RILEEERSHEWIVES]I2N W4558)

BMA2E12A31 8 47

OKAYAMA-ICAKKAI-ZASSHI
Jg. 39, Nr. 12 (Nr. 455), Dezember 1927

R =

Pharmakologische Untersuchung an den Adnexa uteri
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Einleitung.

In neuerer Zeit hat die pharmakologische Untersuchung {iber die iiberlebenden
glattmuskeligen Organen so grosse Fortschritte gemacht, dass es scheinen konnte, als ob
nichts mehr zu erforschen iibrig bliebe. Doch ist die Wirkung des Giftes am Uterus
nicht so einfach wie am Darm und anderen Organen, da der Uterus eigene physiologische
Verinderungen, z. B. Schwangerschaft, Geburt u. s. w. erfdhrt. Adrenalin wirkt, z. B. auf
den Darm vieler Tiere immer hemmend und auf Blutgefisse kontrabierend, am Uterus
aber ist seine Wirkung je nach der Art der Tiere, nach dem Schwangersein oder Nicht-
schwangersein sehr komplex. Das beruht darauf; dass zwar pharmakologische Unter-
suchungen fiir den Uterus sehr oft vorgenommen worden sina, jedoch die Resultate
vieler Forscher mit gewissen Giften nicht immer gleich waren.

Es ist leicht zu vermuten, dass man analoge Tatsachen nicht nur am Uterus, sondern
auch an dessen zugehorigen Apparaten, wie Tuba, Lig. rotundum und Lig. latum wahr-
nehmen kann, wovon uns schon einige Experimente einen Teil zeigen, obwohl ihre Zahl
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doch gar gering ist. Gohara? gagte, dass Adrenalin an der Tuba verschieden wirke, je
nachdem das Individum schwanger sei oder nicht. Doch war die Zahl der von ihm
gebrauchten Gifte nicht-so gross, auch beriicksichtigte er die physiologischen Ver-
énderungen nicht besonders, weil diese Frage nicht den hauptsichlichen Gegenstand
seiner Experimente bildete. Lig. rotundum des Menschen zeigt nach Tani® gegen
einige Gifte eine verschiedene Empfindlichkeit, je nachdem das Individym eine Geburt
erlebt hat oder nicht. Betreffs dieses Organes ist erst neulich von Junkmann und Stross®
eine interessante Untersuchung veroffentlicht worden. Doch sind un,s weil ihre Be-
schreibung nicht so ausfiihrlich ist, die feineren Einzelheiten noch nicht recht deutlich,
Dazu fehlte auch die besondere Beriicksichtigung der physiologischen Verinderungen.

Daher nahm ich in vorliegender Arbeit eine Klassifikation der Giftwirkung vor, in
erster Linie fiir Tuba und Lig. rotundum bei den verschiedenen physiologischén Zu-
stinden des Uterus, und wollte gleichzeitig damit vergleichend die Reaktion des Uterus
in jedem Stadium untersuchen.

Meine Aufgabe bestand somit darin, folgende Fragen zu beantworten: Zeigt Uterus,
Tuba und Lig. rotundum im virginalen Zustande fiir das gleiche Arznemittel die gleiche
Reaktion oder nicht? Wie beeinflusst die Schwangerschaft und Geburt die Giftwirkung?
Welches Mittel zeigt trotz physiologischer Verinderungen keine verschiedene Wirkung?

Methodik.

Alg Versuchstiere brauchte ich Knninchen. Lig. rotundum des Knninchens ist fadendiinn, und ver-
liuft an der Vorderfliche des Lig. Intum aus der Gegend des Tubennnsatzes zum inneren Leistenring. Da
die an der Lingsachse entiang lnufenden Blutgefisse durchsichtig sind, kann man leicht Lig. rotundum
wahrnehmen. Von einem zum Tode verbluteten Eaninchen wurde Lig. rotundum, Tuba und Uterus
ausgeschnitten und in Stlicke von ea. 0.4 cm geschnitten. Dunn ernlibrte ich das Priiparat nach der
Fithnerschen Methode mit der auf 38°C erwiirmten Lcckeschen Losung, hing es in der Richtung der Lings-
nchee auf und liess mit Hilfe des Gohnraschen Schreibhebels seine Bewegungen und Tonusiinderung nuf
dem berussten Papier des Kymogrnphion registrieren. Nachdem die Bewegungen und der Tonus bestimmt
waren, warde die Giftlésung zu der Nubrfliissigkeit zugesetzt.

