeschieden wird. Bei Uberfiitterung mit Eisensalzen fand Swirsk1
Eisenausscheidung auch im Duodenum und Dickdarm durch die LIEBERKUEHN-
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2 ArisTowsky, W. M.: Biochem. Z. 166, 55 (1925).

3 BERGHEIM, O.: J. of biol. Chem. %0, 35 (1926).
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schen Driisen. Daraus, dafl das resorbierte Eisen sehr rasch wieder in den Darm
ausgeschieden wird, erklirt es sich, warum man so viele MiBerfolge hatte, wenn
man das Verschwinden von Fe aus einer Darmschlinge als Beweis seiner Resorp-
tion benutzen wollte. Das geht besonders klar aus den Versuchen von STARKEN-
STEIN! hervor, der zeigte, dal man sowohl mit Ferro- wie mit Ferrisalzen, kol-
loidalem Eisenhydroxyd und komplexen Eisensalzen vom Magendarm aus t6d-
liche Vergiftungen hervorrufen kann. Dabei ist das Eisen in den Organen mikro-
chemisch nachweisbar, im Darm fehlen aber — wegen der Ausscheidung — nur
minimale Mengen. Alle Teile des Darmes resorbieren und scheiden gleichzeitig
Fe aus. Am raschesten werden die Chloride resorbiert.

Das Eisen ist auf seinem Wege durch das Darmepithel durch mikrochemische
Reaktionen gut zu verfolgen2. Es gibt mit (H,N),S in alkoholischer Losung oder
mit K,Fe(CN)g und Salzséure einen Niederschlag in Form feiner schwarzer Korn-
chen. So wurde es von KUNKEL, Hari3, MacaLLum, HoFFMANN? u. a. nach-
gewiesen. SATTLER® kommt zu dem Resultat, da bei Hunden und Katzen,
also bei Fleischfressern, das Eisen wihrend der Resorption in einer Verbindung
vorhanden ist, welche nicht mit (H,N),S reagiert. Dagegen kommt es in den
Leukocyten in der Leber, in der Milz und im Knochenmark in reaktionsfihigen
Verbindungen vor. HOBER® betont, dal dem Eisen eine ganz spezielle Rolle
zukommt. Die anorganischen Eisensalze werden im Gegensatz zu anderen an-
organischen Salzen bei Kaninchen und Miusen von den Epithelien der Darm-
zotten besonders im Duodenum aufgenommen, und zwar ist es intraepithelial
nachzuweisen, wahrend Ag-, Cu-, Ni-, Bi-, Co-, Pb-Salze interepithelial resorbiert
werden. Die Lipoidléslichkeit des FeCl,, fiir welche seine Loslichkeit in Ather
spricht, geniige nicht zur Erklirung dieser elektiven Aufnahme. Sonst miiite
auch AgCl und AuCl;, welche auch lipoidléslich sind, sich ebenfalls in den
Epithelien nachweisen lassen, was nicht der Fall ist. Er dachte auch daran,
daB vielleicht die Bedeutung des Eisens fiir die Blutbildung eine Erklarung fiir
die Resorption durch die Zellen geben kann. Man kénnte dann erwarten, dafl
Crustaceen usw., welche kupferhaltiges Himocyanin im Blute fithren, ein elek-
tives Resorptionsvermogen fiir Kupfersalze zeigen wiirden. Jedoch findet man
bei Schnecken und Krebsen wohl eine elektive Resorption des Eisens, nicht
aber von Kupfer.

Das Eisen gelangt aus dem Darmepithel, wie Swirskr’ zeigte, in die Blut-
gefife der Zotten. Dort wird es erst in Leukocyten aufgenommen. In der
Lymphe des Ductus thoracicus fand es GAULE® nur in minimalen Spuren.

- Mangan, das dem Fe chemisch am nichsten steht, wird gut resorbiert,
z. B. als Manganpeptonat (HARNACK?). Aber nach HOBERY findet diese Resorp-
tion doch nur so langsam statt, dal es mikrochemisch nicht nachweisbar ist.
Metallisches Hg wird nach FriepENTHALM auf Grund seiner Fettloslichkeit vom
Darm aus in geringem Grade resorbiert.

1 STARKENSTEIN, X. E.: Arch. f. exper. Path. 127, 101 (1927).

2 Histologische Bilder bei Eisenresorption siehe bei GrROEBBELS: Dies. Handb. 3, 679.

3 HaLL: Arch. f. Physiol. 1894, 456; 1896, 49.

4 MacaLruMm: J. of Physiol. 16, 268 (1894). — HorrFMANN: Virchows Arch. 151, 458
(1898).

5 SATTLER: Arch. f. exper. Path. 52, 326 (1905).

¢ HoBER: Pfliigers Arch. 94, 337 (1903).

” Swirsk1, G.: Pfliigers Arch. 74,466(1899).

8 GauLE: Z. Biol. 35, 377 (1897).

® HARNACK: Arch. f. exper. Path. 46, 372 (1901).

10 HoBER: Pfliigers Arch. 94, 337 (1903 — Festschr. f. ROSENTHAL.

11 FrRIEDENTHAL: Pfliigers Arch. 8%, 467 (1901).
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3. Resorption von Séiuren usw.

Organische Sduren wie Ameisen-, Butter-, Essig-, Propion-, Apfel-, Wein-,
Milch- und Citronenséiure werden ohne weitere Spaltung leicht resorbiert, ebenso
auch hohere organische Saduren, wie z. B. die Salicylsaure.

Daxix! hat, ausgehend von der Erfahrung, daB von verschiedenen orga-
nischen Sauren der Organismus nur die eine optische Isomere assimiliert, unter-
sucht, ob eine entsprechende Auswahl schon bei der Resorption besteht und
hat deshalb in isolierte Darmschlingen Gemische von d- und 1-Milchséure, &- und
p-Oxybuttersdure, d- und 1-Mandelsdure und d- und 1-Tyrosin gebracht. Nie-
mals ist eine selektive Resorption der optisch verwertbaren Formen gefunden
worden. Beide Arten wurden in gleicher Weise resorbiert.

4. Resorption von Indol, Skatol usw.

Diese als Girungsprodukte der Eiweififdulnis entstehenden Substanzen
werden, wie seit langem bekannt, aus dem Dickdarm leicht resorbiert und ge-
langen durch die Blutbahn in die Leber, wo sie zu Indoxyl- und Skatoxyl:
schwefelsiure gepaart werden und dann im Harn erscheinen. LaDr? hat die
Moglichkeit ausgesprochen, daB die Paarung schon in der Darmwand zustande
kommt. Uber Resorption von Phenol berichtet HANzLIK und SorLMaNNS.

Histidin, als Produkt der EiweiBfaulnis im Darm, ist in der Darmschleim-
haut durch BArRGER und DALE nachgewiesen.

Von der Darmschleimhaut werden ferner auch noch andere Bakterien-
produkte, so z. B. Toxine usw., resorbiert. Die Vergiftungserscheinungen, die
man nach Darmverschlul findet, scheinen restlos auf die Resorption solcher
giftigen Produkte zuriickfiihrbar zu sein. Eine Schiadigung der Darmschleim-
haut durch Zirkulationsstérungen erleichtert diese Resorption erheblich (Drac-
STEDT?).

5. Resorption von Cholesterin.

Cholesterin wird aus der Nahrung rasch resorbiert. LEmMANN® fand bei
Kaninchen nach geringen Cholesteringaben per os, in der Mehrzahl der Falle
eine Zunahme des Blutcholesterins. MULLER® fand es bei Hunden mit Fisteln
des Ductus thoracicus in der Lymphe wieder. Das Cholesterin wird schon im
Darmlumen esterifiziert’ und die Ester werden sogleich resorbiert, denn in der
Darmwand findet man wihrend der Resorption nur Cholesterinester. Auch im
Reagensglas gelingt es, durch Pankreassaft bei Gegenwart von Fettsauren
das Cholesterin zu verestern; Galle férdert diese Veresterung. Die Cholesterin-
ester scheinen gegen Lipase sehr widerstandsfihig zu sein. Das ist um so wich-
tiger, als nach einer verbreiteten Ansicht Cholesterin im Kérper nicht neugebildet
wird, so daB es also rasch und unveridndert resorbiert werden mufl. Es scheint,
dafl das resorbierte Phytosterin noch im Darmepithel umgewandelt wird.

1 DaxiN: J. of biol. Chem. 4, 437 (1908).

? LADE: Ztschr. physiol. Chem. %9, 327 (1912).

8 HanzLiK u. SoLMANN: J. of physiol. Chem. 6, 37.

4 DraGSTEDT: J. of exper. Med. 30, 109 (1919). — Siehe auch KrEiN: Biochem. Z.
29, 456 (1910).

5 LEEMANN: J. of biol. Chem. 16, 495 (1914). — Ebenso Myassnikow und LIINSKY:
Z. exp. Med. 53, 100 (1926).

8 MULLER: J. of biol. Chem. 22, 1 (1915).

? ABDERHALDEN: Lehrb. d. physiol. Chem. 1, 332.
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6. Resorption von Lecithin usw.

Lecithin wird nach A.v.B6xay! im Diinndarm durch Lipase gespalten
und dann als Glycerinphosphorsiure, Fettsaure und Cholin resorbiert. Die
Glycerophosphatase des Diinndarmes spaltet es weiter (GROSSER und HUSLER?).
Per os eingefiihrtes Natriumglycerophosphat wird noch im Magen gespalten
und als Natriumphosphat und Glycerin resorbiert. Auch das Jecorin und Protagon
wird nach P. MAovEr® durch die Lipase gespalten und dann in gespaltenem
Zustand resorbiert. Nach demselben Autor wird l-Lecithin von der Lipase
nicht angegriffen, sondern nur die natiirliche d-Form. Es scheint deshalb mog-
lich, daB die 1-Form ungespalten resorbiert werden kann®.

7. Resorption von Gallensiuren.

Die mit der Galle in den Diinndarm ausgeschiedenen Gallensduren werden
unverindert vom Darm wieder resorbiert. Diesen enterohepatischen Kreislauf
der Gallensiuren hat TAPPEINERS entdeckt. Verliert ein Tier seine Galle durch
eine komplette Gallenfistel, so nimmt die Menge seiner Galle sehr bedeutend ab.
Verfiittert man an Hunde Gallensiure oder gallensaure Salze, so findet man
diese in der Galle wieder. Nach TapPEINERs Versuchen an abgebundenen
Diinndarmschlingen findet aus dem Duodenum angeblich keine Resorption, aus
dem Jejenum die¢ von Glykocholat und aus dem Ileum sowohl von Tauro — als
von Glykocholat statt. Eine derartige selektive Resorption ist schwer ver-
standlich. PFLUGER® verwertet iibrigens diese TApPEINERschen Angaben, indem
er sagt, da gerade jene Gallensiure die Fettsiuren lost, ndmlich die Taurochol-
sidure, die in der Darmhéhle am lingsten bleibt und so unbegrenzte Mengen von
Fettsauren in Losung iiberfilhren und die Resorption ermdglichen kann. Die
gallensauren Salze werden auf dem Blutwege (TAPPEINER, STADELMANN’) resor-
biert, beim Hunde wurden sie aber auch im Chylus des Ductus thoracicus nach-
gewiesen (CROFTANS). '

8. Resorption von Gallenfarbstoffen.

Auch fiir die Gallenfarbstoffe besteht eine enterohepatische Zirkulation,
wie das von WERTHEIMER® gezeigt wurde. Ein Teil des Gallenfarbstoffes wird
im Darm zu Stercobilin oxydiert und ausgeschieden. WHIPPEL hat diese Re-
sorption von Gallenpigment oder Stercobilin geleugnet. BrRowN'® und Mitarbeiter
haben aber an Hunden, denen sie Schafgalle per os gaben, das fiir diese charakte-
ristische Cholohdmatin — Bilipurpurin — in der darauf secernierten Hundegalle
nachweisen konnen.

Schon WERTHEIMER? gelang es, nach intraventser Injektion von Hammelgallen-
farbstoff diesen in der Galle von Hunden nachzuweisen.

Die enterale Resorption des Gallenpigmentes ist demnach erwiesen. Bei
Fiitterung mit Hundegalle erhielten sie nicht so iibereinstimmende Resultate,

1 B6xay: Hoppe-Seylers Z. 1, 157 (1877). — Siehe auch ABDERHALDEN: Lehrb. d.
physiol. Chem. 1, 290. '

2 GROSSER u. HusLEr: Biochem. Z. 1, 39 (1912).

3 MAYER: Biochem. Z. 1, 39 (1912). 4 WEINLAND: Handb. d. Physiol. 2, 514.

5 TAPPEINER: Sitzgsber. Akad. Wiss. Wien, Math.-naturwiss. KI. III 1878, 77. — Siehe
auch JaNSEN: Hoppe-Seylers Z. 82, 342 (1912).

¢ PrLUGER: Pfliigers Arch. 80, 135 (1900).

7 STADELMANN: Z. Biol. 1, 34 (1896). — Siehe auch Scuirr: Pfliigers Arch. 3, 598
(1870). — Wxiss: Z. med. Wiss. 1885, 121. — PrEevosT u. BINeT: C. r. Acad. Sci. 106, 1690
(1888).

8 CrorraN: Pfliigers Arch. 60, 635 (1902).

9 WERTHEIMER: Arch. f. Physiol. 4, 577 (1893).

10 BrowN, PaiLie D., McMASTER u. PEYTON RoUS: J. of exper. Med. 37, 699 (1923).
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jedoch in manchen Fillen auch eine Erhchung des Bilirubingehaltes der sezer-
nierten Galle. Auch McMasTeEr! und Mitarbeiter fanden eine Resorption von
Bilirubin und Urobilin aus dem Darm. Dagegen gelang es MaxN?) und
Mitarbeitern nicht eine, Zunahme des Bilirubingehaltes im Blute der Mesenterial-
venen nachzuweisen, wenn sie Galle verfiitterten.

9. Resorption von Fermenten.

Im Blut sind Diastase, Lipase und proteolytische Fermente nachweisbar.
Man hat angenommen, dal es sich dabei um aus dem Darmkanal resorbierte
Fermente handelt (BOLDIREFF®) oder aber um Enzyme, die aus den die Enzyme
produzierenden Driisen selbst direkt resorbiert werden. Sie gehen vom Blute
aus auch in den Harn iiber. DaB sie aus den Driisen stammen, geht nach PEcH-
sTEIN* schon daraus hervor, daf Pepsin und Lab im Urin von Siuglingen
nur Profermente s'nd. Fiittert man Pepsin oder hochwertiges Lab an Kinder,
so wird dieses nicht resorbiert bzw. man findet nicht mehr im Urin als sonst.
Nur bei Erkrankungen der Darmschleimhaut, bei erhéhter Durchlissigkeit
scheint es zu einer Resorption in Spuren zu kommen; dann ist auch eine Zu-
nahme im Urin nachweisbar. :

Eine Resorption von Diastase und Trypsin aus dem Darmkanal wire um
so eher moglich, als diese hier nicht ganz zerstért werden und auch
im Faeces nachweisbar sind. KorscHNEFF fand beim Hund mit der angiostomi-
schen Methode jedoch keine Erhohung der Blutdiastase in der Pfortader wah-
rend der Verdauung von Brot. Der Proteasegehalt dagegen war 1 Stunde
nach der Nahrungsaufnahme in der Vena portae 3mal so hoch, wie in der Vena
jugularis. Es wurde also viel resorbiert, wobei allerdings nicht zu sagen ist, ob
aus dem Darm oder aus den Driisen. Der Lipase- (Monobutyrase-) Gehalt blieb
nach WeiBbrotfiitterung normal. Weitere Untersuchungen auf diesem Gebiete
sind notig®. '

10. Resorption von Farbstoffen usw.

Diese wurde besonders von H6BER? untersucht. Er zeigte, daB lipoidlosliche
Farbstoffbasen in den Epithelzeflen der Darmschleimhaut nachweisbar sind.
Sie werden eben infolge ihrer Lipoidloslichkeit viel rascher resorbiert, als z. B.
ihre Salzlésungen, so daB die Resorption nicht auf ihrer Diffusionsgeschwindig-
keit, sondern auf ihrer Lipoidloslichkeit beruht. Bringt man eine Farbstoffbase
zur Fillung, und ist der gefillte Korper nicht lipoidléslich, so erscheint er im
Intercellularraum. Nach ScemiEDpT® Wwird Methylenblau auch in den Zellen
gefunden. (Siehe Zottenvitalfirbungen von VERrzAR-Kokas, S.22.) Farbstoff-
resorption beschreibt ferner neuerdings u. a. MOELLENDORF® sowie WASSILJEFF1O,

Nach KoBavasHI resorbieit der Magen viele Farbstoffe, withrend andere
bei intravendser Injektion vom Magenepithel ausgeschieden werden!!.

1 McMaAsSTER: Siehe auch P. Bouxen: Klin. Wschr. 3, 1993 (1924). .

2 BOLLMANN, J. L., SHEARD, CH., MANN, C. L., Amer. J. Physiol. 78, 658 (1926).

3 BOLDIREFF, zit. nach KOTSCHNEFF.

4 PecasTEIN, H.: Z. Kinderheilk. 1, 356 (1911).

5 KorscaANEFF: Pfliigers Arch. 201, 366 (1923).

¢ Siehe hierzu JoBLiNG, PrTERSON. u. EccesteEiN: J. of exper. Med. 22, 129. —
WERTHEIMER u. DuvILLIER: C. 1. Soc. Biol. 68, 535 (1910). — LoEPER u. EsmoNET: Ebenda
64, 310, 445, 990 (1908). : . ’

? HoBER: Pfliigers Arch. 86, 199 (1901).

8 ScemiEDT, G.: Piliigers Arch. 113, 512 (1906).

® MOELLENDOEF, W. v.: Z. Zellforschg u. wiss. Anat. 2, 129 (1925).

10 WasSILJEFF, A.: Z. Zellforschg u. wiss. Anat. 2, 257 (1925).

't KoBayasHI, K.: Acta Scholae med. Kioto 8, 465 (1926). Ber. ii. d. ges. Phys. 41, 72.
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Hier sei auch die Resorption des Hiamoglobins erwdahnt. Dieses wird vom
Darm sehr schlecht resorbiert (FaLra, MesserLr!, STEck?). Etwa 25% Hamo-
globin verlaBt den Darm unausgenutzt. Es wird um 60% schlechter resorbiert
als Serum. Auch Hématin wird sehr schlecht resorbiert.

(Jhlorophyll soll nach Brer zum Teil resorbiert werden und kénnte dann
mit seinem Pyrrolkern zum Aufbau des Hamatins dienen. Die gelben Pflanzen-
farbstoffe, die Xanthophylle, werden rasch resorbiert und gelangen unversnderf
in die Milch und in das Corpus luteum.

Resorption von Saponin von der Darmschleimhaut aus wurde von KOBERT,
DAEBLER, FriBoks und FiEGER behauptet; von KorFLER, KOLLERT und GRILL,
ferner LascH und PEruTZ geleugnet. Sie kommt nur bei sehr groBen, schadigen-
den Dosen vor (s. KoFLER und KAUREK?),

Resorption von Tetrachlorkohlenstoff aus dem Darm beschreibt WELLs®,

11. Resorption von Nucleinsiure und Purinkérpern.

Die Nucleoproteide der Nahrung werden im Darm bis zu leicht resorbier-
baren Produkten gespalten (THANNHEAUSER? und LoEwI®). Der Abbau der Nuclein-
saure erfolgt bis zu Nucleotiden und Nucleosiden, welche dann resorbiert werden.
Die Resorption dieser héheren Spaltprodukte findet vom Magen aus gar nicht,
dagegen besonders vom Jejunum und Ileum aus statt (LoNDON und SCHITTEN-
HELM?). Die im Darm zu wasserloslichen Komplexen aufgespaltenen Poly-
nucleotide werden wahrscheinlich als gut wasserlsliche Triphosphornucleinsiure
und . Uridinphosphorsidure (Nucleotide) resorbiert (THANNHAUSER und DoRrF-
MULLERS). Eine weitere Aufspaltung wire schon deshalb nicht erwiinscht, weil
dadurch die Wasserloslichkeit der Produkte abnimmt (KrRGER und SemMID®).
Verfiittert man Purinbasen in groBen Mengen, so findet man, daBl dieselben oft
gar nicht resorbiert werden (ScErrTENEELM!), Ein groBer Teil der Purine wird
auch durch Bakterien zerstort. So fand z. B. SIven't, daBl 50% der exogenen
Purine auf ihrem Weg durch den Darm durch die Darmbakterien zerstort werden,
wie man das auch in vitro zeigen kann'?, so daf sie deshalb gar nicht zur Re-
sorption kommen werden.

Die Resorption findet auf dem Blutwege statt. In der Lymphe von Hunden
und Katzen, wurde nach reichlicher Fiitterung von Purin keines gefunden
(B1EBERFELD und ScHMIDI?),

12. Resorption von Gasen.

Nach Mering!t wird CO, aus dem Wasser bereits im Magen rasch resorbiert,
ebenso der verschluckte Sauerstoff. Auch das im Dickdarm entstehende Methan

1. MESSERLIE: Biochem. Z. 54, 470 (1913).

? StECK, H.: Biochem. Z. 49, 195 (1913).

3 KorLER u. KAUREK: Arch. f. exp. Path. 109, 326 (1925).

¢ WeLLs, H. S.: J. of Pharmacol. 25, 235 (1925).

5 THANNHAUSER: Kongr. f. inn. Med. 1914, 31, 572,

¢ Logwl, P.: Arch. f. exper. Path. 70, 10 (1912).

7 LoNDON u. SCHITTENHELM: Hoppe- Seylers Z. %0, 10 (1910); 72, 459 (1911); ¥7, 87
(1912).

8 THANNHAUSER u. DORFMULLER: Hoppe-Seylers Z. 102, 148 (1918).

9 KriGER u. ScEMID: Hoppe-Seylers Z. 34, 549

10 ScHITTENHELM, A.: Arch. f. exper. Path. 47, 432 (1902).

11 Srven, W. O.: Pfliigers Arch. 145, 283 (1912); 157, 582 (1914),

12 Siehe hlerzu Masesima: Hoppe- Seylers Z. 8%, 418 (1913). — Harr, W.: J. of Path.
2, 240 (1905).

13 BreBERFELD u. Scemip: Hoppe-Seylers Z. 60, 292 (1909)

14 MERING, zit. nach CouNHEIM: Handb. d. Physml . (1907).
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wird resorbiert und mit der Atemluft ausgeschieden. Dagegen soll nach Kato?
N,, H, und H,S aus dem Darm nicht resorbiert werden. H,S wird doch gelegent-
lich resorbiert werden, denn nach HymMAaNs v. 0. BERGH und ENGELKE? kommt
manchmal im Blut H,S-Hamoglobin vor, das wohl nur aus dem Darm stammen
kann. Neue Untersuchungen von ScHOEN? haben ergeben, daf aus abgebundenen
Diinn- und Dickdarmschlingen CO, und Acetylen sehr rasch, O, langsam, N,
und H, fast gar nicht resorbiert wird. Die Resorptionsgeschwindigkeit hangt
nur mit der Wasserloslichkeit der Gase zusammen.

13. Resorption von Alkohol.

Resorption von Alkohol findet nach MERING bereits aus dem Magen statt,
ebenso gut aber auch vom Diinndarm und Rectum aus. Hanzrik und CoLrins
haben die Resorption an isolierten Diinndarmschlingen untersucht und fanden,
daB sie im Diinndarm etwa so grof ist wie im Magen und im Kolon noch etwas
grofler. Die Resorption erfolgt im Laufe der ersten halben Stunde rasch, dann
folgt eine Hemmung, die man auch durch intravenése Alkoholinjektionen er-
reichen kann. Sie ist bedingt von einer Verlangsamung der Zirkulation im Darm.
Am besten wird 10% Alkohol resorbiert, schlechter 5%, 50% und 95%. Auch
Bueria gibt an, daf bei Hunden mit Vellafisteln 5—10% Alkohol nicht nur
selbst gut resorbiert werde, sondern auch die Resorption anderer Substanzen,
z. B. von NaCl, verbessert, wihrend 20% Alkohol sie verschlechtert. Die Re-
sorption des Alkohols aus dem Darm wird vermindert durch Lipoidsubstanzen,
wie Seife, Lecithin und Galle, welche den Alkohol im Darm zuriickhalten.

14. Gegenseitige Beeinflussung der Resorption durch verschiedene
Substanzen.

Die Resorption verschiedener Substanzen wird mannigfaltig gegenseitig
beeinflufBt. Abgeseheh von den bereits frither erwihnten Féllen, in welchen es
sich besonders um Membranbeeinflussung handelte (S. 71), seien hier noch einige
Fille erwéhnt, in welchen die Nahrungssubstanzen sich gegenseitig beeinflussen.
Es 128t sich leicht verstehen, dafl bei einem so auBerordentlich komplizierten
Vorgang, wie dem Durchtritt vieler verschiedener Substanzen aus einem Ge-
misch, es zu vielfacher Konkurrenz zwischen diesen kommt. Es 1aBt sich fiir
jedes Beispiel, das wir fiir die Wirkung eines physikalisch-chemischen Faktors
angefithrt haben, im voraus angeben, wodurch eine Hemmung oder Férderung
zustande kommen kann. Andererseits mull zugegeben werden, dafl wir im
Einzelfall vielfach die beobachteten Resorptionsbeeinflussungen heute noch nicht
geniigend erkldren kénnen. Gerade im Laufe der letzten Jahre hat dieser Punkt
die Forschung, besonders auch in praktischer Hinsicht, interessiert.

Ein scheinbar einfacher Fall ist der folgende von Lascr? beobachtete. Aus
einem isolierten iiberlebenden Meerschweinchendarm verschwindet eine CaCl,-
Losung um 230% rascher, wenn die Losung auBer dem Ca noch 0,9% NaCl ent-
hilt. Ebenso findet Rapinovitcr’, daf K und besonders Ca die Resorption
von NaCl-Losungen fordert.

Cor1® beobachtet, daBl, wenn er Ratten ein Gemisch, das gleichviel Glucose
und Galaktose enthilt, eingibt, von beiden halb soviel resorbiert wird, als wenn
man sie in gleichen Mengen einzeln verfiittert.

1 Karo: Internat. Beitr. z. Path. u. Ther. d. Ernidhrungsstérungen 1, 315 (1910).

2 Hymaxs v. p. BErGH u. ENGELKE: Klin. Wschr. 1922. 1930.

3 ScHOEN, R.: Dtsch. Arch. klin. Med. 147, 224 (1925).

t Lasch, F.: Biochem. Z. 169, 292 (1926).

5 RapiNoviTcH: J. of Physiol. 82, 279 (1927).
8 Cori: Proc. Soc. exper. Biol. a. Med. 24, 125 (1926) — J. of biol. Chem. %3, 550 (1927).
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Ebenso wird aus einer Mischung von zwei Aminoséuren, Glycin und d, 1-Ala-
nin, gegenseitig weniger resorbiert, als einzeln. Auch Zucker und Glykokoll ver-
mindern gegenseitig ihre resorbierte Menge jedoch so, dafl das Verhéltnis des
verfiitterten Gemisches. bei der Resorption bestehen bleibt. In diesen Fallen
wird die Erscheinung wohl auf Grund von Osmose erklarbar sein.

Ein weiteres Beispiel sei einer Arbeit entnommen, in welcher Nassau und
ScHAFERSTEIN! von Séuglingen beschreiben, daf3 die alimentire Hyperglykémie,
wie sie regelmafig nach Zuckergaben erscheint, zeitlich ganz verschoben wird,
wenn man nicht reine Zuckerlosungen, sondern diese gemischt mit Plasmon,
Fett, Molke usw. gibt. Die gleichzeitige Resorption verschiedener Substanzen
durch dieselbe Membran,ferner die Adsorptionan nicht,oder langsam resorbierende
Substanzen kann die Ursache der Verlangsamung sein.

Wie kompliziert die Beziehungen von verschiedenen Substanzen aufeinander
sind, zeigt auch eine Untersuchung von BErRGEIM2. Mittels einer einfachen
Methode (Bestimmung des nichtresorbierbaren Eisens im Verhéltnis zu der unter-
suchten Substanz in der Nahrung und im Faeces) findet er, daf3 die Resorption
von Ca und Phosphat durch Carbohydrate im allgemeinen kaum beeinfluflt wird,
auller durch Lactose, welche die Resorption beider wesentlich fordert. Es wird
das auf eine Zunahme der Saurebildung durch die Darmflora zuriickgefiihrt,
wodurch leichter 16sliche Ca-Verbindungen entstehen.

Eine Substanz, die die Resorption von Ca in sehr hohem Grade fordert,
ist Vitamin D, die antirachitische Substanz, z. B. in Lebertran. Aber es ist noch
nicht bekannt, ob man diese Férderung der Resorption nicht richtiger als eine
Abnahme der Ca-Ausscheidung aufzufassen hat. Man wird bei Ca-Bestimmungen
im Faeces ebenso, wie bei vielen anderen anorganischen Substanzen, immer nur
die Differenz zwischen der resorbierten und der ausgeschiedenen Substanz be-
stimmen !

So gestaltet sich z. B. auch die Resorption von Phosphat sehr kompliziert
in der Gegenwart von Fett. Es tritt dann eine Konkurrenz zwischen den Fett-
sduren und den Phosphaten in bezug auf das Ca ein. Es kommt zur Bildung
unléslicher Ca-Seifen, wodurch dann die Resorption des Phosphates begiinstigt
wird. DaB dabei aber auch die eben herrschende Reaktion des Darminhaltes
als wesentlicher Faktor mitspielt, ist ohne weiteres klar (TELFER3).

Die angebliche resorptionsf('irdernde Wirkung von kleinen Mengen Alkohol
sowie von CO,, wie sie von BranNDL und JODLBAUER behauptet worden ist
(S. 6), leugnet EpkiNs und MuRRAY

Wenn Korpa® findet, daB Galle die Resorptlon von verschiedenen unter-
suchten Medikamenten fordert, und umgekehrt bei Gallenfistelhunden, bei denen
die Galle im Darme fehlt, ihre Resorption sehr verlangsamt ist, so wird man
das nicht nur wie dieser Autor mit der schleimlésenden, die Darmbewegung und
Gallensekretion férdernden Wirkung der Galle erkliaren, sondern besonders auch
an die oberflichenaktive Wirkung der gallensauren Salze denken (Saponin
s. S. 30).

Wieder auf einen anderen Faktor der Resorption weist die Resorptions-
beschleunigung, welche Koras und GAL® beschrieben haben. Bei der Beob-

1 NASSAU u. SCHAFERSTEIN: Zitiert auf S. 47.

2 BErGEIM, O.: J. of biol. Chem. 70, 29, 35 (1926). — Gegen die Methode von BERGEIM
ist anzuwenden, daf} sie den Fehler durch Ausscheidung von Fe in den Darm nicht beriick-
sichtigt.

3 TELFER, S. V.: Quart. J. Med. 20, 1 (1926).

4 Epkins, N. u. M. M. Murrav: J. of Physiol. 62, 13 (1926).

5 KoLpa, L.: C. r. Soc. Biol. 94, 216 (1926).

¢ Kokas u. GAL: Biochem. Z. 205, 380 (1929).
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achtung der Zottenbewegung fanden wir, daB Extraktivstoffe, insbesondere
Hefeextrakte, eine sehr beschleunigende Wirkung auf die Zottenpumpe haben.
Nachdem wir in den Zottenbewegungen einen der wichtigsten Faktoren der
Resorptionsgeschwindigkeit der in Wasser l6slichen Substanzen sehen, wurde
untersucht, ob eine Resorptionsbeschleunigung durch Hefeextrakt sich tatsich-
lich nachweisen 14Bt. Traubenzucker wurde an Ratten einmal mit und einmal
ohne Hefeextrakt verfiittert. Im ersten Fall war die Resorption um 30% rascher.
Auch fiir die Resorption von Pepton lieB sich dasselbe nachweisen.

Die bereits erwahnte Resorptionsbeschleunigung durch Reizsubstanzen, wie
Pfeffer usw., wird einesteils durch Hyperéimie, vielleicht auch .durch Férderung
der Zottenbewegung, zustande kommen.

DaB alle Stérungen der normalen Bedingungen der Resorption, wie Stérungen
der Sekretion der Darmsifte, Peristaltik usw., die Resorption verschlechtert,
mul} nicht besonders betont werden.

X. Resorption corpuseulirer Elemente.

Altere Autoren haben sich viel mit der Frage beschiiftigt, ob kleine corpuscu-
lire Elemente durch das Darmepithel treten kénnen (Literatur siehe bei HEIDEN-
HAIN!-6). Neuere Untersuchungen von HirscH? hatten gezeigt, dafl Starkekorner
vom Darm aus resorbiert und durch die Niere wieder ausgeschieden wetden.
VERzAR® hat unter Leitung von TaxeL das am Mensch, Kaninchen, Hunden
und Ratten bestitigt. Die Stiarkekorner wurden von ihm im Blut, in der Lymphe,
sowie auch histologisch nachgewiesen und erscheinen nach einiger Zeit im
Urin. Vorer® konnte in einem Versuch am Menschen dieses Resultat nicht
bestitigen und hat es deshalb bezweifelt. Nachdem eine Verwechslung mit
Corpora amylacea ausgeschlossen erscheint, konnte man hochstens an eine
Verunreinigung durch Stirkekérner denken, was jedoch bei den angewandten
VorsichtsmaBregeln sehr unwahrscheinlich ist. — Jedenfalls handelt es sich aber
nur um einen Zufallsbefund, dem keine groBere Bedeutung zukommt, da er nur
zeigh, daBl corpusculire Elemente vom Darm gelegentlich auch aufgenommen
werden kénnen.

Bakterien sollen, wie wiederholt behauptet, vom Darm aus auch bei Ge-
sunden gelegentlich in das Blut gelangen konnen. Meistens denkt man dabei
allerdings an ein aktives Durchwandern der Bakterien durch das Epithel oder
an eine Resorption von Schleimhautdefekten aus. Lebende wie tote Tuberkel-
bacillen treten, ohne irgendwelche lokale Verinderung hervorzurufen, in die
Follikel des Blinddarmes und Wurmfortsatzes ein, indem sie zuerst vom Proto-
plasma der Epithelzellen aufgenommen werden. Kumaga1® findet in Versuchen
an Kaninchen iiber die Resorption corpusculirer Elemente im Darm, daf sich
hieran ausschliefilich die Lymphknstchen der Schleimhaut beteiligen. Von
Tusche- und Carminpartikeln findet man den groBten Teil im Protoplasma des
die Knétchen iiberziehenden Zylinderepithels, weniger in den Zwischenrdumen

1 MarsrELLS u. MoLEscHOTT: Wien. med. Wschr, 1854, 52.

? FrIEDENTHAL: Pfliigers Arch. 87, 467 (1901).

3 ARBEITER: Virchows Arch. 321 (1910).

* BRADLEY u. Gasser: J. of biol. Chem. 11, 20 (1912).

5 DonNDERs: Physiologie des Menschen, 2. Aufl. 1859, S. 325.

¢ WEDERHAKE: Zbl. allg. Path. 16, 517.

? HirscH, R.: Z. exper. Path. u. Ther. 1906, 390,

8 VERZAR, F.: Biochem. Z. 34, 86 (1911).

9 Voier, J.: Biochem. Z. 36, 397 (1911).

10 Kumacar: Kekkekuzassi 4/5, 429 (1922) — Ref. Ber. Physiol. 18, 414 (1923).
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des Epithels. Nach Sata?! findet die Resorption viel leichter bei alten, als bei
jungen Tieren statt.

BasseT und CArRrE? geben an, daf die normale Darmschleimhaut fiir feste
Korper undurchgéngig ist, falls sie die Schleimhaut nicht verletzen, dagegen
laBt z. B. die durch Podophyllin entziindlich gereizte Schleimhaut Mikroben
durchtreten.

Den Mechanismus dieser Resorption kann man sich wohl so vorstellen,
dafl zwischen die Zotten gelangte Stirkekorner usw. mechanisch durch das
Epithel schneiden und durch den Fliissigkeitsstrom in die Follikel bzw. den
zentralen Lymphraum der Zotten mitgeschleppt werden. Derselbe Mechanismus
kénnte auch zur Ausscheidung durch die Niere fithren. So erklart auch Krenr?
auf Grund eines Befundes von BAUMGARTEN, der feinste Haare in die Darm-
follikel eindringen sah, die Resorption corpusculirer Elemente. Als Analogie
kann man folgendes Beispiel anfithren: Wenn man mit einer Nadel eine starke
fliissige Membran beriihrt, so kann die Nadel durchkommen, ohne dafl die Mem-
bran reiflt, da sie sich hinter der Nadel wieder schlieBt.

Die Resorption corpusculdrer Elemente vom Darm aus, als gelegentlicher
Befund, braucht schon deshalb nicht zu iiberraschen, weil eine solche ja auch
von anderen Orten aus bekannt ist. So hat z. B. ZIEGLER! sowie OSELLADORE®
kleinere und grofere Fremdkoérper in die Bauchhohle gebracht und fand sie
nach einiger Zeit im grofien Netz resorbiert. Nur fiir das Gleiten in Capillar-
gefaflen geeignete Korperchen treten in grofer Menge iiber. Sie wandern
dann auf dem Lymphwege weiter. Ein Transport durch die Phagocyten spielt
dabei nur eine untergeordnete Rolle. Andererseits sagen aber Lawrow und
RuBInSTEINS, daB3 bei der Resorption von Lykopodium, Hefe, Aluminiumpulver
und Talk usw. aus dem subcutanen Gewebe, nur die Phagocyten eine Rolle
spielen.

Jedenfalls hat die Resorption corpusculirer Elemente keine Bedeutung fiir
die Frage der Resorption von Fett und anderer Nahrungssubstanzen, wie es
in der Zeit vor HEIDENHAIN viel besprochen wurde.

1 Sata: Ber. Physiol. 17, 415 (1923).

g 02 BasseT u. CarrE: C. r. Soc. Biol. 1907 I, 261, 890. — Siehe auch CALMETTE: Ebenda
. 1050.

3 KresL: Pathol. Physiol. 1906, 201.

4 Z1EGLER, K.: Z. exper. Me. 24, 223 (1921).

5 OSELLADORE, G.: Arch. Sci. med. 4%, 227 (1925).

¢ Lawrow u. RUBINSTEIN: Lsetschenoffs russ. physiol. J. 8, 60 (1921) ref. Ber. Physiol.
14, 429 (1922).
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Storungen in der Darmresorption.

Von

R. SEYDERHELM
Frankfurt a. M.

Zusammenfassende Darstellungen.

