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Abstract

1. Die verchiedenen Gallensauren vermindern die Leukozytenzahl des Kaninchenblutes nach
dem Grade der Leukopenie in den Reihenfolgen: Cholatriensaure, Cholsaure, Desoxycholsaure,
Margarincholeinsaure und Essigcholeinsaure. 2. Die Erythrozytenzahl und der Haemoglobinge-
halt des Kaninchenblutes bei Zufuhr von oben genannten verschiedenen Gallensaure bleiben fast
unverandert.
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EinfluB der Gallensiure auf das Blutbild des Kaninchens.
Von
Toshio Miki.
Eingegangen am 13. Juli 1932.

Durch die weitgehenden Untersuchungen von Wieland" wurde
klargestellt, daB in der Galle des Menschen und des Rindes Cholsaure
und Desoxycholsaure als Bestandteile der gepaarten Gallensaure
vorkommen. Die Desoxycholsaure kommt in ihren Additionsver-
bindungen mit Margarinsaure, die von Wieland?® als Margarincholein-
saure bezeichnet wurde, vor. Der letztgenannte Autor hat weiter
kiinstlich eine Essigcholeinsaure hergestellt.

Die oben erwahnten Gallensiduren sind alle gesattigt. Es gibt
aber noch ungesattigte Gallensauren, deren eine von Wieland® durch
trockne Destillation der Cholsaure im Hochvakuum als Cholatrien-
saure dargestellt wurde. Die haemolytische und leukolytische Wir-
kung der Cholsaure und der Desoxycholsaure wurde von vielen
Autoren wie Wieland®, Yonemura® und Shoda u. Tominaga® an den
Blutkérperchen von verschiedenen Tieren untersucht und gefunden,
daB die Desoxycholsaure viel giftiger auf das Blutkorperchen wirkt,
als die Cholsaure. Nach Yonemura vermindern sie die Leukozyten-
zahl beim Kaninchen, wenn sie intravends injiziert werden.

Nach Karasawa? soll die Choleinsaurebildung der Desoxychol-
saure in Geweben mit Margarinsaure als ein Entgiftungsvorgang der
giftigeren Desoxycholsaure zu betrachten sein. Um zu sehen, ob die
andere Choleinsaure wie Essigcholeinsaure in gleichem Verhaltnis
steht, wurde die Wirkung der verschiedenen Gallensauren auf das
Blutbild des Kaninchens untersucht und die Resultate wurden mit-
einander verglichen.

Die Cholatriensiure hat bekanntlich keine sekundaren Alkohol-
gruppen, sondern drei Doppelbindungen. In der Natur kommen
viele Sterine vor, die chemisch konstitutionell mit der Gallensaure
innig verkniipft sind und eine Menge von Doppelbindungen haben.
In diesem Zusammenhange ist es interessant, die Wirkung der Chola-
triensaure auf das Blutbild zu untersuchen und mit der von anderen
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gesattigten Gallensaure zu vergleichen.

Experimenteller Teil.

Zum Versuch wurden kraftige Kaninchen verwendet. Vor und nach der
intravenésen Zufuhr der verschiedenen Gallensiauren wurde das Blutbild des Kanin-
chens je nach der Stunde beobachtet. Diese Gallensiuren wurde alle als Natrium-
salzlésung verwendet. Die beim Versuch verwendeten sind Cholsaure, Desoxychol-
saure, Margarincholeinsiure, Essigcholeinsiure (diese alle 0.005-0.03 g pro Kilo) und
Cholatriensaure (0.5-3 mg pro Kilo). Das cholatriensaure Salz ist bekanntlich in
Wasser schwer 15slich. So wurde es als 0.05 %ige Lésung in der maximalen Menge

von 3.0mg zur Injektion verwendet, um den Einfluf} der Wasserwirkung auf das
Blutbild zu vermeiden.

Der Hamoglobingehalt des Blutes wurde mit dem Sahlischen Hamoglobinmeter
bestimmt, die Erythrozyten und Leukozyten mit Thoma-Zeisschen Blutkérperchen-
zahlapparat gezihlt,

Die Resultate sind in folgenden Tabellen zusammengefasst.