Das 8o ernibrte Lig. rotundum macht regelmiissige lebhafte Pendelbewegungen, ihnlich wie der Darm.
Aber zuweilen zeigt es regelmiissige Beweguhgen mit kurzen Puusen, zuweilen lebbafte Pendelbewegun-
gen, welche von regelrechten Tonusschwankungen begleitet werden. Nur bei virginalem Lig. rotundum
fand ich oft die Erscheinung der Pendelbewegungen nicht. .

Bei den Experimenten wurden durch die Verinderungen der physiologischen Zu-
stinde fiinf Perioden unterschieden, némlich: Das virginale, dss nichtvirginale nicht-
triichtige, das erste Stadium der Schwangerschaft (der Uterus hat keine Anschwellungen,
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ist aber livid gefiarbt und das frische Korpus luteum wird im Ovarium wahrgenommen,
oder der Uterus hat kleinfinger-oder daumenkopfgrosse Anschwellungen), das letzte
Stadium derselben und das Puerperium. Ich machte in diesen Stadien an Lig. rotundum,
Tuba und Uterus vergleichende Experimente.

Die zum Experiment gebrauchten Gifte erstreckten sich auf die folgenden 14 Arten:
Adrenalin, Pilokarpin, Chinin, Nikotin, Pituitrin, Strophanthin, Morphin, Physostigmin,
Atropin, Kokain, Barium, Papaverin, Calcium und Kalium. Die unten angegebene
Menge des Giftes ist die, welche in 100 ccm Nahrfliissigkeit zugesetzt wurde.

1. Adrenalin.

Es wurde schon von Langley®, Dale5®, Kehrer® u. . berichtet, dnss Adiennlin anf den nusgeschnitte-
nen Uterns meistens eine erregende Wirkung ausiibt. Aber einige funden eine andere Wirkung dieses
Giftes. Falta u. Fleming? snhen schon Erregnng oder Hemmung der spontanen Bewegungen am Uterus
des untriichtigen Kuninchens. Anch Cnshny®) sah selten Hemmung, anch wenn meistens Erregnng
beobachtet wird. ,

Nach dem Junkmenn und Strossschen Versuche wnrde Lig. rotundum duich Adrenalin bei der Katze
abgespannt, beim Kaninchen erregt, und seine Wirkung war gnnz gleich wie am zugehérigen Uterus.

An der Tuba zeigt Adrenalin, nnch Gobara, bei Untiiichtigkeit, in geringen Dosen Hemmung und iiber
gewisse Dosen hinnus Erregung, aber bei Triichtigkeit immer nur Erregung.

Bei meinen Versuchen wurden meistens 0.00003—0.0005 g Adrenalinchlorhydrat gebraucht.

1) An Lig. rotundum des virginalen Kaninchens zeigt Adienalin fas‘t immer eine hemmende Wir-
kung, es verursncht den Untergang des Tunus und das Verschwinden der Bewegungen. Die Hemmung 1st

sebr deutlich bei iiber 0.0001 g (Fig. 1). Einige Fiille erleiden sehr selten duich 0.0002—0.0004 g keine

Fig. 1
Lig. rotundum d. Kaninchens (virginal)
1 Adrenalinchlorhydrat 0.0001¢g

Wickung oder eine schwnche Erregung, obgleich sie eine Hemmung nnter 0.0001 g zeigten. An der Tnba
des virginnlen Knninchens zeigt Adienalin in geringen Mengen, wie 0.00008—0.0001 g, meistens eine