Uber die Pathologie der Verdauungsvorginge vgl. die zusammenfassenden Darstel-
lungen von J. MarEE, H. FuLL, G. KaTscH, G. v. BERGMANN, O. GOTzE sowie H. EPPINGER,
L. ELEK in diesem Handb. 3, 45ff. — Scumipr u. C. v. NoorpEN: Klinik der Darm-
krankheiten. Miinchen-Wiesbaden 1921. — STRASBURGER: Erkrankungen des Darmes in
Mohr Staehelins Handb. d. Med.. Berlin 1918. — v. NoorDEN: Handb. d. Path. des
Stoffwechsels 2. — C. A. EwaLp: Magen- resp. Verdauungsstérungen, Handb. v. Kraus-
Brugsch 5. — A. ScamipT u. H. LoriscH: Funktionspriifung des Darmes. Handb. v.
Kraus-Brugsch 61. — G. v. BERGMANN u. G. Karscu: Erkrankungen des Darmes. Im
Handb. von G. v. Bergmann u. Staehelin 3, 1, 150ff. (1926). — F. SEvLER: Erkran-
kungen des Darmes. Im Handb. von v.Bergmann-Staehelin 311, 256ff. (1926). — Vgl.
auch die zusammenfassenden Darstellungen iiber den normalen Gesamtstoffwechsel und
Energiestoffwechsel im 5. Bd. dieses Handb.: A. BorNsTEIN u. K. HoLm: Stoffwechsel
bei einseitiger Ernghrung. — E. GRAFE: Der Stoffwechsel bei Anomalien der Nahrungs-
zufuhr (Hunger, Unterernahrung, Uberernahrung), ferner E. FuLp: Priifung der digestiven
Tatigkeit des Magens hinsichtlich Sekretionsmotilitit und Resorption. — Ders.: Physio-
logie der Magen-Darmverdauung im Handb. d. Pathologie und Therapie innerer Krank-
heiten von Kraus-Brugsch 5 (1921).

Fiir die Pathologie gilt ebenso wie fiir die Pharmakologie der Resorption
im Magen-Darmkanal die von P. TRENDELENBURG (siehe diesen Band, S. 100)
néher begriindete Kritik, dal} die bisherigen Kenntnisse kein abgerundetes, nach
jeder Richtung hin befriedigendes Bild ergeben. Solange iiber die Vorgéinge der
normalen Physiologie der Darmresorption keine einheitlichen Vorstellungen ge-
wonnen sind, wird erst recht die Deutung der Stérung Schwierigkeiten bereiten.
Schon ein kurzer Uberblick iiber die verschiedenen Darstellungen der Klinik
des Magen-Darmkanals zeigt uns, wie grundverschieden heute noch die Ansichten
iiber wichtige Fragestellungen sind. Ahnliches gilt auch fiir das Experiment,
das noch in weit hoherem MaBe durch individuelle Verschiedenheit der Ver-
suchstiere, durch Abweichungen im Experimentierplan und nicht zuletzt durch
die von Autor zu Autor verschiedene Einstellung zum Problem oftmals mehr
verwirrt als aufklart. Ebenso wie die normale Resorption im Magen-Darmkanal
einerseits von der resorbierenden Schleimhautoberfliche abhéangt und anderer-
seits Vorbedingung fiir eine Resorption die vorausgegangene zweckmifige Auf-
spaltung der Nahrungsmittel ist, ebenso wird einerseits die Storung der Resorp-
tion im Magen-Darmkanal entweder durch eine pathologische Verinderung im
Bereich der Schleimhaut oder aber andererseits durch eine mangelhafte fermen-
tative Aufspaltung des Speisebreies hervorgerufen. So erstreckt sich die Patho-
logie der Darmresorption auf die verschiedensten Organgebiete, insbesondere:
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auch auf die Leber, auf das Pankreas und auf den Kreislauf. Storungen der
Resorption fithren, wenn essich lediglich um eine mangelhafte Resorption
handelt, zu Insuffizienzerscheinungen. Wenn dagegen abnorme Spaltprodukte
aus der Nahrung gebildet werden — sei es durch unvollstindigen Abbau infolge
Fermentmangels, sei es durch bakterielle Zersetzungsprozesse —, dann kommt
es zu Intoxikationserscheinungen. Die Resorption erweist sich somit im hochsten
Grade abhéngig von der Verdauung im Magen-Darmkanal. Die Darmverdauung
gestaltet die Nahrungsmittel resorbierbar und reaktionsfahig, d. h. ungiftig und
verwertbar.

Eine eigentliche quantitative Regulation der Resorptionsarbeit bei der Nah-
rungsaufnahme durch den Darm besteht nicht. Das Sattigungsgefiihl, ent-
standen auf dem Boden von Instinkt und Gewohnheit, setzt die physiologischen
Grenzen. Die dibermdfige Nahrungszufuhr findet an und fiir sich eine zur Resorp-
tion jeglichen Verdauungsmaterials bereite Darmschleimhaut vor; es kommt
jedoch unter Umstdnden — UnméaBigkeit ausgleichend — zu Stérungen der
Fermentabsonderung und zur Entwicklung des Distfehlers. Ahnliches gilt vom
iibermdfligen Trinken. Auch hier findet das Zuwiel der Zufuhr meist keinerlei
Hemmungen in der Resorption; weit iiber den Durst des Individuums hinaus
saugt die Schleimhaut bereitwilligst ein UbermaB von dargebotener Fliissigkeit
auf. Das lehrt vor allem die Klinik des Diabetes mellitus und Diabetes in-
sipidus. Ganz anders liegen die Verhiltnisse, wenn nicht Wasser, sondern
alkoholische Losungen im UbermaB getrunken werden. Es kann dann zu Krank-
heitsbildern wie des Miinchener Bierherzens, des Tiibinger Weinherzens u. a.
kommen.

Eine besondere Rolle in der Stérung der Resorption spielt die Infektion
des Magen-Darmkanals. Hier bietet sich auf der einen Seite das.bedrohliche
Bild des akuten Darminfektes (Typhus, Paratyphus, Ruhr, Cholera usf.), auf
der anderen Seite die sich mehr in schleichendem Tempo vollziehende Invasion
des Diinndarmes mit Dickdarmbakterien. Ganz abgesehen von der Resorp-
tion der Bakteriengifte kommt hier das Moment der toxischen Schadigung
der Darmwand hinzu, die zu schweren Stérungen der normalen Resorption
fithren kann.

Dominierend fiir die Resorption erscheint somit der Zustand der Magen-
Darmschleimhaut, die Funktion des celluliren Apparates wie auch der Capillaren.
Im Vordergrund steht dabei die Mucosa des Diinndarmes, der Ort der optimalen
Reso%})tion des gesamten Organismus.

ber die Art der Resorptionsstérungen in den einzelnen Abschnitten des
Magen-Darmkanals sei in folgendem berichtet:

A. Mundhohle.

Normalerweise resorbiert das mehrfach geschichtete Plattenepithel wenig;
die Capillaren liegen ziemlich tief. Unter Umsténden kénnen jedoch entziindliche
Verinderungen der Mundschleimhaut entstehen, die mit Hédmorrhagien einher-
gehen evtl. von Gangrin begleitet sind und auch zur Resorption von Bakterien-
zersetzungsprodukten fithren kénnen. Dies gilt von vielen Formen der Sepsis,
von der Stomatitis ulcerosa, von den verschiedensten Erkrankungen einfachster
Form bis zur schwersten Schleimhautgangrin der Quecksilbervergiftung und der
akuten Leukdmie. In weiterem Sinne gehért hierher auch die aus der Erkrankung
der Zihne abgeleitete Resorption bakterieller Zersetzungsprodukte, die zumeist
wohl von der Mundschleimhaut selbst, zum Teil aber auch nach dem Verschlucken
im Magen resorbiert werden.

6*
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B. Magen.

VERzZAR! hebt mit Recht hervor, daB auch die Resorptionsverhaltnisse
im Magen unter physiologischen Verhaltnissen noch nicht vollkommen gekldrt
sind. Sicher findet eine nennenswerte Resorption im Magen, dessen Haupt-
aufgabe die Vorbereitung zur Resorption, d. h. die Verdauung, ist, nicht statt.
Immerhin scheint doch speziell der pylorischen Schleimhaut die Fahigkeit zu-
zukommen, gewisse Substanzen zu resorbieren. Hierfiir sprechen manche Ex-
perimente der Pawlow-Schule (Sokorow?). Nach Bickrr® werden durch die
pylorische Schleimhaut bestimmte, stark sdurebildende Substanzen aus der
Nahrung resorbiert (z. B. Substanzen aus dem Fleischextrakt und gewissen
Gemiisearten [EISENHARD?]). Analog wird auch der Alkohol sicher schon im
Magen resorbiert (v. TAPPEINERS, V. MERING®).

Unter pathologischen Bedingungen koénnen die Resorptionsverhiltnisse
im Magen von Grund auf gestort sein. Beispiele sind tiefgehende Veranderungen
der Schleimhaut — bei akuter oder chronischer Gastritis resp. beginnendem
oder vollkommenem, zeitweise oder dauerndem Verschlufl des Pylorus. Wéhrend
die einmalige Schwellung der Magenschleimhaut, z. B. durch Pfeffer in der
Nahrung, durch die entstandene Hyperédmie zu einer Beschleunigung der Resorp-
tion zu fiithren scheint, filhrt andererseits eine linger bestehende entziindliche
Verinderung der Magenschleimhaut zu einer Verlangsamung der Resorption,
wie sie auch fiir den Diinndarm bekannt ist. Hierzu gehéren z. B. Verdnderungen
in der Magen-Darmschleimhaut bei schweren Kreislaufstorungen im Pfortader-
gebiet (Stauungshyperimie), bei Herz- und Lungenleiden wie auch bei Leber-
cirrhose, des weiteren die kleinen parenchymatésen Blutungen in der Magen-
schleimhaut bei oder nach schweren Infektionskrankheiten (Typhus, Paratyphus,
Fleckfieber), ferner bei Uramie, Cholimie und bei himorrhagischer Diathese
wie auch bei exogenen Vergiftungen z. B. mit Arsen, Sublimat, Phosphor, Siuren
und Alkalien. Die chronische Gastritis beschrankt sich meist nicht auf die Ober-
fliche der Mucosa wie der akute Katarrh, sondern kann sich auf alle Schichten
der Schleimhaut erstrecken. Betrachtet man z. B. bei hypertrophischem Katarrh
die mit dickem, grauem Schleim bedeckte Schleimhaut, die, je nach dem Grad
der Stauung, grau bis violett bis braunlich verfirbt ist, so erscheint es nicht ver-
wunderlich, daB die Resorption durch eine solche Schleimhaut verzogert resp.
aufgehoben wird. Ahnliches gilt auch von dem zur Atrophie der Driisen, zu
fibréser Umwandlung und Verdiinnung der Schleimhaut fiihrenden atrophischen
Katarrh. Das Versagen der Verdauungsdriisen fiihrt speziell zu mangelhafter
Aufspaltung des Speisebreies, dadurch zu abnormer Géarung evtl. sogar zur Ektasie
des Magens. Andererseits kann aber auch ein Uberwiegen von fibrdsem Gewebe
in der ganzen Magenwand zu einer cirrhusartigen Schrumpfung des Magens
fithren. Es ist begreiflich, daB ein derartiger Schrumpfmagen allein schon durch
die Verminderung seiner resorbierenden Oberfliche die Resorption stark be-
eintrachtigt.

Eine besondere Stellung nimmt die Frage der Resorption bei der sog. Gastritis
ein. G. KarscH ist des 6fteren bei Gastritiskranken aufgefallen, daf die geringe

1 Vgl. VErzAR: Diesen Band, S. 5.

2 Pawrow, I. P.: Physiologische Chemie des Verdauungskanals. Erg. Physiol. (Asher-
:Spiro) 1, 246 (1902). — SokoLow : Inaug.-Dissert. St.Petersburg 1904; zitiert nach G. Karsch:
Bergmann-Staehelins Handb. d. inn. Med. 3 I (1926).

3 BickeL: Oppenheimers Handb. d. Biochem. (1924).

4 E1sENHARD: Zitiert nach G. KaTscH.

5 v. TAPPEINER: Z. Biol. 216, 497 (1880).

6 v. MErING: 2. Kongr. inn. Med. 1893, 471.
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Methylenblaumenge, die er seinem Alkoholprobetrunk beifiigte, so schnell resor-
biert wird, daf} eine stark blau gefarbte Harnportion erscheint. Beim normalen
Magen konnte man Ahnliches selten beobachten. G. KaTscH! weist dabei auf die
Befunde von ScHADE? hin, nach dessen Untersuchungen bei der Entziindung
sich in den Zellen abnorme Quellungsvorginge abspielen, die die Resorption
verhindern und unter Umstéinden abnorm gestalten. ,,Es ist ein physiko-chemi-
sches Gesetz, daB bei kolloiden Membranen die Durchlissigkeit fir diffundierende
Substanzen sehr schnell mit der Zunahme der Membranquellung ansteigt.*
G. KarscrE hebt hervor, daBl es bis jetzt exakte Feststellungen iiber die Resorp-
tionsvorginge bei Gastritis noch nicht gibt, vermutet jedoch, daf§ wohl speziell
die Resorptionsverhéltnisse bei Gastritis einmal vermehrtes Interesse gewinnen
werden.

Die Pylorusstenose fithrt in der Regel zu einer allgemeinen Dilatation des
Magens, begleitet von einer Atonie der Muskulatur und meist auch von krank-
haften Verdnderungen der Mucosa und des Mageninhaltes. Auch wenn wenig
HCI abgesondert wird und gleichzeitig gérungsfihige Stoffe dem Magen ein-
verleibt werden, kann eine abnorme Géarung des Mageninhaltes zur Dilatation
und schlielich zur Atonie fiihren (vgl. auch E. KaurmaNN®). Die bei solchen.
abnormen Géarungsvorgingen im Mageninhalt unter dem Einflu von Mikro--
organismen (Hefepilze, Spaltpilze) entstehenden Sauren (Milch-, Butter-, Essig-
sdure) werden vermutlich zum Teil resorbiert. Es bestehen heute jedoch noch
keine sicheren Untersuchungen dariiber, ob bei schwerer Pylorusstenose infolge
der sekundar veranderten Schleimhaut durch das lange Verweilen des Inhaltes
und nicht zuletzt durch die geschilderten Garungsvorginge eine gesteigerte Resorp-
tion stattfindet. ,,Man kann sich klinisch in Fillen, in denen die Stenose fast
absolut ist, bisweilen des Eindruckes nicht erwehren, daBl im Gegensatz zu nor-
malen Verhéltnissen eine, wenn auch geringfiigige Resorption in solchem Stau-
ungsmagen statthat® (G. Karscr?). Ahnliche Uberlegungen gelten auch fiir die
infolge eines Magencarcinoms sekundar verinderte Magenschleimhaut.

C. Diinndarm.

Der Diinndarm ist in seiner Ausdehnung vom Duodenum bis zum Ileum der
Ort der intensivsten Resorption im Organismus. Uber die Resorption durch den
Diinndarm unter normalen Bedingungen vgl. den Absatz von VERzAR S. 3—37
ds. Bandes. Dort finden sich ausfiihrlich die Theorien der Resorption ; dort wird die-
Bedeutung der Diffusion und Osmose, der Oberflichenspannung, der Loslichkeits-
verhaltnisse, der Membranpermeabilitit und der Quellung abgehandelt. Auch.
das Schicksal der einzelnen Nahrungsbestandteile, der Kohlehydrate, der
EiweiBkorper, der Fette so wie auch des Wassers und der Salze, des Lecithins,
der Gallensidure und des Gallenfarbstoffes, der Fermente usw. ist dort ausfithrlich
beschrieben.

Storungen der Resorption im Bereich des Diinndarmes konnen verursacht sein:

1. durch abnorme Verinderung des Diinndarminhaltes,

2. durch Storungen der Diinndarmmotilitit,

3. durch Stérungen in der Diinndarmschleimhaut.

Die Beschreibung dieser einzelnen Kapitel steht in engem Zusammenhang
mit der allgemeinen Klinik der Darmkrankheiten. Es sei auf die eingehende

1 KarscH, G.: Dieses Handbuch 3.

2 ScHADE: Physikalische Chemie der inneren Medizin. Dresden: Steinkopf 1920.
3 KavrmaxN, E.: Lehrb. d. spez. path. Anatomie. Berlin u. Leipzig 1922.

4 KarscH, G.: Zitiert auf S. 82.
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Darstellung der pathologischen Physiologie spezieller Krankheitsbilder des
Magen-Darmkanals von G.v. BERaMANN und G.Karscr (dieses Handbuch 3) hin-
gewiesen. Dort findet sich auch die einschligige Literatur. AuBerdem stehen die
folgenden Beitriige dieses Handbuches in direkter Beziehung zu diesem Kapitel:

Mark, JoseErH: Vergleichende Pathologie und Physiologie der Verdauung.
Dieses Handbuch 3 II, 1078.

WesTtpHAL, K.: Pathologie der Bewegungsvorginge des Darmes. Dieses
Handbuch 3, 483f.

RosEMANN, R. : Physikalische Eigenschaften und chemische Zusammensetzung
der Verdauungssifte unter normalen und abnorme Bedingungen. Dieses Hand-
buch 3 I, 865.

Zur Methodik des Studiums einer abnormen Resorption im Diinndarm.

Selbstverstandlich geht die klinische Untersuchung der abnormen Resorption von
analogen prinzipiellen Versuchsanordnungen aus, wie sie auch dem Studium der normalen
Darmresorption zugrunde gelegt sind. Bei der Untersuchung des gesunden und erst recht
beim Studium des kranken Darmes ist die Methodik als solche fiir die Bewertung der Er-
gebnisse ausschlaggebend. Nur mit analoger Technik gewonnene Resultate lassen sich iiber-
haupt vergleichen. Letzteres gilt ganz besonders bei der Durchfiihrung tierexperimenteller
Versuche, sei es, daB mit der Polyfistel nach LoNDON oder nach dem Prinzip der THIRY-
VEeLaschen Fistel gearbeitet wird. Beziiglich der Technik vgl. S. BOLDYREFF!.

Wie auBerordentlich verschieden die Resorption in den einzelnen Diinndarmabschnitten
sein kann und wie ganz verschieden auch die im Experiment gesetzte Schidigung der Schleim-
haut von Tier zu Tier, von Operateur zu Operateur zu veranschlagen sind, darauf hat VErRzAR
(S.12) mit Recht hingewiesen.

Die klinische Feststellung des MaBes der Resorption bestimmter Bestandteile der Nah-
rung erfolgt im Stoffwechselversuch. Vergleiche der Einfuhr einerseits und der Ausfuhr
andererseits in Faeces und Urin lassen weitgehende Schliisse sowohl auf das MaB der Ver-
dauung, als auch auf die Resorption zu. Hier setzen alle modernen chemischen und physi-
kalischen Stoffwechseluntersuchungen ein. Ausfiihrliche Zusammenstellung in BRUGSCH-
SCHITTENHELM.

1. Storungen der Diinndarmresorption durch abnorme Veriinderungen des Inhaltes.

Wenn es auch selbstverstandlich erscheint, dafl die anatomischen Verhalt-
nisse des Diinndarmes bei Pflanzenfressern und bei Fleischfressern prinzipiell
verschieden sind, so muB andererseits die Tatsache, daB der Diinndarm des
Menschen je nach der Erndhrungsweise variiert, so z. B. bei vorwiegend vege-
tarisch lebenden Bevolkerungen wie der russischen und japanischen wesentlich
linger ist, die besondere Aufmerksamkeit auf die Bedeutung des Kulturstandes
des einzelnen Volkes und seiner Ernshrungsform lenken. Diesen Gesichtspunkt
berticksichtigend, ist es nicht méglich, streng einheitlich die Pathologie des
Darmes beim Menschen zusammenzufassen. Der Darm des seit Hunderten von
Generationen streng vegetarisch lebenden Orientalen weicht in der ,Klinik der
Darmkrankheiten“ grundsitzlich vom Darm des Durchschnittseuropires ab.
An zahlreichen Beispielen konnte dies niher ausgefiihrt werden. Eine besondere
Bedeutung kommt dabei nicht nur der andersartigen Einstellung der Darm-
schleimhaut, sondern auch dem verschiedenen Charakter der obligaten Diinn-
darmbakterien zu. Vorwiegend in der englischen Literatur finden sich inter-
essante Beitriige zu diesem Problem, die beweisen, da Verdauung und Resorp-
tion und ihre Stérungen in Abhingigkeit von Kultur und Gewohnheit eines Volkes
stehen. Von dieser Annahme ausgehend, bedeutet somit ,,der Didtfehler als
Abweichung von der Norm nichts Absolutes, sondern vielmehr eine mehr oder
minder verhingnisvolle Abweichung vom gewohnten Reiztypus. Die vorausgegan-

1 BOLDYREFF, S.: Methoden der Darmchirurgie. Erg. Chir. 24, 426 (1925) (Literatur).
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gene Gewohnung verhiitet die Entstehung des Schadens, den der nicht Gewdhnte
erleidet. Der Européer erkrankt z. B. relativ hiaufig an der Spru, wenn er ge-
zwungen wird, im Innern Asiens die einférmige vegetarische Kost der Eingebore-
nen zu teilen; Riickkehr zur Fleischnahrung 148t diese mit schweren Durchfillen
und Allgemeinerscheinungen einhergehende Erkrankung wieder verschwinden.
Ganz Analoges gilt von der Einwirkung abnorm fetter Speisen, von der Einwir-
kung gréBerer Mengen von Bier und dhnlichem bei Individuen, die bis dahin
gewohnheitsmafBig solche ,,Reizmittel* vermieden haben. In weitestem Sinne
gehort schlieBlich hierher auch die Idiosynkrasie gegeniiber gewissen Nahrungs-
bestandteilen (Erdbeeren, Hummer usw.). Diese individuell wirkenden — sei
es in der Konstitution, sei es in den Lebensgewohnheiten wurzelnden — Er-
scheinungen der Resorptionsschidigung sind vielleicht an bestimmte Eigen-
schaften der Diinndarmschleimhaut gekniipft. Im folgenden wird jedoch noch
ausgefiihrt werden, daB es fiir die Beurteilung wichtig ist, daB nicht nur der
Zustand der Diinndarmschleimhaut allein, sondern auch die Funktion der Leber
(Entgiftung) eine wichtige Rolle beim Zustandekommen solcher Resorptions-
Intoxikations-Effekte spielt.

Weitere Formen von Resorptionsstérungen werden durch abnorme Verande-
rungen des Darminhaltes hervorgerufen; sie sind meist eine Folge insuffizienter
Fermenttatigkeit. (Vgl. die Artikel von J. Marex, G. KarscH, KaLk: Dieses
Handbuch 3 HI, 1045 f.) Ferner ist die Darmresorption selbstverstindlich
auch vom Zustand abhingig, in dem die Nahrung dargeboten wird. Optimale
Zubereitung gewdhrleistet bei Gesunden optimalen Ausnutzungsgrad. Unter
letzterem versteht man das Verhaltnis der Nahrwerte des Genossenen (Stickstoff-
substanz, Kohlehydrate, Fette, Minerale, Calorien) zu den entsprechenden Be-
standteilen des zugehoérigen Kotes. Von RUBNER und seinen Mitarbeitern wurden
die Versuchspersonen 3—4 Tage lang ausschlielich mit den zu untersuchenden
Nahrungsmittel gefiittert, wobei aus den Analysen des Kotes und der Kost
der Verlust berechnet wurde. (Vgl. die Tabellen von J. Konie¢, H. ScHALL
und A. HeisLer, RUBNER und KNi1pPING.) Diese Untersuchungen zeigten,
daBl an und fiir sich verdauliches Material von unverdaulichem eingehiillt
sein kann und so vor der Einwirkung verdauender Fermente bewahrt bleibt
und infolgedessen nicht resorbiert wird. (Vgl. Tabelle in ScemipT und
v. NoorpENL.)

Wahrend unter normalen Verhiltnissen EiweifSkérper, Fette und Kohlehydrate
durch die Téatigkeit der Magen-Darmfermente aufgespalten und praktisch so
gut wie vollstandig resorbiert werden, finden sich vor allem bei Stérungen der
Fermentbildung bei der Kotanalyse unausgenutzte, nicht verdaute und infolge-
dessen nicht resorbierte Teilstiicke der Nahrung. Der Darm liefert dann nicht
nur den sog. Eigenkot (Darmsekrete, Darmbakterien usw.), sondern enthilt
mehr oder minder groe Mengen von Eiweil resp. Fett oder Stirke.

Von besonderem klinischen Interesse sind die Storungen der Fettresorption
bei Gallen- sowie bei Bauchspeichelabschlufl (s. VERZAR in diesem Band, S. 60
und 8. 63). Im Falle des Bauchspeichelabschlusses leidet gleichzeitig die Fleisch-
und EiweiBresorption, vor allen auch die Kernverdauung (Nachweis der Pankreas-
resorptionsstorung nach Ap. ScaMIDT). Stérung der Resorption durch Gallen-
abschluB (Tkterus) beeintrichtigt in der Regel nicht die Resorption von Eiweil
und Kohlehydraten (FrieDRICE v. MULLER?).

1 ScemipT u. v. NoOoRDEN: Klinik der Darmkrankheiten, S. 176. Miinchen u. Wies-
baden 1921.

% Ausfiibrliche Literatur siehe A.SCHEUNERT: Oppenheims Handb. d. Biochemie
5, 1721. Jena 1925.
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Bemerkenswert sind gewisse Fille isolierter Stérung der Fettresorption,
die teilweise mit Anamie einhergehen. So beschrieb BrumcarT! 3 Fille mangel-
hafter Fettresorption, 2 davon mit todlichem Ausgang. Es bestand bei ihnen
hochgradige Schwiche, Abmagerung und Diarrhée, bei den 2 letalen Fillen
Acidosis und Tetanie, ferner Anaciditat. Die Zahl der roten Blutkdrperchen
betrug 2—31/, Millionen im Kubikmillimeter. Farbeindex bei 1. Die patho-
logisch-anatomische Untersuchung ergab eine Schidigung des Darmtraktus
und der mesenterialen Lymphknoten.

Eine besondere Form der Resorptionsstérung beschreibt Ap. ScHMIDT
im Unvermogen des Darmes, gerduchertes Bindegewebe zu verdauen, wenn es
nicht vorher der Pepsin- und HCl-Verdauung unterzogen war. Auch das die
Muskelfasern verkettende Bindegewebe wird hierdurch betroffen. Die ,,Kreator-
rhexis* (J. STRASBURGER?) kann nur dann erfolgen, wenn eine ,,Desmolyse‘
vorausgegangen ist. Auch auf die Betatigung der Pepsin-HCl-Verdauung fiir
die Losung des Brotklebers (,,Atorrhexis® [J. STRASBURGER]) sei hier hin-
gewiesen. Sowohl das nichtverdaute Bindegewebe wie auch die nichtverdaute
Klebersubstanz (,,Zwischenlamelle‘“) verhindern an und fiir sich leichtverdauliche
Nahrungsbestandteile am Verdautwerden (EiweiBkorper, Kohlehydrate). Im
unteren Darmteil wirken unter Umstinden diese verschleppten Nahrungsreste
als Fremdkoérper und werden oft das Substrat abnormer Gérungsvorginge.
Nachweis von viel Bindegewebe resp. viel Stidrke und pflanzlichem Eiweil3
im Kot verraten das Versagen der abbauenden Krifte des Darmes, die die ein-
hiillende Zellwand und die Faserteile zerstoren.

Wie ein abnormer Saponingehalt, der iibrigens u. U. einmal durch den iiberreichlichen
GenuB von griinen Gemiisen und Salaten bedingt sein kann, resorptionssteigernd wirkt,
haben BERGER, TROPPER und RiscHER? an der Kalkresorption zeigen konnen‘. Eine &hn-
liche resorptionssteigernde Wirkung des Saponins wurde iibrigens auch fiir das Insulin nach-
gewiesen (LascH und BRUGELS).

In umgekehrter Weise kann die Verringerung des Calciumgehaltes des Darminhaltes
zur Steigerung sekretorischer und motorischer Erregungen fiihren, und die hierdurch bedingte
Beschleunigung der Peristaltik kann eine Herabsetzung der Resorption bedingen. WALLACE

und CusENY® haben die kalkfdllende Eigenschaft der salinischen Laxantien als eines der
kausalen Momente ihrer Wirkung hingestellt.

2. Storung der Diinndarmresorption durch Motilitiitsiinderung.

Ein zu rascher Transport des Darminhaltes fiihrt meistens zu mangelhafter
AufschlieBung und somit zu Stérungen der Resorption. Die klinische Erfahrung
158t jedoch nicht das absolute Tempo der Darmbewegung allein, sondern daneben
vor allem noch den Zustand der resorbierenden Darmschleimhautoberfliche
als ausschlagend erscheinen. Diarrhoe mit stark entziindeter Diinndarmschleim-
haut (Enteritis) geht mit stirkeren Stérungen der Resorption einher als einfache
Durchfille ohne pathologisch-anatomische Verinderungen der Darmwand,

1 BrumcAarT, H. L.: Trois cas fatals d’absorption défectueuse de graisse chez des adultes.
Amaigrissement, anémie et, dans deux cas, acidose et tétanie. Arch. int. Med. 32, 113 (1923)
— Ref. Arch. Mal. Papp. Dig. et Nutr. 14, 274 (1924).

2 STRASBURGER, J.: Die einzelnen Erkrankungen des Darmes. Bergmann-Staehelins
Handb. d. inn. Med. 31, 323ff. (1926).

3 BERGER, W., R. TrorPER u. F. RiscHER: Klinische Versuche iiber die Férderung
der Darmresorption durch Saponine bei Kalksalzen. Klin. Wschr. 5, Nr 51, 2394 (1926).

4 Literatur hieriiber siche KorrLER: Die Saponine. Berlin: Julius Springer 1927.

5 LascH, Fr.: Resorptionsversuche am isolierten, iiberlebenden Darm. I. Mitt.: Me-
thodik. Biochem. Z. 169, 292 (1926). — Lasch, Fr. u. SieeMunp BrUGEL: II. Mitt.: Der
EinfluB von Saponin auf die Resorption von Calcium. Ebenda 169, 301 (1926) — III. Mitt.:
Der EinfluB von Saponin auf die Resorption von Zuckerlésungen. Ebenda 172, 422 (1926).

6 WaLLAceE u. CusaNY: Pfliigers Arch. 70, 202 (1899); zitiert nach MEYER-GOTTLIEB:
Experimentelle Pharmakologie, S. 244. Berlin-Wien 1925. Daselbst weitere Literatur.
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seien diese Durchfille nun kiinstlich durch Abfiihrmittel oder auch krankhaft
bedingt. Daf in der Tat unter Umstédnden die gesteigerte Peristaltik nach Ab-
fihrmitteln zu Verschlechterung der Resorption fithren kann, zeigten neuere
Untersuchungen von VALERI'.

H. Savomon und G. Warrace? fanden hingegen bei schwerer Form von
Enterocolitis mit typhosen Diarrhéen weder pathologisch vermehrte Kohle-
hydratmengen, noch in Ather lésliche Substanzen resp. Stickstoff oder Salze
im Kot vor. ,Mit ihrer ungeheueren Resorptionsfliche gleicht also die Darm-
wand die Nachteile aus, die ihr aus der Erkrankung erwachsen® (v. NOORDEN).

In diese Gruppe der Resorptionsstérungen gehéren weiterhin jene, die nach
operativer Entfernung von mehr oder minder groBen Teilen des Diinndarmes
auftreten (mehr als 1/, oder gar 2/, der Lange). O. Zuscr?, G. AXHAUSEN?,
V. LieBLEIN®, J. SovEsiMA® beobachteten in solchen Fillen vermehrtes Auf-
treten von Stickstoff und dtherléslichen Substanzen im Kot. Hier wirken gleich-
zeitig resorptionshemmend die Herabsetzung der Verweildauer der Nahrung
im Fermentgemisch und die Reduktion der resorbierenden Schleimhautober-
fliche. Vgl. auch die tierexperimentellen Arbeiten von LONDON sowie von
WILDEGANS’.

3. Resorptionsstorungen durch krankhafte Veriinderungen der
Diinndarmschleimhaut.

Die verschiedensten Ursachen konnen unter pathologischen Verhéltnissen
zu einer krankhaften Veridnderung der resorbierenden Oberfliche fithren. Es
finden sich die mannigfachsten Uberginge von der einfachsten Entziindung
(Reizung) der Magen-Darmschleimhaut (Gastritis, Enteritis) bis zur hoch-
gradigen parenchymatosen Degeneration der Darmschleimhaut (Darmamyloid
und Tabes mesaraica). Dabei kann die Schédigung der intestinalen Wand der
Folgezustand einer allgemeinen Zirkulationsstérung sein, die wiederum besonders
hochgradig im Pfortadergebiet ausgesprochen sein kann.

Die passive Hyperimie (Stauung) der Darmschleimhaut, die durch eine mehr
oder minder starke blauviolette, braunrote bis schwarzgraue Verfirbung charak-
terisiert ist, ist entweder die Folge einer im Pfortaderkreislauf begrenzten Stauung
(Leberkrankheiten) oder aber Begleiterscheinung einer allgemeinen Kreislaufs-
insuffizienz. Die Verschlechterung der Resorption kennzeichnet sich bei diesen
Kranken im Widerwillen gegen Nahrungsaufnahme, der sich bis zum Brechreiz
steigern kann. Dabei betrifft die Resorptionsstérung nicht nur die aufgenommene
Nahrung, sondern auch die jeweils verabreichten Medikamente; vor allem er-
weist sich dadurch auch die Digitalisdroge per os genommen in solchen Fallen
oft als unwirksam. Erst die parenterale resp. rectale Verabreichung der Digitalis-
droge (EricH MEYER u. a.) kann dann zum Ziele fiihren.

Die nach schweren Infektionen auftretenden entziindlichen resp. geschwiiri-
gen Verinderungen im Bereich der Diinndarmschleimhaut (Dysenterie, Typhus,
Tuberkulose, follikulire und katarrhalische Geschwiire) beeintrichtigen des
weiteren die Resorption. Da die klinische Behandlung solcher Kranken an und

1 Vavrgri, G. B.: Arch. ital. de Biol. 52, 102.

2 Savomon, H. u. G. WaLLace: Med. Klin. 1902, Nr 16.

3 ZuscH, O.: Verein d. Arzte zu Danzig. Ref. Dtsch. med. Wschr. 1909, Nr 16.

4 AXHAUSEN, G.: Mitt. Grenzgeb. Med. u. Chir. 21, 55 (1909).

5 LieBLEIN, B.: Mitt. Grenzgeb. Med. u. Chir. 23, 1 (1911).

¢ SoyEsmMa, J.: Dtsch. Z. Chir. 112, 425 (1911) — Experimentelle Physiologie und
Pathologie der Verdauung. Berlin-Wien 1925.

7 WiLDEGANS: Stoffwechselstérung nach groBen Diinndarmerektionen. Dtsch. med.
Wschr. 1925, Nr 38, 1558. (Lit.!).
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fiir sich darauf hinzielt, nur eine leichtbekémmliche Diit zu verabreichen, ent-
steht bei ihnen aus der Resorptionsstérung an sich mindestens kein eigentlicher
Schaden. Dagegen bedeutet die Nahrungsverweigerung des fiebernden Kranken
als solche unter Umstinden eine groBe Gefahr. Dies gilt natiirlich auch von
den schweren Darmveridnderungen, wie sie bei hé#morrhagischer Diathese, bei
Leukémie, bei Hamophilie und bei Skorbut, ferner aber auch bei hochgradigen
Verbrennungen sowie bei verschiedenen Vergiftungen (Arsen, Phosphor, Schwefel-
sdure und Quecksilber) auftreten.

Besonders zu beachten sind die Falle mit katarrhalischer Darmentziindung,
die sich oberhalb einer Darmstenose entwickelt hat. Stagnierter Darminhalt
fiihrt sehr leicht zu abnormen Zersetzungen, wodurch toxisch reizende Substanzen
entstehen. Gleichzeitig besteht die Gefahr der Resorption von toxischen Pro-
dukten der Bakterien, welche sich in solchen Gebieten ungehemmt vermehren.
Ebenso konnen auch Darmparasiten durch Absonderung von giftigen Substanzen
Entziindungen der Darmschleimhaut erregen und durch die Resorption der be-
treffenden Gifte Schaden stiften. Analoges gilt natiirlich auch von den Stoff-
wechselprodukten der fiir die Pathologie der infektiésen Darmerkrankungen in
Betracht kommenden Infektionserreger, wie bei der Fleischvergiftung, bei der
Infektion mit Paratyphus B, mit B. Botulinus, wie auch mit den Erregern der
Ruhr, des Typhus und der Cholera. Selbstverstindlich wird bei allen diesen
Infektionskrankheiten die Resorption auch durch das rasche Tempo der Passage,
durch die meist bestehenden Diarrhéen, bestimmt (s. oben). Es ist im Einzel-
falle bei gehéuften diarrhoischen Stiihlen nicht leicht zu unterscheiden, inwieweit
die Schadigung der Schleimhaut oder die Beschleunigung der Darmpassage
die Resorption gestért haben. Dies gilt besonders auch fiir die Darmtuberkulose.
Eindeutiger liegt die Beurteilung dieser Frage bei jenen schweren Darmerkran-
kungen, die mit einer Atrophie und Degeneration des Darmes einhergehen.
Der Begriff dieser Atrophie hat in den letzten Jahren wichtige Wandlungen er-
fahren. NorHNAGEL fand noch bei 80% aller Leichen Atrophien des Darmes,
bis kiirzlich GERLACH! auf die Bedeutung der postmortalen Darmbléhung fiir
die Verdiinnung der Darmwand hinwies. Solche Atrophien des Darmes wurden
vor allem auch bei Kranken mit perniziéser Anémie festgestellt. Auch FABER
und Broce? wiesen darauf hin, daBl erst durch postmortale Veranderungen solche
Trugbilder hervorgerufen werden. WALLGREN® beschrieb demgegeniiber vor
kurzem, daB sich zwar nicht eine eigentliche Darmatrophie, aber doch eine
Hypoplasie der Darmschleimhaut bei der perniziésen Andmie — intra vitam ent-
standen — findet. Das Beispiel der perniziosen Andmie zeigt ibrigens, da}, un-
abhéngig von einer abnormen Bakterienbesiedelung des Magens und Diinn-
darmes und sicher nachweisbaren Veranderungen in der Magen-Darmschleim-
haut, schwere Resorptionsstérungen, die zu einer Beeintrichtigung des All-
gemeinzustandes der Kranken fiihren, nicht vorhanden zu sein brauchen. Im
allgemeinen weisen perniziés Animische bei der Sektion reichlich entwickeltes
Fettpolster auf. DaB allerdings die Resorption abnormer Bakterienprodukte,
gleichgiiltig, ob es sich um Endotoxine oder um giftige Substanzen (Amine) —
durch die Tatigkeit der Bakterien aus dem Nahrungseiweill gebildet — handelt,
pathogenetische Bedeutung gewinnen kann, geht aus den Untersuchungen von
K~xup FABER, SEYDERHELM? u. a. hervor.