Ergebnisse.

Die Cholsaure, Desoxycholsaure, Margarin- und Essigcholein-
saure, 0.005-0.03 g pro Kilo und Cholatriensaure 0.05-3.0 mg wurden
den Kaninchen intravenss verabreicht. Diese verschiedenen Gallen-
sauren vermindern die Leukozytenzahl des Kaninchens und diese
Wirkungen treten nach dem Grade der.Leukopenie in der Reihen-
folge: Cholatriensaure, Cholsaure, Desoxycholsaure, Margarincho-
leinsaure und Essigcholeinsiure auf, wahrend die Gallensiure auf die
Erythrozytenzahl und den Haemoglobingehalt fast keinen Einflufl
ausibt, wie in den Tabellen | -5 angegeben ist. Die ungesattigte
Gallensaure : Cholatriensaure wirkt also leukopenisch am starksten
unter den verschiedenen Gallensauren, wahrend Choleinsaure, die
eine Additionsverbindung der Desoxycholsaure mit F ettsauren ist,
am schwachsten wirkt. Diese Ergebnis stimmt gut tiberein mit der
Ansicht von Karasawa?, daf die Cho]einséurebildung der Desoxy-
cholsaure ein Entgiftungsvorgang ist. Ob die leukopenische Wirkung
der Gallensaure im Kaninchenorganismus entweder auf Zerfall der
Leukozyten oder auf eine veranderte Verteilung im Korper beruht,
ist unentschieden. Die Ursache ist héchstwahrscheinlich die plas-
molytische Wirkung der Gallensaure auf die Leukozyten, weil
einerseits die Cholsaure in vitro auf den Leukozyten des Kaninchens
plasmolytisch wirkt, wie es von Yonemura® bewiesen wurde, andrer-
seits die Cholsaure im Organismus den Nukleinstoffwechsel fordert,
wie Karasawa”, Hatakeyama® und Okamura® beweisen konnte.
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Tabelle 1
Versuch mit Cholsaure
0.03, 0.02, (0.01), 0.005, pro Kilo
voSrtL:lr'ld::Ch Hamoglobin- Eryt};taohzlyten- Leukozyten- | Kdrpergewicht
Injektion gehalt % Millionen zahl g
80 85 6.52 407 9400 4600 1850 2150
Vor 83 92 548 7.28 10600 6400 2400 1590
(95) (85) (6.06) (5.53) (9000) (8200) | (2100) (2500)
82 78 6.09 670 | 8400 9000 | 2100 2050
Nach
87 85 688 5.27 7400 3400
5 85 90 556 7.07 | 11860 6200
(96) (86) (5.92) (5.43) | (9400) (7200)
80 76 562 628 | 7800 9400
88 88 7.02 6.09 7200 3400
. 86 90 596 7.32 8600 6000
95) (87) (5.58) (5.65) | (8800) (6800)
80 77 5.23 6.31 7600 9200
85 88 722, 485 7600 4200
5 88 94 567 7.85 4400 5600
(95) (86) (5.28) (5.67) | (7200) (7800)
80 77 512 6.40 6800 8800
80 85 6.84 4.29 7000 4000
4 83 93 561 6.76 6200 6200
(93) (86) (5.30) (5.77) | (7600) (9000)
80 76 501 632 | 6800 8600
80 85 6.96 . 4.03 8400 4800
6 84 88 546 6.36 8600 6000
(95) (85) (5.45) (5.46) | (8200) (8600)
80 78 5.28 6.74 7600 8800
80 85 682 4.25 9800 4600
8 84 88 540 6.59 9400 6400
(93) (85) (5.35) (5.58) | (8800) (8600)
80 79 5.64 6.42 8800 8600
80 86 6.65 4.30 8600 4800
2 82 90 5.28 6.82 9800 7000
(94) (86) (5.87) (5.47) | (9200) (8400)
81 78 6.12 6.87 8000 9600