Hemmung, dcch bei iiber 0.0002 g zeigt es meistens eine Krregung. Sehr selten nber sph ich eine Erie-
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gnng bei geringen Mengen, wie 0.00004 g und eine Hemmung bei (.0002g. Wenn ich den zugehdrigen
Uterus priifte, snh ich uber immer eine Erregung. '

2) Am Lig. rotundum des nichtvirginnlen nichttriichtigen Kaninchens zeigt Adrenalin in diesen Men-
gen meistens eine Erregung, aber auch ziemlich oft eine Hemmung. Dcoh die hemmende Wirkung ist
dabei im allgemeinen schwach, und macht manchmal sogar einer nachfolgenden Erregung Platz. Beo-
bachtet man aber die Wirkung des Adrennlins an dem zugehorigen Uterus und der Tuba (Fig. 2), so sieht

Fig. 2
Kuninchentuba (nichtvirginal nichttrichtig)
t Adrenalinchlorhydrat 0.00005 g

man an beiden Organen fust immer die erregende Wirkung. Nur nn der Tuba zeigt Adrenalin in kleinen
Dosen, wie beim virginalen Muteiin), sehr selten eine Hemmung, aber in Dosen iiber eine gewisse Grenze
hinnus dagegen eine Erregung.

8) In fritheren Stadien der Graviditit zeigt dns Adrennlin am Lig. rotundum in Dosen von 0.00003—
0.00004 g, fast keine Wirkung, aber bei iber 0.00005 g meistens eine deutlich erregende Wirkung. Ziem-
lich oft zeigt es auch direkt nnch der Einwirkung eine temporiire Hemmung, cder znweilen nach derselben
eine Erregung. Beim Versuche an zugehdiigen Uterus und Tubn rengierten die beiden Orgnne fast immer
mit Erregung, nur selten mit Erschluffung.

4) In letzten Stadium der Graviditit zeigt Adrenalin nm Lig. rotandum fast immer eine erregende

Wickung (Fig. 3), nur selten eine hemmende. Auch am Uterus und an der Tubn in demselben Stadinm

Fig. 3
Lig. rotundum d. Kaninchens (Ende d.
Schwangerschaft)
t Adrenslinchlorhydrat 0.0001 g

wird fast immer eine erregende Wirkung, wie am Lig. rotandum beobachtet.
5) In dem Wcchenbett zeigt dns Lig. rotandum meistens eine Erregung, nur bei kleinen Dosen
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Adrendlin, wie 0.00004—0.0001. g, selten eine Hemmung. An der zugehdrigen Tnbn bewirkt das Gift
immer eine Erregung, wihrend es an dem Uterus nusser einer Ecregung auch manchmal eine Hemmung

hervorruft (Fig. 4).

Fig. 4
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Kuninchennterus (Wechenbett)

4 Adrennlinehlorhydrat 0.0002 g
t Adrenalinchlorhydrnt 0.0003 g

Ich habe schon mitgeteilt”, dass am Lig. rotundum, wie am Uterus und an den
Gefissen die Erregung durch Adrenalin von gewissen Dosen Atropin oder Chinin ge-
hemmt wird, und dass Adrenalin, wenn das betreffende Organ im voraus mit einer

" gewissen Dosis von Atropin oder Chinin vorbehandelt ist, im Gegensatz dazu die Hem-
mung zeigt (bei der Schwangerschaft, besonders in spiteren Stadien derselben). Daraus
kann man mit recht schliesen, dass die hemmenden und forderunden Sympathikusfasern
auch in dem Lig. rotundum vorhanden sind.

Aus den oben erwidhnten Resultaten findet man, dass das Lig. rotundum je nach dem
physiologischen Zustande auf Adrenalin verschieden reagiert. Im virginalen und im
nichtvirginalen nichttrichtigen Zustand zeigt es ndmlich Hemmung, in dem ersten
Stadium der Trichtigkeit meistens Erregung, oft auch Hemmung, und im letzten Stadium
der Trichtigkeit sowie in dem Wochenbett fast immer Erregung.