1 GerracH: Dtsch. Arch. klin. Med. 5%, 83 (1896).

2 FABER u. Brocu: Z. klin. Med. 40, 98 (1900).

3 WALLGREN, J.: Uber die Verinderungen des Verdauungskanals bei der pernizidsen
Aniémie. (Pathologisch-histologische Studien.) Jena: Gustav Fischer 1923 (Lit.).

4 SeypERHELM: Die Pathogenese der pernizitsen Andmie. Erg. inn. Med. 21 (1921)
(Literatur).
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Die amyloide Degeneration, meist allerdings mit Amyloid anderer Organe
(Milz, Leber usw.) kombiniert, fithrt zu besonders schweren Beeintrichtigungen
der Darmresorption. FR. MULLER fand in einem solchen Fall 33—37% TFett-
verlust und ca. 12% N-Verlust!.

Das Problem, welche Bedeutung eine abnorme Bakterienbesiedelung des
Diinndarmes fiir die Entstehung der sog. ,,infestinalen Autointoxikation* ein-
nimmt, ist seit langem umstritten. Wenn auch dieser Fragekomplex von E. Ma-
GNUS-ALSLEBEN in diesem Handbuch 31K, 1037 abgehandelt ist, sollen doch hier
anschliefend unter Benutzung neuerer Literatur weitere Erginzungen gemacht
werden.

Uber Darmintoxikation.

Im Jahre 1887 trat der Pariser Kliniker BoucHARD? zum ersten Male mit
seinen bertthmt gewordenen 25 Vorlesungen ,,Lecons sur les auto-intoxications
dans les maladies‘‘ vor die Offentlichkeit. SENATOR? hat BoucHARD dann spiter
die Prioritat streltlg gemacht, ALBU* wies jedoch nach, daB schon 1864 Brrz5,
ein Landarzt, in der von ihm begriindeten Zeitschrift ,,Memorabilien‘‘ die In-
toxikation des Intestinaltraktus an zahlreichen Beispielen zum ersten Male als
Krankheit sui generis beschrieben hat. Auch MeTscENTKOFF und COMBES® setzten
sich fiir die Lehre der ,,intestinalen Autointoxikation® ein; sie vermochten jedoch
nur wenige Anhiéinger fiir diese Theorie unter den ersten Forschern und Arzten
zu gewinnen. Und auch als vor 30 Jahren Fr. MULLER und BRIEGER’ auf dem
Wiesbadener Kongref3 ihre Referate iiber dieses Thema hielten, war der Grund-
ton mehr oder minder eine Absage, weniger auf Grund von Gegenbeweisen als
vielmehr auf Grund des Mangels an einer exakten Methodik, die es gestattet
hitte, dieses Problem in einwandfreier Weise zu kliren.

Von BoucHARD und CHARRIN wurde die intestinale Autoinfektion von der
»intestinalen Autoinfoxikation’ nicht streng abgetrennt. Erst SExaTor, FR. M{L-
LER, ALBU forderten eine solche Trennung. Daf es iiberhaupt eine ,,intestinale
Autointoxikation gibt, wurde damals durch den Nachweis von verschiedenen
Giftstoffen im Urin begriindet. Der normale Urin enthéalt kein Gift; das wissen
wir aus den Untersuchungen von BRIEGER, der Meerschweinchen das ca. 15fache
ihres Korpergewichtes von frischem menschlichen Urin injizierte, ohne daB
irgendwelche Intoxikation auftrat. Demgegeniiber weist bei verschiedenen
Krankheitszustinden das Auftreten von Stoffen im Urin, die sonst nur bei der
Eriweiffadulnis gebildet werden, auf eine wrsichliche Bedeutung intestinaler
Zersetzungsvorginge hin. EiweiBkorper der Nahrung kénnen durch die Tétig-
keit proteolytischer und peptolytischer Darmkeime zu toxischen Produkten
abgebaut werden. Schon bei reichlicher Eiweilkost werden solche Abbaustoffe
des Eiweilles, wie Phenol, Indol, Skatol, aromatische Oxysiuren u. a., in reich-
lichem MaBe resorbiert und gehen, nachdem sie zum Teil in der Leber entgiftet
sind, und zwar durch Paarung mit Glucuronsiure oder Schwefelsiure, in den
Urin iiber. Besonderes Interesse erweckte die Beobachtung des Auftretens

0 1 Vgl. auch WEINTRAUD: Heilkunde 3, 67 (1898). — MULLER, Fr.: Z. klin. Med. 12,
101 (1897).

2 BoucHARD: Legons sur les auto-intoxications dans les maladies. Paris: Savy 1887.

3 SENaTOR: Berl. klin. Wschr. 1884, Nr 24 — Z. klin. Med. 1884.

4 ALBu, A.: Uber die Autointoxikationen des Intestinaltraktus. Berlin: Hirsch-
wald 1895.

® Berz: Memorabilien 1864, 140. — BriecEr: Ebenda.

¢ ComsE, A.: Die intestinale Autointoxikation und ihre Behandlung. Ubersetzt von
C. WEGELE. Stuttgart: Ferd. Enke 1909.

7 MULLER, Fr.: Verh. Kongr. inn. Med. 1898. — Brikcer: Ebenda.
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von proteinogenen Aminen, meist Diaminen, im Urin. Vor allem bedeutungsvoll
wurde das Tetra- und Pentamethylendiamin, d. h. das Putrescin und das Cadave-
rin (Briecer). Die Giftigkeit dieser aromatischen Eiweifabkommlinge® ist be-
kannt. Dasselbe gilt nicht in gleichem Mafle von den bei der abnormen Kohle-
hydratgdrung auftretenden Produkten, d. h. wenn es sich um Milchséure-, Butter-
siure- oder Hefegirung handelt. Ebensowenig liegen heute Beobachtungen dafiir
vor, dafl der Schwefelwasserstoff, der von HopPPE-SEYLER, KUHNE u. a. als patho-
logisches Produkt angesehen wurde, zu direkten Schidigungen fiihrt (ERBENZ,
Hismans van DEN BergE?). Es gibt allerdings ein familidres Auftreten einer
enterogenen Cyanose, die durch abnorme bakterielle Gérung im Darm hervor-
gerufen wird, wobei eine Schwefelverbindung des Hémoglobins entsteht. Diese
Cyanose ist aber nur eine scheinbare, da trotz intensivster Blaufarbung Stérungen
von seiten der Atmung oder des Herzens nicht auftreten.

Alle moglichen und unméglichen Symptome wurden anfangs auf eine ,,in-
testinale Autointoxikation‘ bezogen: Die historische Betrachtung zeigt, wie
wenig sich aus dem spekulativen Wirrwarr vergangener Zeiten als begriindete
Tatsache absondern laf3t.

Entwicklungsgeschichtlich interessant ist es, wie die Lehre BoUCHARDs
von der ,,intestinalen Autointoxikation‘ sofort eine Bewegung ins Leben rief,
die das Auffinden spezifischer Darmgifte in analoger Weise zum Ziele hatte,
wie man andererseits danach trachtete, einer Vielheit von Infektionskrankheiten
eine Vielheit von Infektionserregern entgegenzustellen. So wollte z. B. GRIFFITHS?
im Urin bei Pleuritikern ein Pleuricin, bei Ekzem ein Ekzemin, bei Carcinom ein
Carcinin, bei Scharlach, Influenza und bei Epileptikern je eine giftige fieber-
erregende Base nachgewiesen haben. Diese iiberspannten Vorstellungen wurden
natiirlich nicht Allgemeingut der Arzte, und es setzte schon sehr bald eine Gegen-
stromung ein, die bestrebt war, die Spreu vom Weizen zu sondern. Besonderes
Interesse verdient in diesem Sinne die zu Anfang des Jahrhunderts erschienene
Monographie des Westschweizers ComBES, die in einer ausgezeichneten Uber-
setzung des San.-Rats WEGELE aus Bad Konigsborn vorliegt. CoMBE unter-
schied bei der ,,intestinalen Autointoxikation‘* eine larvierte Form ohne Magen-
Darmstérungen und eine gastro-intestinale Form, bei der hiufige Verdauungs-
storungen, wie Obstipation, Durchfall, Erbrechen usw., im Vordergrund stehen.

Fiir CoMBE war es angeblich ein leichtes, je nach Bevorzugung der Kohle-
hydrate oder andererseits der Eiweillkérper, die Bakterienflora des Stuhles von
Grund auf zu &dndern; dieses erscheint allerdings nicht verwunderlich, wenn wir
lesen, daf3 er seine Erfahrungen im wesentlichen am Stuhl des Séuglings und des
Kindes gewann.

Im Laufe der letzten 20 Jahre erschienen dann weitere Arbeiten, Welche
Storungen in einem speziellen Organgebiet auf , intestinale Autointoxikation‘
zuriickzufithren suchten, so im Bereich des Herzens: Kardialgie, Tachykardie,
Bradykardie, Angina pectoris, Arrhythmie; von seiten der Lunge: dyspeptisches
Asthma (HENocHS, SILBERMANN? u. a.); von seiten des Nervensystems: Kopf-
schmerzen, Abnahme des Gedichtnisses, auch echte Migréneanfille, bei Kindern
pseudoepileptische Zustinde, Anfille von Petit mal, ferner wurde das Auftreten

1 ALEXANDER ELLINGER hat 1907 in einer ausgezeichneten Monographie die Chemie
der Eiweififaulnis abgehandelt [Erg. Physiol. (Asher-Spiro) 6, 29 (1907)].

2 ErBEN: Die Vergiftungen. Wien 1911.

3 HisMANS VAN DEN BERGH: Dtsch. Arch. klin. Med. 83, 86 (1905).

4 GrrrriTHS: C. r. Acad. Sci. 113, 656; 114, 496, 1382; 115, 185, 667; 116, 1205; 117, 744.

5 CoMBE: Zitiert auf S.91.

¢ HexocH: Lehrb. d. Kinderkrankheiten, 5. Aufl. Berlin 1890.

7 SILBERMANN: Berl. klin. Wschr. 1882, Nr 23.
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einer intestinalen Psychose, einer gastrischen Hypochondrie angenommen.
C. v. NoorDEN! beschrieb 1913 das Bild einer enterogenen toxischen Polyneuritis,
hervorgerufen durch DiinndarmeiweiBfaulnis, welche durch entsprechende
diatetische Behandlung gebessert worden sei.

Als besonders charakteristisch wurde ferner eine mit Depression einhergehende
Léhmung des Willens beschrieben. In diesem Sinne bekannt ist das Beispiel
eines Amerikaners, der nach Paris zwecks einer Konsultation kam und 5 Tage
lang in seinem Zimmer auf einem Koffer in vollstindigem Reisekostiim sitzen
blieb, ohne zum Entschlul zu kommen. Man brachte ihn in ein Krankenhaus,
wo sich sein Zustand zunéchst verschlimmerte, dann aber nach Behandlung
seines Magenleidens eine Besserung auftrat. Weitere Beobachtungen dieser
Art teilte WAGNER V. JAUREGG? mit, der gewisse psychiatrische Erkrankungen,
vor allem Zwangsvorstellungen, auf ,,intesinale Autointoxikation‘‘ zuriickzufiihren
geneigt ist.

Die Untersuchungen der letzten 10 Jahre haben jedoch gezeigt, daB von alle-
dem, was CoMBE und seine Schiiler als ,,intestinale Autointoxikation‘ bezeichnet
haben, nicht viel iibriggeblieben ist; diese Diagnose hat mit Recht ihre Bedeutung
eingebiilt. Dagegen ist der Begriff der darmbakteriogenen Intoxikation fiir
die Pathogenese von zwei grundverschiedenen Krankheiten bedeutungsvoll
geworden, namlich fiir die Nephritis und die perniziése Anémie.

Nach VormarDp® und seinen Schiilern (HiLsk?, BECHER® u. a.) fiihrt die
schwere Nierenerkrankung neben der Ansammlung von Stoffwechselschlacken
auch zu einer Retention von Darmfiulnisprodukten, so daB demnach der ur-
dmische Symptomenkomplex wahrscheinlich zum grofien Teil durch retinierte,
intestinal entstandene Fiulnisprodukte hervorgerufen wird.

Wenn hier im beschrankten Rahmen nicht auf die Pathogenese der perni-
zibsen Anamie naher eingegangen werden soll, so mufl immerhin darauf hin-
gewiesen werden, daf} sich in den letzten Jahren durch weiteres Studium dieser
Krankheit wichtige neue Vorstellungen von der Physiologie und Pathologie des
Darmes gewinnen lieBen.

Nachdem ich bei einigen Fillen von perniziéser Animie, bei denen im
untersten Ende des Diinndarmes eine Fistel angelegt worden war, zum ersten
Male habe zeigen kénnen, daB sich bei den perniziés Andmischen eine hochgradige
Eiweifaulnis im Diinndarm abspielt, da8 der Diinndarm bakteriologisch zum
Dickdarm geworden ist, setzten von allen Seiten weitere Darmuntersuchungen
ein. Sie kamen alle dibereinstimmend zu dem Resultat der Feststellung, daB sich
bei der perniziésen Andmie im ganzen Verlauf des Diinndarmes so viele Keime
finden, wie sonst bei keiner anderen Krankheit (Literatur bei vaN DER REISS).
Man hatte sich mit Recht die Vorstellung gebildet, dall das Auftreten von Dick-
darmkeimen, insbesondere von B. coli, im Diinndarm nicht unmittelbar zu einer
Gefahrdung des Organismus zu fithren braucht, denn man findet ja solche Keime
auch bei allen moglichen Formen von akuter Enteritis, bei EiweiBfaulnisdyspepsie,
bei katarrhalischem Ikterus usw. So kann man in der Tat geneigt sein, die Un-

1 v. NoorpEN, C.: Berl. klin. Wschr. 1913, Nr 2.

2 WAGNER v. JAUREGG: Wien. klin. Wschr. 1896, 165.

3 VoLHARD: Ausfiihrliche Literatur bei BECHER.

4 HULsSE: Zitiert nach BECHER.

5 BECHER: Verh. dtsch. Ges. inn. Med. Wiesbaden 1925 u. 1926 — Klin. Wschr. 4,
Nr 19 (1925); 5, Nr 4 u. 30 (1926) — Miinch. med. Wschr. 1925, Nr 40, 1676, 1677; Nr 47,
2009; 1926, Nr 38, 1561, 1562; 192%, Nr 36, 1542; 1928, Nr 11, 465 — Zbl. inn. Med. 1925,
Nr 16 u. 37; 1926, Nr 15 — SevpeErEELM: Bad Mergentheimer Fortbildungskursus 1928.

¢ vax DER RErs: Erg. inn. Med. 27, 77 (1925) (Literatur). Abderhaldens Handb. d.
biol. Arbeitsmethoden Abt. IV, Teil 6/1, H. 3 (1920) (Darmpatronen-Technik).
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menge von Dickdarmkeimen im Diinndarm bei der perniziosen Anidmie als
sekunddre harmlose Begleiterscheinung aufzufassen. Daran &ndert zunichst
auch nichts die von WIcHELS! und mir gemachte Beobachtung, dal auch der
Magensaft der perniziés Andmischen in 100% der Fialle B. coli (Ziichtung) auf-
weist, so daBl wir uns berechtigt glaubten, die Diagnose pernizigse Andmie nur
dann mit Sicherheit zu stellen, wenn die Ziichtung von Colibacillen aus dem
Magensaft gelang.

Es erhebt sich nun aber hier die Frage: Wie kommt es iiberhaupt zu einer
solchen hemmungslosen Invasion von Dickdarmkeimen in den Diinndarm?
DaB der Diinndarm normalerweise so keimarm ist im Gegensatz zum Dickdarm,
dessen Inhalt neben Nahrungsresten fast ausschlieBlich aus Bakterien besteht,
war ja von jeher ein Problem fiir sich. Wie kommt es, dafl die Flora von Aerobiern
und Anaerobiern des Dickdarmes, die durch keine sichtbare Grenze vom Diinn-
darm getrennt ist, allein auf das Kolon beschrankt bleibt? Beziiglich der letz-
teren Frage sind die Untersuchungen von GANTER und VAN DER REIS? weg-
bahnend gewesen; sie fanden, daB Diinndarmsaft Bakterien, die in ihn hinein-
geimpft worden waren, in verhdltnism#Big kurzer Zeit abtotet. BoGENDORFER?
versuchte die Substanzen, welche die Bakterien abtoten, aus der Diinndarm-
schleimhaut zu extrahieren. Es gelang ihm angeblich, die von ihm sog. ,,Bak-
teriostanine’ aufzufinden, alkohollésliche, lipoiddhnliche Substanzen, die nach
seiner Ansicht von der Diinndarmschleimhaut abgesondert werden und die
Keimarmut des Diinndarminhaltes bedingen. In Gemeinschaft mit RapgeL!
habe ich mich auch bemiiht, diese ,,Bakteriostanine‘‘ aufzufinden. Wir bekamen
niemals bei unseren Untersuchungen irgendwelche Unterschiede mit oder ohne
Zusatz von Extrakt von Diinndarmschleimhaut, und doch mufl man die Existenz
derartig vorgebildeter Substanzen in der Diinndarmschleimhaut vermuten.
Einen wesentlichen Fortschritt in der Beurteilung der oben zuerst angefiihrten
Frage brachte die Feststellung von BoGENDORFER und VAN DER REI1s® und
LowenBERGS, dal der Diinndarmsaft bei der perniziosen Anamie keine Spur
etner bactericiden Fihigkeit aufweist. LOoweNBERG fand, dafl der gewdhnliche
anacide Magensaft und der von Achylia gastrica nicht perniziés An&mischer
bactericide Substanzen enthalt, daB hingegen der achylische Magensaft von
Kranken mit perniziéser Angmie diese Eigenschaft vermissen la3t. Curr MEYER
und LOWENBERG? haben vor kurzem in sehr interessanten Untersuchungen
zeigen konnen, daB diese bactericiden Substanzen nichts mit den ,,Bakterio-
staninen von BOGENDORFER zu tun haben. Auch sie konnten wie wir keine
,,Bakteriostanine‘‘ durch Extraktion der Diinndarmschleimhaut nachweisen.
Sie fanden, dafl die von ihnen nun sog. ,,Bactericidine* nicht Eiweilnatur haben,
daB sie nicht diffundieren, dagegen BEcrrOLDsche Filter passieren; auch sind
sie im Gegensatz zu den ,,Bakteriostaninen‘ von BOGENDORFER alkoholunldslich.

Diese Betrachtungen fithren uns in Neuland der pathologischen Physiologie
des Darmes, und hier ergeben sich zahlreiche neue Gesichtspunkte, die fiir die
Frage der intestinalen Autointoxikation von prinzipieller Bedeutung sind. Es
sind zweifellos theoretisch Uberginge gegeben von der relativ harmlosen Ver-
mehrung der im Diinndarm vereinzelt vorkommenden Dickdarmbakterien, die

1 WicHELS: Z. klin. Med. 100, 535 (1924).

2 GANTER u. VAN DER REIS: Dtsch. med. Wschr. 1920, 236.

3 BOGENDORFER: Z. exper. Med. 41, 63 (1924).

¢ RADEL: Z. exper. Med. 43, H. 6 (1926).

5 vaAN DER REIs: Zitiert auf S. 93.

¢ LOWENBERG: Arch. Verdgskrkh. 3%, 274 (1926) — Klin. Wschr. 1926, Nr 13, 548;
Nr. 40, 1868 — Dtsch. med. Wschr. 1926, Nr42, 1767 — Z. Hyg. 108, 1 (1927).

? MEYER, CURT u. LOWENBERG: Klin. Wschr. ¥, Nr 21, 984 (1928).
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entweder zu Eiweilfaulnis oder zu Kohlehydratgirung fithren, bis zum unauf-
haltsamen Vorriicken der Dickdarmflora, immer weiter hinauf bis zum Magen.
In ersterem Falle handelt es sich um abnorme Bakierienvermehrung, die dadurch
zustande kommt, daB der Diinndarmsnhalt einen besonders giinstigen Nahrboden
bietet (Fermentmangel, J. STRASSBURGER). In prinzipiellem Gegensatz hierzu
steht jene Invasion, die nicht etwa aus einem Diétfehler und nicht aus Mangel
an Darmfermenten entsteht, sondern aus dem Schwinden der bactericiden Funk-
tion der Diinndarmschleimhaut. Es leuchtet ein, daB letzteres eine viel schwer-
wiegendere Erkrankung darstellt und daB das Hinfélligwerden der Abwehrkraft
der Diinndarmschleimhaut diese selbst zum hilflosen Nahrboden der ascendieren-
den Dickdarmflora werden laBt. Wenn man die beiden eben beschriebenen, ab-
solut verschiedenen Vorgéinge streng unterscheidet, wird verstéandlich, daBl es
in dem einen Falle moglich ist, durch Diitetik resp. Fermenttherapie die Ver-
mehrung der Bakterien und ihre Folgen zu beseitigen: Schulbeispiele sind die
EiweiBfaulnis einerseits und die Kohlehydratgirung andererseits, in gleichem
Sinne auch die meisten Erndhrungsstérungen des Sduglings und des Kindes.
Ganz im Gegensatz hierzu laBt sich im anderen Falle die Bakterieninvasion in
den Diinndarm, wie z. B. bei der perniziosen Anémie, durch irgendwelche didte-
tische MaBnahmen in keiner Weise beeinflussen. Es ist nicht méglich, mit Kefir,
mit vegetabilischer Kost oder mit sog. Darmdesinfizenzien auch nur im geringsten
der Uberwucherung des Diinndarmes und des Magens mit Darmflora Halt zu
gebieten. i
Uber die chemische Natur der toxischen Substanzen, die bei der perniziésen
Anémie resorbiert werden, fehlen exakte Grundlagen. Gegeniiber der Annahme,
daB es Endotoxine der Bakterien selbst sein konnen, erscheint ebenso die Mog-
lichkeit diskutabel, daBl es sich um toxische Substanzen handelt, die durch
die Tatigkeit der Bakterien — seien es Aerobier oder Anaerobier — aus dem
Eiweil der Nahrung resp. seinen Abbauprodukten gebildet werden. Experi-
mentelle Untersuchungen fordern auf, den Diaminen und Oxydiaminen besondere
Aufmerksamkeit zu schenken; beide wurden im Urin von perniziés Andmischen
gefunden. Das Paroxyphenylithylamin z. B. ist eine Base, die bei der Faulnis
von Pferdefleisch auftritt (BERGER und WaALPOLE). BERTELOT und BERTRAND!
haben den Bacillus aminophilis intestinalis, der der Gruppe des FRIEDLANDER-
schen Pneumobacillus angehéren soll, aus dem menschlichen Darminhalt isoliert.
Dieser Bacillus bildet aus Tyrosin p-Oxyphenylathylamin. Unter gewissen
Umsténden entsteht diese Verbindung auch durch die Einwirkung von lebenden
Colibacillen aus Tyrosin. Mit dieser Substanz konnte Toru Iwao? in Tierversuchen
schwere Anédmien erzeugen, die in der Veréinderung des Blutes und der blut-
bildenden Organe dem Blutbild der perniziésen Andmie dhnlich waren. Auch
durch die interessanten Untersuchungen von RosENTHAL, WISLIKI und KoLLEK?
sind die Oxyamine in den Vordergrund geriickt worden. LipscriTz* hat schon
frither zeigen kénnen, daB Blutgifte, wie das Phenylhydrazin und die Nitro-
benzole, im Organismus iiber einen Stoff vom Typus des Hydroxylamins, d. h.
iiber einen Koérper von einer NHOH-Gruppe, zu Blutgiften werden. RoOSEN-
THAL und seine Mitarbeiter glauben auf Grund ihrer experimentellen Unter-
suchungen, daB durch eine Stérung im intermediren Stoffwechsel der Leber
bei der perniziésen Animie Aminosiduren durch Oxydation zu Blutgiften werden

1 BERTELOT u. BERTRAND: C. r. Acad. Sci. 154, 1643 (1912).

2 Tvao, Toru: Biochem. Z. 59, 436 (1914).

3 ROSENTHAL, WISLIKI u. KoLLER: Kongr. inn. Med. Wiesbaden 1928.

4 Lrpscarrz: Uber den Mechanismus von Blutgiften. Asher-Spiros Erg. Physiol. 23, 1
(1924).
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konnen, ja daB vielleicht auch Produkte des EiweiBstoffwechsels — des Harn-
stoffes — durch die Aufnahme eines Sauerstoffatoms in die eine Aminogruppe
zu einem schweren Blutgift umgestaltet werden koénnen. Mit dem Oxyharn-

NHOH
stoff 00<NH2
amien vom Typus der perniziésen Andmie zu erzeugen. Auch wenn man an die
Moglichkeit einer solchen oxydativen Selbstvergiftung der Leber nicht glaubt
(HeEUBNER'), so sind diese Untersuchungen doch sehr interessant, da sie von
neuem die eventuelle Bedeutung solcher Oxyamine in den Vordergrund stellen,
welche ja auch von Bakterien, die im Diinndarm des perniziés Andmischen patho-
logisch vorhanden sind, moglicherweise gebildet werden kénnen.

Es wire unvollstdndig, wenn hier nicht noch auf das Verhalten der Leber
bei beiden Arten von Bakteriengefahr im Diinndarm hingewiesen wiirde.

Die Leber ist das Organ, in dem sich das gesamte Pfortaderblut vom Diinn-
darm her sammelt. Sie ist dazu berufen, nicht nur die schon mehr oder minder
abgebauten Nahrungsprodukte weiterzuverarbeiten, sondern auch in ganz be-
stimmtem MafBe die vom Darm zu ihr geleiteten Giftstoffe zu entgiften. FRIED-
RICH MULLER? zitiert mit Recht den Satz von RovigHIi: ,,Die Leber priift wie
der Minos bei Dante die Schuld der Eintretenden und kennt ihre Siinden.®

Wenn man einem Hund mittels Schlundsonde den aus der Fistel gewonnenen
Dinndarminhalt eines perniziés Andmischen verfiittert, filhrt man ihm damit
eine Giftmenge zu, die geniigen wiirde — parenteral verabreicht —, ca. 120 Kanin-
chen und mehr zu téten. Trotzdem wird dieser Hund keinerlei Stérung seines
subjektiven Befindens zeigen. Die Giftstoffe, peroral verabreicht, werden zum
groBen Teil resorbiert, aber in der Leber entgiftet; die zugefiihrten Bakterien
werden von den Produkten der normalern Diinndarmschleimhaut abgetotet.
Ebenso werden auch die im Verlauf voriibergehender Diinndarmeiweiflfaulnis
resorbierten Giftstoffe in der Leber entgiftet. Die gleichen Giftstoffe wirken im
Tierversuch jedoch parenteral verabreicht schon in kleinen Dosen todlich (Mag-
NUs-ALSLEBEN3). Auf Grund dieser Versuche bedeutet das klinische Manifest-
werden der Resorption toxischer Produkte durch die Diinndarmschleimhaut
letzten Endes eine Insuffizienz der Leber beziiglich ihrer entgiftenden Funktion.

Ganz besonders deutlich tritt das Versagen der Leber beim akuten Ileus in
Erscheinung. Die Abklemmung einer Diinndarmschlinge, sei es in der Pathologie
des Menschen, sei es im Experiment, fiihrt zur Bildung von bakteriellen Faulnis-
produkten, die in ungeheuerer Menge mit dem Pfortaderblut abgefiihrt werden.
Die Leber versagt jetzt, wenn die Giftzufuhr ihre Funktionsbreiten tiberschreitet.
Das Glykogen wird ausgeschiittet, der Traubenzucker im Blut steigt an, die
kochsalzregulierende Funktion der Leber wird gestort, der Kochsalzspiegel im
Blut fallt auf abnorm tiefe Werte.

Ebenso fithrt die chronische Stenosierung des unteren Diinndarmes zu Bak-
terieninvasion, zu hochgradiger Indicanurie, in einzelnen Fallen sogar zur Ent-
wicklung einer perniziosen Anidmie. Es ist mir in Versuchen mit WALTER LEH-
MaNN und WicHELS? gelungen, diese intestinale Genese der pernizidsen Anémie
beim Hund durch experimentelle Diinndarmstriktur nachzuahmen. Diese Ver-
suche wurden kiirzlich von LomBarD1® (Neapel) bestatigt.

gelang es ROSENTHAL und seinen Mitarbeitern, schwere An-

1 HeEuBNER: Klin. Wschr. 1928.

2 MULLER, FR.: Zitiert auf S. 91.

3 MAGNUS-ALSLEBEN: Beitr. chem. Physiol. u. Path. 6, 503 (1905).

4 SEYDERHELM, LEHMANN, W. u. WicHELS: Krkh.forschg 4, H. 4, 263.

5 LomBARDI, ERMANNO: Sulla etiologia dell’ anemia perniciosa. Riforma med. 44,
Nr 5, 98 (1928).
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DaB tatsichlich Funktionen der Leber bei abnormer Bakterienflora im Darm
in Wegfall kommen und das Leben gefahrden, zeigt — wie amerikanische Autoren
gefunden haben — beim experimentellen Ileus in Hundeversuchen die lebens-
rettende Wirkung rectal verabreichter Galle; die Hunde werden dadurch fiir
Tage am Leben gehalten. Solche Befunde haben an und fiir sich nichts Ratsel-
haftes, aber erst noch weitere Untersuchungen werden die Beziehung vom Darm
zur Leber und umgekehrt kliren kénnen. Neueste Untersuchungen von SEUL-
BERGER, BRANDES und BEYKIRCH! machen es wahrscheinlich, dafl der Tod
nach akutem, experimentellem Ileus durch die sekundare Leberschiddigung und
allgemeine Kreislaufsstorung zustande kommt. Die Bakterienkomponente
scheint auch bei der Genese der tédlichen Ileusnoxe nur in der chronischen Form
des Darmverschlusses eine objektiv nachweisbare Rolle zu spielen.

Wie oben schon ausgefiihrt wurde, kommt es auch bei der Nierenentziindung
zur toxischen Auswirkung schwerer Darmgifte, und zwar vor und im Stadium
der echten Urdmie. VOoLHARD und seine Schiiler, vor allem BECHER?, glauben
auf Grund des Nachweises von Darmgiften im Blut bei der Uramie, dafl das
Terminalstadium der Nierenerkrankung durch eine ,intestinale Autointoxi-
kation‘* charakterisiert ist. BEcHER fand im Blut bei Urdmikern gebundenes
aber auch freies, also nicht entgiftetes Phenol, aromatische Oxysiuren und
ahnliche Substanzen, die ausschlieBlich im Darm entstehen. Es ist sehr inter-
essant, dal BECHER weiter bei nephrektomierten Tieren, denen er gleichzeitig
den Darm entfernt hatte, diese Substanzen im Blut vermifite, insbesondere kein
Indican nachweisen konnte. Man muB also annehmen, dafl die Retention der
im Darm gebildeten Eiweififaulnisprodukte den Zustand der Urimie zum Teil
mit auslost.

Unterbrechung des entero-hepatischen Kreislaufes durch
Resorptionsstorungen.

Unter normalen Verhiltnissen ist die Resorption gewisser Substanzen, die
in den Darm ausgeschieden werden und einen Kreislauf vom Darm zur Leber
und wieder zuriick zum Darm vollfithren, bedeutsam.

Die Versuche an Gallenfistelhunden demonstrieren die Bedeutung des
kompletten Gallenverlustes am besten. Die Tiere magern rapide ab, und es
entwickelt sich eine Stérung des Knochenaufbaues, die zu spontanen Frakturen
fihren kann. Typische Epithelkérperchenverinderungen wurden dabei be-
schrieben.

Kiirzlich habe ich zusammen mit Tammann® die sich bei Gallenfistelhunden
entwickelnde Andmie niher untersucht. Histologisch fand sich eine hochgradige
Eisenansammlung in der Leber und Milz, vor allem auch in den stets stark an-
geschwollenen Lymphdriisen des Bauchraumes. Es handelte sich hierbei um
Hamoglobineisen, das aus dem regelmiBigen Kreislauf des Auf- und Abbaues
als nicht mehr verwertbar ausgeschieden wurde. Dieses Hamoglobineisen bleibt
gewissermaflen liegen, da es nicht mehr abgeholt wird, und zwar von einer zu-
néchst noch nicht bekannten Substanz der Galle, die unter physiologischen
Bedingungen vom Darm aus riickresorbiert wird, jedoch bei den Gallenfistel-
hunden dem Korper verlorengeht. Durch Verfiitterung von Galle gelang es,
die Gallenfistelanimie wieder zu heilen. Die Frage, welche Substanz der Galle

1 SEULBERGER, P., K. BraNDES u. A. BEYKIRCH: Bruns’ Beitr. 1928 (Literatur).

2 BECHER: Zitiert auf S. 93.

3 SEYDERHELM u. TAMMANN: Verh. dtsch. Ges. inn. Med. Wiesbaden 1927 — Kilin.
Wschr. 6, Nr 25 (1927) — Z. exper. Med. 5%, 641 (1927), Forts. demnéchst erscheinend
in gl. Z. — TamMmMaNN: Bruns Beitrage f. klin. Chirurgie 124, 83 (1928).
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durch Riickresorption die Entstehung der Andmie verhiitet, ist noch nicht
vollig gelost. Wir konnten durch Verfiitterung von gallensauren Salzen die
Entstehung der Anadmie teilweise verhiiten. Am raschesten vollzog sich jedoch
die Heilung mit aktiviertem Ergosterin. TAMMANN gelang es weiter, die bei Gallen-
fistelhunden entstehenden schweren Knochenverinderungen mit aktiviertem
Ergosterin zu reparieren. Alle diese Versuche legen die Vermutung nahe, daB eine
Zirkulation von aktivierbarem Ergosterin von der Leber durch die Galle zum
Darm und von hier aus durch Riickresorption zum allgemeinen Kreislauf statt-
findet. Theoretisch erscheint es durchaus moglich, daB gewisse krankhafte
Zustande nicht nur bei Erwachsenen, sondern auch vor allem bei Sauglingen
auf einer Stérung der Riickresorption solcher Gallenbestandteile beruhen, wobei
sehr wohl die primére Storung in einer Schidigung der Darmschleimhaut liegen
kann. Erfahrungen in der Padiatrie haben gezeigt, dall sich Rachitis hiufig
im Anschluf} an Magen-Darmstérungen entwickelt. Die Folgerung, da eventuell
nicht das Fehlen des Vitamins in der Nahrung Ursache der Rachitis ist, sondern
dal eine entziindliche Verinderung der Diinndarmschleimhaut die Resorption
des Vitamins stort, erscheint somit durchaus diskutabell.

Anhang:
Die rectale Ernahrung.

Die kiinstliche Erndhrung vom Mastdarm aus — stets nur eine voriiber-
gehende drztliche Mallnahme — ist von praktischer Bedeutung bei allen Kranken,
bei denen die perorale Zufuhr resp. Resorption im Diinndarm voritbergehend
unmoglich geworden ist. Bei Magen- oder Duodenalgeschwiir bedeutet die
Zufuhr von Calorien, Wasser und Salzen durch Klistiere eine wertvolle Schonung
der erkrankten Schleimhaut. Auch bei hochsitzendem Darmverschlufl kann die
rectale Ernahrung, wenn die Hoffnung auf spontane Riickkehr des Verschlusses
berechtigt ist, vor drohender Entkraftung schiitzen. Andererseits schliefen alle
entziindlichen Reizungszustinde des Enddarmes die Anwendung von Ernih-
rungsklistieren aus. Beziiglich der Technik der Erndhrungsklistiere sei auf die
Darstellung in ScEMIDT und v. NoorpEN: Klinik der Darmkrankheiten, hin-
gewiesen. Dem Nahrklistier muf} stets eine Stunde vorher ein Reinigungsklistier
vorausgehen. Besonders zweckm#fBig ist die Anwendung eines Tropfklistiers
(I. WErNITZ?). Ein zweckmiBiger Heizapparat fiir Tropfklistiere wurde von
KoLLER-AEBY? angegeben. Unter Benutzung eines Verweilkatheters 1a6t sich
meist leicht 1 Liter der betreffenden Fliissigkeit taglich zur Resorption bringen.
Das Tropfklistier, in Amerika besonders fiir physiologische Kochsalzlgsung
von MurpEY (,,Murphy-Drip‘‘) propagiert, wurde in Deutschland von H. STRAUSS
auch auf die Néahrklistiere iibertragen?.

Kommt es nur darauf an, einem ausgetrockneten Organismus zunichst
neue Flissigkeit zuzufithren, so geniigt physiologische Kochsalzlosung. FEiner

1 Vgl. RierscHeL u. HummeL: Uber die Wechselbeziehungen zwischen Bakterienflora
und Verdauungsvorgéingen beim Sédugling. Dieses Handbbuch 31K, 1001f. und Eck-
STEIN u. RUMINGER: Physiologie und Pathologie der Erndhrungs- und Verdauungsvorgéinge
im frithen Kindesalter. Ebenda S.1293f. — Vgl. ferner VERZAR in diesem Bande, S. 1.

2 WERNITZ, J.: Zur Behandlung der Sepsis. Zbl. Gynak. 1902, Nr. 6 u. 23.

3 KoLLER-AEBY, H.: Ein Heizapparat fir Tropfklistiere. Schweiz. med. Wschr.
53, 469 (1923).

4 StraUss, H.: Zur Frage der Niahrklistiere. Berlin — Klin. Wschr. 1905, 34. — Vgl.
auch J. Boas: Kritisches zur Lehre von der Rectalernihrung. Arch. Verdgskrkh. 37, 37
(1926).



Die rectale Ernahrung. 99

solchen 0,9proz. Kochsalzlosung konnen andererseits gleichzeitig eigentliche
Nahrstoffe beigefiigt werden.

Unter den Kohlehydraten eignet sich am besten die Dextrose in 3—5proz. Losung.
Statt Dextrose kann man aber auch nach Ap. ScaMIpT, v. NoORDEN und H. SALOMON eine
15—30proz. Dextrinlésung benutzen. Diese kolloidale Losung hat den Vorteil, nicht zu
reizen. Im Dickdarm findet sich stets geniigend Enzym, um das Dextrin zu verzuckern.

Fette sind im Nahrklistier zu vermeiden. Eine eigentliche Resorption derselben findet
nicht statt (K. NakasaiMa). Aus diesem Grunde sind auch Milch, Rahm und Eidotter zu
verwerfen.

Eiweifkorper werden als solche vom Dickdarm auch nicht resorbiert. Von den Albu-
mosen-Peptonen sind am reizlosesten Witte-Pepton und Riba. Sie werden durch Enzyme
des Dickdarmes zu Aminosiuren abgebaut und erst dann resorbiert. Neuerdings gibt man
auch resorbierbare Aminosdurepriparate (Hapan, Erepton u. 4.). Alkohol wird vom Dick-
darm gut resorbiert. Lésungen, die mehr als 3% enthalten, reizen jedoch die Schleimhaut.

Im folgenden seien einige bekanntere Zusammensetzungen von Néhrklistieren angefiihrt
(nach ScHMIDT-v. NOORDEN!):

1. 150 g gewiegtes Rindfleisch mit 50—100 g fein ausgeschabtem, rohem Pankreas und
150 g Wasser zu dickem Brei verriihrt (M. v. LEUBE).