Produced by The Berkeley Electronic Press, 1932




Acta Medica Okayama, Vol. 3[1932], Iss. 3, Art. 9

508 T. Miki:
Tabelle 2
Versuch mit Desoxycholsaure
0.03, 0.02, (0.01), 0.005 ¢
vosrh::d::ch Hé'm;}oglio?in- Erytl';;ohzlyten- Leukoi}l'ten- Korpergewicht
Injektion gehalt % Millionen za g
83 85 550 5.12 10200 9200 2050 2600
v 80 75 547 504 | 9200 8200 | 1900 2500
or (82)(75) | (5.95)(5.00) | (9800)(8200) | (2350)(2200)
85 75 594 488 | 11200 7600 | 2250 2050
Nach
81 86 528 499 | 19400 7000
15 83 E 597 5.39 10800 7800
(82)(75) (6.00) (5.26) |(10600)(8400)
8 75 | 627 452 | 9400 7800
84 85 583 5.10 8200 6800
| 83 77 6.04 528 | 8400 6000
(81)(74) | (5.79) (4.88) | (8400)(7000)
8 76 | 597 5.7 | 8200 7600
86 87 |. 690 545 | 7400 7000
) 83 77 6.18 525 | 6200 6400
(80)(75) (5.63) (5.23) | (7800)(7800)
87 75 609 489 9000 7200
85 85 6.22 5.00 7600 7800
) 85 78 6.51 568 | 6800 7200.
(81)(75) (5.59) (5.11) | (8200)(7600)
86 74 582 498 | 9600 7400
83 85 594 5.11 9000 8000
6 8 77 339 531 | 7200 7800
(82)(75) (5.68) (5.32) | (8200)(7400)
84 75 261 495 | 9200 7200
83 85 5.86 4.96 9800 8200
8 82 76 556 5.20 8200 7600
(81)(74) (5.60) (5.13) | (8600)(7800)
85 76 598 5.15 9400 7800
82 84 540 485 9200 9000
24 7_8 E 523 5.15 8800 8000
(82)(75) (5.88) (5.10) {(10200)(8000)
86 75 6.12 490 | 11600 800
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Tabelle 3
Versuch mit Essigcholeinsaure
0.03, 0.02, (0.01), 0.005¢
vosrn\l:d::ch Him}:)glltol?/in- Eryt};raohzlyten- Leukoi}]'ten- Korpergewicht
Injektion gehait /o Millionen za g
80 85 5.57 5.30 | 10200 8200 2150 2600
v 80 85 6.58 4.32 7600 6800 2100 2400
or
(85)(80) (6.41)(5.39) | (6400)(7600) | (1750)(2250)
78 75 5.14 4.65 8800 7000 2350 2100
Nach
89 85 582 5.60 8800 6200
5 88 85 720 463 | 6200 5600
(83)(82) (6.17) (5.70) | (6800)(6000)
8 77 5.61 4.85 8600 6600
83 82 5.42 495 8600 6400
1 84 86 702 441 | 4400 5400
(83)(81) (5.35) (5.46) | (5200)(6400)
77 75 493 440 | 8200 4200
85 82 573 4.85 6200 5800
, 82 84 623 400 | 4800 6000
(82)(80) (5.12) (4.83) | (4800)(6800)
76 74 5.19  4.60 7200 6800
82 83 5.56 4.96 6700 5600
) 81 84 621 4.12 | 5800 6400
(83)(80) (5.54) (4.64) | (5600)(7200)
77 74 526 438 | 7800 7600
80 83 562 480 | 7400 6200
6 82 85 6.64 4.49 6600 7000
(84)(81) (5.70) (5.07) | (5800)(7000)
78 75 517 4.27 7600 7800
80 85 5.54 5.10 8800 7400
8 81 84 6.52 4.02 7200 7200
(84)(80) (5.65) (5.16) | (6200)(7600)
79 75 500 445 | 8400 4400
81 85 555 5.25 9600 9200
25 82 84 6.55 4.30 7400 660N
(85)(79) (5.92) (5.00) | (6400)(8000)
78 77 505 470 | 8200 7200
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Tabelle 4
Versuch mit Margarincholeinsaure