Diese Resultate sind von den oben erwihnten Junkmann und Strossschen Angaben
sehr verschieden. Thre Resultate haben nach meinen Versuchen nur fiir das letzte
Stadium der Trichtigkeit und das Wochenbett Giiltigkeit. An der Tuba zeigt das
Adrenalin bei virginalem Material in kleinen Dosen eine hemmende, aber in grosseren
eine erregende Wirkung, wihrend es bei anderen Zustanden fast immer Frregung her-
vorruft. Vergleicht man mein Ergebnigs mit dem Goharaschen, so zeigt sich auch ein
Unterschied. Sein Resultat an der nichttrichtigen Tuba stimmt nur mit meinem an der
virginalen iiberein. Am Uterus beobachtete ich, dass das Adrenalin in oben genannten
Menge in jedem Stadium, ausgenommen im Wochenbett, meistens Frregung ausiibt, wie
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auch die Beobachtungen vieler Autoren lauten.
Die oben erwihnten Resultate konnen im ganzen in der folgenden Tabelle zusam-
mengestellt werden.

Tabelle 1. Wirkung des Adrenalins.

Physiol. Zustand Lig. rot. Tuba Uterus
Virginal H H/E E
Nichtvirg. nichtgravid. E (h) E E
Anfnng d. Grmavid. E (h) E D
Ende d. Gravid. E E E
Wochenbett E E E (b)

Aumerknngﬁ E = fast immer Ercegung, H = fust immer Hemmnng, E (b) = meistens Erregung,
aber anch oft Hemmung, HJ/E = Hemmung in kleineren, Ertegnng in grésseren Dosen.

Wie aus dieser Tabelle ersichtlich ist, sind die Wirkungen des Adrenalins auf diese 3
Organe nur in dem virginalen Stadium von einander verschieden, aber in allen anderen
Stadien (in der nichtvirginalen nichttrichtigen Zeit, in der Trachtié'keit und im Wochen-
bett) einander sehr #hnlich. Daraus kann man leicht schliessen, dass in der Tuba und
im Lig. rotundum, besonders im letzteren, die hemmenden Sympathikusfasern in der
virginalen Zeit viel empfindlicher sind als die fordernden, wihrend dieses Verhéltnis
nach der Trichtigkeit oder der Geburt ganz uningekehrt wird, um mit demjenigen im
Uterus und in der Tuba im grossen und ganzen iibereinzustimmen.

2. Pilokarpin.

Es ist im allgemeinen bekannt, dnss Piloknrpin auf den Uterns und andere glittmuskelige Organe
erregend wirkt. Nach Gobnrn hat es aber auf die Tuba keine Wirkung, obwobl die inderen Parusympnthi-
kusgifte, wie Physostigmin oder Muskarin, eine Eiregung hervorrufen. Junkmann und Stross teilten mit,
duss anch Lig. rotandum gegen Pilokarpin in jeder Dosis gunz unempﬁndﬁch ist.

Ich brauchte in diezem Experiment (.001—0.02 g Pilokarpinhydreehlorid.

Diese Dosen Pilokarpin bedingen am Lig. rotundum des virgizinlen Kaninckens in den meisten Fiillen
eine schwnche Hemmung, und der Tonus sinkt. Aber eine solehe Senkung des Tonus geht wieder zurtick,
znweilen steigt der Tonns sogar itber den nrspriinglichen Wert. Oft wurde nuch keine Wirkung des
Pilokarpins in gleichen Mengen nnchgewiesen. Eine eriegende Wirkung konnte ich niemnls beobachten.
Am Lig. rotundum von jedem Stadium, von der nichtvirginalen nichttriichtigen Zeit (Fig. 5), vom ersten
Stadinm der Triichtigkeit (Fig. 6) und von dem Puerperium, zeigt es meistens eine Hemmung, dson und
wann keine Wirkung, selten im Gegensatz dnzn eine schwache Erregung cder am Anfang eine hemmende,
dann eine erregende Wirkung. Im letzten Stadium der Trichtigkeit zeigt es meistens anch Hemmung,

gber es kommt hiufiger vor als bei den obigen Fiillen, dass es erst Hemmuug, dnun En egung hervorruft. .
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Fig. 5
Lig. rotnndum d. Kaninchens (nichtvirg.
nichtgravid)