2. 250 g 0,9 proz. Kochsalzlosung, 20 ¢ Néahrstoff Heyden, 50 g Dextrin (Ap. ScHMIDT).
Fertiges Klistier angegebener Zusammensetzung im Handel.

3. 15 g Dextrose, 15 ¢ Erepton, 250 g 0,9proz. Kochsalzlésung (L. JacoBsorN und
B. REwarp?). Auch als Tropfklistier geeignet.

4. 60 g Riba, 9 g Alkohol, 300 g Wasser, 0,9 g Kochsalz (v. NOORDEN-SALOMON).

5. 100 g Dextrin, 9 g Alkohol, 300 g Wasser, 2,5g Kochsalz (v. NOORDEN u. H. SALOMON).

6. 150 g Dextrin, 50 g Riba, 7 g Kochsalz, 30 g Alkohol, 1000 g Wasser als Tropfklistier
(v. NOORDEN-SALOMON).

Besonders empfindlich ist der Kinderdarm. Dennoch spielt auch in der Padiatrie die
rectale Erndhrung bei manchen Darmkrankheiten eine Rolle. W. ScHAFER? halt Klysmen
mit Rohrzucker, Malzzucker, Milchzucker, Nihrzucker nicht fiir zweckmiBig, da sie ent-
weder schlecht resorbiert, schlecht gespalten oder schlecht vertragen werden; er empfiehlt
eine anndhernd blutisotonische Fliissigkeit von 30% Dextrin mit Zusatz von 0,2% krystalli-
sierter Sode und !/, Pancreontablette. Solche Klysmen werden gut vertragen, schnell ge-
spalten und gut resorbiert. P. Narazawa* stellte fest, daB die mittels Nahrklistier in das
Rectum gebrachten Substanzen durch Antiperistaltik teilweise in hohere Teile des Dick-
darmes gelangen konnen, was fiir die Resorption von Bedeutung ist. Bemerkenswert sind
auch die Rontgenuntersuchungen von H. Lossen® iiber das Schicksal verschieden grofler
DarmeingieBungen. Lossen fand, da8 kleine Einldufe von 100—250 ccm nur Rectum und
Ampulle fiillen und wichtig sind fiir medikamentése Zufiithrung zur V. haemorrhoidalis, daf3
Nahrklistiere, Traubenzuckerklistiere, NatroneingieBungen iiber den Darm verteilt werden
sollen und 250—400 ccm umfassen miissen. Einldufe von mehr als einem Liter vermogen
den VerschluB der BavuiNschen Klappe zu sprengen, was fiir die medikamentdse Beein-
flussung des Diinndarmes wichtig ist.

1 ScuMIDT u. v. NoORDEN: Zitiert auf S. 87.

2 JacoBsonN, L. u. REwWALD: Ther. Gegenw. 1911, 119.

3 ScuAFER, W.: Uber Rectalernihrung im Kindesalter. Z. Kinderheilk. 34, 196 (1922).

4 Narazawa, F.: Untersuchungen iiber die Resorption einiger Nahrungsmittel in ver-
schiedenen Teilen des Darmes. Tohoku J. exper. Med. 6, 130 (1926) — Ref. Miinch. med.
Wschr. 73, 1639 (1926).

5 LosseN, H.: Réntgenuntersuchungen iiber das Schicksal verschiedener groBler Darm-
eingieBungen unter besonderer Beriicksichtigung therapeutischer Gesichtspunkte. Fortschr.
Rontgenstr. 30, 48 (1922). Vgl. auch HinscuMAN, L. J.: Enemas, sanc of their and abuses.
J. amer. med. Assoc. 89, 1039 (1927).
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Pharmakologie
der Resorption im Magendarmkanal.

Von

PAUL TRENDELENBURG
Berlin.

Ein Uberblick iiber die Ergebnisse der Arbeiten, die sich mit dem Einflu8
von Heilmitteln und Giften auf die Resorption von Fliissigkeiten und gelosten
Substanzen im Magendarmkanal beschaftigen, gibt ein wenig befriedigendes
Bild. Daran, dafl so wenige Tatsachen gesichert sind, ist zum Teil der Umstand
schuld, daB manche Untersucher die Schwierigkeiten der quantitativen Messung
resorptiver Vorgénge unterschiatzen. So wie diese es schon verursacht haben, daf3
die Ansichten iiber die Physiologie der Magendarmresorption noch starke sub-
jektive Farbung haben, verhinderten sie auch in vielen Fragen der Beeinfluf3-
barkeit der Magendarmresorption eine Ubereinstimmung der Antworten.

Sehr schwer zu deuten sind die Ergebnisse der Arbeiten, bei denen der Ein-
fluB von chemischen Substanzen auf die Ausscheidung gleichzeitig in den Magen
gegebener Mittel, etwa von Jodsalzen, salicylsaurem Natrium, untersucht wurde.
Denn da die Resorption im Magen eine viel schlechtere ist als im Diinndarm,
und da die Resorption im Diinndarm von oben nach unten fortschreitend abnimmt,
kann eine Anderung der Ausscheidungskurve ebensowohl durch Veréinderungen der
Fortbeforderungsgeschwindigkeit im Magendarmkanal als auch durch eine Be-
einflussung der resorbierenden Schleimhaut verursacht sein. Derartige Versuche
bediirfen der Erginzung durch eine Versuchsanordnung, die das zu resorbierende
Mittel mit und ohne Zusatz der zu untersuchenden Substanz auf dem gleichen
Schleimhautabschnitt zur Resorption bringt. Zu diesem Zwecke wurde die
Resorption im Magen, dessen Pfértner durch einen Gummiballon oder durch eine
Ligatur verschlossen war, untersucht, oder man arbeitete am Magenblindsack
nach PawrLow. Die Resorption des Diinndarms wird zweckméaBigerweise an einer
Thiry-Vellafistel oder an abgebundenen Schlingen erforscht.

Aber auch bei der Anwendung dieser Methoden, bei denen Unterschiede in
der Fortbeférderung durch den Magendarmkanal Wirkungen auf die resorbierende
Schleimhaut nicht vortauschen kénnen, kann der etwa gefundene Einfluf} eines
Mittels auf die Resorptionsgeschwindigkeit nicht ohne weiteres mit einem Angriff
an den resorbierenden Flachen in Beziehung gebracht werden. In manchen
Fallen bewirkt das in den Kreislauf aufgenommene Mittel durch zentralen oder
peripheren Angriff eine derartige Verinderung der Blutversorgung des Magen-
darmkanales, daf hierdurch die Resorption verdndert wird (s. z. B. unten bei
Phenol). Auch kann der fiir die Resorptionsgeschwindigkeit nicht ganz belang-
lose intestinale Druck vom Blutwege aus beeinfluit werden. Diese mittelbaren
Einfliisse liefen sich durch Arbeiten am ausgeschnittenen Organ leicht ver-
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meiden. Aber gerade bei Resorptionsversuchen leistet die Methode der Unter-
suchung am iiberlebenden Organ relativ wenig, weil das Epithel des aus dem
Korper herausgenommenen Darmes sich nach kurzer Zeit abzustofSen beginnt.

1. Adsorption®.

In vielen Fallen erweist sich die Bindung von Substanzen an geeignete
Adsorptionsmittel, unter denen in den hier zu besprechenden Versuchen meist
Ton und Kohlenpulver verwandt wurden, als fest genug, um die Resorption
der mit dem Adsorptionsmittel in den Magendarmkanal eingefithrten Substanz
auBerordentlich stark zu hemmen. Besonders deutlich zeigt sich die resorptions-
hemmende Wirkung bei der Darreichung eines Gemisches von Farbstoff und
Adsorbens; Methylenblaulosungen, denen geniigende Kohlenmengen zugesetzt
sind, gehen nicht mehr in den Kreislauf und den Harn iiber. Daf} auch Alkaloide
durch Adsorptionsmittel unresorbierbar werden, ist mehrfach gezeigt worden.
JoacEmMOGLU fand z. B., daBl von einer bestimmten Kohlenpulversorte schon
15 mg geniigten, um die Resorption von 10 mg, der fiir die Kontrolltiere sicher
todlichen Menge, so zu verlangsamen, dal der Tod nicht mehr eintritt.

Aber in vitro sich als sehr fest erweisende Adsorptionsverbindungen kénnen
zum Teil im Magendarmkanal wieder gelost werden. So wird an Kohle gebunden
dargereichtes Jod nicht langsamer in den Harn abgegeben als nach der Ein-
nahme reiner Jodlésung, obwohl man der Jodkohle im Reagensglas selbst mit
Jodkaliumlosungen kein Jod entziehen kann, und Phenolkohle hat, obwohl sie
den Phenolgeruch vermissen la3t und an Wasser kein Phenol abgibt, nach dem
Einbringen in den Darm eine noch erhebliche Giftigkeit.

Welche Krifte im Magendarmkanal die adsorptiven Bindungen zum Teil
lésen konnen, ist nicht sicher bekannt. Vielleicht spielen Verdringungen durch
Gallensubstanzen eine Rolle. In manchen Fillen sind diese Krifte nur bei be-
stimmten Adsorptionsmitteln wirksam, bei anderen nicht. Aus der Verbindung
mit Kohle wird Methylenblau nicht frei gemacht, aus der Verbindung mit Bolus
alba dagegen leicht.

Da die Adsorptionskraft des Kohlenpulvers sich weit vielseitiger duflert als
die der Bolus alba, diirfte die Kohle fiir die therapeutische Praxis hauptsichlich
heranzuziehen sein. Da die Losung der Adsorptionsbindung natiirlich mit der
Zeit eine immer vollkommnere wird, ist die Stirke der Entgiftung auch von der
Geschwindigkeit, mit der Gift und Adsorbens den Magendarmkanal passieren,
abhéngig. Zur Beschleunigung des Transportes eignen sich besonders die Sulfate,
denn sie begiinstigen zudem die Festigkeit der Adsorptionsbindung.

2. Mucilaginosaz2.

Es ist nicht sicher zu entscheiden, ob die Verzégerung der Resorption, die
durch Zugabe von Schleimldsungen erzielt werden kann, hauptsichlich durch
adsorptive Wirkungen oder durch andere Faktoren, wie die Verschlechterung
der Diffusion bewirkt wird. Die Erscheinung der Resorptionshemmung durch
Mucilaginosa wurde besonders durch v. TAPPEINER und seine Schiiler untersucht,
andere Forscher konnten ihre Feststellungen bestétigen: diec Resorption von
Wasser, Jodnatrium, Natriumsalicylat, Zucker, Pepton, Chloralhydrat, Mor-
phin usw. ist sowohl im Magen wie im Darme stark gehemmt, wenn irgendein

1 Siehe W. WircHOWSKI: Ther. Gegenw. April 1922. — JoacHIMOGLU, G.: Biochem. Z.
71, 1 (1919); 134, 493 (1923).
2 TAPPEINER, H. v.: Arch. internat. Pharmaco-Dynamie 10, 67 (1902).
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Mucilaginosum (Stirkekleister, Gummi arabicum, Althaeaschleim) zu' der zu
resorbierenden Losung zugesetzt wird. Bei einem Magenfistelhund wurde z. B.
durch den Zusatz eines Mucilaginosum die Jodsalzaufnahme von 119, innerhalb
eines bestimmten Zeitraumes auf 0,3, 0,5 und 1,69, herabgedriickt.

3. Oberflichenspannung.

Entgegen einer von TRAUBE aufgestellten Resorptionstheorie scheint die
Oberflichenaktivitit der in den Magendarmkanal gebrachten Lésung im all-
gemeinen ohne wesentlichen EinfluB auf die Resorptionsgeschwindigkeit zu sein.
Der Zusatz von Galle oder gallensauren Salzen zu Kochsalz- oder Peptonldsungen
bewirkte namlich in den Versuchen von BucLial! trotz der starken Anderung der
Oberflichenaktivitiat keine Verbesserung der Resorption jener Substanzen aus
abgebundenen und reponierten Diinndarmschlingen. Auch Hawzric und CoLLINs?
vermifiten eine Begiinstigung der Resorption durch Galle, gallensaure Salze oder
Seife. Dem widersprechen neuere Angaben von LANGECKER?, die eine Re-
sorptionsforderung durch Galle konstatieren konnte: nach ihr wirkt MgCl,
per os gegeben, durch Gallezusatz stirker narkotisch. Auch die Resorption
von Curarin und Strychnin soll durch Gallezusatz begiinstigt werden.

Auch nach Korpa? soll die Galle, dadurch dass sie schleimlésend wirkt
und die Darmbewegungen und die Gallensekretion fordert, die Resorption von
Medikamenten beschleunigen. Korpa untersuchte Calciumlactat, Strychnin-
chlorhydrat, Antipyretica und Natriumsalizylat, deren Wirkungen erheblich zu-
nehmen und rascher eintreten, wenn sie mit Galle zusammen gegeben werden.

Nach DierricH scheint die Galle auf die Resorption von Bakterientoxinen for-
dernd einzuwirken5. Waihrend namlich Tetanustoxin und Diphtherieantitoxin
normalerweise nicht von der Darmschleimhaut resorbiert werden, gehen Toxin
und Antitoxin nach dem Zusatz von Galle in meBbaren Mengen in das Blut iiber.
Ob die Resorptionsverbesserung durch eine Beeinflussung des Toxins und Anti-
toxins oder durch eine Anderung der Eigenschaften der resorbierenden Flichen
bewirkt wird, ist nicht nidher bekannt.

In derselben Weise wie Galle fordert auch Saponin nach einigen Autoren
die Resorption verschiedener Stoffe aus dem Darm. So fanden KorLer und
KAUREK® eine Resorptionsbegiinstigung nach peroraler Darreichung von Stro-
phanthin und Digitoxin durch Saponin. Auch Curare wird nach Saponinzusatz
besser resorbiert’. BerGER und Mitarbeiters stellten durch Blutanalysen fest,
daB Calciumlactat, mit Saponin zusammen per os gegeben, vollkommener re-
sorbiert wird.

Auch Insulin wird nach Saponinzusatz vom Magen-Darmtractus aus resor-
biert (LascH und BRUGEL?).

Auch am isolierten Darm fordert Saponin die Resorption einiger Sub-
stanzen aus der Innenfliissigkeit des Darmes; so werden unter dem EinfluB}
von Saponin 70—1809, mehr Calcium resorbiert (LascH). Auch hat Saponin

Bucria, G.: Biochem. Z. 22, 1 (1910).
Hawzric, P. J. u. Corrins: J. of Pharmacol. 5, 185 (1913).
LANGECKER, H.: Arch. f. exper. Path. 136, 257 (1928).
Korpa, J.: C.r. Soc. Biol. 94, 216 (1926).
DierricHa, W.: Klin. Wschr. 1922, 1160.
KorLeR, L. u. R. KaAurek: Arch. f. exper. Path. 109, 362 (1925).
KorLER, L. u. R. FiscHER: Arch. f. exper. Path. 116, 35 (1926).
8 BERGER, W. u. Mitarb.: Klin. Wschr. 5, 2394 (1926).
9 LascH, F. u. S. BRGGEL: Wien. klin. Wschr. 39, 817 (1926) — Arch. f. exper. Path.
116, 7 (1926) — Biochem. Z. 181, 109 (1927) — Arch. f. exper. Path. 120, 144 (1927).
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einen deutlichen resorptionsférdernden EinfluB auf eine im isolierten Darm
befindliche blutisotonische Traubenzuckerldsung (Lascr und BrUGELY).

4. Epithelschidigende Substanzen.

Die Mehrzahl der Physiologen nimmt bekanntlich an, daB neben den be-
kannten physikalischen Kréften der Diffusion, des osmotischen Druckes und
des Filatrationsdruckes auch noch ihrer Natur nach unbekannte Triebkrifte
der Schleimhautepithelien an der Resorption beteiligt sind; besonders HEIDEN-
HAIN, CoENHEEM und REID wiesen auf ihre Bedeutung hin. Man hat sich bemiiht,
den Anteil der aktiven Epithelleistung an der Gesamtresorption dadurch naher
zu bestimmen, daBl man die vitalen Leistungen der Epithelien durch geeignete
Gifte verringerte oder ausschaltete.

Schon HEIDENHAIN? zeigte, daB die értliche Einwirkung von Fluornatrium
auf die Schleimhaut einer abgebundenen Diinndarmschlinge, deren Epithel
dadurch zerstort wird, die Resorption des Wassers und des darin zu etwa 19,
gelosten Kochsalzes sehr stark vermindert; bei der Fluornatriumeinwirkung
geht die Chloridresorption auf 50—68%, und die Wasserresorption auf 0—369,
des im Vorversuch ohne Fluornatriumzusatz gefundenen Wertes zuriick. Andere
Autoren konnten diese Resorptionshemmung auch bei Jodsalzen, Traubenzucker,
Alkohol, Fettsiuren und Aminosiduren nachweisen. Aber nach Huwrrr?® hat
Natriumfluorid einen nur geringen EinfluB auf das AusmaB der Resorption von
Glucose, Fructose und Galaktose aus einer Diinndarmschlinge, und zwar werden
alle drei Zucker gleich rasch resorbiert, withrend normalerweise Differenzen in
der Resorptionszeit bestehen.

Zu &ahnlichen Resorptionshemmungen fiihrt die ortliche Einwirkung von
Arsenik, Formaldehyd und Sublimat. Letzterer bewirkte z. B. eine Herabsetzung
der Chloridresorption um 209, der Alkoholresorption bis um 30%,. SchlieBlich
sprechen auch noch die Ergebnisse der Versuche, in denen starke Lauge (209,
NaOH) oder starke Saure (509, H,SO,) auf die Schleimhaut gebracht wurde,
dafiir, daB die Abtétung der Epithelien die Resorption geloster Substanzen
wesentlich verschlechtert.

Gegen diese Versuche am lebenden Tier kann der Einwand erhoben werden,
dafl die genannten Gifte nicht nur das Epithel schidigen, sondern auch schwere
Verdnderungen der ortlichen Blutzirkulation bewirken. Es ist deshalb von be-
sonderem Interesse, dafl auch die Resorption der iiberlebenden, zirkulationslosen
Darmschlinge durch epithelschidigende Gifte, die in das Lumen eingefiihrt
werden, vermindert wird.

5. Narkotische und fermentlihmende Mittel.

Wenn der Anteil der aktiven Zelltitigkeit am gesamten Resorptionsgeschehen
ein erheblicher ist, muB man erwarten, daB die értliche Einwirkung narkotisch
wirkender oder fermentlihmender Substanzen auf die Darmschleimhaut dessen
resorptives Vermdgen hemmt.

In zahlreichen Arbeiten wurde die Beeinflussung der Magendarmresorption
durch den Alkohol untersucht. Leider sind die Ergebnisse so widerspruchsvoll,

! LascH, F. u. BRUGEL: Biochem. Z. 169, 301 (1926) — Arch. f. exper. Path. 122,
284 (1927).

* HEIDENHAIN, R.: Pfliigers Arch. 56, 579 (1894). — Siehe auch O. CornuEIM: Z. Biol.
37,443 (1899); 38, 419 (1890). — SoLLMANN, T., P. J. Hanzric u. Mitarbeiter: J. of Pharmacol.
1, 409 (1909/10); 3, 387 (1911/12); 5, 185 (1913).

3 Hewrrr, J. A.: Biochemic. J. 18, 161 (1924).
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daB sich kein klares Bild gewinnen li8t. Nicht selten fand man, wie die oben er-
withnte Annahme erwarten 1aBt, eine Hemmung der Resorption, z. B. von Koch-
salz, Jodnatrium, Zucker, Phenol, Amino- und Fettsiuren. Andererseits aber
vermiBte man stirkere Resorptionshemmungen, wenn Chloroform oder Chloral-
hydrat in die Schlinge gebracht worden war, und manche Autoren schreiben
dem Alkohol sogar eine férdernde Wirkung auf die Resorption zu.

Die oft zitierten Befunde TAPPEINERs! und seiner Schiiler, nach denen der
Alkohol die Resorption schwer resorbierbarer Substanzen im Magen sehr stark
férdern sollte, sind aber bei Nachuntersuchungen nicht durchweg bestétigt
worden. RYAN u. a. vermiBten z. B. diese Begiinstigung bei Strychnin, Jod-
natrium, salicylsaurem Natrium, oder sie fanden nur eine ganz unbedeutende
Forderung. Nach Epxins und Murrav? dagegen soll Alkohol die Resorption
von Zucker aus dem Darm und Magen der Katze erheblich beschleunigen.

Die einander widersprechenden Ergebnisse der Alkoholversuche finden viel-
leicht darin ihre Erklarung, daB neben der narkotischen Wirkung auf das Epithel
noch andere Wirkungen, wie die Adstringierung der Schleimhaut oder die lokale
Verdinderung der Blutgefifweite im Spiele sind.

Chinin hat in starken Konzentrationen und Cyankalium schon in diinnen
Losungen eine resorptionshemmende Wirkung. Vermutlich ldhmen diese Ver-
bindungen die ,,vitale Triebkraft” der Epithelien.

6. Adstringenzien.

Fiir die praktisch wichtige Frage, ob die Adstringierung der Schleimhaut
des Magendarmkanales von EinfluB auf deren Resorptionsvermogen ist, sind die
Versuche mit dem rein adstringierenden Tannin am wichtigsten. FrEy?® fand
in Versuchen am Hund, dem eine Vellafistel angelegt worden war, dal der Zu-
satz von 0,1—19%, Tannin zu Traubenzucker- und Kochsalzlosungen ohne er-
heblichen EinfluB auf die Resorption ist. Hiermit konnte er frithere Versuche,
in denen zum Teil eine starke Resorptionshemmung gefunden worden war,
nicht bestéatigen.

7. GefiBmittel, Entziindungssubstanzen.

Die Geschwindigkeit der Resorption steht in gewisser Abhéngigkeit von der
Blutdruckhéhe. Jede sehr starke Senkung derselben vermindert sie erheblich.
Daf auch Gifte vom allgemeinen Kreislauf aus die Blutversorgung des Darmes
so schidigen kénnen, daB die Resorption stark absinkt, zeigten SOoLLMANN und
Mitarbeiter am Phenol. Gibt man diese Substanz in eine Darmschlinge, so er-
kennt man leicht, daB die anfangs rapid verlaufende Resorption bald fast ganz
zum Stillstand kommt: so fand man innerhalb der ersten 5 Minuten eine Re-
sorption von 209, der eingefiihrten Menge, wihrend 2 Stunden spiter in der
gleichen Zeit nur noch !/;,%, resorbiert wurden. Diese Resorptionshemmung
ist die Folge der extremen Blutdrucksenkung, die der resorbierte Anteil des Giftes
bewirkt.

Als Beispiel fiir die resorptionsindernde Wirkung vasoconstrictorischer
Substanzen, die in den allgemeinen Kreislauf gegeben wurden, sei an das

1 y. TaPPEINER: Z. Biol. 16, 497 (1880). — Siehe auch M. Nakamura: Tohoku J. exper.
Med. 5, 29 (1924). — SoLLMANN, HaNzLIC u. Mitarbeiter: Zitiert auf 8. 103. — Rvan, A. H.:
J. of Pharmacol. 4, 43 (1912).

2 Epxins, N. u. M. M. MurraY: J. of Physiol. 62, 13 (1926); 66, 102 (1928). — Epkins, N.
Ebenda 65, 381 (1928).

3 Frey, E.: Pfligers Arch. 123, 491 (1908).
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Adrenalin erinnert. Nach Ex~ERr! wird per os dargereichtes Strychnin beim
Kaninchen weit langsamer resorbiert, wenn Adrenalin intraperitoneal gespritzt
wurde.

An den Versuchen, bei denen der Einflufl gefi3verengernder oder -erweitern-
der Substanzen auf die Resorption der Magendarmschleimhaut, mit der jene
Substanzen unmittelbar zur Berithrung gebracht worden waren, untersucht
wurde, fallt auf, wie gering im allgemeinen selbst starke Animie oder Hyperdmie
der Schleimhaut auf deren resorptives Vermdgen einwirkt.

Zur Erzeugung einer starken Hyperimie wurde vielfach Senfél oder Crotondl
herangezogen. Meist wurde nach der Einwirkung eine gewisse Verbesserung
der Resorption gefunden. FARNSTEINER? fand z. B., dal aus der Schlinge des
Hundediinndarmes statt 639, in 15 Minuten 729%, des eingegebenen Peptons
resorbiert wurden, wenn 1 Tropfen Senfél zu 1000 ccm gegeben worden war.
Aber in neueren Arbeiten® wurde neben Férderungen der Resorption gar nicht
selten auch Hemmungen beobachtet. Es scheint, als ob mit zunehmender Stirke
der entziindlichen Wirkung der Umschlag eintritt. Ahnlich wechselnd war der
EinfluBl des hyperamisch wirksamen Natriumnitrites.

DaB ein Zusatz von Adrenalin zu der zu resorbierenden Losung die Re-
sorptionsgeschwindigkeit nur so auffallend wenig verringert3 — Traubenzucker,
Kochsalz, Jodnatrium, Aminosiuren, Fettsduren und Wasser werden in der
Regel gar nicht oder nur sehr wenig langsamer resorbiert — mag zum Teil seinen
Grund darin haben, da diese Substanz so leicht oxydierbar ist, also wohl nur fiir
kurze Zeit wirksam ist. Aber auch die ortliche Einwirkung von 1 proz. Barium-
chloridlésung, durch die die Schleimhaut zu dauerndem extremen Abblassen
gebracht wird, verschlechterte die NaJ-Resorption nur um 119,, die Alkohol-
resorption nur um 79%,, also nur um einen geringen Betrag.

CO, soll nach EpkiNs und MURRAY? die Resorption von Alkohol im Magen
der Katze fordern. Dagegen zeigen Versuche am Katzendiinndarm in situ,
daB 44proz. CO, nur eine ganz geringfiigige Verbesserung der Alkoholresorption
macht.

8. Bittermittel.

Unter den zahlreichen Versuchen, die der praktischen Verwendung der
Bittermittel eine theoretische Begriindung liefern sollten, spielen solche iiber die
Beeinflussung der Magendarmresorption eine gewisse Rolle. Nach JODLBAUER?®,
der die Resorption einer Zuckerlésung aus der Thiry-Vella-Schlinge eines Hundes
verfolgte, die der Zuckerlésung zugemischt wurden, haben Bittermittel wie
Hopfenbittersiure, Quassiin, Absinthin keine sofortige Einwirkung auf die
Zuckerresorption, aber wenn die Schlinge des Darmes mit der Bittermittellssung
vorbehandelt worden war, dann erwies sich die Resorption als wesentlich ver-
bessert. Andererseits fand aber BRANDL® eine ausgesprochene, RIEDER? eine ge-
wisse Hemmung der Resorption im Magen, wenn gleichzeitig Bittermittel gegeben
wurden, und NAKuMURA fand an der abgebundenen Darmschlinge einen wechseln-
den EinflufB.

1 EXNER, A.: Arch. f. exper. Path. 50, 313 (1913). — Sieche auch C. H. THIEMES u.
A. J. HockEert: J. of Pharmacol. 33, 273 (1928).

2 FARNSTEINER, E.: Z. Biol. 33, 475 (1896) und andere.

3 SoLrLMANN, HANzZLIC u. Mitarbeiter, NAKAMURA: Zitiert auf S. 103, 104.

4 Epkins, N. u. M. M. Murravy: J. of Physiol. 59, 271 (1924); 62, 13 (1926).

5 JODLBAUER, A.: Arch. internat. Pharmaco-Dynamie 10, 201 (1902).

6 BranDL, J.: Z. Biol. 2%, 277 (1893).

? RIEDER, C.: Arch. f. exper. Path. 63, 303 (1910).
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9. Peristaltikanregende und -liihmende Mittel.

Nach vaN DER LINGEN und MacHT! ist die Resorption in einer Darmschlinge
um so vollkommener, je rascher die zu resorbierende Losung die Schlinge durch-
lauft. Wenn sie am Hunde mit Diinndarmfisteln nach Pilocarpin eine Besserung,
nach Atropin eine Verschlechterung fanden, so beziehen sie dies auf die peri-
staltikfordernde bzw. -hemmende Wirkung dieser Alkaloide. Von Phenolsulfo-
phthalein wurde z. B. nach Pilocarpin 80—909, in einer Stunde, nach Atropin
nur 409, gegen 55—699%, im Normalversuch resorbiert. Aber andere Autoren
fanden die ortliche Einwirkung von Pilocarpin, Atropin, Morphin unwirksam
oder fast unwirksam auf die Resorption.

Nach RasINovITCH? verbessert dagegen Atropin die Wasser- und Chlor-
resorption aus einer Diinndarmschlinge.

10. Salze.

Wihrend also die bisherigen Versuche im allgemeinen zeigten, daB der
Resorptionsvorgang durch organische Gifte, selbst wenn sie starke Gewebs-
lasionen verursachen, relativ wenig verdndert wird, weisen Versuche mit an-
organischen Verbindungen, die derartige schon makroskopisch sichtbaren Zell-
schiadigungen nicht setzen, darauf hin, daB geringfiigige Anderungen in der
Salzzusammensetzung des Darminhaltes von groBlem Einflufl auf die Resorption
sein konnen. Die einschlagigen Versuche sind aber nicht zahlreich genug und in
ihren Ergebnissen zum Teil zu widerspruchsvoll, als dal es schon jetzt mdéglich
wire, iiber das Wesen dieser resorptionsindernden Einflisse mehr als Ver-
mutungen zu dullern. Am wahrscheinlichsten scheint, daB es sich um Anderungen
der Permeabilitit handelt.

Schon in alten Versuchen aus dem Heidenhainschen Institut® wurde nach-
gewiesen, dafl der Zusatz von Kochsalz bis zur Konzentration von 0,25 g auf 100
die Resorption des Wassers begiinstigt. Auch in Wasser geléste Substanzen, wie
Zucker, Pepton, werden bei einem Zusatz von wenig Kochsalz besser resorbiert.
Merkwiirdigerweise wird aber die Aufnahme von Jodnatrium durch den Zusatz
von etwas Kochsalz intensiv gehemmt (Hawzric), und Natriumsulfat scheint
die Resorption leicht resorbierbarer Salze etwas zu hemmen.

Calciumfillende Salze wirken resorptionserschwerend, Calciumsalzzusatz
begiinstigend und mit steigender Konzentration erschwerend (WALLACE und
Cuseny?, H6BER®, GOLDSCHMIDT®).

In welcher Weise die schwer resorbierbaren Salze die Aufnahme des Wassers
im Darmkanal beeinflussen, ist bei den osmotisch wirksamen Abfiihrmitteln
(3. Band [B. II], S. 521) naher dargelegt worden.

! vAN DER LINGEN, J. S. u. D. J. MacHT: Proc. Soc. exper. Biol. a. Med. 20, 453 (1923). —
Siehe auch NARAMURA: Zitiert auf S.104.

2 RABINOVITCH, J.: Amer. J. Physiol. 82, 279 (1927).

3 GumiLewsKI: Pfliigers Arch. 39, 556 (1886). — Kowus, R.: Kongr. f. inn. Med. 1908.

4 WaLracg, G. B. u. A. R. CusaNy: Amer. J. Physiol. 1, 411 (1898).

5 HOBER, R.: Pfliigers Arch. 74, 260 (1899).

8 GoLpscHMIDT, S.: Physiologic. Rev. 1, 421 (1921).
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Zusammenfassende Darstellungen.

FrIEDEMANN, U. u. St. KwasNIEWSKY: Resorption von der Haut. Oppenheimers
Handb. d. Biochem., 2. Aufl. 5, 293. Jena: G. Fischer 1925. — KREIDL, A.: Die Resorptions-
titigkeit der Haut. Mrageks Handb. d. Hautkrankh. I, 167. Wien: Hélder 1902. — STEJ-
srAL, K.: Die Permeabilitit der Hautdecke. Zbl. Hautkrkh. 26, 537 (1928).

Einleitung.

Wenn man, wie iiblich, die Ausfiihrungen iiber die Resorption durch die
Haut mit der Bemerkung einleitet, daB mit der phylogenetischen Entwicklung
der tierischen Lebewesen die Hautresorption an physiologischer Bedeutung
immer mehr einbiiflt, so ist das zweifellos richtig. Nicht unbedingt richtig ist es
aber, wenn man die abnehmende Bedeutung dieser Hautfunktion mit einer
stetig zunehmenden Undurchlassigkeit in Verbindung bringt.

Ein sicherer prinzipieller Unterschied besteht nur in bezug auf die Durch-
lissigkeit fiir Wasser. Die Haut von Wassertieren und Amphibien ist fiir Wasser
durchgingig, das Tegument der héheren Wirbeltiere 1463t — soweit es sich um die
lebenden Hautzellen handelt — das Wasser nicht hindurch. Fiir wasserlssliche
Stoffe dagegen besteht bei allen Pflanzen und Tieren im physiologischen Ruhe-
zustand eine verhaltnisméfBig hohe Undurchlassigkeit der duleren Oberfliache, wie
das fiir wirbellose Meerestiere und Selachier aus den Untersuchungen von HENRI
und Lavrou!, FrEpkricq?, fir Amphibien insbesondere aus den Arbeiten von
OverTON® hervorgeht. Diese Undurchgingigkeit im Ruhezustand ist ebenso
eine Lebensnotwendigkeit wie ihr zeitweiliger Durchbruch bei der Nahrungs-
aufnahme und bei der Ausscheidung der Stoffwechselendprodukte. Quantitative
Differenzen in der Hautresorption zwischen den einzelnen Tiergattungen sind
freilich vorhanden, bei gegebener Versuchsanordnung evtl. auch recht augen-
fallig. Aber bei den groBlen physiologischen Schwankungen der Permeabilitit,
auch bei ein und demselben Individuum, haben diese quantitativen Differenzen
keine prinzipielle Bedeutung.

1 HENRI u. Lavou: C. r. Acad. Seci. 131, 952 (1903).

2 FrEDERICQ: Arch. de Biol. 20, 709 (1904).

8 OverroN, E.: Vjschr. naturforsch. Ges. Ziirich 44, 88 (1899). — Verh. physik.-med.
Ges. Wiirzburg N. F. 36, 277 (1904).
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1. Die strukturellen Verhiltnisse.

Fassen wir das Tegument der Tiere als eine Membran auf, die von auflen
nach innen fiir gewisse Stoffe durchgéngig ist, fiir andere nicht, so miissen wir
ihren strukturellen Aufbau zumindest in groben Ziigen kennenlernen, um die
Eigenheiten ihrer relativen Durchgéngigkeit unter einheitlichen Gesichtspunk-
ten betrachten zu konnen.

Beginnen wir mit der Betrachtung der AuBenfléche, so ist zundchst hervor-
zuheben, daf} die Haut nicht eigentlich mit ihrer ,duflersten Schicht®, also bei
hoheren Tieren nicht mit der Hornschicht beginnt, sondern daf schon aufler-
halb dieser eigentlichen Schicht noch eine Hiille gelegen ist, die in ihrer Zusam-
mensetzung von der der Auflenwelt betrachtlich verschieden ist. Zunichst
ist die zur Haut am nahesten gelegene Luftschicht mit Wasserdampf gesattigt
(Dunsthiille Unw~as?). Diese haftet fest an der Haut und schmiegt sich den
Furchen und Poren der Hautoberfliche an. Eine besondere Bedeutung erhalt
diese Luftschicht dann, wenn die Haut statt der AuBenluft mit einem anderen
Medium (Wasser, Salben) in Berithrung gebracht werden soll. Hierauf hat be-
sonders v. DALMADY? hingewiesen.

Unter der Luftschicht ist eine wasserige Fettschicht gelegen. Die ,,Haut-
fette” sind Fettsdurezster hochmolekularer und cyclischer Alkohole, wachsartige
Substanzen, die sich mit Wasser vermischen lassen3. Die Rolle dieser Wachs-
hiille als eines resorptionshindernden Faktors ist vielfach iiberschétzt worden?.

Dasselbe gilt auch fiir die eigentliche Hornschicht. Sie ist beim Menschen
zum iiberwiegenden Teil — mit Ausnahme von Korpergegenden, deren Horn-
schicht besonders stark ist, vor allem Handteller und FufBisohlen — ein lockeres
Wabenwerk5, bestehend aus verhornten Epidermiszellen. In die Maschen dieses
Wabenwerkes tibergehen hochstwahrscheinlich die Bestandteile der &ufieren
Hiille. Die grobporige, siebartige Hornschichtmembran ist kaum fiir irgendeine
Substanz, wenn sie aus noch so groflen Molekiilen besteht, undurchgingig.
Keinesfalls kann es fiir die relativ hochgradige Undurchgangigkeit der Ober-
haut verantwortlich gemacht werdenS.

Von Bedeutung fiir die Probleme der Hautresorption ist der Umstand, daf
sowohl die Wachshiille wie die Hornschicht der Haut stark sauer reagieren, saurer
als es mit dem Leben vereinbar ist. Fiir die Hornschicht hat das bereits 1892
E. Heuss?, ein Schiller Unwas, mit Hilfe von Indicatorenfirbungen in frischen
Flachschnitten der Haut nachgewiesen. Neuerdings hat M. ScHMIDTMANNS®
diese Verhiltnisse mit Hilfe des Mikromanipulators von PA&TERFI® eingehend
gepriift, indem sie feste Indicatorkérnchen in die Zellen der verschiedenen Haut-
schichten hineinbrachte. Auch sie fand die Hornschicht stark sauer.

1 Ux~a, P. G.: Verh. Kongr. inn. Med. 1890, 230.

2 Darmapy, Z. v.: Z. physik. u. diat. Ther. 24, 137, 195 (1920).

3 Naheres iiber Hautfette sieche ST. RoTHMAN u. Fr. ScHAAF: Chemie der Haut. Jadas-
sohns Handb. d. Haut- u. Geschlechtskrankh. 1 II. Berlin: Julius Springer. Erscheint 1929.

¢ FiLeHENE, W.: Berl. klin. Wschr. 1898, Nr 3, 45 — Arch. internat. Pharmaco-Dynamie
%, 133 (1900). — KRrEIDL, A.: Mradeks Handb. d. Hautkrankh. 1, 167. Wien: Holder 1902.

5 Vgl. F. Pingus: Jadassohns Handb. d. Haut- u. Geschlechtskrankh. 11, 105. Berlin:
Julius Springer 1927.

8 Vgl. M. TRAUBE-MENGARINI: Arch. Anat. u. Physiol., Suppl. 1892, 1. — FRAENCKEL,
P.: Vjschr. gerichtl. Med. 32, 90 (1906). — OpPENHEIM, M.: Arch. f. Dermat. 93, 85 (1908).
— Stssmaxy, Pr. O.: Arch. f. Hyg. 90, 175 (1922).

? Heuss, E.: Mschr. prakt. Dermat. 14, 343 (1892). — Uxwa, P. G. u. L. GoLODETZ:
Ebenda 50, 451 (1910).