0.03, 0.02, (0.01), 0.005 g
vosrt‘t:d::ch Hé'\m}fgllo?in- Eryt]';;ohzlyten- Leukoi}lften- Korpergewicht
Injektion gehalt 7 Millionen za g
83 82 546 432 5600 9600 2400 2000
v 85 86 577 554 | 9400 10000 | 2050 2100
or
(82)(75) (5.14)(5.85) | (9600)(5200) | (2300)(1850)
79 84 585 611 | 8000 7800 | 1950 1800
Nach
85 82 569 4.69 4800 7200
s 87 86 552 5.66 | 10600 8400
(84)(75) (5.61) (5.26) {(11600)(5200)
82 84 563 600 | 8000 8600
85 84 5,58 5.04 4600 6000
| 85 88 550 592 | 8600 6800
(83)(73) (5.76) (4.95) | (8800)(4600)
8l 85 598 599 | 8600 7200
83 83 552 4.85 4000 6800
) 85 88 509 6.4 | 7400 6400
(84)(75) (5.60) (5.24) | (9200)(5800)
79 83 533 524 | 7800 7400
83 81 543 462 | 5200 5400
. 8 88 582 602 | 7000 7800
(83)(76) (5.21) (5:56). (8800)(6200)
77 84 496 577 | 6400 8000
84 8l 574 445 | 6800 8400
’ 84 - 86 560 620 | 8200 9600
(83)(76) (5.44) (5.44) | (9600)(5800)
79 84 5.21 5.87 7200 8200
82 82 5.46 4.31 6800 7600
6 85 86 590 6.13 | 8600 8800
(82)(75) (5.52) (5.31) {(10200)(5000)
80 84 562 592 | 8200 7800
83 82 592 4.1 5600 8400
2 84 85 585 572 | 9600 10000
(81)(75) (5.65) (5.65) | (9800)(5400)
79 83 575 620 | 7800 7600
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Tabelle 5
Versuch mit Cholatriensaure
0.003, 0.00!, (0.0005 g)
vosrt‘::d::ch Héim}:)glltol;in- E.rythzl:);ly ten- Leukoi)lrten- Korpergewicht
Injektion gehalt o Millionen za g
92 74 6.34 449 7800 7400 2100 2050
Vor 81 90 526 5.92 9000 9600 2000 2300
(80)(84) (6.95) (5.82) | (6600)(6200) | (2250)(2400)
Nach
94 78 671 492 | 6800 5600
15 83 94 5.43 6.34 8600 8400
(91)(88) (7.24) (5.98) | (7000)(5600)
92 78 599 4.65 6600 4600
1 8l 94 491 6.22 7600 7800
(84)(88) (6.56) (6.15) | (5400)(5800)
90 76 5.18 4.59 5000 5800
2 79 93 4.86 6.48 7600 6000
(84)(88) (6.79) (6.37) | (6600)(6400)
90 76 527 4.71 4600 5600
4 8l 92 501 620 | 7800 7400
(83)(86) (6.44) (6.19) | (7200)(6800)
89 74 5.07 4.56 6200 6200
6 81 9_2 545 6.31 9400 9000
(84)(85) (4.83) (5.98) | (7800)(6400)
91 74 535 4.62 8000 6800
8 82 91 536 624 | 9600 9400
(83)(85) (6.56) (5.85) | (7200)(6600)
93 72 6.24 451 8200 7600
24 8l 91 505 611 | 9000 9000
(82)(83) (6.89) (6.06) | (6600)(6000)
Zusammenfassung.

1. Die verchiedenen Gallensauren vermindern die Leukozyten-
zahl des Kaninchenblutes nach dem Grade der Leukopenie in den
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Reihenfolgen: Cholatriensaure, Cholsaure, Desoxycholsaure, Marga-
rincholeinsaure und Essigcholeinsaure.

2. Die Erythrozytenzahl und der Haemoglobingehalt des Kanin-
chenblutes bei Zufuhr von oben genannten verschiedenen Gallen-
saure bleiben fast unverandert.
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