4 Pilokarpinchlorhydrat 0.005 g
4 Pilokarpinchlorhydrat 0.01 g

Fig. 6

Lig .rotundum d. Knninchens (Anfung d. Schwangerschaft)
t Pilokarpinchlorhydrat 0.003 g
4+ Pilokarpinchlorhydrat 0.01 g
4 Pilokarpinchloroydrat 0.018 g

Die Wirkung von Pilokarpin auf die Tubn ist im allgemeinen undentlich. In jedem Stadium zeigt es
in oben genannten Dosen meistens keine Wirkung, aber verhiiltnismiissig oft eine gchwache Erregung,

wobei der Tonus etwans gesteigert witd (IFig. 7). Sebr selten habe ich nuch eine hemmende Wirkung
konstatiert.

Gl Fig. 7

Knninchentnuba (nichtvirg. nichtgravid.)
t Pilokarpinchlorhydrat 0.005 g

il

Am Uterus zeigt Pilokarpin fast jedes Stadinm hinduich eine deutliche eriegende Wirkung. Nur ist
die Wirkung im letzten Stadium der Trdchtigkeit und im Wochenbett schwiicher ausgepriigt, nls im ersten

Stadium der Trachtigkeit und in der virginalen Zeit, oder bleibt sogar manchmal ganz aus.
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Tabelle 2. Wirkung des Pilokarpins.

—

Physiol. Zastand Lig. rot. Tubn Uterus
Virginnl H (o) O (e) E
Nichtvirg. nichtgruvid. H (o) O (e) E
Anfung d. Gravid. H (o) O (e) E
Ende d. Gravid. H:e) O (e) E (0}
Wechenbett B (0) 0O (e) E (o)

Anmerknng: O (e) = meistens keine Wirkung, aber auch oft Erregung, H (h:e) = meistens Hem-
mung, nber nneh oft erst Hemmung diwun Erregong. Die anderen Zeichen Vergl
Tubelle 1.

Pilokarpin zeigt also bei dem Lig. rotundum im allgemeinen Hemmung, bei der Tuba
keine Wirkung oder schwache Erregung, aber bei dem Uterus fast immer eine deutliche
Erregung. '

Die Hemmung durch Pilokarpin ist, wie ich am Lig. rotundum beobachtet habe, an
anderen glattmuskeligen Organen sehr selten zu sehen. Sucht man auch in der Literatur
nach, kann man nur einige Beispiele finden. Kondo' beobachtete, dass Pilokarpin am
Darm des Frosches meistens Hemmung zeigt; Takaori'® teilte mit, dass es auf die
isolierte Kaninchenmilz immer hemmend wirkt. Auch bei Hiihnerblinddarm habe ich
gesehen, dass Pilokarpin, welches sonst Erregung bewirkt, doch eine Hemmung hervor-
ruft,. wenn der Darm im voraus mit Atropin behandelt wird'?. Woher kommt solch
hemimende Wirkung des Pilokarpins? Das kann man bei allen Fillen regelméssig nicht
beurteilen. Wenigstens wird man aber vermuten konnen, dass das Lig. rotundum an
Parasympathikusnerven sehr arm sei oder diese selbst sehr unempfindlich seien.