8 ScHMIDTMANN, M.: Z. exper. Med. 43, 714 (1925).

% PirERFI, T.: Naturwiss. 1923, Nr 6, 81. — Abderhaldens Hdb. biol. Arbeitsmeth.
Abtlg. V, 479 (1924).
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Aus dem Vergleich der Farbéinderung mehrerer Indicatoren berechnet SCEMIDTMANN
fiir die Hornschicht der Sugetiere py = 5,9 bis 6,1. Abgesehen von dem nicht zu vernach-
lissigenden EiweiB- und Salzfehler der Indicatoren fragt sich, ob es iiberhaupt einen Sinn
hat, von H-Ionenkonzentration wie auch von sonstiger Konzentration in der Hornschicht
zu sprechen, da in ihr die Ionen offenbar nicht etwa so gleichmaBig verteilt sind wie in
einer wisserigen Losung. Aber das qualitative Verhalten der Indicatoren in der Horn-
schicht geniigt, um ihre ausgesprochen saure Natur erkennen zu koénnen.

Mit der sauren Natur der Hautoberfliche und der sie umgebenden Hille haben sich in
den letzten Jahren viele Autoren befaBt. Nach SHARLIT und ScHEER!, die den Wasserstoff-
exponenten der Hautoberfliche aus dem Ausfall der Farbenreaktion bei Auftropfeln ver-
schiedener Indicatoren berechnen, bewegt sich der py an der mit Alkohol gereinigten trockenen
menschlichen Haut um py = 5,5 herum. MEMMESHEIMER? hat diese Angaben bestétigen
konnen. Nach SHARLIT und ScHEER! handelt es sich um die saure Reaktion der Hornsubstanz
und nicht um die der Wachshiille, denn die Entfernung der Talg- und Perspirationsprodukte
durch Reinigung der Haut dndert nicht den pu der Oberfliche. DaBl aber die Wachshiille
selbst ebenfalls stark sauer reagiert, ist schon deshalb anzunehmen, weil auch der Schweil3,
der ja nach den capillarmikroskopischen Beobachtungen von JURGENSEN® kontinuierlich
auf die Hautoberfliche ausgeschieden wird, entgegen den &lteren und widersprechenden
Angaben, beim Menschen stets sauer reagiert. Schon Fusini* fand im Schweifl nach Injek-
tion von Jaborandi-Extrakt stets saure Reaktion, und KITTSTEINERS sowie PEMBERTON und
CroUTER® fanden das gleiche im HitzeschweiB. Bei Priifung mit mehreren Indicatoren findet
TALBERT einen py = 6,4 im Arbeitsschweil}, py = 5,73 im Hitzeschweif. Schlieflich haben
ScHADE und MARCHINIONI® mit Gaskettenmessungen die stets stark saure Reaktion der
Hiille der Haut (pgx = 5,0 bis 3,0!) verifiziert, weshalb sie auch von einem ,,Séuremantel
der Haut sprechen.

Diese stark saure Reaktion der Hautoberfliche und der oberflachlichsten
Hautschichten hat nach SCHMIDTMANN? eine scharfe Grenze in den sog. Ubergangs-
schichten der Epidermis. Das sind etwa 3—4 Zellagen, die das Stratum granu-
losum und Stratum lucidum enthalten. Sie bestehen aus plattgedriickten und
im Gegensatz zur Hornschicht eng aneinandergrenzenden Zellen, die spezifische
Granula (Keratohyalin) bzw. 6lahnliche Tropfen (Eleidin) beherbergen. Auch
diese corpusculiren Elemente, deren Natur und Bedeutung bis heute noch nicht
geklart ist, sind schon einmal fiir die relative Undurchlassigkeit der Haut ver-
antwortlich gemacht wordenl®, ohne daB Beweise fiir diese Auffassung geliefert
worden wiren. Dal aber tatsichlich etwa in dieser Hohe der Epidermis die-
jenige Grenzfliche zu suchen sein diirfte, die der Haut ihre hochgradige Undurch-
lassigkeit verleiht, geht aus einer Reihe von Untersuchungen tiber Hautresorp-
tion mit histologischer Kontrolle hervor. Wir haben an der Grenze zwischen
unverhorntem und verhorntem Epithel eine Grenzfliche, die, an der einen Seite
stark sauer, an der anderen Seite kaum sauer oder alkalisch, in groben Ziigen an
das Verhalten einer BETHE-ToROPOFFschen Membran im Zustand unmittelbar
nach der elektrischen Durchstrémung!® erinnert.

Auf diese Ubergangsschichten folgt das Rete Malpighi, die eigentlich lebende
Epidermis. Seine grofien polyedrischen Zellen sind pflastersteinartig aneinander-
geordnet. Zwischen den Zellen finden sich mikroskopisch sog. Saftkanélchen, die

L SuarLIT, H. u. M. ScHEER: Arch. of Dermat. 7, 592 (1923).

2 MEMMESHEIMER, A.: Klin. Wschr. 1924, Nr 46, 2102.

3 JURGENSEN, E.: Dtsch. Arch. klin. Med. 144, 193, 248 (1924).

4 FuBing, S.: Gaz. cliniche di Torino 1878; zit. nach Malys Jber. 8, 234.

5 KrrrsTEINER, C.: Arch. f. Hyg. 13, 275 (1911); 78, 275 (1913) — Dermat. Wschr.
62, 553 (1916).

¢ PeMBERTON, R. u. C. Y. CROUTER: J. amer. med. Assoc. 80, 289 (1923).

7 TaLBERT, G. A.: Amer. J. Physiol. 50, 443 (1919); 61, 493 (1922); 63, 350 (1923).

8 ScHADE, H. u. A. MarcHINIONI: Klin. Wschr. 1928, Nr 1, 12. — Arch. f. Dermat.
154, 690 (1928). — MarcHINIONI, A.: Klin. Wschr. 1928, Nr 6, 284.

® SCHMIDTMANN, M.: Z. exper. Med. 45, 714 (1925).

10 MERK, L.: Verh. Ges. dtsch. Naturforsch. Hamburg 1901.

11 BETHE, A.: Zbl. Physiol. 23, 278 (1909). — BeTHE, A. u. TH. TorOPOFF: Z. physik.
Chem. 88, 686 (1914); 89, 597 (1915).
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durch Protoplasmabriicken durchquert sind. Uber die Rolle dieser Saftkanélchen
fiir die Resorption durch die Haut ist gar nichts bekannt, im Gegensatz zum
Froschdarm, fiir welchen H6BER! eine Resorption durch intercellulire Spalten
nachgewiesen hat. Fiir die Haut leugnet RINDFLEISCH? jedwede Bedeutung der
Saftkanalchen als Resorptionswege.

Die Retezellen gehen aus dem Str. basale s. germinativum hervor. Diese
Mutterzellenschicht besteht aus einer Lage zylindrischer Epithelzellen, die
mit sog. WurzelfiiBchen fest in das darunter gelegene Bindegewebe der Haut
verankert sind. Die Grenze zwischen Basalzellenschicht und Corium ist beim
Menschen wellenférmig. An den Wellenbergen der Cutis (Papillarkorper) stehen die

Abb. 6. Schematischer Querschnitt der menschlichen Haut®. 4 Epidermis. B Cutis. C Subcutis. @ Stratum

corneum. b Str. lucidum. ¢ Str. granulosum. b-+c ,,Ubergangsschichten‘‘. d-e Str. spinosum. f Str. basale

s. germinativum, d-f Rete Malpighi. ¢ Kollagene Bindegewebsfasern. h Elastische Fasern. 4 Capillaren

des Papillarkorpers. I Talgdriise. II SchweiBdriise. ITI Terminalhaar mit kleiner Talgdriise. IV Lanugo-

haar mit groBer Talgdriise. I Basalschicht der Talgdriise. 2 Talgdriisenzellen. 4 SchweiBdriisenausfiihrungs-

gang mit CapillargefiBen. & SchweiBdriisenporus. 7 Haar. 9 AuBere Haarwurzelscheide. 10 Innere Haar-
wurzelscheide (,,Ubergangsschichten* des epithelialen Haarfollikels).

Basalzellen in unmittelbarem oder nahezu unmittelbarem Kontakt mit den capil-
laren BlutgefiaBen, deren Wandung aus einer einfachen Endothelschicht besteht.
Dringt eine Substanz von auBen bis in die Basalschicht, so muf} sie nur noch
diese Capillarwand passieren, um in die Blutbahn zu gelangen. Erfahrungsgemif
hat dieser Durchtritt keine Schwierigkeiten. Zumindest haben wir keinen An-
haltspunkt dafiir, daB Substanzen, die von auflen in die lebende Epidermis ein-
gedrungen sind, vor dieser Capillarwand haltmachen. Die Resorption durch die
Haut ist demnach praktisch gleichbedeutend mit der Resorption durch die Epidermas.
AuBerst verwickelt wird aber die Frage der Hautresorption durch das Vor-
handensein von Driisenausfithrungsgingen und Haarbdlgen in der Epidermis.
1 HoBER, R.: Pfliigers Arch. 86, 199 (1901) — Biochem. Z. 20, 56 (1909).

2 RiNDFLEISCH: Arch: f. Dermat. 2, 309 (1870).
3 Gezeichnet von B. KEiLiTz, Chromolith. Verlag Urban & Schwarzenberg, Wien.
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Die Haarbilge sind schrige Einstiilpungen des Deckepithels, die den gleichen
Bau haben wie die Epidermis. Thre Hornschicht ist das Haar; konzentrisch
um das Haar ordnen sich wiederum die Ubergangsschichten, die dem Rete ent-
sprechende auBere epitheliale Haarwurzelscheide und die Basalschicht. Im
oberen Anteil liegen Follikelrohr und Haar nicht dicht aneinander; es trennt
sie ein hohler Raum, der meistens mit Hornlamellen locker ausgefiillt ist. In
diesen Follikelkanal miindet die Talgdriise mit ihrem Ausfithrungsgang aus
Pflasterepithel. Das Lumen dieses Ausfiihrungsganges fiihrt bis zur sezernierenden
Oberfliche der Talgdriisenzellen. Dringt also eine Substanz durch die Follikel-
miindung in die Haut ein, so sind die Verhiltnisse véllig verschieden von dem
Eindringen durch die Deckepidermis. Nirgends muf} ein mehrschichtiges Pflaster-
epithel durchschritten werden, die Substanz kann durch Follikelrohr und Driisen-
ausfiihrungsgang, die mit Luft gefiillt sind, die Driisenzelle erreichen, deren
physikalische und biologische Eigenschaften, offenbar auch ihre Permeabilitit,
von denen der Retezellen verschieden ist. - Ahnliche Verhiltnisse bietet die
Resorption durch die Schweifdrisen. Die zur Resorption bestimmte Substanz
gelangt zur sezernierenden Fliche des SchweiBdriisenparenchyms durch den
zunéchst geraden, dann knauelférmig aufgerollten, lufthaltigen SchweiBdriisen-
ausfilhrungsgang, ohne geschichtetes Epithel durchdringen zu miissen. Ist ein-
mal die Resorption bis an die Driisenzellen erfolgt, so bereitet der Ubergang
in die Blutbahn anscheinend keine Schwierigkeiten mehr. Immerhin miissen
noch, um nach den mikroskopischen Bildern zu urteilen, die bindegewebige
Basalmembran der Driisen und das einschichtige Endothel der Capillaren durch-
drungen werden.

Dafi Wasser und wisserige Losungen nicht ohne weiteres in die Poren
und Ausfithrungsgiinge der Hautdriisen infolge von Capillarattraktion eindringen,
liegt in erster Linie daran, daB diese Capillarréhrchen mit Luft gefiillt sind.
Doch kommt es letzten Endes zum Eindringen des Wassers, indem die adhirie-
rende Luft sich in Form von Blischen loslést und entweicht. Bei Salbeneinrei-
bungen kommt auch eine Kompression und eine Resorption der Luft durch die
Driisenzelle in Betracht.

Die Driisenzellen, die das Capillarrohr am unteren Ende verschlieflen, sind
qualitativ und quantitativ in hoherem Grade durchlissig als die Zellen der Deck-
epidermis. Es ist eine Reihe von Substanzen bekannt, die bei einer gegebenen
Applikationsmethode nicht oder kaum durch die Epidermis, wohl aber durch
die Anhangsgebilde zur Resorption gelangen, wie das aus mikroskopischen Be-
funden hervorgeht. Im rein physiologischen Experiment ist es freilich nicht gut
moglich, diese beiden Resorptionswege zu trennen.

Die strukturellen Verhéltnisse bei den Saugetieren und bei Vogeln sind
im wesentlichen identisch mit denen beim Menschen. Es sind keine experimen-
tellen Befunde bekannt, die auf einen prinzipiellen Unterschied im Resorptions-
vermdgen schliefen lieBen, und man darf einstweilen die im Tierversuch ge-
wonnenen Ergebnisse auf den Menschen iibertragen. Die starke Behaarung
bzw. Befiederung der Tiere kann wohl rein mechanisch fiir das Herankommen
von kérperfremden Substanzen an die Haut hinderlich sein; mit dem Wesen
der Sache hat das aber nichts zu tun. Die verschiedene Dicke der Hornschicht
spielt keine ausschlaggebende Rolle, da sie sich auch bei den Tieren aus mehr
oder weniger locker aneinandergefiigten Hornzellen zusammensetzt

Bei niederen Wirbeltieren fehlen die Ubergangsschichten zwischen verhornter
und unverhornter Epidermis. Sonst ist der Aufbau grundsétzlich der gleiche.
Das einschichtige primitive Periderm der Metazoen entspricht entwicklungs-
geschichtlich dem Rete Malpighi und ist in ahnlicher Weise wenig durchgingig.
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2. Die physikaliseh-chemischen Verhaltnisse.

Zwischen der Aufienseite der Haut und jedem Punkt des Hautinnern besteht
eine elektrische Potentialdifferenz, die sich durch Ableitung mit unpolarisierbaren
Elektroden nachweisen laflt. Sie kommt zustande nach der Theorie von NERNsT?!
und HaBER? dadurch, dal die relative Beweglichkeit der lonen in der Haut-
membran wie in einem zweiten Losungsmittel verschieden ist von ihrer Beweg-
lichkeit in Wasser; es kommt eine Trennung der entgegengesetzt geladenen
Tonen zustande, die durch elektrostatische Krifte gehemmt wird. Oder, wie
BeTHE und ToroporF? fiir eine Reihe lebloser Membranen gezeigt haben, die
Membran #éndert die Ionenbeweglichkeit als Adsorbens, indem sie die eine
Tonenart in ihren Porenwandungen selektiv absorbiert. Je nach der Porenweite
und der Ladung der Porenwandung kann es zu einer erheblichen Verlangsamung
oder zu einem volligen Stillstand in der Beweglichkeit der einen Ionenart kommen,
so daB die Membran fiir Kationen oder Anionen voéllig undurchlissig wird (,,Jonen-
sieb‘).

MicuAELIS? hat durch Trocknen von Kollodiummembranen Modelle herstellen kénnen,
die elektiv fiir Kationen durchlissig sind, véllig undurchléassig fiir Anionen. Die Impermea-
bilitidt fiir Anionen in dieser negativ geladenen Membran wurde sowohl durch Messung der
Membranpotentiale wie durch chemische Analyse bewiesen. In neuester Zeit gelang es
R.Moxp und Fr. HoFFMaANN® durch Umladung der MicHAELISschen Membanen mit basischen
Farbstoffen elektiv anionenpermeable, kationenundurchlissige Membranen herzustellen.

Wir werden sehen, dafl zwischen den MicHaELISschen Membranen und der menschlichen
Haut in bezug auf ihre Ionendurchlissigkeit eine Analogie besteht.

Die Potentialdifferenz in der Haut offenbart sich bei Gleichstromdurch-
stromung in der Entstehung &duBerst hoher gegenelektromotorischer Krifte.
Uber diese Polarisation vgl. M. GILDEMEISTER®. Die Polarisation ist gleich-
bedeutend mit der Anhiufung der einen Ionenart infolge ihrer relativ verschie-
denen Ionenbeweglichkeit und hat daher auch fiir die Fragen der Resorption
eine eminente Bedeutung.

Uber den Zusammenhang zwischen elektrischen Kraften und Permeabilitit
an den Phasengrenzen der menschlichen Haut haben — nach erfolglosen Ver-
suchen von J. LoEB und R. BEUTNER? — die Untersuchungen von H. REIn®
weitgehende Kldarung gebracht.

REIN? hat zunichst an der vom Korper losgeldsten menschlichen Haut
elektroendosmotische Versuche ausgefiihrt. Wie sonst bei elektroendosmotischen
Versuchen wurde die Haut als Diaphragma transversal zur Stromrichtung im
Wasser befestigt.

Bei dieser Versuchsanordnung erfolgt durch das Diaphragma unter Einwirkung von
Gleichstrom eine Wanderung von wisserigen Losungen, deren Richtung von der Ladung
der Membran abhéngig ist. Die meisten Kolloidmembrane sind gegeniiber Wasser negativ

geladen, und das Wasser stromt von der Anode zur Kathode. Durch Entladung der Membran
bzw. durch positive Aufladung kann die Flissigkeitsstromung zum Stillstand kommen bzw.

1 Nernst, W.: Z. physik. Chem. 9, 140 (1892). — NErNsT, W. u. RIESENFELD: Ann.
Physik 8, 600 (1902).

2 HABER, F.: Ann. Physik 26, 927 (1908). — HaBErR u. KLEMENSIEWICZ: Z. physik.
Chem. 67, 385 (1909).

3 BerHE u. TorOPOFF: Zitiert auf S. 109.

4 MicHAELIS, L.: Naturwiss. 1926.

5 Moxp, R. u. Fr. Horrman~: Piliigers Arch. 220, 194 (1928).

8 GILDEMEISTER, M.: Die passiv-elektrischen Erscheinungen im Tier- und Pflanzen-
reich. Dies. Handb. 8, II.

7 LoEB, J. u. R. BEUTNER: Biochem. Z. 41, 1 (1912).

8 REIx, H.: Z. Biol. 81, 124, 141 (1924); 84, 41, 118 (1925); 85, 195, 217, 232, 236 (1926).

o ReiN, H.: Z. Biol. 81, 124 (1924).
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umgekehrt werden. (Naheres iiber Elektroendosmose und ihre theoretischen Grundlagen
siehe H. FREUNDLICH!, G. ETTISCHZ2).

Auf diese Weise fand REIN, daB die Haut gegen reines Wasser negativ ge-
laden ist: bei Anlegung eines elektrischen Stromes wandert das Wasser kathodisch.
Diese elektroendosmotische Wanderung wird gchemmt durch Zusatz von Neutral-
salzen, und zwar um so mehr, je hoher ihre Konzentration und je grofer die
Wertigkeit des Kations. Durch Salzzusatz kann demnach die Ladung der Haut
verringert werden, und zwar wirken mehrwertige Kationen stirker entladend.
Es ergibt sich fiir die Entladung die Reihenfolge K'<< Na'<< Ca”"<<Al™. Alkali-
sierung steigert die Elektroendosmose durch Erhohung der negativen Ladung,
Sauerung bewirkt Stillstand der Bewegung, zum Teil auch Umkehr der Wasser-
stromung durch Entladung bzw. positive Aufladung der Haut. Auch durch Al”
kann eine Umladung erfolgen. '

Bemerkenswert ist der Umstand, da wenn zuerst durch die Haut Wasser elektro-
endosmotisch durchgeschickt wird und dann erst jene Siaurekonzentration festgestellt wird,
bei der Stillstand der Wasserbewegung eintritt, so liegen diese Siuregrenzkonzentrationen
bei anderen Werten als ohne Vorbehandlung der Haut. Es handelt sich hier um die gleiche
Erscheinung, die an Kolloidmembranen zuerst von A. BETHE® festgestellt worden ist, daB
némlich bei der Elektroendosmose eine einseitige Anreicherung von H- bzw. OH-Ionen
stattfindet. Diese Erscheinung ist mit der Polarisation im Wesen identisch. Die Siuerung
an der Kathode und Alkalisierung an der Anode hat H. Rein4 in spiteren Versuchen auch
in vivo nachgewiesen (vgl. S.114). Auch an der Froschhaut kann das BETHE-ToROPOFFsche
Phénomen demonstriert werden: Wenn man die vom Kérper losgeléste Froschhaut in eine
wisserige neutrale Alkalisalzlosung einhéingt und dann einen elektrischen Strom durch-
schickt, so wird die Fliissigkeit an der Innenseite der Haut je nach der Stromrichtung deut-

lich sauer bzw. alkalisch; die AuBlenfliche der Haut zeigt allerdings keine deutliche Reaktions-
storung (N1Ina®).

Die elektroendosmotischen Versuchsergebnisse an der menschlichen Haut
deutet REIN® dahin, dafl die Haut sich wie ein Ampholytoid im Sinne von MICHAE-
L1s? verhalt, dessen isoelektrischer Punkt stark im Sauren liegt. Der Stillstand
der elektroendosmotischen Wasserbewegung erfolgt zwischen Siurekonzen-
trationen von 1/;;,—*/,4 n HCI 8.

Entsprechend der negativen Ladung der Haut findet Rein®, daB bei elektro-
phoretischer Einfiihrung von Farbstoffen die Durchlissigkeit fiir basische Farben
(Farbstoffkationen) recht betrachtlich ist, wihrend saure Farben (Farbstoff-
anionen) praktisch iiberhaupt nicht durchgehen. Auch an der Froschhaut ist
eine absolute Undurchgéngigkeit fiir saure Farbstoffe nachweisbar (N1INA10, im
Gegensatz zu WERTHEIMER!!). Man kann die Membran durch OH-Ionen stirker
aufladen, wodurch der Eintritt basischer Farbkationen begiinstigt wird und um-
gekehrt (WERTHEIMER!2, N1INA10),

! FreunpLICH, H.: Capillarchemie, 3. Aufl. Leipzig: Akad. Verlagsges. 1923. —
Grundziige der Kolloidlehre. Ebenda 1924.

2 ErriscH, G.: Die physikalische Chemie der kolloiden Systeme. Dies. Handb. 1, 91.

8 BrTHE, A.: Zbl. Physiol. 23, 278 (1909) — Internat. Physiol. Kongr. Wien 1910 —
Miinch. med. Wschr. 1911, Nr 3, 168. — BETHE, A. u. Ta. ToroPoFF: Z. physik. Chem.
88, 686 (1914); 89, 597 (1915).

4 REIN, H.: Z. Biol. 84, 118 (1925).

5 Nmna, T.: Pfligers Arch. 204, 332 (1924).

¢ REmN, H.: Z. Biol. 81, 124 (1924).

? MicHAELIS, L.: Die Wasserstoffionenkonzentration, 2. Aufl. Berlin: Julius Springer
1922,

Ss Uber isoelektrischen Punkt der HauteiweiBe vgl. ST. ROTHMAN u. FR. SCHAAF (zitiert
auf S.108).

® REIN, H.: Verh. physik.-med. Ges. Wiirzburg 49, 105 (1924). — Z. Biol. 84, 41 (1925).

10 Nuwa, T.: Pfliigers Arch. 204, 332 (1924).

11 WerTHEIMER, E.: Pfliigers Arch. 199, 383 (1923).

12 WerTHEIMER, E.: Pfliigers Arch. 200, 354 (1923).
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Nach J. Horr6 und D. DEuTscH! kénnte die erhéhte Aufnahme basischer Farbstoffe
bei alkalischer Reaktion und die von sauren Farbstoffen bei saurer Reaktion durch die
zuriickgedrangte Dissoziation zustande kommen, da die undissoziierten Farben lipoidloslicher
bzw. leichter adsorbierbar sind als ihre Ionen.

An der menschlichen Haut in vivo priift REIN? die Verdnderungen der be-
splilenden Elektrolytlosung wiahrend der Gleichstromdurchstromung. Es ergibt
sich aus diesen ,,Uberfithrungsversuchen* mit 3/, Kaliumchloridléung als
Elektrodenfliissigkeit, daB nebst charakteristischen Anderungen der Leit-
fahigkeit anodisch Alkalisierung, kathodisch (mit gewissen Ausnahmen bei weib-
lichen Versuchspersonen) Sauerung der Elektrodenfliissigkeit eintritt. Diese
Reaktionsverschiebungen, die wir bei der Froschhaut bereits angetroffen haben,
sind im Sinne der ,,capillarelektrischen‘’ Theorie von BETHE-TorROPOFF? folgender-
maflen zu deuten: Die Haut ist bei Bespiillung mit »/,o, KCl-Losung negativ
geladen, die Ladung kommt zustande durch Adsorption des Cl an den Poren-
wanden der Hautmembran. Im Gegensatz zum Cl, welches adsorptiv festgehalten
wird, bewegt sich das K im Porenlumen kathodenwirts. Gleichzeitig wandern
auch die H-Tonen des Wassers nach der Kathode, wodurch an der Anode eine
Verarmung an H, an der Kathode eine Anreicherung zustande kommt. So wird
die uspriingliche Annahme, dal die Beweglichkeit des Anions in der negativ ge-
ladenen Haut eine starke Herabsetzung erfihrt, durch diese Versuche weitgehend
gestiitzt und die Analogie mit den Bethe-Toropoffschen und den Michaelisschen
Membranen besonders augenfillig.

RrIn4 hat auch die Potentialdifferenzen gemessen, die entstehen, wenn die
Haut zwischen zwei verschieden konzentrierten Losungen eines Elektrolyten
eingeschaltet wird. Er 1afit zwei benachbarte Finger einer Hand in verschieden
konzentrierten Losungen von KCl eintauchen und leitet die entstehende Poten-
tialdifferenz nach dem Prinzip von PoGGENDORF von nicht polarisierbaren
Elektroden ab. Man kann eine solche Konzentrationskette als analog einer
BrurnErschen Olkette® auffassen, in der die zwei verschieden konzentrierten
wasserigen Losungen durch einen olartigen Mittelleiter getrennt sind. Die
entstehende Potentialdifferenz ist dann der Ausdruck fir die verschiedene
Verteilung der Ionen in der wisserigen und in der oligen Phase, d. h. in den
Elektrolytlosungen und in der Haut. Oder — wie es von REIN dargestellt wird —
handelt es sich um Diffusionspotentiale, die nach der Theorie von NERNST®
durch die verschiedene Beweglichkeit der entgegengesetzt geladenen Ionen zu-
stande kommt.

Wihlt man beim Fingereintauchversuch von Reix die KCl-Konzentration
der einen Elektrode konstant, wihrend die andere im Verhiltnis dazu verdiinnt
wird (konstante Elektrode nKCl, variable Elektrode > 1/;, KCl), so ergibt sich
mit steigender Verdiinnung eine zunehmende Positivierung der variablen Elekirode.
Die Ursache dieser Positivierung ist darin zu suchen, dal} entweder aus der
Haut in die variable Elektrodenfliissigkeit Kationen einwandern, oder um-
gekehrt aus der Fliissigkeit negative Ionen in die Haut eindringen. Die Gesamt-
elektrolytkonzentration ist in diesen Versuchen in der Haut gréfler als in der
variablen Elektrodenfliissigkeit ; denn die Konzentration der letzteren ist > 1/;, n.
Bei diesem Konzentrationsgefille von der Haut nach der Elektrodenfliissigkeit

1 Horrd, J. u. D. DruTscH: Biochem. Z. 173, 298 (1926).

2 Rewv, H.: Z. Biol. 84, 118 (1925).

3 BETHE u. TOROPOFF: Zitiert auf S. 109.

4 Remv, H.: Z. Biol. 85, 195 (1926).

5 BEUTNER, R.: Die Entstehung elektrischer Stréme in lebenden Geweben. Stutt-
gart 1920.

6 NERNST: Zitiert auf S. 110.
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kann die Positivierung des Diffusionspotentials nur durch Auswanderung von
Kationen aus der Haut und nicht durch Einwanderung von Anionen zustande
kommen. Fiir die Auswanderung aus der Haut kommen in Betracht Na bzw. K,
deren Wanderungsgeschwindigkeit kleiner bzw. ebenso groB ist wie die des Cl,
welches wegen seiner groBen Konzentration in der Haut einzig als Anion in Be-
tracht kommt. Es ergibt sich demnach wiederum eine gréfere Durchlissigkert
fiir das Kation bzw. eine Hemmung des Anions in der Haut bei Bespiilung mit
verdiinnten KCl-Losungen. Mit zunehmender Konzentration in der variablen
Elektrode oberhalb !/;,n KCl wird die positivierende Wirkung auch bei gleich-
bleibendem Konzentrationsgefille (c/c, = 0,1) geringer. D. h. die Potentiale
bei 1/ i00n : }10ont und bei 1/jgon:1/jon sind immer hoher als die bei Yen:1ln
(sog. Konzentrationseffekte!). Dieser Effekt lifit sich, da bei hoheren Kon-
zentrationen ein Konzentrationsgefille von der Elektrolytlésung nach der
Haut besteht, nur so erkliren, daf unter Einwirkung hoherer KCl-Konzentrationen
die Haut fiir Anionen durchlissig geworden ist. Mit anderen Worten: Mit zunehmen-
der Konzentration der KCI-Lisung wird die Haut entladen und salzdurchlissig.
Aus der Messung der Potentiale bei Ableitung aus AICl;-Losungen gegeniiber
KCl-Losung ergibt sich, daB die Haut durch das Al™" positiv umgeladen und anion-
durchlassig wird. Gewisse UnregelmiBigkeiten der Potentiale bei hoheren Salz-
konzentrationen sind offenbar durch die groBe Mannigfaltigkeit der endogenen
Zustinde in der Hautmembran bedingt (so u. a. Unterschiede bei Mann und Frau).

Den Konzentrationseffekt der menschlichen Haut hat neuerdings auch
W. BuckinG 2 nach dem Verfahren von REIN gemessen. Auch er findet, daB die
Haut um so positiver erscheint, je verdiinnter die Ableitungslosungen sind, und
daB die Wertigkeit des Kations von Bedeutung ist.

Auch bei Stromdurchleitung ergeben sich entsprechende Befunde. Die Haut ist bei
Bespiilung mit neutralen einwertigen Elektrolytlésungen stets stirker polarisierbar unter
der Anode als unter der Kathode. Der Unterschied wird noch gréfer bei positiver Auf-
ladung der Haut, wihrend bei energischer negativer Umladung mit Alkali eine Umkehrung
der Polarisierbarkeit stattfindet. Bei Entladung der Haut durch konzentrierte einwertige
Elektrolytlsungen sinkt ihre Polarisierbarkeit rasch ab, besonders stark an der Kathode.
Anioneneinwanderung in die Haut lifit sich durch kiinstliche Manahmen eher erzwingen
als Auswanderung (H. REIN3).

Uberblicken wir die Resultate der Arbeiten von REIN, so sehen wir, daf} die
Annahme einer Anionenundurchlissigkeit in der menschlichen Haut experimentell
von verschiedenen Seiten stark unterstiitzt werden konnte. Auf die Anionen-
undurchlissigkeit der Haut diirfen wir auf Grund der Arbeiten von REIN ihre
hochgradige Elektrolytundurchlissigkeit zuriickfithren.

Fiir die abnorm hohen gegenelektromotorischen Krifte, die bei Gleich-
stromdurchstromung in der Haut entstehen, ist man geneigt, den Umstand
verantwortlich zu machen, daf die Haut eine geschichtete Membran ist, deren
einzelne Schichten bei Durchschickung des Stromes wie viele polarisierbare
Elemente hintereinander geschaltet werden. Demgegeniiber ist REIN* der An-
sicht, daf} nur eine einzige Grenzfliche Sitz der Polarisation ist. Denn er findet,
daB, wenn man bloB die Konzentration der neutralen KCl-Losung in der be-
spiilenden Elektrolytfliissigkeit &ndert, dadurch die Stromstérkewerte derart
plétzlich und gewaltig beeinfluBt werden, daB dafiir nur die Anderung an einer
Grenzfliche: Haut/Elektrolyt verantwortlich gemacht werden kann; denn nur
diese Grenzfliche andert sich bei Konzentrationsinderung der Elektrolytlosung.

1 Naheres bei L. MicuarLis: Die Wasserstoffionenkonzentration, T. 1. Berlin: Julius
Springer 1922.

2 BiickiNg, W.: Ronas Ber. Physiol. 42, 582 (1927) — Z. exper. Med. 59, 448 (1928).

3 REIN, H.: Z. Biol. 85, 217 (1926). 4 RN, H.: Z. Biol. 85, 195 (1926).
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DaB in einer einzigen Grenzlamelle so hohe Grenzpotentiale wie in der Haut
entstehen konnen, hat REIN' an physikalischen Modellen (an trockenen Kollodium-
membranen) nachgewiesen.

Die histologischen Arbeiten von TRAUBE-MENGARINI (s. S. 127), die chemi-
schen Ergebnisse FRAENCKELS (s. S.129) und die Farbstoffversuche REINs
(s. S. 145ff.) weisen deutlich darauf hin, da§ die Grenzfliche, die der Sitz der
Polarisation ist, nicht an der Oberfliche der Hornschicht, sondern an der Grenze
zwischen verhornter und unverhornter Epidermis, in unseren ,,Ubergangs-
schichten® gelegen ist. Fiir die Froschhaut, in der diese Ubergangsschicht fehlt,
gegenelektromotorische Krifte aber in derselben Weise auftreten, miissen wir
uns den Sitz der Polarisation an die Grenze zwischen einschichtigem Str. corneum
und Rete Malpighi denken.

3. Historisches und Alligemeines iiber Hautresorption.

Die Durchdringungsfihigkeit von Gasen durch die tierische Haut ist schon seit Jahr-
hunderten bekannt (Lit. bei pu MEsNiL?). Die eindrucksvolle Erscheinung der percutanen
Vergiftung mit Gasen im Gegensatz zur geringgradigen und nur selten auffilligen Resorption
von fliissigen und gelosten Stoffen mag die Ursache dafiir gewesen sein, daf3 lange Zeit hin-
durch die These herrschte: nur fliichtige oder sich verfliichtigende Stoffe werden resorbiert
(GerrLacH, ROHRIG, GUINARD, FUBINT und PieEriNi, Brock3). Auf diese Weise wurde die
Resorption von Jod, von Guajacol und von Salicylsidure (fliichtig bei 35°, LINoISSIER und
Lanois?) gedeutet. Ja, man glaubte, daB sich durch Abkiihlung der Haut die Resorption
der Substanzen verzégert (v. Kossa®), weil auch ihre Verfliichtigung erschwert ist.

Die zahlreichen positiven Befunde iiber Resorption durch die menschliche Haut sind
zwischendurch von R. FLEISCHER® einer scharfen Kritik unterzogen worden. Er betonte
die mannigfachen Fehlerquellen der vorliegenden Versuche; er nahm insbesondere an, daf3
die Experimentatoren vor ihm die Aufnahme fliichtiger Substanzen durch die Lungen nicht
mit genligender Sorgfalt vermieden hatten. Seine eigenen Versuche, die zunichst durchweg
negativ verliefen, sind mit groBer Sorgfalt ausgefiihrt. In seiner Kritik hat aber FLEISCHER
weit iiber das Ziel hinausgeschossen. Denn er kommt, ohne besonders viele Substanzen
gepriift zu haben, zum SchluB, daB die menschliche Haut absolut undurchlissig ist, und daB,
sofern positive Resultate auch bei einwandfreier Versuchsanordnung erzielt werden, Konti-
nuitdtstrennungen der Oberhaut, mechanische oder chemische Verletzungen dafiir verant-
wortlich zu machen sind.

Die Wirkung der Arbeiten FLEISCHERs macht sich in der Literatur der darauffolgenden
Jahre sehr bemerkbar. R1TTeER?, PFEIFFERS, DU MESNIL® u. a. glauben trotz mancher wider-
sprechender Befunde, sich der Ansicht FLEISCHERs anschlieBen zu miissen. Noch im Jahre
1906 kam auf Grund einer literarischen Zusammenstellung in einer Doktordissertation der
Standpunkt FLEISCHERS zur Geltung (GERKE!?).

Auf der anderen Seite machte sich aber auch eine Gegenstrémung bemerkbar. So hat
vor allem PETERS!! darauf hingewiesen, daf viele negative Befunde in der Literatur iiber
Hautresorption darauf beruhen kénnen, daB die Methoden des Nachweises im Urin nicht

1 REIN, H.: Zitiert auf S. 112. 2 pu MESNIL: Arch. klin. Med. 52, 47 (1894).

3 GERLACH: Arch. Anat. u. Physiol. 1851, 466. — RoOHRIG: Physiologie der Haut.
Berlin 1876 — Uber Hautresorption. 1888. — GuiNakp: Lyon méd. 1891, Nr 36. — Fu-
BINIL, S. u. PIERINI: Arch. ital. de Biol. 19, 357 (1893). — Brock: Arch. f. Dermat. 43, 369
(1898). ‘

4 LINOISSIER u. Lanors: Zit. nach Hermanns Jber. 1894, 225; 1895, 221.

5 v. Kossa: Zit. nach Hermanns Jber. 1895, 221.

¢ FLEISCHER, R.: Untersuchungen iiber das Resorptionsvermégen der Haut. Habili-
tationsschr. Erlangen 1877. (159 Literaturangaben!)

? RITTER, A.: Uber die Resorptionsfihigkeit der normalen menschlichen Haut. Dissert.
Erlangen 1883 — Berl. klin. Wschr. 1886, Nr 47, 805 — Arch. klin. Med. 34, 143 (1884).
. 8 PruirrFER; Uber die Resorptionsfihigkeit der Haut fiir Salben mit besonderer Beriick-
sichtigung des Lanolins. Inaug.-Dissert. Erlangen 1886.

® pu MEsNIL: Arch. klin. Med. 50, 101 (1892); 51, 527 (1892); 52, 47 (1894).

10 GERkE, O.: Die Frage der Resorption und Durchlissigkeit der intakten duBeren
Haut des Menschen. Inaug.-Dissert. Berlin 1905.

11 PerERS: Zbl, klin. Med. 1890, 937.
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empfindlich genug sind. Tatséchlich konnte er nach Veraschung des Urins die — bis dahin
geleugnete — Resorption von Jodkali durch die Haut aus Salben nachweisen. Viel wichtiger
war noch, daBl man — trotz der Negation FLEISCHERs — neben der Durchlissigkeit der fliich-
tigen Stoffe auch auf die Bevorzugung fettldslicher Stoffe aufmerksam wurde, und zwar lange
vor der Entwicklung der Lipoidtheorie. Im Jahre 1885 schreibt ELLENBERGER!, daB alles
durch die unverletzte Haut aus resorbierbar ist, was gasformig ist, was Fette lost oder in Fett
gelost zur Anwendung gelangt. Dieser Gedanke kehrt dann ofter wieder, bis jhn FILEENE®
dahin prazisiert, daBl zur Hautresorption die Loslichkeit im Hauttalg der Hautoberflache
und in den Fetten der Epidermis erforderlich ist. ‘

Die Voraussetzungen FILEHNEs sind etwas schematisch. Er behauptet, daB die Epi-
dermis mit Cholesterinfetten durchtrinkt ist, der Talg an der Hautoberfliche dagegen aus
fetten Olen besteht. Demgegeniiber wissen wir, da$ beide Fettarten sowohl in der Epidermis
wie auch im Talgdriisensekret enthalten sind? zumal das Talgdriisensekret von aulen auch
die Hornschicht durchtrankt. Nach FILEENE kann fiir den Talg Olivenél, fiir die Epidermis
Lanolin als Modell verwendet werden. Eine Resorption durch die Epidermis komme zustande,
wenn die Substanz sich in diesen beiden Fetten lose; denn sie miisse zuerst die Olschicht,
dann die Cholesterinschicht passieren. Dementsprechend pritft FILEANE die O1- und Lanolin-
loslichkeit einer Reihe von Substanzen und findet, daB Jod, Schwefel, Sublimat, Eisenchlorid,
Bleioxyd von den Hautfetten aufgenommen werden, also resorbierbar seien; Kochsalz,
Chlorkali, Jodkali, Eisencarbonat, Arsenik und Brechweinstein dagegen nicht. Wenn fett-
unlésliche Substanzen doch eindringen, wie das z. B. fiir Brechweinstein oder fiir metallisches
Hg zweifellos der Fall ist, so kénne es sich nur um eine Resorption durch die Anhangsgebilde,
nicht aber durch die Epidermis handeln. Lose sich etwas im Lanolin, nicht aber in fetten
Olen, wie essigsaures Blei, Eisensulfat, so dringe es nur an fettfreien oder vorher entfetteten
Hautstellen ein. Ist die Substanz auch in Olivensl unldslich, so komme es gar nicht bis an
die Hautoberfliche.

Sicher haben die Gedankenginge und Modellversuche FILEENEs das richtige
Grundprinzip von der Bedeutung der Lipoidléslichkeit etwas verzerrt. Denn
ein absolutes Hindernis fiir die Resorption von lipoidunléslichen Stoffen ist weder
an der Hautoberfliche noch in der Hornschicht gelegen; nur diese sind aber
mit Fetten und Cholesterinfetten ,,durchtriinkt‘‘. Die Fette der Hautoberflache
lassen, gerade dank ihrem Gehalt an Cholesterinverbindungen, wisserige Losungen
durch und ebenso die Hornschicht (vgl. S.108). Soweit die Lipoidlgslichkeit
mafgebend ist, ist sie nur fiir die Resorption in die lebende Zelle mafigebend,
diese ist aber in der Haut nicht mehr und nicht weniger mit Fetten durchtrénkt
als sonstige lebende Zellen.

Richtig erkannt wurden diese Verhiltnisse erst, nachdem die Lipoidtheorie
der Zellpermeabilitdt von H. H. MEYER4 und E. OVERTON® ausgebaut worden ist.
SCHWENKENBECHER® gebiihrt das Verdienst, diese Theorie fiir die Probleme
der Hautresorption nutzbar gemacht und mit der Lehre von der Undurchgéngig-
keit des Talgiiberzuges gebrochen zu haben. Er priifte die Durchgingigkeit der
Haut von weiflen Mausen und Tauben an einer grofien Reihe von Substanzen
durch chemische Untersuchung der Haut, der inneren Organe, des Urins und
hauptsachlich durch Beobachtung der pharmakologischen Wirkungen. Er kam
zum Schlufl, dall im groBen ganzen, dhnlich wie beim Kaltbliter OVERTON?
gefunden hat, die Lipoidloslichkeit, d. h. der Verteilungskoeffizient O1/Wasser
fiir die Hautresorption der Warmbliiter mafigebend ist. Es sind zwar auch nach
SCHWENKENBECHER noch Schwierigkeiten vorhanden in der Deutung von Unter-
schieden zwischen Warm- und Kaltblitern, besonders in bezug auf Wasser und

.1 ELLENBERGER, W.: Lehrb. d. allg. Therapie d. Haussiugetiere. Dresden 1885.
2 FILEHNE, W.: Berl. klin. Wschr. 1898, Nr 3, 45 — Arch. internat. Pharmaco-Dynamie
%, 133 (1900).
3 Vgl. St. RorEMAN u. FR. ScHAAF: Zitiert auf S. 108.
¢ MEYER, H. H.: Arch. f. exper. Path. 42, 109 (1899).
5 OverroN, E.: Vjschr. naturforsch. Ges. Ziirich 44, 88 (1899) — Studien iiber die
Narkose. Jena: Fischer 1901.
¢ SCHWENKENBECHER: Arch. Anat. u. Physiol. 1904, 121.
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Gase. Aber die allgemein biologische GesetzméBigkeit der Permeabilitat fiir
lipoidlssliche Stoffe offenbare sich auch im Verhalten der Warmbliiterhaut.

Die Schwierigkeiten freilich sind noch viel gréfier, als sie SCHWENKENBECHER
zu sein scheinen. So dringt z. B., um nach den SCHWENKENBECHERschen Pro-
tokollen zu urteilen, Athylalkohol viel besser ein als Amylalkohol, obwohl die Ol-
loslichkeit des letzteren viel grofler ist. In Spuren geht Bariumchlorid durch,
obwohl es gar nicht 6llslich ist usw. Zur erschopfenden Deutung der Tatsachen
ist demnach die Lipoidtheorie auf dem Gebiete der Hautresorption ebenso un-
zureichend wie bei allen iibrigen Permeabilitiatsproblemen. Fiir die Hautresorp-
tion ist jedenfalls nicht allein die Lipoidloslichkeit maBgebend.

Die prompte und ausgiebige Resorption der lipoidlsslichen Substanzen
laB3t wohl daran denken, daf} der Resorptionsweg durch das Rete fithrt und
nicht erst nach allméhlicher Luftverdrangung durch die Anhangsgebilde. Dann
wiirden auller den gasférmigen Stoffen tatséchlich nur die lipoidloslichen im
eigentlichen Sinne durch die Epidermis resorptionsfahig sein.

Tatsache ist nur die im Verhaltnis zu Elektrolyten besonders leichte Auj-
nahmefdhigkeit der Haut fiir die Gruppe der lipoidloslichen Stoffe. Nicht bewiesen
ist, dafl hierbei tatsichlich die Lipoidloslichkeit bzw. Lipoidunloslichkeit maf-
gebend ist. Denn erstens steigt die Resorptionsfihigkeit nicht mit dem Grad
der Lipoidloslichkeit, und zweitens liegen keine Versuche vor iiber die Resorption
von lipoidunlislichen Nichtelektrolyten durch die Warmbliiterhaut. Die vorzig-
liche Resorption solcher Substanzen durch die Kaltbliterhaut (vgl. S. 130) 146t
bei der relativen Undurchgéngigkeit dieser Membrane fiir Elektrolyte eher
daran denken, dafl nicht die Lipoidunldslichkeit, sondern der Nichtelektrolyt-
charakter, d. h. der undissoziierte Zustand fiir die Durchgéngigkeit entschei-
dend ist.

Als ausschlaggebende Bedingung fiir die Resorption wasserldslicher Substanzen be-
trachtet Krerpr! die wisserige Imbibition der Haut. Diese wiisserige Imbibition ermégliche
erst die Aufnahme von Stoffen, die sich (nach FILEENE?) nicht im Hautfett 16sen. KrEIDLS!
diesbeziigliche Versuche sind wenig iiberzeugend. Er macht einen Beutelversuch mit der
Haut von erwachsenen Menschen in der Weise, da8 von auflen eine Jodkalilosung, innen
dagegen gar keine Fliissigkeit die Haut bespiilt. Die Losung dringt dann von aufien nach
innen nicht durch. In diesem Falle wird also gepriift, ob eine Jodkalilosung durch die Haut
bei dem gegebenen Druck der Wassersiule durchfiltriert werden kann, und gefunden, da8
das nicht der Fall ist. Uber die Durchgangigkeit fiir Jodkali oder fiir Wasser sagt dieser
Versuch nichts aus, denn wenn auch die Jodkalilosung die Haut in ihrer ganzen Dicke durch-
dringen wiirde, kénnte sie an der Grenzfliche Haut/Luft unter Einwirkung von Oberflachen-
kriften haltmachen. KREIDL deutet diesen Versuch in dem Sinne, daf§ die Haut nicht
geniigend wisserig imbibiert ist und deshalb keine Durchpressung der Fliissigkeit erfolgt.
Denn bringt er an die Innenfliche Wasser, so diffundiert das Jodkali doch durch die Haut.
Durch embryonale Menschenhaut kann die Jodkalilssung von auflen nach innen eindringen,
wenn auch die Innenseite trocken gehalten wird. Dieses Durchtrépfeln, ein einfacher Filtra-
tionsvorgang, sei dadurch mdoglich, daB8 die Haut des Fetus durch andauernde Beriihrung
mit Wasser wisserig imbibiert sei; daneben sei auch die Haut diinner und weniger verhornt
als die Erwachsenenhaut. Nun wissen wir aber, daB eine jede Filtration wisseriger Losungen
besser gelingt, wenn die Auflenfliche des Filters mit Wasser benetzt ist. Die Hornschicht
der Embryonenhaut enthilt tatsichlich mehr Wasser als die Haut von Erwachsenen. Der
Filterversuch mit Embryonenhaut ist also analog einem Filterversuch, in welchem wir die
AuBlenfliche des Filters mit Wasser benetzen. DafB hierbei eine ,,Imbibition‘‘, also eine be-
trachtliche Wasseraufnahme der Hautmembran in ihrer ganzen Dicke stattfinde, ist jeden-
falls nicht bewiesen; noch weniger, daB eine vorangehende wisserige Imbibition die Resorp-
sion von Elektrolyten férdert. Der Filtrationsversuch von KrEIDL hat eigentlich mit der
Resorption nichts zu tun, denn bei der Resorption kommt eine Filtration gegen Luft nicht
vor. Daf er einen Durchgang von Jodkali iiberhaupt erzielen konnte, beruht allem Anschein
nach darauf, dafl er Leichenhaut verwendet hat.

1 KrEIpL, A.: Mraceks Handb. d. Hautkrankh, 1, 167. Wien; Hélder 1902,
? FiLEENE, W,; Zitiert auf S. 117,
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Gegen die Lehre von der Resorptionsférderung durch ,,Imbibition® hat
auller SCHWENKENBECHER! auch St'ssMANN? Stellung genommen. Er schreibt
hieriiber ganz im Sinne der obigen Darstellung: ,,JuLiusBERG? glaubt, daB unter
einem impermeablen Verband die Haut Veridnderungen ihrer Funktion erleidet,
ohne daBl es zu einem sichtbaren pathologischen Zustand zu kommen braucht.
Schon eine dicke Wattelage sei nicht mehr als gleichgiiltig fiir die Hautfunktion
aufzufassen. Demgegeniiber ist es wohl an der Zeit, auf das Ubertriebene solcher
Ansichten, die in der fritheren Uberschitzung der Bedeutung der Hornschicht
fir das resorptive Verhalten der Hautwurzeln, hinzuweisen.

Der Gedanke, dafl Wasseraufnahme durch Zellbestandteile die strenge Lipoid-
léslichkeitsregel durchbricht, taucht im Sinne der Mosaiktheorie in der Literatur
iiber Hautresorption immer wieder auf (vgl. Stssmann?). Dafl dieser Gedanke
etwas Richtiges an sich hat, zeigen die Versuche von NATHANSONS, wonach ge-
quollenes Lecithin im Gegensatz zur wasserfreien Substanz auch lipoidunslésliche
Stoffe in sich aufnimmt. Die Imbibition der lebenden Zelle mit wésserigen
Elektrolytlosungen wire freilich der einfachste Modus der Resorption. Dal3
Wasser von der Froschhaut durch diesen Mechanismus aufgenommen wird,
haben Versuche von WERTHEIMER® (s. S. 121) gezeigt. Das Vorkommen der-
artiger Vorginge in der Warmbliterhaut kénnen wir aber deshalb nicht an-
erkennen, weil eine Quellung der Retezellen unter physiologischen Bedingungen
nicht bewiesen und gar nicht wahrscheinlich ist. Sobald eine Quellung iiber einen
gewissen Grad stattgefunden hat, ist sie allerdings gleichbedeutend mit der
Durchgingigkeit fiir wassergeloste Substanzen. Das ist z. B. der Fall bei Ekzemen,
die mit ,intracellulirem Odem‘ der Retezellen einhergehen; die Resorptions-
schranke ist dann durchbrochen (vgl. pv MEsNIL?). Besonders SCHWENKEN-
BECHER! betont nachdriicklich, daB lingerer Aufenthalt in warmem Wasser
die Resorption nie beeinfluit. Unter physiologischen Bedingungen quillt eben
nur die Hornschicht.

Die KrerpLsche Annahme von der Elektrolytdurchlissigkeit infolge Im-
bibition erinnert an jene andere Annahme, nach welcher zur Resorption nebst
der Lipoidloslichkeit ein gewisser Grad an Wasserloslichkeit erforderlich ist. Diesen
Gedanken haben in bezug auf die Hautresorption als erste C. BEck und B. v.
FExyvEssy® geduBert. Auch dieser Gedanke hat zweifellos seinen richtigen
Kern, denn wenn einmal die resorbierte Substanz die hypothetische Lipoidhaut
passiert hat, muB} sie wasserloslich sein, um von der Zelle aufgenommen werden
zu kénnen (vgl. SUssmann?). Aber fiir die Hautresorption gilt auch dieser Satz
ebenfalls nicht ohne Einschrinkung, denn das &uBerst hydrophobe Vaselin
z. B. gelangt zur Resorption (vgl. S. 135). Die Aufnahme von Vaselin kénne
wir nicht anders deuten, als daBl eine Resorption bis in die Blutbahn moglich
ist, ohne daB eine echte Losung in der Zelle stattgefunden hitte. Vielleicht
sind in dieser Beziehung die Talgdriisenzellen — durch welche die Vaselinresorp-
tion vor sich geht — mit einer besonderen Fihigkeit ausgezeichnet.

1 SCHWENKENBECHER: Arch. Anat. u. Physiol. 1904, 121.

? St'ssmanw, PH. O.: Arch. f. Hyg. 90, 175 (1921).

3 JULIUSBERG, F.: Arch. f. Dermat. 56, 65 (1901).

¢ StssmanN, Pr. O.: Arch. f. Hyg. 90, 175 (1922).

5 NATHANSON, A.: Jb. Bot. 39, 67 (1904).

¢ WERTHEIMER, E.: Pfliigers Arch. 208, 669 (1925).

7 pu MEsNIL: Arch. klin. Med. 51, 527 (1893).

8 BECk, C. u. B. v. FENYVESsY: Arch, internat. Pharmaco-Dynamie 6, 109 (1899).
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4. Die Resorption einzelner Substanzen und Substanzgruppen.

a) Wasser.

Wie eingangs erwihnt, sind in dieser Beziehung die Tegumente von Wasser-
tieren und Amphibien einerseits, die der Warmbliiter andererseits verschieden.

Frosche nehmen durch ihre Haut in wisserigen Medien andauernd Wasser
auf, ja sie decken ihren ganzen Wasserbedarf nie durch Wassertrinken, sondern
ausschlieBlich mittels Resorption durch die Haut (N. Towxsox?!). Unter nor-
malen Verhiltnissen wird das Gleichgewicht der Wasserbilanz durch die Tatig-
keit der Nieren aufrechterhalten. Durstende Frosche sind immer bestrebt
Wasser aufzunehmen, gleichgiiltig aus welcher Losung. '

Wieweit bei der Wasseraufnahme durch die Froschhaut einfache osmotische Kréfte
eine Rolle spielen, ist an normalen und durstenden Froschen von A. Duric? untersucht
worden. Immer findet man eine Salzkonzentration, bei der Normalfrosche ihr Gewicht bei-
behalten, oder bei der durstende Tiere es wieder erreichen. In hypotonischen Losungen
erfolgt eine Gewichtszunahme, in hypertonischen Gewichtsabnahme, wobei die hyper-
tonischen Lésungen durch die Tiere verdiinnt werden. Durstende ,,Trockenfrésche® er-
reichen ihr altes Gewicht in hypertonischen Lésungen nicht wieder. Ein Teil des Wassers
im Froschkérper folgt demnach den osmotischen Gesetzen, als wire die Froschhaut eine
semipermeable Membran®. DaB aber die Verhiltnisse viel verwickelter liegen, haben die
folgenden Beobachtungen von Duric ergebep: Die Wasseraufnahme lebender durstender
Tiere erfolgt viel rascher, als das bei osmotischen Wasserbewegungen der Fall ist, und auch
rascher als bei toten Tieren, wenn auch diese vor der Totung ebenso lange gedurstet haben.
In destilliertem Wasser nehmen Trockenfrosche nicht iiber ihr normales Gewicht zu, wohl
dagegen in diinnen Neutralsalzlésungen. Durstende Frosche nehmen das Wasser rascher
auf als nicht durstende, wenn auch die osmotische Druckdifferenz die gleiche ist. Es findet
nie ein Ausgleich statt, der genau den Gesetzen der Osmose folgen wiirde, hochstens handelt
es sich um eine Annéherung an die Isotonie. Der Frosch kann eine osmotische Druckdifferenz
von zwei Atmosphiaren und mehr wochenlang aushalten. Bei durstenden Froschen konnen
osmotische Druckunterschiede bis zu 13 Atm. beobachtet werden. SchlieSlich kénnen
durstende Frosche sogar aus hypertonischen Salzlésungen Wasser aufnehmen, so daf die
Losung konzentrierter wird. Es wird also entgegen den osmotischen Kréaften Arbeit geleistet.

Dieser ,,anomalen Osmose‘ hat Duric bereits 1901 eine Deutung gegeben,
die heute noch ihre Giiltigkeit hat. Durie vergleicht die Wasseraufnahme durch
die Froschhaut mit der Flissigkeitsaufnahme von Gelatineplatten, die sich auf
Grund bestimmter Affinititen mit Wasser sittigen. Sind diese Affinitéten ge-
sattigt, so wird Wasser weder aufgenommen noch abgegeben. Der Frosch quillt
nicht im destillierten Wasser, weil seine Affinititen zum Wasser gesittigt sind.
Sind sie aber ungesittigt, so kann Wasseraufnahme auch aus hypertonischen
Losungen stattfinden. In einem bestimmten Quellzustand halten die Epithelien
der Froschhaut das Wasser fest gegen sonstige Krifte, sowohl nach aullen wie
nach innen. Ob nur die Epithelzellen der Froschhaut diese Eigenschaften be-
sitzen, 1aBt Duric dahingestellt, duBert aber den Gedanken, dafl beim Frosch
vielleicht gerade die Haut sich zu einem besonders differenzierten Schutzorgan
gegen iibermiBige Quellung und gegen Wasserentziehung entwickelt hat.

Die einfachste und eindrucksvollste Form der anomalen Osmose durch die
Froschhaut hat W. REeip? beschrieben. Er hat die Haut zwischen zwei Glas-
zylinder eingespannt und die GefiBe beiderseits mit 0,7proz. Kochsalzlésung
gefiillt. Es trat hierauf eine Wasserbewegung auf, von der Auflenfliche der Haut
nach innen zu. Diese Wasserbewegung, die man frither im Sinne aktiver physio-

1 TownsoN, N.: Observationes physiologicae de Amphibiis secundae de ansorptione

fragmentum. Gottongae 1795. — Altere Literatur bei A.Spixa: Uber Resorption und
Sekretion. Leipzig: Engelmann 1892.

2 Duria, A.: Pfliigers Arch. 83, 401 (1901).

3 Ahnliche Beobachtungen finden sich auch bei E. OvErToN: Vjschr. naturforsch. Ges.
Zirich 44, 88 (1899).

¢ Rerp, W.: Brit. med. J. 13, II (1892) — J. of Physiol. 26, 436 (1901).
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logischer Driisen- und Zellkrifte gedeutet hat, kénnen wir heute zwanglos mit
der elektrischen Ladung unserer geschichteten Membran erklaren. Da die Ladung
der AuBlen- und Innenseite verschieden ist (und das ist tatséchlich der Fall,
da bei Ableitung mit unpolarisierbaren Elektroden von der AufBlen- und Innen-
seite elektrischer Strom gewonnen werden kann), kann eine Wasserbewegung
entgegen der Osmose stattfinden, bis sich ein stationires Gleichgewicht einstellt.
Diese Wasserbewegung ist als Elektroendosmose durch die negativ geladene
Haut zu deuten, wobei die Treibkraft nicht durch einen von auflen angelegten
Strom, sondern durch das eigene Potentialgefille der Haut geliefert wird. Dabei
muB ein geschlossener Stromkreis vorhanden sein, der sich einerseits aus der
geschichteten Haut, andererseits aus dem Poreninhalt ergibt (vgl. FREUNDLICH?,
R. Moxp?).

Uber die genauere Art der Wasserbewegung durch die Froschhaut unter-
richten die Versuche von E. WERTHEIMER®. In m/8 Kochsalzlésung nimmt die
AuBenflache der Froschhautmembran Wasser auf, wihrend die Innenseite
iiberhaupt kein Wasser bindet. Man sieht auch mit bloBem Auge, dafl die AuBen-
seite stark aufquillt, wihrend die Innenseite unveréindert bleibt. Diese einseitige
kolloidale Wasserbindung ist die Vorbedingung jeder Wasseraufnahme. Es
entsteht ein Gefille von der Seite mit starker Wasserbindung nach jener mit
geringer Quellfihigkeit, und diesem Gefille entsprechend dringt das Wasser
von Kolloidschicht zu Kolloidschicht (und nicht etwa durch feinste Poren)
der lebenden Membran hindurch. Die Wasserbindungsfahigkeit der Innen-
und der AuBenseite sind einander stets entgegengesetzt. So quillt z. B. die Innen-
seite in 1/,i,n-Schwefelséiure sehr stark, die AuBenseite zunichst gar nicht, in
1/,00-Natronlauge gerade umgekehrt. Die Kationenreihe K, Rb, Cs, NH,, Li, Na
wirkt auf die Quellbarkeit der beiden Seiten in entgegengesetztem Sinne, so daf
z. B. in NaCl-Lésungen nur die AuBenseite, in KCl-Lisungen nur die Innenseite
quillt. Dieses entgegengesetzte Verhalten kann seine Ursache wiederum nur in
der entgegengesetzten elektrischen Ladung der beiden Grenzschichten haben. Die
, Affinitaten, von denen DURIG spricht, ergeben sich aus der elektrischen Ladung,
die die Kolloide zur Wasseraufnahme aus bestimmten Loésungen beféhigen.

E. WERTHEIMER? zeigt auch, daB die anomale Osmose durch die Frosch-
hautmembran denselben GesetzméBigkeiten folgt, die J. Lors® fiir die anomale
Osmose durch leblose Membranen festgestellt hat®.

Es darf also, ahnlich wie das schon von E. OveErToN? fiir die Muskelzelle
zum Ausdruck gebracht wurde, die Abweichung der Wasseraufnahme und -ab-
gabe durch die Froschhaut von den Gesetzen der Osmose auf die durch elek-
trische Krafte bedingte Wasserbindung der Kolloide zuriickgefiihrt werden.
Dabei wird ein der Zelle integrierender Teil des Wassers mit besonderer Zahigkeit
festgehalten.

Durch die Haut der hoheren Wirbeltiere dringt das Wasser in nachweisbaren
Mengen nicht ein. Es existiert dariiber eine grofle, alte und veraltete Literatur,

1 FrevunpLicH, H.: Kolloid-Z. 18, 11 (1916) — Kolloidchemie und Biologie. Zugleich
3. Aufl. von Capillarchemie und Physiologie. Leipzig u. Dresden: Steinkopff 19248.

2 Monp, R.: Pfligers Arch. 206, 174 (1924).

3 WERTHEIMER, E.: Pfliigers Arch. 208, 669 (1925).

4 WERTHEIMER, E.: Pfliigers Arch. 201, 591 (1923); 206, 162 (1924).

5 LoEs, J.: J. gen. Physiol. 1, 717 (1919); 2, 173, 255 (1920).

6 Spina (Uber Resorption und Sekretion. Leipzig: Engelmann 1892) hat auch perio-
dische Anschwellungen der mit Wasser berieselten Froschhautepithelien beobachten kénnen,
die er mit ,,Bewegungen‘‘ der Darmzelle vergleicht.

7 OVERTON, E.: Pfliigers Arch. 92, 115 (1902).

8 Anmerkung bei der Korrektur: Vgl. demgegeniiber H. FREUNDLICH u. K. SOLLNER:
Z. physik. Chem. Abt. A. 138, 356 (1928).
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die bei RomRIG!, FLEISCHER?, SCHWENKENBECHER? u. a. zusammengestellt ist.
Dall Korperwagungen vor und nach dem Bade absolut ungeeignet sind zur
Entscheidung dieser Frage, da Korpergewichtsverluste durch Wasserdampi-
abgabe von Haut und Lungen in unberechenbarer Weise den Versuch beeintréch-
tigen, braucht nicht besonders auseinandergesetzt werden. Aber auch Stoff-
wechselversuche (SprrTa?) sind nicht geeignet. Entscheidend erscheint dagegen
ein Versuch von FLEISCHER?, der eine Extremitdat in einen plethysmograph-
ahnlichen Apparat, welcher mit einem diinnen Ansatzrohr versehen war, ver-
brachte, den luftdicht verschlossenen Apparat mit Wasser fiillte und dabei auch
nach Stunden nicht die geringste Abnahme der Flissigkeitsmengen im Ansatz-
rohr beobachten konnte. Von anderen Autoren ist gerade der Wasseraufnahme
keine besondere Aufmerksamkeit geschenkt worden. Man interessierte sich nur
dafiir, ob bestimmte Badezusditze, die fiir die Behandlung von Wichtigkeit zu
sein schienen, zur Resorption gelangen oder nicht. Man beging oft den Fehler,
daf man das Eindringen von Wasser mit dem Eindringen von wassergelosten
Substanzen verwechselte. Seit dem Versuch FLEIsCHERs ist in der Literatur
keine einzige Angabe zu finden, die mit der gleichen Deutlichkeit die Undurch-
gangigkeit fiir Wasser demonstriert. Darauf ist zuriickzufithren, dafl sie immer
wieder bezweifelt wird.

Eine Einschrinkung ist allerdings zu machen. In die Ausfithrungsginge der
Hautdriisen kann bei lingerer Berithrung Wasser eindringen, nachdem es die
Luft aus den Poren verdringt. Ob durch die Driisenzellen Wasser nach innen ein-
dringt, wissen wir nicht. Zur Entscheidung dieser Frage ist ein Versuch, wie der
von FLEISCHER, viel zu grob. Aber daB es sich nur um ganz unbedeutende Was-
sermengen handeln diirfte, ergibt sich aus der praktischen Erfahrung mit Patienten,
die tage- und wochenlang im sog. Wasserbett liegen, ohne dafl dadurch ihr Wasser-
haushalt in wahrnehmbarer Weise beeinflu3t werden wiirde, trotz betrachtlicher
Hornschichtquellung. ‘

Als Ursache der Wasserundurchgingigkeit wird im allgemeinen der fettige
Uberzug der Haut verantwortlich gemacht. Denn er ist bei Amphibien und
Fischen nicht oder nicht in dem Grade vorhanden wie bei htheren Wirbeltieren.
In der Tat erschwert dieser Fettiiberzug die Benetzung der Horngebilde in hohem
Grade. Wiederum ist es ein Versuch aus dem vorigen Jahrhundert, der am besten
diese Verhiltnisse demonstriert, der Versuch von M. JosepH® an der Vogelhaut.

In der Haut der Végel sind keine Talgdriisen enthalten, sie entnehmen den Talg aus
der unter dem Steifibein gelegenen Biirzeldriise mit ithrem Schnabel und verteilen es damit
iber das Gefieder. M. Josepu! konnte durch Gewichtsmessungen feststellen, daB Génse,
deren Biirzeldriisen exstirpiert waren, nach Eintauchen in Wasser dieses viel schwerer aus
ihrem Gefieder wieder abgaben als normale Kontrolltiere. Die Deutung dieses Versuchs-
ergebnisses ist einfach. Das eingefettete Gefieder der Végel wird vom Wasser nicht benetzt.
Es bilden sich Wassertropfen, die an der Haut leicht abgleiten. AuBerdem ist die Gesamt-
oberfliche der Tropfen gegeniiber der Luft viel gréBer als die Oberfliche einer mehr oder
weniger zusammenhidngenden Wasserschicht, die sich iiber das nicht eingefettete Gefieder
ausbreitet. Dank der grofien Oberfliche verdunstet das tropfenférmige Wasser rascher an
der Luft als unter sonst gleichen Bedingungen die zusammenhéngende Wasserschicht.

Auch die Saugetier- und Menschenhaut wird vom Wasser dank dem Fett-
iiberzug der Hornschicht und der Horngebilde nicht oder schlecht benetzt, und
dieser Umstand bedeutet einen relativen Schutz auch gegen das Eindringen von

1 RourIia: Physiologie der Haut. Berlin 1876.

2 FLEISCHER, R.: Untersuchungen iiber das Resorptionsvermogen der Haut. Habili-
tationsschr. Erlangen 1877.

3 SCHWENKENBECHER: Arch. Anat. u. Physiol. 1904, 121.

4 Serrra, O.: Arch. f. Hyg. 36, 45 (1899).

5 JosgrH, M.; Zbl. Physiol. 1, 3 (1887).
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Wasser. Immerhin ist dieser Schutz nicht vollkommen, teils aus chemischen,
teils aus strukturellen Griinden. Wie bereits erwihnt, sind die Hautfette besser
mit Wasser mischbar, als die echten (Glycerin-) Fette. Besonders gilt das fiir
die Fettsaureester des Cholesterins und seiner Derivate, die in &uBerst hohem
Grade Wasser aufzunehmen vermogen. Im Hautfett iiberwiegen die Cholesterin-
fette, und ihre Wasseraufnahmefahigkeit wird durch Beimischung von Glycerin-
fetten nicht verringert; nach Versuchen von UNna! wird sie sogar erhoht. Unter
Umsténden kann es also zu einer Wasseraufnahme durch die Hautfette kommen
und damit zu einer Berithrung der Hornschicht mit Wasser. Die Hornschicht
selbst ist zwar ebenfalls mit Fett impragniert, aber wiederum mit Fetten, die sich
mit Wasser vermischen lassen. So kommt es, daBl bei lingerer Einwirkung von
warmem Wasser (SCHWENKENBECHER?), ja bei tagelanger Einwirkung auch von
kaltem Wasser (KYRLE3) die Benetzung der Haut und das Eindringen des
Wassers in die Hornschicht doch nicht verhindert werden kann: die Hornschicht
quillt auf, sie wird weiBlich und legt sich in Falten und Runzeln.

Man kann aus dem Umstand, dafl die Hornschicht an talgdriisenfreien Hautgegenden,
wie beim Menschen Handteller und FuBsohlen, besonders leicht und stark im Wasser auf-
quillt, die verhiltnismaBig hohe Schutzwirkung des Talgdriisensekretes ersehen. Auf der
anderen Seite mufB aber betont werden, daBl auch an Handtellern und FuBsohlen ein fettiger
Uberzug vorhanden und die Hornschicht fettig imprigniert ist. Es ist fiir unsere Betrach-
tung gleichgiiltig, ob dieses Fett aus den SchweiBdriisen stammt, wie UNNA? dies in zahl-
reichen Versuchen zu beweisen suchte, oder aus den tieferen Schichten der Epidermis.
Wesentlich ist nur, daB das Hautfett keinen absoluten Schutz gegen das Eindringen von
Wasser gewihrleistet. DafB auch das Talgdriisensekret keine spezifischen Produkte enthilt,
die ein vollkommenes Hindernis darstellen wiirden, geht aus der Beobachtung hervor, dafl
im Dauerbad die Hornschicht auch an talgdriisenhaltigen Gegenden, wenn auch in geringerem
Grade aufquillt (KyrLE®). Es ist iiberhaupt fraglich, ob die stirkere Quellung an Hand-
tellern und FuBsohlen tatsichlich mit dem Talgdriisenmangel in Zusammenhang steht, denn
auch die anatomische Struktur der Hornschicht ist hier abweichend.

Aus der Quellung der Hornschicht ersehen wir, daf wenn einmal das Wasser
durch die Fetthiille bis zur Haut vorgedrungen ist, so dringt sie einerseits durch
die grobporige Wandung der Hornschicht leicht hindurch und wird von der
Hornsubstanz, die stark hygroskopisch ist, leicht aufgenommen. (Uber die
Quellbarkeit der Hornschicht vgl. H. MEnscugL®.) Die Hornschicht enthilt
nur 10—30% Wasser, die Zellschicht dagegen, aus denen sie hervorgeht, rund
70%. Die Wasseraufnahmefihigkeit des Keratins, das sich aus den gleichen
chemischen Bestandteilen zusammensetzt wie die Zelleiweille des Rete, ist also
nicht weiter verwunderlich.

Eine Quellung der Hornschicht 148t sich nicht nur im Bad, sondern auch durch wasser-
impermeable Abdichtung der Haut, z. B. durch Gummihandschuhe, Gummikleidungsstiicke,
erzielen. Es handelt sich in diesem Falle um die Stauung des Schweifidriisensekretes auf der
Korperoberfliche und Quellung der Hornschicht in der wisserigen Salzlésung.

Die landliaufige Ansicht, daB es die Hornschicht sei, die das Eindringen des
Wassers durch die Haut verhindert, und daf infolgedessen eine dicke Horn-
schicht besser schiitzt als eine diinne, trifft demnach nicht zu. Im Gegenteil,
die Quellung der Hornschicht im Wasser ist bei dickeren Schichten ausgepragter
als bei diinnen, und zwar weil in vivo nur die Hornschicht quillt, diese aber in
ihrer ganzen Dicke.

1 Unna, P. G.: Med. Klin. 1907, Nr 42, 1257; Nr 43, 1292.

2 SCHWENKENBECHER: Arch. Anat. u. Physiol. 1904, 121.

3 KYRLE, J.: Wien. med. Wschr. 1916, Nr 28, 1062.

4 Unna, P. G.: Histopathologie der Haut. Berlin: Hirschwald 1894 — Mh, Dermat.
26, 601 (1898).

5 MexscHEL, H.: Arch, f. exp. Path. 110, 1 (1925).
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Da unterhalb der Hornschicht eine Quellung — im Gegensatz zur Frosch-
haut — nicht stattfindet, miissen wir die Schranke des Wassereintritts wn den schon
ofters erwihnten Ubergangsschichten der Epidermis suchen. Diese Ubergangs-
schicht ist auf der einen Seite stark sauer, auf der anderen kaum sauer oder
schwach alkalisch. Dieser Umstand 148t daran denken, daB vielleicht in dieser
Ubergangsschicht die Wasserstoffionenkonzentration der quellbaren Eiweifle
threm isoelektrischen Punkt enisprichi, daB also die Eiweilistoffe hier entladen
sind. Ihre Quellbarkeit wéire dann in dieser Schicht gleich Null, was in hohem Grade
thre Undurchgdngigkeit fiir Wasser erkliren konnte. Nach diesem Gedanken wiirde
in der Froschhaut eine solche Schicht fehlen, was anatomisch jedenfalls zutrifft.

Durch ihre Wasserundurchgéngigkeit unterscheidet sich die Warmbliiter-
haut nicht nur von der Haut der poikilothermen Tiere, sondern auch von den
meisten Schleimhduten. Praktisch wasserundurchlissig sind Mund-, Oesophagus-
und Magenschleimhaut. Im Mund und Oesophagus kann die Wasserdurchgéngig-
keit einen #hnlichen Mechanismus haben wie in der Haut, da wir auch hier
mit geschichtetem Pflasterepithel zu tun haben. Im Magen dagegen ist nur die
stark saure Natur der &uBeren Oberfliche mit der der Warmbliiterhaut analog.

b) Elektrolyte.

Die Froschhaut ist fiir Neutralsalze bis zu einem gewissen Grade durchgingig,
wie das u. a. die besprochene Arbeit von DURIG! ergeben hat. Die gleichen Unter-
suchungen zeigen aber, daB die Resorption von Kochsalz und anderen Alkali-
salzen nicht unbegrenzt, d. h. nicht bis zum Zustandekommen eines osmotischen
Gleichgewichts, mit dem Korperinnern vor sich geht. Allerdings kann der Frosch
unter extremen Bedingungen (Einlegung in hypertonische Kochsalzlosungen nach
hochgradiger Austrocknung) gezwungen werden, durch die Haut enorme Salz-
mengen aufzunehmen. Legt man solche Frosche in destilliertes Wasser, so quellen
sie auf, ein Zeichen dafiir, dal das Kochsalz durch die Haut leichter resorbiert,
als aus ihr wieder ausgeschieden wird. An der losgetrennten lebenden Frosch-
hautmembran hat WERTHEIMER? dieses Verhalten fiir Kochsalz bestétigt.

Wie fiir Wasser besteht also auch fiir Neutralsalze eine gerichtete ,,irreziproke
Permeabilitat* in der Froschhaut, d. h. die Durchgingigkeit ist von auBlen nach
innen und von innen nach auBen verschieden. P. GIrRARD? hat gezeigt, daB infolge
der Potentialdifferenz in der Haut die Diffusionsgeschwindigkeit von Kochsalz,
je nach dem Eintritt, von der Innen- und AuBenseite verschieden ist, daB3 aber
dieser Unterschied wie auch das Rerpsche Phianomen (vgl. S. 120) durch Narkose
und durch Sguren aufgehoben werden kann. Ausfiihrlich und systematisch ist
die irreziproke Permeabilitit in Beutelversuchen an der Froschschenkelhaut
von E. WERTHEIMER? untersucht worden, wobei eine grofie Reihe neuer Tat-
sachen aufgedeckt worden sind. In bezug auf die bereits erwahnte Seitigkeit
tiir NaCl findet WERTHEIMERS®, daB die Irreziprozitit der Kochsalzpermeabilitit
an das Na' gebunden ist. NaBr, NaJ, Na,SO,, Na,HPO, verhalten sich wie
NaCl, wahrend KBr und KJ nach beiden Richtungen hin durchgehen. Die
irreziproke Permeabilitat des Kochsalzes ist also an das Na gebunden.

Fiir K findet indessen OVERTON® eine absolute Undurchgingigkeit der Haut
beim lebenden Frosch. Es werden auch nach wochenlangem Aufenthalt in

! Duria, A.: Pfligers Arch. 85, 401 (1901).

2 WERTHEIMER, E.: Pfliigers Arch. 199, 384 (1923).

3 GIraRD, P.: C.r. Acad. Sci. 146, 927 (1908); 148, 1047, 1186 (1909); 150, 1446 (1910)
— J. Physiol. et Path. gén. 12, 471 (1910).

¢ WERTHEIMER, E.: Protoplasma (Lpz.) 2, 602 (1927).

5 WERTHEIMER, E.: Pfliigers Arch. 199, 384 (1923).
8 OverTON, E.: Skand. Arch. Physiol., 196 (1926).
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0,8proz. KCl-Losung keine Vergiftungserscheinungen beobachtet, obwohl
0,1% im Blut geniigen, um Lahmungen herbeizufithren. Ahnlich wie OVERTON
schliet auch MaxweLL! auf Grund von Leitfahigkeitsmessungen eine besonders
im Verhiltnis zum Wasser relativ hochgradige Undurchgéngigkeit der Frosch-
hautmembran fiir Elektrolyte. Dafl aber Elektrolyte iiberhaupt durchgehen —
nach der Darstellung von OVERTON kinnte man annehmen, daf das nicht der Fall
ist —, zeigen eindeutig die Versuche von DURIG2.

Die Frage, ob durch die Haut des Menschen und der Sdugetiere Elektrolyte
aus wiasserigen Losungen durchdringen konnen, ist nicht eindeutig entschieden.
Das Uberwiegen der negativen Ergebnisse 1Bt darauf schlieBen, daB, wenn
iiberhaupt, nur dulerst geringe Mengen durchgehen.
~ Zur Prifung der Elektrolytresorption durch die Haut beim Menschen ist
man fast ausschlieBlich in der Weise vorgegangen, dal man kérperfremde Elektro-
lyte im Bad oder in Form von feuchten Verbinden mit der Hautoberfliche in
Beriihrung gebracht und daraufhin ihre Ausscheidung im Urin gepriift hat.
Diese Methode ist (sofern Resorption durch Schleimhiute und Inhalation aus-
geschlossen sind und sofern die Methoden des Nachweises im Urin empfindlich
genug sind) grundsétzlich einwandfrei. Denn wenn ein Elektrolyt einmal durch
die Oberhaut hindurchgedrungen ist, so gelangt es in den Kreislauf und von dort
aus u. a. in den Urin. Nicht geeignet ist die Methode zur Trennung der Resorption
durch das Rete und durch die Hautanhinge.

Das am héufigsten verwendete korperfremde Kation ist Lithium, weil
es — spektroskopisch — leicht im Urin nachgewiesen werden kann.

Mit FuBbddern aus 1proz. LiCl-Losung (30°C, 1/,stiindige Versuchsdauer) erhielt
G. HUFNER? ein vollig negatives Resultat. DU MESNIL* konnte nach Aufspritzen von LiCl-
und Li,CO,-Lésungen aus einem Zerstaubungsapparat ebenfalls keine Resorption nach-
weisen, und auch WINTERNITZ® erhielt negative Resultate. Bei der weilen Maus fand
ScHWENKENBECHER® keine Resorption von LiCl, Woh! dagegen haben Pascukis und OBER-
MAYER? beim Hund nach Zerstaubung einer 5proz. LiCl-Losung an der Haut Lithium im

Urin nachweisen kénnen. Beim Menschen soll der Nachweis Kopr® und GUNTHER® gelungen
sein, nicht dagegen Zwick!® und KAHLENBERG !L,

Wir miissen nach den einander widersprechenden Resultaten annehmen,
daB eine Aufnahme von Li-Salzen aus wésserigen Losungen durch die Haut der
Sdugetiere und des Menschen nur unter besonders giinstigen Bedingungen und
dann auch nur in geringem Grade stattfindet. Im allgemeinen ist die Haut als
firr Li-Salze undurchgingig zu bezeichnen. Es fragt sich, ob dieses Resultat auf
alle Alkalikationen iibertragen werden darf. Versuche iiber Durchgéngigkeit
von Na an menschlicher Haut liegen — offenbar wegen Schwierigkeiten des
Nachweises — nicht vor. Es darf aber angenommen werden, dafl die Bedingungen
fiir die Resorption unter allen Alkalien beim Li durch seine Stellung in der lyo-
fropen Reihe am ungiinstigsten liegen, da es in der Haut am ehesten entquellend
wirkt. DafB die lyotrope Reihe eine Rolle spielt, kann aus den friiher erérterten
Versuchen REins (vgl. S. 112ff.) entnommen werden, der festgestellt hat, dal

1 MaxweLL, S. S.: Amer. J. Physiol. 32, 282 (1913).

2 Durie, A.: Zitiert auf S. 120.

3 HUFNER, G.: Hoppe-Seylers Z. 4, 378.

¢ py MESNIL: Arch. klin. Med. 51, 527 (1893).

5 WiINTERNITZ, R.: Arch. f. exper. Path. 28, 405 (1891).

¢ SCHWENKENBECHER: Arch. Anat. u, Physiol. 1904, 121.

7 PascHgkIs, H. u. F. OBERMAYER: Zbl. klin. Med. 1891, Nr 4, 65.
8 Korr, C.: Gaz. Lekarska 1891, Nr 21—29; zit. nach Mh, Dermat. 13, 338.
9 GUNTHER, G.: Prag. Z. Tiermed. A 1926, 55.

10 Zwick, G. K.: Korresp.bl. Schweiz. Arzte 1917, Nr 39, 1319.

11 KAHLENBERG, L.: J. of biol. Chem. 62, 149 (1924).
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Na auf die Haut eher entladend wirkt als K. Das Li diirfte nach allem noch
stirker entladend wirken als Na. Am wenigsten entladend wirken die Schwer-
metallkationen bzw. die Kationen, die eine kleine elektrolytische Losungstension
haben. Diese sind zum Teil lipoidloslich und zum Teil resorbierbar; wir be-
handeln sie unter den lipoidlgslichen Stotfen.

Zwick? fand die menschliche Haut undurchgingig fiir K', Rb’, Sr”, Ba", Kan-
LENBERG? fiir Rb’, Cs’, Sr”" in wisserigen Losungen. Eine geringgradige Ba"-Resorp-
tion aus wisseriger Losung hat ScHWENKENBECHERS bei weillen Mausen festgestellt.

Von den einwertigen Anionen ist dasjenige Ion am haufigsten gepriift worden,
welches die Hautkolloide in entgegengesetztem Sinne beeinflufit als Li, namlich
das Jodid.

Die Literatur iiber die Resorption von wisserigen Jodidlésungen durch die mensch-
liche Haut ist nahezu uniibersichtlich. Trotz der grolen Anzahl der Arbeiten ist aber zur
Klirung des Problems wenig beigetragen worden, denn es ist dabei geblieben, daBl manche
Autoren positive, andere véllig negative Resultate erhalten, und man hat sich nicht bemiiht,
die Ursachen dieser Gegensiitze zu kliren, oder waren die Erklirungen unzufriedenstellend.
Die Widerspriiche haben um so mehr Verwirrung herbeigefiihrt, als das Verhalten des KJ
im Resorptionsversuch oft als ausschlaggebend fiir die allgemein gehaltene Frage galt, ob
die Haut zur Resorption tiberhaupt fihig ist.

Die mehr methodischen Einwéinde gegen die alteren negativen Ergebnisse (mangelhafte
Nachweismethoden im Urin, nicht geniigend lange Versuchsdauer) kénnen wir aufler acht
lagsen, da negative Ergebnisse auch nach Ausschaltung dieser Unvollkommenheiten ver-
zeichnet sind. So hat pu MEsSNIL? bei wasserdichtem Abschluf8 einer unteren Extremitit
mit gummistiefelartigen Sicken, welche mit 1proz. wisseriger Jodkalilésung gefiillt waren,
auch nach 12—24stiindiger Versuchsdauer kein Jod im Urin nachweisen kénnen, obwohl
er regelrecht verascht hat. Auch nach Aufspritzung von jodkali- und jodlithiumhaltigen
Sprays fand pu MESNIL® im Urin und im Speichel kein Jod. CanaLs und Gipon® konnten
bei Anlegen von feuchten Jodkaliverbinden auch nach 10 Stunden kein Jod nachweisen.
ScHUM? erhielt mit wisserigen Losungen im Beinbad appliziert, ebenfalls negative Resultate.
Dagegen erhielten positive Resultate im Bad: GALLARD® (mit NaJ-Losungen), v. SINJAWSKY?
(mit KJ-Losungen beim Kaninchen). SCHWENKENBECHER® gibt an, dafl beim Menschen
nach téglichen jodsalzhaltigen Béddern mit fortschreitender Dauer des Versuches steigende
Jodmengen im Harn auftreten und ein positives Resultat auch lingere Zeit nach Abschlufl
der Bidderbehandlung zu erhalten ist — eine Retention, die die negativen Ergebnisse bei
kurzdauernden Versuchen erkliren soll. Ganz dhnlich findet neuerdings Crippal? nach Biadern
im ,,Bad Haller Jodwasser einen allméhlichen Anstieg der qualitativen Jodreaktion im
Urin bei der iiblichen, 30 Tage lang dauernden Badekur, und verzégerte Ausscheidung, die
an eine betrichtliche Retention denken laB8t. Nach einzelnen Bidern findet CRIPPA® eine
positive Reaktion im Urin nur bei hohen Jodsalzkonzentrationen, die eine ,,Hautreizung‘
(starkes Jucken) verursachen. Man konnte bei positiven Versuchen mit Vollbidern an die
Resorption durch Schleimhéute denken. G. GUNTHERM erzielte aber auch mit partiellen
(Arm-) Badern Resorption aus 2proz. Jodkalilssungen. Bei Anwendung feuchter Verbinde
in der gleichen Konzentration fand GUNTHER schon nach 2—3 Stunden Jod im Urin — ein
Resultat, das in scharfem Widerspruch steht zum Versuchsergebnis von CANALS und Gipon?2,
Im Tierversuch (weille Miuse, eingehdngt in wisserige Jodkalilssungen) erhieit SCHWENKEN-
BECHER® abwechselnd positive und negative Ergebnisse unter den gleichen Bedingungen.

1 Zwick, G. K.: Korresp.bl. Schweiz. Arzte 191%, Nr 39, 1319.

2 KAHLENBERG, L.: J. of biol. Chem. 62, 149 (1924).

3 SCHWENKENBECHER: Arch. Anat. u. Physiol. 1904, 121.

% py MesNiL: Arch. klin. Med. 50, 101 (1892).

5 py MEsSNIL: Arch. klin. Med. 51, 527 (1893).

¢ Cavars, E. u. M. Gipox: J. Pharmacie 2, 102 (1925).
. ? Scaum, E.: Experimentelle Beitrige zur Frage des Resorptionsvermégens der mensch-
lichen Haut. Inaug.-Dissert. Wiirzburg 1892.

8 GaLLARD, F.: Zit. nach Hermanns Jber. 1899, 229.

9 v. SinJawskY: Uber die Permeabilitit der Haut des Kaninchens fiir die wiisserigen
Losungen von Jodkali. Inaug.-Dissert. Berlin 1897.

10 Crippa, J. F.: Wien. klin. Wschr. 1927, Nr 27, 879.

11 GUNTHER, G.: Zitiert auf S.125.

2 Canars, E. u. M. Gmoox: J. Pharmacie 2, 102 (1925).
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Wir begegnen also hier ebenso vollig widersprechenden Resultaten wie bei
der Resorption des Lithiums.

Uber den naheren Mechanismus der Aufnahme von Jodsalzen ist éfter an-
genommen worden, dall nicht das Jodid als solches zur Resorption gelangt,
sondern daf} im Gewebe durch Oxydation freies Jod abgespalten wird. HEFFTER!?
hat als erster auf die Moglichkeit einer Jodabspaltung unter Einwirkung von
Wasserstoffsuperoxyd hingewiesen. Da Peroxyde und peroxydspaltende Fer-
mente in der Haut vorhanden sind, kann man diese Annahme nicht ohne weiteres
ablehnen, wenn sie auch wenig Wahrscheinlichkeit fiir sich hat. Mit einer Oxy-
dation der Jodsalze rechnet auch ScHWENKENBECHER?. FiLeHNE? findet in
seinem Modellversuch (vgl. S. 117), dall im Lanolin (also auch im natiirlichen
Hautfett) zuerst J frei wird, das KJ 16se sich dann im Fett dank der Anwesenheit
vonJod. Da das freie Jod lipoidléslich ist, wiirde die Jodabspaltung im Gewebe
oder im Hautfett die Resorbierbarkeit des KJ gemifl der Lipoidtheorie be-
friedigend erkliren. Nun wurde aber die Resorption von wisserigen Jodsalz-
losungen auch bei gleichzeitigem Zusatz von Natriumthiosulfat beobachtet,
allerdings in geringerem Grade als ohne Thiosulfat, was doch auf eine partielle
Jodabspaltung schlieBen liBt (GinTHER?). Ahnlich beobachteten CaNALs und
Gipon® die Resorption von Jodkali aus Salben trotz Zusatz von Natriumsulfit.

Den Resorptionsweg von Jodkalilosungen durch tierische Haut hat TRAUBE-
MEenNGARINI® histologisch verfolgt und gefunden, daB sie nur in Follikeln und
Schweifidriisen vonstatten geht. Das Rete ist fiir Jodalkali undurchgéngig, woran
auch nichts geindert wird, wenn die hypothetische Jodabspaltung im Gewebe
stattfinden soll. Denn auch das freie Jod dringt (in alkoholischer Losung) nicht
durch das Rete (TRAUBE-MENGARINI®). Auf den Resorptionsweg durch Follikel-
réhren und Schweildriisen miissen wir alle positiven Versuchsergebnisse be-
ziehen. Freilich ist damit die Inkonstanz der Resultate nicht geklart, aber doch
eher verstindlich gemaeht. Denn die Aufnahme durch die Hautdriisenzellen
ist doch eher Zufilligkeiten unterworfen (wechselnder Sekretionszustand und
Fillung der Ausfithrungsgéinge, Zahl und Grofle der Driisen, Luftgehalt usw.)
als die Resorption durch das Rete. Grundsitzlich diirfen die Befunde fir alle
Elektrolyte jedenfalls in dem Sinne gedeutet werden, daBl das Rete undurchldssig,
die Driisenzelle dagegen bis zu einem gewissen Grade fur Elektrolyte durch-
lissig ist.

Uber Aufnahme von Bromiden aus Badern finden wir nur die Angabe von
GUnTHER?. Dal in seinem Versuch eine Resorption von Br stattgefunden hat,
folgert er aus dem Auftreten von nervésen Allgemeinerscheinungen; die Unter-
suchung des Urins auf Br fiel aber negativ aus. Die Resorption vom Nitrat-Ion
(aus LiNO;-Badern) konnte dagegen durch GUNTHER? auch durch den Urinnach-
weis bestitigt werden. Uber Kochsalzresorption durch die menschliche Haut
ist soviel wie gar nichts bekannt. Nach dem Vorangehenden darf man wohl
annehmen, dal, wenn eine Resorption iitberhaupt stattfindet, sie sehr gering ist
und durch die Anhangsorgane filhrt. KELLER? hat im Stoffwechselversuch nach
warmen 3- und 6proz., 30 Minuten langdauernden Solbéddern eine Zunahme des
Harn-Cl festgestellt. Er selbst fithrt diese Zunahme nicht auf Resorption zuriick,

1 HerrTER: Erg. Physiol. 2 I, 95 (1903) — Wschr. Chem. u. Pharmakol. 1904, 320 —
Arch. f. Dermat. ¥2, 171 (1904).

? SCHWENKENBECHER: Zitiert auf S. 125.

3 FILEHNE, W.: Berl. klin. Wschr. 1898, Nr 3, 45.

4 GUNTHER, G.: Prag. Z. Tiermed. A 1926, 55.

5 CanaLs, E. u. M. Gipon: Zitiert auf S. 126.

8 TRAUBE-MENGARINI, M.: Arch. Anat. u. Physiol. 1892, Suppl. 1.

? KeELLER: Korrespbl. Schweiz. Arzte 1891, Nr 8.
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sondern auf reflektorische Vorginge. Er meint aber, daB zur Auslésung dieser
Reflexe eine Imbibition der Epidermis mit der Salzlosung erforderlich ist.

c¢) Lipoidlosliche Stoffe.

Die Permeabilitat lipoidloslicher Stoffe ist eine generelle Eigenschaft der
Haut simtlicher Tiere. Sie wird allgemein nach der MEYER-OVERTONschen
Lipoidtheorie gedeutet in dem Sinne, daB jene Stoffe in die Zelle eindringen, die
sich in der Lipoidmembran der Zelloberfliche 16sen. Nach einer neueren Theorie
von D. DEuTrscH! kénnte die Bevorzugung lipoidloslicher Stoffe bei der Resorption
in dem Sinne gedeutet werden, daB sich die grofle innere Oberflache, die in jeder
lebenden Zelle vorhanden ist, sich in ihrer Giesamtheit wie eine Lipoidphase
verhélt, da in diesen Oberflichen die lipoidlgslichen Stoffe angereichert werden.
Dieser Auffassung entspricht, dafl diffuse starke fettige Durchtrinkung lebloser
Schichten (Hornschicht) keine Férderung der Permeabilitit lipoidloslicher und keine
Hemmung wasserloslicher Stoffe zur Folge haben braucht (vgl. S.117 und 123).

In der Warmbliiterhaut ist unter allen lipoidioslichen Stoffen nebst Phenol
(LIEBREICH?, GUNDOROWS, DU MESNILY, SCHWENKENBECHER?) die Salicylsdure
am haufigsten auf ihre Durchgéngigkeit gepriift worden. Sie permeiert in wasse-
riger Losung glatt durch die Haut, im Gegensatz zum lipoidunléslichen Natriumsalz.

Die Vertreter der Lehre von der absoluten Undurchgingigkeit der Haut erkliren die
Durchlissigkeit fiir Salicylsdure mit einer chemischen oder mechanischen Schadigung der
Epidermis durch diese Substanz. Die Berechtigung zu dieser Annahme gaben Versuche,
nach denen die Vorbehandlung der Haut mit Salicylsdure die Durchgidngigkeit fiir andere
Stoffe (z. B. KJ) erhoht haben (Rrrrer®, ScEUM?). DU MESNIL? konnte aber diese Angaben
nicht bestdtigen. Auch er ist ein Vertreter der Lehre von der Undurchgéngigkeit und erklirt
die Durchlissigkeit fiir Salicylsdure mit ihrer oxydierenden und keratolytischen Wirkung
nach UNNa8. Da aber pu MESNIL einen begiinstigenden Effekt dieser keratolytischen Wirkung
fiir die Resorption anderer Substanzen nicht findet, kommt er zum widerspruchsvollen
SchluB, daB die Keratolytica zwar die Permeabilitit erhohen, aber nur fiir sich selbst.

Die gute Resorbierbarkeit der Salicylséure beruht offenbar auf ihrer Lipoid-
loslichkeit (SCHWENKENBECHER®). Sie wird auch aus alkoholischen Lésungen
und aus Salben (vgl. S. 136) leicht aufgenommen; es handelt sich um eine Eigen-
schaft des nichtdissoziierten Molekiils. Demgegeniiber dringen die Salze der
Salicylssure, die lipoidunléslich sind, auch aus alkoholischen Losungen und aus
Salben nicht ein (R1rTER?, MaAs!!, KopF!2, ScHUM!3, SOKOLOFF4, SCHUMACHER'S).

1 DevurscH, D.: Wien. med. Wschr. 1928, Nr 27, 876.

2 LieBrEicH, O.: Berl. klin. Wschr. 1885, Nr 47, 770.

3 GuNDOROW, M.: Arch. f. Dermat. ¥1, 17 (1904).

¢ pu MEsNiL: Arch. klin. Med. 50, 101 (1892).

5 SCHWENKENBECHER: Arch. Anat. u. Physiol. 1904, 121.

6 R1TTER: Inaug.-Dissert. Zitiert unter 0.

? ScuuM, E.: Experimentelle Beitrage zur Frage des Resorptionsvermdégens der mensch-
lichen Haut. Inaug -Dissert. Wiirzburg 1892.

8 UNNA, P. G.: Zusammenfassende Darstellung in Eulenburg-Samuels Lehrb. d. allg.
Therapie 3, 769. Berlin-Wien: Urban & Schwarzenberg 1899.

9 SCHWENKENBECHER: Arch. Anat. u. Physiol. 1904, 121.

10 Rrrrer: Uber die Resorptionsfihigkeit der normalen menschlichen Haut. Inaug.-
Dissert. Erlangen 1883.

11 Maas: Uber die Resorption fein zerstiubter Fliissigkeiten durch die Haut. Inaug.-
Dissert. Wiirzburg 1886.

12 Kopr, C.: Gaz. Lekarska 1891, Nr 21 —29; zit. nach Mh. Dermat. 13, 338.

13 ScruM, E.: Experimentelle Beitrige zur Frage des Resorptionsvermdégens der mensch-
lichen Haut. Inaug.-Dissert. Wiirzburg 1892.

14 SokOLOFF: Zur Lehre iiber die Hautaufsaugung einiger medikamentoser Stoffe bei Ein-
reibung von Salben. Inaug.-Dissert. St. Petersburg 1894.

15 SCHUMACHER, G.: Uber die Resorptionsfahigkeit der tierischen Haut fiir die Sahcyl
siure und ihr Natriumsalz. Inaug.-Dissert. GieBen 1908,
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Fir die einzelnen Fille, in denen auch das Natrium salicylicum zur Resorption
gebracht werden konnte (JUHL!, SCHWENKENBECHER?2), nimmt SCHWENKEN-
BECHER an, daf} es sich um das Freiwerden von Salicylsdure durch CO, handelt.
Denn SCHWENKENBECHER? beobachtete auch aus Lithium salicylicum die Resorp-
tion von Salicylsiure, wihrend er Li im Urin nicht nachweisen konnte.

Auch die Ester der Salicylsiure werden in jeder Applikationsform leicht
aufgenommen: Methylsalicylat (CEcoNT und NarLin3, IMpENS?, LiNoISSIER und
Lanors?®), Phenylsalicylat (Salol, pu MEsNIL®), Amylsalicylat, Methoxylathylsali-
cylat, Glykolmonosalicylat (IMPENSY).

Alkohole, Ather, Chloroform (sowohl in fliissigem wie in dampfférmigem
Zustand) gehen glatt durch (VoGEL?, SCHWENKENBECHER?).

Ein gutes Beispiel fiir die Bedeutung der Lipoidloslichkeit bei der Haut-
resorption liefern die Untersuchungen von KAHLENBERG?® iiber Borsgure. Freie
Borséure dringt aus Kompressen und FuBlbidern momentan durch die Haut ein,
so da} sie schon nach 5 Minuten im Urin nachgewiesen werden kann. Borax
(Na,B,0;) und die entsprechende Lithiumverbindung Li,B,0, werden dagegen
unter den gleichen Bedingungen absolut nicht aufgenommen, ebensowenig wie
die Neutralsalze LiCl, RbCl, CsCl,, SrCl,. Die gute Durchdringungsfahigkeit der
freien Borsaure ist in bezug auf die Froschhaut von OvERTON? festgestellt.

Vorziiglich resorbiert werden auch Aldehyde (Chloralhydrat) und Ketone
(Aceton), obwohl sie nur wenig lipoidléslich sind (VoGEL?, SOHBWENKENBECHER?).

Unter den lipoidloslichen Schwermetallsalzen ist das Sublimat an erster Stelle
zu nennen. Man wiirde auf Grund der praktischen Erfahrung mit Sublimatbadern
und der damit verbundenen Intoxikationsgefahr glauben, daB seine Resorbierbar-
keit iiber jeden Zweifel erhaben ist. Indessen werden Sublimatbader meist nur
hautkranken Patienten verordnet, deren Oberhaut mehr oder weniger lddiert
ist; auf diese Weise erklaren sich jene Fille massiger Resorption, die zur In-
toxikation fithren. Die zur Verfiigung stehenden experimentellen Angaben sind
sparlich. Kopr!® hat die Resorption einer 2promill. wisserigen Sublimatlésung
in Arm- und FuBbiddern beim Menschen nachgewiesen; doch finden wir bei
diesem Autor fast ausschlieflich positive Resultate auch fiir nichtlipoidlosliche
Elektrolyte, wie KJ, LiCl, und er selbst duBert die Ansicht, daB bei seinen
Versuchspersonen méglicherweise ,,Hautreizungen* stattgefunden haben. LIEB-
REICH!' hat die Resorption von Sublimat aus Lanolinsalben beobachtet. ScHWEN-
KENBECHER? nimmt die Resorption des Sublimats als eines lipoidlgslichen Salzes
als selbstredend an. Hochstwahrscheinlich wird aber das Eindringen von
Sublimat dadurch gehemmt, daB es eiweiBfallend wirkt. Im Sinne der Un-
durchlissigkeit fiir Sublimat sprechen jedenfalls in hohem Grade die chemisch-
analytischen Versuche von P. FRAENCKEL!?, die auch von allgemeinen Gesichts-
punkten aus wichtig sind.

FraENckEL® findet, daB, wenn menschliche Leichen in Tiicher gewickelt werden, die
mit 0,5—1,0% Sublimat getrinkt sind, nach einigen Tagen die oberflichlichsten abgeschabten

1 Junr, V.: Arch. klin. Med. 35, 514 (1884).

2 SCHWENKENBECHER: Zitiert auf S. 126.

3 CEcoNI u. NaLIN: Riforma med. 1896, Nr 172; zit. nach Mh. Dermat. 24, 332.
4 ImpENs, E.: Piligers Arch. 120, 1 (1907).

5 LINOISSIER u. LaNoIs; Zit. nach SCHWENKENBECHER.

¢ pu MESNIL: Arch. klin. Med. 50, 101 (1892); 51, 527 (1893); 52, 47 (1894).

? VoGEL, G.: Virchows Arch. 156, 566 (1899).

8 KAHLENBERG, L.: J. of biol. Chem. 62, 149 (1924).

® OvERTON, E.: Vjschr. naturforsch. Ges. Ziirich 44, 88 (1899).

10 Kopr: Zitiert auf S. 128.

11 LreBrEicH, O.: Berl. klin. Wschr. 1885, Nr 47, 770 — Pharmaz. Z.halle 1886.
12 FRAENCEEL, P.: Vjschr. gerichtl. Med. 32, 90 (1906).
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Hautfetzchen reichlich Hg enthalten. Schabt man die verhornten Schichten vor dem Ver-
such ab, so ist nach der Sublimatdurchtrinkung Hg in der Haut hichstens in Spuren nach-
zuweisen. Das Hg findet sich also nur in der oberflichlichsten Hautschicht (Hornschicht).
Wenn Spuren in der hornschichtfreien Haut doch vorkommen, so diirfte das auf einer un-
vollstindigen Abschabung der Hornschicht und nicht auf einem Eindringen in das Rete
beruhen. Trennt man auch die tieferen Epithelschichten ab, so dringt Sublimat reichlich
in die Haut ein. Wir erkennen aus diesem Versuch die 6fter hervorgehobene Durchlédssig-
keit der Hornschicht gegeniiber der hochgradigen Undurchlissigkeit des Rete, wissen aber
nicht, ob in diesem Falle das Freibleiben des Rete nicht durch Fillung der Zelleiweifle zu-
stande kommt.

Es ist moglich, daB Sublimat aus wasserigen Lésungen, wohl hauptsichlich
durch die Hautanhinge in kleineren Mengen, durchdringt. Von einem freien
hemmungslosen Durchtritt wie bei organischen lipoidloslichen Stoffen kann keine
Rede sein. (Uber metallisches Hg s. S. 136.)

Dasselbe gilt fiir das Blei, nur daB hier exakte quantitative Versuche von
Stssmann! vorliegen. Diese von toxikologischem Gesichtspunkte aus sorg-
faltig durchgefiihrte Arbeit ergibt eine duBerst geringe, aber doch einwandfret
nachweisbare Resorption von Blei aus Bleisalben, aus wisserigen Losungen von
olsaurem Blei und essigsaurem Blei durch die Warmbliiterhaut (Katze, Mensch).
StrssmanN! findet im Tagesdurchschnitt fiir die durch 1 gdm Haut eintretende
Bleimenge 0,1—0,2 mg Pb?2.

AuBer toxikologischen Uberlegungen, die zu dem Schlusse fiihren, daB die Bleiresorption
durch die Haut in Industriebetrieben bei diesen geringen Mengen keine Vergiftungsgefahr
in sich birgt, weist StissMaNN auch darauf hin, daB die Resorptionshéhe von metallischem Hg
aus der grauen Salbe (33%) gleich groB ist, wie die des Bleies aus 50% Bleioleatsalbe und
aus 33% Bleiglitte-Katzenfettmischung. Da die Konzentrationen dieser Salben an Schwer-
metallsalzen auch nach der Umsetzung mit den Salbengrundlagen und mit Schweifl und
Talg der Haut untereinander noch recht verschieden sind, meint SUssMaNN, daB iiber eine
gewisse Konzentration der resorptionsfihigen Stoffe in der Salbe eine weitere Erhohung
der zur Resorption gelangenden Menge nicht mehr erzielt werden kann. Jedenfalls gehen
auch hier Resorptionsfihigkeit und Lipoidiéslichkeit nicht parallel miteinander.

Die Aufnahme von Blei aus Salben in die Haut hat Tsunopa?3 auch im histo-
logischen Bild nachweisen kénnen, indem er in der Cutis nach Schwefelwasser-
stoffbehandlung der Hautstiicke Schwarzfirbung auftreten sah.

Bei den Schwermetallsalzen sei noch das Ferrocyanion erwahnt. Das gelbe
Blutlaugensalz passiert zweifellos die Haut. Zunichst sprechen hierfiir die histo-
logischen Versuche von TrRAUBE-MENGARINIY, die nach Pinselung wasseriger
Blutlaugensalzlésungen auf menschliche und tierische Haut nach Farbung des
Schnittes mit Eisenchlorid die Driisen, die innere Haarwurzelscheide und das
Blut gefarbt fand bei freibleibendem Rete. Durch chemischen Nachweis hat
SCHWENKENBECHER — nachdem schon eine grofle und widersprechende Literatur
vorlag — den Durchgang des Blutlaugensalzes einwandfrei nachweisen konnen.

d) Wasserlosliche Nichtelektrolyte.

Es wird vielfach angenommen, daB wassergeloste Stoffe zusammen mit
Wasser in gelostem Zustand resorbiert werden. Dieselbe Annahme liegt auch
der elektroendosmotischen Theorie der elektrophoretischen Stoffeinfithrung in
die Haut (vgl. S. 143ff.) zugrunde. Von diesem Gesichtspunkt sind Elektrolyte
und Nichtelektrolyte grundsétzlich verschieden. Die ersteren verindern die

1 StissMaNN, Pu. O.: Arch. f. Hyg. 90, 175 (1922).

2 Durch diese Zahlen StissMaNNs ist die Arbeit von VoaT und BURCKHARDT hinfillig
geworden. Die auBerordentlich hochgradige Resorption, die diese Autoren gefunden haben,
sind durch Versuchsfehler vorgetiuscht. [Vgl. Nachwort von K. B.LEHMANN zur Arbeit
Cu. Voer u. J. L. BurckHARDT: Arch. f. Hyg. 85, 323 (1916).]

3 TsuNoDa, S.: Jap J. of Dermat. 25, 82 (1925).

4 TRAUBE-MENGARINI, M.: Arch. Anat. u. Physiol. Suppl. 1892, 1.
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Ladung der Haut, und zwar in der groBen Mehrzahl in dem Sinne, dafl dadurch
die endosmotische Stromung ihrer Losungen im Verhéltnis zum reinen Wasser
verlangsamt wird. Dem entspricht die relativ hochgradige Undurchlassigkeit
der Haut fiir Elektrolyte sowohl bei Amphibien wie auch bei héheren Wirbel-
tieren. Die Nichtelektrolyte haben dagegen keinen hindernden EinfluB auf die
elektroendosmotische Wanderungsgeschwindigkeit des Wassers. Danach wire
zu erwarten, daB sich bei der Resorption Wasser und Nichtelektrolyte gleichsinnig
verhalten. Das trifft bei Froschen tatsichlich zu, indem sowohl Wasser wie
Nichtelektrolyte glatt resorbiert werden. Ob dieser Deduktion entsprechend bei
hoheren Wirbeltieren neben der Wasserundurchlissigkeit auch eine Anelektrolyt-
undurchlassigkeit besteht, wissen wir nicht, da diesbeziigliche Angaben nicht
vorhanden sind!.

An der Fischhautmembran hat G. CHoMKOVIC? eine vorziigliche Resorption von Glucose,
Saccharose und Peptonen feststellen konnen. An der Froschhaut experimentierte mit Nicht-
elektrolyten sowohl in vivo wie an der abgelésten Haut J. PrzyLecki®. Er fand neben
einer guten Durchléssigkeit fiir Purin, Glycerin, Alanin und Peptonen, da8 unter den Zuckern
nicht nur die Monosen (Glucose, Galaktose, Livulose, Lactose, Mannose) vorziiglich ein-
dringen, sondern auch Biosen und Triosen, die vom Darm aus nicht resorbiert werden. Die
Zuckeraufnahme ist enorm; Im Harn der Frosche, die in 5—6 —7 proz. Glucoselésungen sitzen,
werden 0,5, 1,2, 2,5% Trapbenzucker gefunden. Der Zuckergehalt des Blutes (normal 0,08 %
bei 25°) steigt nach 2 Stunden in 7proz. Lésung auf 2,2%. Man gewinnt den Eindruck,
daB es sich um einfache Diffusion handelt. Diese Zuckerdurchlissigkeit ist um so bemerkens-
werter, als E. WERTHEIMER? gezeigt hat, daB sie nur in der Richtung auBlen — innen kon-
stant vorhanden ist. Es besteht zwar eine Durchgingigkeit fiir Zucker auch von innen nach
auBen, aber sie ist labil, d. h. sie wird durch H- und OH-Ionen sowie durch die Gesamt-
konzentration der Elektrolyte stark beeinfluBt. DaB die hochgradige Resorptionsfahigkeit
der Kaltbliiterhaut fiir Nahrstoffe auch physiologisch bei der Nahrungsaufnahme von Be-
deutung sein kann, ist vielfach diskutiert worden, ohne da man zu einem sicheren Resultat
gekommen wire®.

Uber die Resorption von Eiweifistoffen durch die Warmbliiterhaut sind
Anhaltspunkte durch biologische Versuche gewonnen worden. M. GOLOVANOFF®
konnte durch Anlegung von Verbénden, die mit Pferdeserum und Eiklar getrinkt
waren, Meerschweinchen percutan spezifisch anaphylaktisch sensibilisieren
Auch Immunisierungen mit Bakterienproteinen auf percutanem Wege sind be-
schrieben worden (vgl. STEJSKAL?).

e) Gase.

Gase, richtiger Substanzen in gasférmigem Zustand, dringen durch die Warm-
bliiterhaut im allgemeinen leicht hindurch®. Die Geschwindigkeit, mit welcher
die Resorption erfolgt, lifit vermuten, daf3 es sich hier um einen einfachen Dif-

1 StEJSKAL (Klin. Wschr. 1927, Nr 48, 2309) hat in neuerer Zeit in Versuchen, die
eine kiinstliche percutane Erndhrung zum Gegenstand haben, gezeigt, daB die Einreibung
von zuckerhaltigen Olen bei Normalen und Diabetikern eine Erhéhung des Blutzuckers
bzw. des Harnzuckers zur Folge hat. Die Erhéhung des Blutzuckerspiegels kénnen wir
nicht als einen Beweis fiir die Resorption von Zucker durch die Haut anerkennen, weil wir
wissen, daB Blutzuckererhbhungen auch bei Einfiihrung per os nicht durch den resorbierten
Zucker, sondern durch einen Reflexvorgang zustande kommt.

2 CroMkoOVIC, G.: Pfliigers Arch. 211, 666 (1926).

3 PRZYLECKI, J.: Arch. internat. Physiol. 20, 144 (1922); 23, 97 (1924).

* WERTHEIMER, E.: Pfliigers Arch. 199, 384 (1923); 213, 735 (1926).

5 Literatur bei G. CHOMKOVIC?Z,

¢ GorovaNoFF, M.: Zitiert nach STEISKAL’.

? StesskaL, K.: Zbl. Hautkrkh. 26, 537 (1928).

8 Die entgegengesetzt lautenden Angaben von pu MESNIL [Arch. klin. Med. 52, 47
(1894)] stehen im Widerspruch zu allen anderen Feststellungen. Er findet, dafl die intakte
menschliche Haut auch bei 32 Stunden langen Versuchen Didmpfe aus Terpentin, Copaiva-
balsam, Jod, Chloroform nicht durchlat.

o*
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fusionsvorgang handelt, der allein durch den Konzentrationsunterschied des
Gases auBerhalb und innerhalb der Haut bedingt ist. Fiir die Sauerstoffaufnahme
ist durch A. KrocH!, fiir die Aufnahme fiir Kohlensdure durch St. HEDIGER?
diese Annahme zahlenmaflig bestétigt worden.

KrogH! findet, dafl — obwohl die Grofle der Sauverstoffaufnahme je nach
der Dicke der Haut und der Dichte des cutanen Gefafinetzes bei verschiedenen
Tieren verschieden grof} ist — die Zahlen im Verhdltnis zur Gesamtrespiration
eine auffallend geringe Schwankungsbreite zeigen. Die Hautatmung von Taube,
Frosch und Aal, untereinander verglichen, ergibt eine Schwankung der Mittel-
werte nur zwischen 0,5—1,6 com pro qdm und Stunde. Demgegeniiber bewegt
sich die Gesamtrespiration dieser Tiere in ganz verschiedenen GréBenordnungen:
die Gesamtrespiration der Taube betrigt 1600 ccm, die des Aals nur 30 cem
pro kg und Stunde. Die Abhingigkeit der Sauerstoffaufnahme von den grob-
anatomischen Eigenschaften der Haut und die relative Einférmigkeit der Zahlen
bei verschiedenen Tieren deutet KrRoGH! in dem Sinne, daf3 die Sauerstoffaufnahme
einen rein physikalisch bedingten Diffusionsprozel zwischen AuBlenwelt und
Haut darstellt.

Die O,-Aufnahme der Haut beim Menschen hat G. ZUELZER® gemessen
und als Maximalwert 0,69 cem O, pro qdm und Stunde erhalten. Diese Zahl
stimmt- gut iiberein mit einer dlteren Berechnung von GErRLAcH!. Nach ZuELZER?
macht die Sauerstoffaufnahme durch die Haut beim Menschen im giinstigsten
Falle 1/,4, der Gesamtatmung aus. Diese ,,Hautatmung®, deren Unterdriickung
oft als Ursache des Firnistodes angesprochen worden ist (vgl. S. 135), hat offenbar
nicht die geringste physiologische Bedeutung.

Uber die Kohlensiureaufnahme durch die Haut liegen mehrere, vornehmlich
von balneologischen Fragestellungen ausgehende Arbeiten vor. Arbeiten, in
denen versucht worden ist, durch Gaswechseluntersuchungen die Resorption von
Kohlensdure aus kohlensauren Biadern nachzuweisen, haben nicht zu eindeutigen
Ergebnissen gefithrt. Insbesondere haben die Untersuchungen von LILIJESTRAND
und MaNUS® im Gegensatz zu R. WINTERNITZ® ergeben, dall die vermehrte
Kohlensdureabgabe wihrend des Bades zum gréBten Teil Folge der Uberventila-
tion ist; denn gleichzeitig mit der vermehrten Kohlensiureabgabe sinkt die
alveolare Kohlensiurespannung. LAQUEUR und GoOTTHEIL? haben iiberdies
gezeigt, dafl eine Erhohung der Kohlensidureabgabe durch die Lungen auch im
StuBwasserbad eintritt. Nach v. Darmapy® stehen die Kohlenséureblaschen
des Kohlenséurebades in den Driisenausfithrungsgéingen unter erhéhtem Druck
und gelangen in bedeutenden Mengen zur Resorption. Sowohl v. DarmMapy$®
wie HEDIGER® kommen auf Grund theoretischer Erwigungen zu dem Schlul,
daf die Resorption um so gréBer ist, je gesittigter das Kohlensdurebad; diese
Folgerung steht im Einklang mit den klinischen Erfahrungen. Neuerdings hat
HEDIGER!? vermittels einer einfachen Anordnung gezeigt, daBl die Kohlensiure
aus wasserigen Losungen in betrdchtlichen Mengen in die menschliche Haut ein-

1 KroaH, A.: Skand. Arch. Physiol. (Berl. u. Lpz.) 15, 328; 16, 348 (1904).

2 HEDIGER, St.: Klin. Wschr. 1928, Nr 33, 1553.

3 ZUELZER, G.: Z. klin. Med. 53, 403 (1904).

4 GeErLACH: E. Miillers Arch. Anat. u. Physiol. 1851, 431; zitiert nach H. AUBERT:
Pfliigers Arch. 6, 539 (1872).

5 LILJESTRAND, G. u. R. Macanvus: Pfliigers Arch. 193, 527 (1922).

§ WINTERNITZ, R.: Dtsch. Arch. klin. Med. 72, 258 (1901).

? LAQUEUR u. GorTHEIL: Z. physik. Ther. 83, 207 (1927).

8 DaLMADY, Z. v.: Z. physik. u. didt. Ther. 24, 137, 195 (1920).

9 HEDIGER, ST.: Schweiz. med. Wschr. 1921, Nr 7, 137.

W HEDIGER, ST.: Klin. Wschr. 1928, Nr 33, 1553.
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dringt, und zwar handelt es sich um eine Kohlensiurediffusion in Richtung des
Spannungsgefilles so lange, bis sich ein Gleichgewicht diesseits und jenseits der
Haut in der Héhe der alveoliren bzw. der Gewebskohlensiurespannung einstellt.

Hepicer! arbeitete an kleinen Hautbezirken mit Glasglocken und Glasschalen, die
mit kohlenséurehaltigem Wasser gefiillt und an der Haut befestigt waren. Die nach allen
Richtungen hin mit Kontrollversuchen durchgefiihrte Bestimmung der Kohlensidurekonzen-

tration und ihrer Abnahme in der wisserigen Losung nach verschieden langer Beriihrung
mit der Haut hat eindeutig die obige GesetzmiBigkeit erkennen lassen.

Nach alledem diirfte auch fiir das Eindringen kdrperfremder Gase ein ein-
facher Diffusionsvorgang maBgebend sein.

Blausdureddmpfe dringen in die Warmbliterhaut mit groBer Leichtigkeit
ein. Das ist in einwandfreier Versuchsanordnung von WarLrtoN und WITHER-
spooN? an der Haut von Meerschweinchen und Hunden, von W. ScHUTZE? an
der Katzenhaut nachgewiesen worden.  W. ScHUTZE experimentierte auch im
Selbstversuch mit Blausdureddémpfen bis 5,5 Vol.-% und beobachtete nebst
kleinsten Blutungen und hellroter Marmorierung der Haut an der Eindringungs-
stelle auch allgemeine Vergiftungserscheinungen. Bei (unrasierten) Katzen
kommt es nach ScrUTZE? bei 2 Vol. % nach 32 Minuten zum Tode. Blauséure geht
nach VoeeEL? und nach SCHWENEENBECHER® auch aus wésserigen Losungen
durch.

Die Durchdringung von Schwefelwasserstoffgas (dltere Literatur zusammen-
gestellt bei SCHWENKENBECHERS) glauben WarroN und WITHERSPOON? durch
Vergiftungserscheinungen nachgewiesen zu haben. Doch hat schon SCHWENKEN-
BECHER® darauf aufmerksam gemacht, wie schwierig es ist, bei Versuchen mit
H,S die Inhalation als Fehlerquelle auszuschlieBen. ScrUTZE? hat in sorgfiltigen
Versuchen am Menschen keine allgemeinen Vergiftungserscheinungen nach-
weisen konnen und glaubt, daB H,S kaum resorbiert wird. An dieser Stelle sei
erwahnt, daBl schon friiher die Resorption von Schwefelwasserstoff auch aus
wisserigen Losungen (Bédern) ofter angenommen worden ist, bis MALIwAS
die S-Resorption durch die Schwirzung von cutan gesetzten Schwermetalldepots
nach H,S-Biédern unmittelbar nachweisen konnte.

Ammoniakgas wird nach Gast? durch die Warmbliiterhaut resorbiert.

Anilinddémpfe gehen durch?8, desgleichen Dampfe von Nitrobenzol, Dinitro-
benzol, Nitrotoluol, Dinitrotoluol®. Letztere werden sogar von der Haut besser
aufgenommen, als von den Lungen?. Die Aufnahme der verwandten — allerdings
nicht mehr in dem Grade fliichtigen — Stoffe : Paranitrochlorbenzol und ,, Tropfol*
(des fliissigen Gemisches von Ortho- und Paranitrochlorbenzol) hat K. B. LEEMANN1®
auch quantitativ verfolgen kénnen.

Eine Aufnahme von Kohlenoxyd findet auffallenderweise — nach Uberein-
stimmung aller Autoren — nicht statt (SCHLEYER!, VOGEL%, SCHWENKENBECHER®,
WarroN und WITHERSPOON 2).

1 HEDIGER, ST.: Zitiert auf S. 132.

2 Warron, D.C. u. M. G. WrtHERSPOON: J. of Pharmacol. a. exp. Th. 26, 315 (1925).

3 Scutrze, W.: Arch. f. Hyg. 98, 70 (1927).

4 VoGEL, G.: Virchows Arch. 156, 566 (1899).

® SCHWENKENBECHER: Arch. Anat. u. Physiol. 1904, 121.

6 Mariwa: Wien. klin. Wschr. 1926, Nr 4, 116.

7 Gasr: Zitiert nach SCHWENKENBECHERS,

8 KrAMER: Inaug.-Dissert. Wiirzburg 1903; zitiert nach K. B. LEHMANN!0, SCHWENKEN-
BECHERS,

9 ZIEGER, J.: Studium iiber die Wirkung von Nitrobenzol, Dinitrobenzol, Nitrotoluol
Dinitrotoluol auf Lunge und Haut. Inaug.-Dissert. Wiirzburg 1903.

10 LeamanN, K. B.: Beitr. Physiol. u. Path. (Festschr. f. HErRMANN) 1908, 130,

11 SCHLEYER: Zitiert nach SCHWENKENBECHER®,
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5. Forderung der Resorption durch Salben.

Unter Salben verstehen wir Fette oder Korper mit fettartiger Konsistenz,
die vornehmlich zu Heilzwecken auf die Haut aufgetragen werden. Sie werden
sowohl rein, wie auch mit sonstigen Medikamenten vermischt, angewendet.
Die wichtigsten Salben sind: 1. tierische und pflanzliche Glycerinfette, 2. Kohlen-
wasserstoffe (Vaselin, Paraffin) und 3. tierische Haut- und Wollfette (Adeps
lanae und Abkommlinge). Die letzteren sind durch ihre Wasseraufnahmefahig-
keit ausgezeichnet, so dal} in sie auch fettunlosliche Stoffe in wasseriger Losung
inkorporiert werden konnen. Bei der Wasseraufnahme des Lanolins entsteht
eine feine Emulsion von Wasser im Fett, wobei das Cholesterin als Emulgator
wirkt (BERNHARDT und STRAUCH!).

Salben kénnen an der Haut, im Gegensatz zu wisserigen und alkoholischen
Losungen, verrieben, d. h. in diinner zusammenhéangender Schicht gut ausgebreitet
werden. Alkoholische und wisserige Losungen sind dazu deshalb nicht geeignet,
weil die Resultanten der Oberflachenkrifte entgegen der geringen inneren Reibung
leicht zu einer Verringerung der Oberfliche, zur Tropfenbildung, d. h. zum Zer-
reiffen der Schicht fithren?. Damit die ausgebreitete Salbenschicht sich allen
Unebenheiten der Haut anschmiegt, mufl ein Druck ausgeiibt werden. Durch
diesen Druck werden die der Haut adharierenden Gtasblasen seitlich zur Ent-
weichung gebracht, bzw. wenn das in tieferen Einbuchtungen nicht méglich ist,
komprimiert. Beides geschieht bei gleichem Druck um so leichter, je geringer
die innere Reibung der Salbe, d. h. je ,,geschmeidiger’ die Salbe ist. Salben
mit grofler innerer Reibung, die auBlerdem in diinnen Schichten leicht zerreifen,
bezeichnet man als zah.

Fiir das Problem der Hautresorption ist zuerst die Frage zu beantworten,
ob die Salben selbst (die sog. Salbengrundlagen) zur Resorption gelangen. Dann
mul} die Frage ercrtert werden, ob und in welcher Weise die Inkorporierung in
Salben die Resorption sonstiger Substanzen férdert.

Verreiben wir eine feine Creme, d. h. eine wasserhaltige Lanolinsalbe, an
unserer Haut, so wird sie von der Hornschicht sehr rasch aufgenommen. Man
kann sich dariiber auch objektiv leicht iiberzeugen, indem man nach der Ver-
reibung abgewogener Salbenmengen die an der Hautoberfliche verbliebene Salbe
sorgfaltig abschabt und zuriickwiegt (WiLp3). Die Aufnahme durch die Horn-
schicht bedeutet aber noch keine Resorption, und es ist bis heute strittig, ob Fette
und andere Salben von der Haut aus bis in die Blutbahn {iberhaupt eindringen.
Urspriinglich hatte LieBreIcH? vom Lanolin angenommen, daf} es als korper-
und organeigenes Fett leicht die Haut durchdringt, denn er sah nach Anwendung
von Carbol- und Sublimatlanolinsalben die Allgemeinwirkung dieser Substanzen
sehr rasch eintreten. Demgegeniiber haben UNNA® und LirscrU1z® einen ab-
lehnenden Standpunkt eingenommen. UNNA und seine Schule’ nahmen an,

1 BErNHARDT, H. u. C. B. STrRAUCH: Z. klin. Med. 104, 723 (1926).

2 Es handelt sich dabei um zwei Grenzflichenspannungen: Haut/Flissigkeit und
Fliissigkeit/Luft. Beide konnen im gleichen Sinne wirken, wenn die Haut durch die Fliissig-
keit nicht benetzt wird (wisserige Losung). Wenn die Flissigkeit, wie das beim Alkohol
der Fall ist, die Hautoberfliche benetzt, so wirken die an der Grenzfliche Haut/Fliissigkeit
auftretenden Kréfte der Oberflichenspannung an der Grenzfliche Flissigkeit/Luft entgegen.

3 Wb, R. B.: Brit. med. J. 22 VII, 161 (1911).

4 LieBrEICH, O.: Berl. klin. Wschr. 1885, Nr 47, 770 — Pharmaz. Zentralhalle fiir
Deutschland 1886.

5 UnNa, P. G. (zusammenfassende Darst.): Mh. Dermat. 45, 375, 443 (1907).

8 LirscrUTZ, J.: Dermat. Studien 21, Unna-Festschr. (1911). Hamburg: L, Voss,

7 Vgl. P. UNNA jr.: Dtsch. med. Wschr. 1926, Nr 5, 197,
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daB auch fiir Fette die ,,basale Hornschicht* (unsere Ubergangsschicht) ein un-
mittelbares Hindernis darstellt, indem man auch histologisch das Eindringen
der meisten Salbengrundlagen nur bis zur mittleren Hornschicht verfolgen kann.
In neuerer Zeit sind es besonders BERNHARDT und StrAUCH!, die die Aufnahme
von Fetten in Abrede stellen. Sie verbrachten auf die frisch gewaschene Bauch-
haut verschiedene Fette und bedeckten sie luftdicht mit einem Uhrglas. Nach
48stiindiger Versuchsdauer konnten sie keinen wigbaren Schwund von Fett
nachweisen. Die Beweiskraft dieses Versuches wird indessen von STEJSKAL?
bestritten, indem er hervorhebt, dal durch den luftdichten Abschluf3 der Haut
mit einem Uhrglas eine Stauung der Perspiration eintritt und die Wasseranrelche-
rung der Haut eine Erschwerung des Fetteintrittes zur Folge hat.

An sich wire eine Undurchlissigkeit fiir Fette nicht iiberraschend. Denn es ist durch
die Untersuchungen von S. LoEwE® bekannt, daB Fette auch in Fettlosungsmitteln nur
kolloidal geldst sind; in kolloidaldispersem Zustand kénnen sie nicht ohne weiteres in die
Zelle eindringen. Lanolin und Paraffin werden bekanntlich auch von den Darmepithelien
nicht resorbiert. Die experimentellen Tatsachen lehren uns aber, dafl Feste und Salben durch
die Haut doch zur Resorption gelangen, und zwar durch den Talgdriisenfollikel.

Den ersten positiven Beweis hat O.Lassar? geliefert, der nach mehrmahgem
UbergleBen von Kaninchen mit Riibsl, Olivensl und Lebertran im Blut und in
den inneren Organen zahlreiche Fetttrépfchen fand, auch dann, wenn er un-
geschorene Kaninchen mit véllig intakter Haut zum Versuch verwendete. In
seinen Osmiumpréparaten fand Lassar?, dafl die Follikel schwarz gefarbt sind.

Man hat die Richtigkeit der Befunde Lassars* mehrfach bezweifelt, und R. WINTER-
N11Zz5 konnte sie bei Wiederholung der Versuche nicht bestitigen. Aber auch bei WINTER-
NITZ gingen die Versuchstiere z. T. sehr bald ein, was wir doch in erster Linie auf Resorp-
tionswirkung und nicht, wie WINTERNITZ will, auf eine ,,Firniswirkung beziehen mdéchten.
Denn BaBAk® hat gezeigt, dafl die Abkiihlung durch erhohte Wasserabgabe, die nach den
Untersuchungen von WINTERNITZ als die Hauptursache des Firnistodes anzusprechen ist,
von den gefirniiten Tieren sehr gut vertragen wird. Die gefirniiten Tiere bleiben lange
am Leben, wenn nur die Firnissubstanz nicht toxisch wirkt. Wirklich indifferente Firnisse
sind Weizenkleister und Gelatine. Der Tod nach Bestreichung mit Olen hat dagegen den
Charakter einer spezifischen Vergiftung, und alle Momente sprechen dafiir, da diese Ver-
giftung durch Resorption der Firnisstoffe zustande kommt’.

Die Befunde LassaRrs? in bezug auf Ole fand W. v. SOBIERANSKIS, ein Schiiler
ScHMIEDEBERGS, fiir Vaselin bestitigt. Er rieb die geschorene Haut von Hunden
und Kaninchen mit Vaselin ein; die Aufnahme per os war wahrend der ganzen
Versuchsdauer verhindert, auch eine Verletzung der Haut wurde sorgfaltigst
wvermieden und mikroskopisch kontrolliert. vox SOBIERANSKI konnte nach einer
Reihe von Einreibungen in den inneren Organen geringe Mengen von Vaselin
auf chemisch-analytischem Wege nachweisen. Auch er findet, daB3 die Resorption
durch die Talgdriisen erfolgt: mit Berlinerblau gefirbtes Vaselin liel sich in
mikroskopischen Schnitten in den Haarfollikeln nachweisen. SOBIERANSKI
nimmt an, dafl der gréBte Teil des resorbierten Vaselins im Koérper abgebaut
wird, und darauf fiihrt er die krankhaften Erscheinungen der Versuchstiere
(Abmagerung usw.) zuriick.

1 BErNHARDT, H. u. C. B. StravcH: Z. klin. Med. 106, 671 (1927)°.

? StesskaL, K.: Zbl. Hautkrkh. 26, 537 (1928).

3 LoEwE, S.: Biochem. Z. 42, 150 (1912).

4 Lassar, O.: Virchows Arch. ¥, 157 (1879) — Verh. physiol. Ges. Berlin. Arch. f.
Physiol. 1880, 563.

5 WINTERNITZ, R.: Arch. f. exper. Path. 28, 405 (1891).

¢ BaBixk, E.: Pfliigers Arch. 108,.389 (1905).

7 Naheres iiber Hautfirnissung sieche bei RoTHMAN u. ScHAAF: Zitiert auf S. 108.

8 SoBIERANSKI, W. v.: Arch. f. exper. Path. 31, 329 (1893).

® Anwmerkung bei der Korrektur; Vgl. hierzu E, Unna u. W, FREY; Dermat. Wschr,
88, 327 (1929),
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Auf indirektem klinischen Wege sind in neuerer Zeit LaTzEL und STEJSKAL!
zu der Uberzeugung gekommen, daB8 Olivendl bei Einreibung in die menschliche
Haut in so groBen Mengen resorbiert wird, daB auf diese Art eine percutane Kr-
nahrung méglich zu sein scheint. Sie finden, dafl von Nephritikern und anderen
Patienten sog. Oltage (Einreibung von 150—200 g Olivensl, daneben 100 g
Traubenzucker in 500 g Limonade) viel besser vertragen werden als Hungertage.
Die Patienten magern stark ab (analog den Tierversuchen), was auf eine Er-
hohung der insensiblen Perspiration zuriickgefithrt wird. In Zusammenhang
damit ist die Ausscheidung von N-Schlacken erleichtert. Wie dem auch sein mag,
es ist jedenfalls bemerkenswert, daf die Patienten von STEISKAL und LATZEL
150—200 g Olivendl so gut in die Haut einreiben konnen, dafy sie am Schluf voll-
kommen trocken ist.

Soweit man den Resorptionsweg von Salben und ihren inkorporierten Sub-
stanzen in der Haut histologisch verfolgt hat, fand man sie ausschlieflich im Talg-
driisenfollikelapparat. So sind die alten Angaben von I. NEUMANN? u. a. immer
wieder, neuerdings in sorgfaltigen Untersuchungen durch G. K. Zwick® bestitigt
worden, wonach das Hg aus der grauen Hg-Salbe ausschliefilich durch Haar-
follikel und Talgdriisen aufgenommen wird. Hier findet man reichlich mikro-
skopisch Hg-Kiigelchen, wihrend sie in den intakten Retezellen nie zu finden
sind, obwohl sie bis in die Hornschicht eingepreft werden kénnen. SuTToN*
hat auf Anregung von Unna den Weg verschiedener Salbengrundlagen histo-
logisch verfolgt, indem er gefarbte Salben in die rasierte Menschenhaut einrieb.
Mit Olivensl, Gansefett, Adeps suillus und mit einigen Salbenmischungen erhielt
er starke Talgdriisenfirbungen. Von einer Anfirbung sonstiger Epidermis-
bestandteile werden keine Angaben gemacht. Am klarsten geht die Bedeutung
der Talgdriisen fiir die Fettresorption aus den Versuchen OPPENHEIMS® mit
Jothion an kranker menschlicher Haut hervor (vgl. S. 150).

Aus diesen Angaben wird es verstindlich, daB Fette trotz ihres oben betonten
grobdispersen Zustandes zur Resorption gelangen. Denn sie werden von den Talg-
driisenzellen resorbiert, also von Zellen, die physiologischerweise mikroskopische
Fettkiigelchen ausscheiden und wihrend dieser Ausscheidung tiefgehende struk-
turelle Veranderungen erleiden, die letzten Endes zum Zellzerfall fiilhren. Es ist
freilich nicht gesagt, daB eine Driisenzelle, die Fett ausscheidet, Fett auch auf-
zunehmen vermag; aber durch die strukturellen Verhéltnisse der Talgdriisen
ist die Moglichkeit dafiir hier eher gegeben, als sonst bei irgendeiner Kérperzelle,

Wahrend also von den Salben selbst und von den in ihnen verteilten lipoid-
unloslichen Stoffen nicht anzunehmen ist, daB sie in das Rete Malpighi eindringen,
miissen wir die Moglichkeit des Eindringens lipoidléslicher Substanzen in die
Epidermiszellen auch aus Salben gelten lassen. Die alltégliche Praxis lehrt uns,
daB in Salben durch Einreibung in die Hornschicht verbrachte lipoidlosliche
Pharmaka, wie z. B. Salicylsdure, Mercuriaminochlorid (,,weiBle Pracipitatsalbe‘)
usw. durch unsere Barriere durchdringen und zweifellos bis in die Basalzellen-
schicht gelangen, weil sie pathologische Hautprozesse beeinflussen, die ihren
Sitz im Rete und in der Basalschicht haben.

Es bleibt noch die Moglichkeit zu erwigen, dafi das Fett, ahnlich wie im
Darm, in gespaltenem Zustand zur Resorption gelangt. Dafiir sind die Be-
dingungen gegeben, denn die Haut enthélt sowohl Lipase wie Cholesterinesterasen

1 LaTzeL, R. u. K. STEISKAL: Ther. Gegenw. 1926, Nr 4, 187 — Wien. klin. Wschr.
1926, Nr 42, 1219. .

2 NEUMANN, J.: Wien. med. Wschr. 1871, Nr 50—52.

3 Zwick, G. K.: J. amer. med. Assoc. 83, 1821 (1924).

4 SurToN, R. L.: Brit. med. J. 23V, 1225 (1908).
5 OppENHEIM, M.: Arch. f. Dermat. 93, 85 (1908).
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(PorTERY). Fiir die Férderung der Resorption durch Salben ist die Frage, ob die
inkorporierte Substanz mit Fett oder mit Fettsiuren in die Talgdriisenzelle ge-
langt, ohne Bedeutung.

Uber das Eindringen von Estern in die Froschhaut und ihre Verseifung liegen neuere
Versuche von E. OverTon?2 vor. Er findet, daB die Ester rascher in die Haut eindringen
als die zugehéorigen Siuren. Nach erfolgter Resorption werden die Ester verseift (Nachweis
durch pharmakologische Wirkungen des Alkohols und der S#ure). Sehr gut dringen ein
die Ester von Glycerin, Glykol, soweit sie genug wasserloslich sind (Mono-di-triacetin,
Monobutyrin). Substitution einer Oxygruppe in der Siure (Glykolsiure, Milchsaure, $-Oxy-
butterséure, Apfelsdure) verschlechtert die Resorptionsbedingungen, noch mehr die An-
wesenheit von zwei Oxygruppen (Glycerinsiure, Weinséure). Auch die Geschwindigkeit der
Verseifung 148t sich durch Substitutionen in der Saure beeinflussen.

Die Frage, ob die Hautresorption nichifetter Kirper durch ihre Einverleibung
tn Salben geférdert wird, muB unbedingt bejaht werden. Das gilt vor allem fiir die
Elektrolyte, soweit sie in Salben iiberhaupt 16slich sind.

Wir haben gesehen, daB JK in wisseriger Losung kaum zur Resorption
gebracht werden kann. In Salben kann demgegeniiber diese Resorption leicht
erzwungen werden. Einer #uBerst grofen Anzahl von positiven Resultaten?
stehen kaum einige negative Ergebnisse gegeniiber. Dasselbe gilt auch fiir
Alkali- (Lithium-) und Schwermetallsalze. Die groBe Uberlegenheit der Ein-
verleibung in Salbenform miissen wir auf mechanische Momente zuriickfiihren.
Die Unterschiede im physikalischen Zustande der Elektrolyte in Wasser
und in Salben sowie die eventuell stattfindende chemische Reaktion zwischen
Substanz und Salbengrundlage (Bildung von fettsauren Salzen) kann nicht
ausschlaggebend sein; denn auch aus wisserigen Lanolinsalben, in denen die
Elektrolyte wasserig gelost sind, ist die Resorption wesentlich besser als aus
reinen wisserigen Losungen, wenn auch — aus anderen Griinden — nicht so
gut wie aus wasserfreien Salben. Das mechanische Moment ergibt sich aus der
Moglichkeit, daB wir die Salbe an der Haut verreiben, d. h. unter hohem Druck
mit der Haut in Beriihrung bringen kénnen. Wir pressen die Salbe in den Follikel
hinetn, wodurch wir auch die inkorporierten Substanzen rascher und in gréferen
Mengen an die resorbierende Driisenzelle heranbringen, als dies im Bad oder bei
einem feuchten Verband der Fall ist. Die Bedeutung des mechanischen Momentes
ersehen wir auch daraus, daB die verschiedenen Salben die Resorption um so
mehr befordern, je besser man sie einreiben kann, d. h. je weniger zéh und ad-
hérent sie sind.

Natiirlich erstreckt sich diese mechanische Wirkung nicht etwa auch auf ein Eindringen
in die Zelle in dem Sinne, wie das ROHRIG! fiir fliichtige Losungsmittel angenommen hat,
dafl das Losungsmittel den gelosten Stoff mechanisch mit sich reifit. Ist eine Substanz
absolut undurchgéngig, wie das Natriumsalicylat, so wird seine Aufnahme weder durch die
Salbenform noch durch fliichtige Losungsmittel ermoglicht (SCHUMACHERS).

Am besten sind diese Verhiltnisse durch R. B. Wmp® untersucht. WiLp
hat zundchst die reinen Salbenvehikel in genau abgewogenen Mengen unter

1 PoRTER, E. A.: Miinch. med. Wschr. 1914, Nr 32, 1775. — Literatur iiber fettlésende
Fermente in der Haut siehe bei ROTHMAN u. ScHAAF: Zitiert auf S. 108.

2 QverroN, E.: Skand. Arch. Physiol. (Berl. u. Lpz.) 46, 383 (1925).

3 Altere Literatur zusammengestellt bei K. BarTENBACH: Uber die Resorptionsfihig-
keit der tierischen Haut fiir Jodkalium in verschiedenen Salbengrundlagen. Inaug.-Dissert.
Gieflen 1909. — Von den neueren Angaben ist besonders wertvoll die von E. CanaLs und
M. Gipon (zitiert auf S. 126), die aus wésserigen Losungen keine, aus Salben eine betréicht-
liche Resorption erzielt haben.

* RomriG: Die Physiologie der Haut. Berlin 1876.

5 ScHUMACHER, G.: Uber die Resorptionsfahigkeit der tierischen Haut fiir die Salicyl-
sdure und ihr Natriumsalz. Inaug.-Dissert. Gieen 1908.

$ Wb, R. B.: Brit. med. J. 22 VII, 161 (1911). — Wirp, R. B. u. J. RoBERTs: Ebenda
26 VI, 1076 (1926).
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konstanten Bedingungen (konstante Fliche, konstante Einreibungszeit) in die
Haut eingerieben, sodann den Riickstand von der Haut und dem einreibenden
Finger mit einer Rasierklinge abgeschabt und zuriickgewogen. Mit dieser Metho-
dik, die in Parallelversuchen eine sehr befriedigende Konstanz der Resultate
ergab, fand WiLp, daf weiches Paraffin, Ungt. paraffini (engl. Pharmakopoe)
und Lanolinum anhydricum als zihe Salben sehr schlecht, Schweinefett, wdsseriges
Wollfett und die Mischungen mit Stirkeglycerin als geschmeidige Salben sehr qut
resorbiert werden.

Spiter untersuchten Wir.p und RoBerTs! das Verhalten von Hg-Salben mit der gleichen
Methodik, nur daB sie auch die Hg-Konzentration des Riickstandes bestimmt haben. Hg-
Metall in weichem Paraffin wird schlecht resorbiert. Bei Einreibung von metallischem Hg
in Schweinefett geht zunichst das Fett besser in die Haut hinein als das Hg, so daB sich
die Hg-Konzentration des Riickstandes um etwa 2% erhoht; bei Fortsetzung der Einreibung
gleicht sich diese Differenz aus, so daB sich auch die Hg-Aufnahme sehr befriedigend gestaltet
(in 2 Minuten werden aus 4 g 33proz. Salbe bis 0,12 g Hg absorbiert!). Bei Einreibung
von Hg mit wasserigem Wollfett dringt die Salbengrundlage sogar etwas besser ein als
Schweinefett, das Hg selbst aber viel schlechter, so daB fiir praktische Zwecke nur das
Schweinefett als Grundlage der grauen Salbe empfohlen werden kann. Die Resorption der
Salze des Quecksilbers in verschiedenen Grundlagen ist den gleichen GesetzmaBigkeiten
unterworfen wie die des Hg-Metalls. Ihre Resorbierbarkeit erhoht sich in der Reihenfolge
Kalomel << Hg-Metall, Hg salicyl., Hg-Aminochlorid << HgO. Aus den Verschiebungen in
der Aufnahme des Hg einerseits und der Salbe andererseits ersehen wir, daB3 neben der
»,Geschmeidigkeit* der Salbe auch die Entmischungsgeschwindigkeit der inkorporierten Sub-
stanzen eine Rolle spielt. Man sagt, dafBl die Salbe das Medikament mit einer gewissen Ge-
schwindigkeit ,,abgibt*“. Fiir Salicylsiure-Salben hat diese Verhiltnisse P. UNNa jr.2 gepriift
und — in einem gewissen Gegensatz zu den obigen Resultaten mit Hg — gefunden, daBl die
Salicylsiure am leichtesten von Schweinefett abgegeben wird, viel schwerer von Wollfett,
am schwersten von Vaselin.

In zahlreichen Versuchen hat man die verschiedenen Salbengrundlagen
auf ihre resorptionsférdernde Wirkung untereinander verglichen. Da diese Ar-
beiten nur praktisch-klinisches Interesse haben, beschrinken wir uns auf eine
summarische Wiedergabe der Resultate.

Resorption von Jod aus Jodkalisalben mit verschiedener Salbengrundlage.

GuNDOROW?: Lanolin férdert nicht im Verhéltnis zu anderen Salben.

GUTTMANN?: Lanolin nicht besser als Schweinefett.

Boum®: Lanolin weniger gut als Schweinefett.

MtLLER®: Lanolin und Schweinefett gleich gut, Ungt. paraffini wesentlich schlechter.

GUINARD?: Lanolin schlechter als Fette.

Liox®: Vaselin und Vasogen viel besser als Lanolin und Resorbin.

Surron?®: (histologische Untersuchungen): Giénsefett, Olivensl, Olivenél in Verbindung
mit Cederndl und Sandelsl gut, Vaselin und Lanolin schlecht. (Fiir Salbengrundlagen ohne Jod.)

BARTENBACH!?: Schweinefett, Ungt. paraffini, Lanolin. (Bestimmung der Minimal-
mengen des in Salben eingeriebenen Jodkalis, die sich noch im Harn nachweisen lassen.)

HzrzFELD und ErIN!!: Vaselin und Vasogen viel besser als Lanolin und Schweinefett.

SAUERLAND?: Schweinefett und Vaselin besser als Lanolin.

CanaLs und GipoN3: Lanolin schlechter als sonstige Salbengrundlagen.

! WiLp, R. B. u. J. RoBERTS: Brit. med. J. 26 VI, 1076 (1926).
2 UnNa, P. jr.: Dtsch. med. Wschr. 1926, Nr 5, 197.
3 Guxporow: Arch. f. Dermatol. ¥1, 17 (1904).
4 GuTTMANN: Z. klin. Med. 12, 276 (1887).
5 BoHM: Zitiert nach BARTENBACH 1°.
8 MULLER: Berl. Arch. Tierheilk. 1890; zitiert nach K. BARTENBACH!.
7 GUINARD: Lyon méd. 1891, Nr 36.
8 LioN: Arch. f. Dermat., Suppl. 1900 (Festschr. f. Kaposr).
¢ Surrox, L. R.: Brit. med. J. 23V, 1225 (1908).
10 BarTENBACH, K.: Uber die Resorptionsfahigkeit der tierischen Haut fiir Jodkalium
in verschiedenen Salbengrundlagen. Inaug.-Dissert. GieBen 1909.
- 11 HErzFELD, E. u. J. B. ELiN: Med. Klin. 1912, Nr 9, 356.
12 SAUERLAND: Biochem. Z. 40, 56 (1912).
13 CanaLs, E, u, M, Gipox; J, Pharmacie 2, 102 (1925),
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Fiir die Salicylsdure findet BourcET, daB sie mit Glycerinstirke und Vaselin sozusagen
gar nicht resorbiert wird, mit Schweinefett dagegen in betrachtlichen Mengen, maximal bei
Zusatz von 10% Lanolin und 10% Terpentingl zum Schweinefett. Auch in der dermato-
logischen Praxis wird erfahrungsgemaB ein geringer Wollfettzusatz zu den Glycerinfetten
im allgemeinen als resorptionsfordernd angesprochen.

Von kleineren Widerspriichen abgesehen, ergibt sich aus dieser Feststellung
in Einklang mit den Resultaten von WiLp2, daB sich als Salbengrundlage zu
Resorptionszwecken am besten das Schweinefett eignet; gut ist auch das Vaselin.
Dagegen sind Lanolin und noch mehr das (in Deutschland fiir die graue Salbe
noch heute offizinelle) Ungt. paraffini nicht geeignet. Diese Reihenfolge der
Resorptionsférderung erklirt sich zwanglos aus der Einreibbarkeit der Salben.

Jodoform wird nach HErzFELD und ELIN3 aus Salben besser resorbiert als
aus alkoholischer Lésung. Im allgemeinen scheint aber die Applikationsform
in Salben der Applikationsform in fliissigen Fettlosungsmitteln nicht iiberlegen
zu sein. Das geht aus den Versuchen von WINTERNITZ? und von SCHUMACHER®
hervor. Nach WiNnTERNITZ! wird die Aufnahme von Alkaloiden in die Kaninchen-
haut stark erh6ht durch ihre Losung in Chloroform, Ather und Alkohol, dagegen —
bei seinen Versuchsbedingungen — nicht durch Aufnahme in Ol. ScHUMACHER®
findet, dal beim Hund die geringste Menge der in Salbenform eingeriebenen
Salicylsdure, die sich noch im Harn nachweisen 148t, 0,3 g betriigt, die geringste
Menge der in spirituéser Losung applizierten Salicylsiure dagegen nur 0,15 g.
Ahnliche Unterschiede finden sich auch bei anderen Tieren.

Anhangsweise sei noch erwahnt, dafl nach den Erfahrungen der dermatologischen Praxis
der Zusatz von Seifen die Einreibbarkeit von Salben stark erhéht. Experimentelle Angaben
iiber die Resorptionsférderung durch Seifen liegen nicht vor, und es ist mdoglich, dafl die
bessere Einreibbarkeit sich nur auf das leichtere Eindringen in die Hornschicht bezieht.
Denn Seifen werden besonders dann in Salben verwendet, wenn es auf die Abtétung von
Schmarotzern ankommt, die in der Hornschicht ihren Sitz haben (Kritzmilben usw.).
Andererseits ist es gut denkbar, daB die alkalische Reaktion der Salben auch die Zell-
permeabilitat erhoht (vgl. S.142).

6. Forderung durch Fettlosungsmittel.

Eine solche Forderung scheint nach den élteren Untersuchungen von VoGEL® und von
WiNTERNITZ? vorhanden zu sein. VoeEL® konnte bei Applikation am Kaninchenohr die
Resorption von Strychnin und Physostigmin in Chloroformlésung erzielen, nicht dagegen
in wisseriger Losung, WINTERNITZ eine deutliche Aufnahme von Lithiumchlorid aus étherisch-
alkoholischer Losung durch die Menschenhaut, wihrend seine Versuche mit wasseriger Losung
unter gleichen Bedingungen negativ verliefen. Versuche von WINTERNITZ? an der Kaninchen-
haut ergeben eine starke Forderung der Resorption von Alkaloiden durch Lésung in Chloro-
form, Ather und Alkohol. Diesen Alkaloidversuchen gegeniiber ist zu betonen, daB hier
die Versuchsbedingungen fiir Wasser und fiir organische Losungsmittel nicht identisch waren.
In Wasser wird das Alkaloidsalz gelost, in den Fettlosungsmitteln die freie Base. Die ,,Forde-
rung* der Resorption durch das Losungsmittel kann demnach vorgetiuscht sein durch die
bessere Resorbierbarkeit der freien Base, die jedenfalls besser lipoidléslich ist als das Salz.
Dasselbe gilt auch fiir die Resorptionsforderung der Alkaloide durch Salben, die — entgegen
den Angaben von WINTERNITZ — nach der praktischen Erfahrung doch in hohem Grade
vorhanden zu sein scheint (Belladonna-Salben = Hexensalben des Mittelalters und der
primitiven Vélker; vgl. GUNTHER?).

Die Resorptionsférderung durch Fettlosungsmittel kénnte u. a. darauf beruhen,
dal diese Losungsmittel die Follikelwandung besser benetzen als Wasser. Auler-
dem kommt ein leichteres Durchdringen der Hautwachshiille in Betracht.

1 BourcET: Rev. méd. Suisse romand. 1893, Nr 9; zitiert nach Mh. Dermat. 18, 194.

2 WiLp, R. B.: Zitiert auf S. 137. 3 HerzrELD, E. u.J. B. ELIN: Zitiert auf S. 138.

1 WINTERNITZ, R.: Arch. f. exper. Path. 28, 405 (1891).

5 SCHUMACHER, G.: Uber die Resorptionsfihigkeit der tierischen Haut fiir die Salicyl-
sdure und ihr Natriumsalz. Inaug.-Dissert. GieBen 1908.

8 VoGgeL, G.: Virchows Arch. 156, 566 (1899).

? GUNTHER, G.: Prag. Z, Tiermed, A 1926, 55.
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7. Forderung durch Pharmaka.

Hieriiber ist in der medizinischen Literatur viel geschrieben worden, ohne
daB wir in bezug auf die menschliche Haut zu gesicherten Kenntnissen gelangt
wiren. Am haufigsten muBte die Salicylsidure als ,korrodierendes” oder als
,,keratolytisches* Mittel herhalten!. Derartige Annahmen wurden von den
Vertretern der Lehre von der absoluten Undurchgingigkeit der Haut besonders
dann gemacht, wenn sie, entgegen der Theorie, diese oder jene Substanz doch
im Urin nachweisen konnten. Da wir wissen, da der Zustand der Hornschicht
fiir die Hautresorption irrevelant ist, kann es uns nicht verwundern, dal pu MEs-
~1L2, der selbst ein Vertreter der Impermeabilitdtstheorie war, die Angaben {iber
die resorptionsfésrdernde Wirkung der Salicylssure nicht bestitigen konnte,
obwohl die Salicylsiure tatsichlich eine erweichende Wirkung auf die Horn-
schicht ausiibt. Du MEsNIL findet, im Gegensatz zu RiTTER?, keine Resorptions-
forderung fiir Jodkali durch die Vorbehandlung mit Salicylsaure, Carbolsiure
und Salol. GuxporOW* findet keine resorp<ns1:XMLFault xmlns:ns1="http://cxf.apache.org/bindings/xformat"><ns1:faultstring xmlns:ns1="http://cxf.apache.org/bindings/xformat">java.lang.OutOfMemoryError: Java heap space</ns1:faultstring></ns1:XMLFault>