3. Pituitrin.

Schon in fritherer Zeit hat Filhner'?) mitgeteilt, dnss Hypophysenpréipumle (Hypophysin odér Pituitrin)
auf den Uterus verschiedener Tiernrten erregend wirken. Guggenheim!4) bestitigte dies nuch am Uterus
des Eaninchens und der Ratte. Aber nach Biedl!®) verursacht diese Substanz am nichttitichtigen Uterus
des Kaninchens denncch eine Hemmung, obwohl der nichttréichtige Uterus des Meerschweinchens, und der
triichtige sowie Puerpershiterus des Kaninchens mit Erregung reagieren. Nuch dem Haraschen Experi-
ment’8; erlitt der Uterus des Meerschweinchens und der Katze immer eine Erregung, wihiend sich der
Eaninchenuterns je nach dem Zustande verschieden verbielt, d.b. der tiiichtige Uterus zeigte immer eine
Erregung, withrend der nichttriichtige eine unbestimmte Wirkung, bald Hemmung, buld Erregung nach
derselben, oder nur die Erreggng aunfwies. Die Sawakorehen Resultate!”) nm ausgeschnittenen Uteius des
Kunninchens sind wieder etwns anders. Er fand, dnss Pituitiin am nichtirlichtigen Uterus immer Erre-

gung, aber um triichtigen (nusgenommen dns letzte Stndinm der Triichtigkeit) 6fters Hémmung hervorruft.
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Gunz neterdings hat atch Takuhashil®) den Sawakoschen im ganzen gleiche Resultate bekommen. Wie
oben erwiihnt, sind die Resultate vieler Autoren iiber die Wirkung von Pituitrin auf den Uterns nicht gunz
iibereinstimmend.

Nuch Junkmann und Stross wirkt Pituitrin auf dns Lig. rotuudum des Kuninchens erregend.

Was fiir eine Wirkung es auf die Tuba hat, ist nun von besonderem Interesse, gerade
da seine Uteruswirkung in der Literatur sehr mannigfaltig behandelt ist.

Ich Lrauchte 0.0£—0.2 ccm Pituitrin, Park-Davig.

1) Am virginulen Lig. rotundum zeigt das Pituitrin, in geringeren Mengen als 0.04 ccm, fust keine
oder nur eine unbestimmte Wirkung. Pituitrin von 0.05 —0.2 ccm zeigt nuch keine einheitliche Wirkung,
da es buld eine schwach erregende, buld eine schwneh hemmende, manchmal sogar keine Wirkung auuf-
weist.  Auch un der Tubn desselben Stadinms iibt Pituitrin in den gennnnten Dosen in den meisten Fillen
keinen Einfluss aus. Aber ich sah ab und zu eine schwache Erregung, eine Hemmung wurde dagegen
niemals gefunden. Trotzdem das Pituitiin an den genannten Adnexorgunen keine konstante Erregung
hervorruft, bewirkt es doch bei dem zugehérigen Uterus eine deutliche Erregung, die sich in einer Be-
schleunigung der Pendelbewegungen oder einer Tonussteigernng manifestiert.

2) Auch am nichtvirginalen nichttriichtigen Lig. rotundum zeigt Pituitrin meistens Hemmung, doch
zeigt es verhiiltnismiissig oft nuch Erregung. Aber diese Wirkung sind im allgemeinen schwach. Zuwei-
len wurde eine Erregung nuch einer voriibergehenden Hemmung gesehen. An der Tab: hat Pituitrin hier,
wie im virginnlen Zustand, meistens keine nennenswerte Wi;k\mg, wenn auch bisweilen eine Beschleuni-
gung der Bewegungen unchgewiesen wurde. Am zugehorigen Uterus zeigt das Gift auch hier eine
betrichtliche Erregnﬁg.

3) Im ersten Stadinm der Triichtigkeit zeigt dus Lig. rotundum bei Einwirkung von Pituitrin in
geringeren Dosen als 0.04 ccm kaum, erst in Dosen von 0.05—0.2 cem in.den meisten Fiillen eine voriiber-

gehende Hemmung (Fig. 8). In seltenen Fillen wirkt dus Gift von Anfang an schwach erregend, wobei

Fig. 8
Lig. rottmdum &. Kaninchens (Anfang d.
Schwangerschaft)

t Pituitrin 0.1 ccm im 100 cem Niihrlés.

die Bewegungen etvns truvmbiger. Die Tube Cewwt anch in dicsem Zustand cive fast gleiche Reaktion auf
Pituitrin, wie iv dem virginalen, d. h. meistens fast keine, selten aber eine/schwache Hemmung. Die
Wirkung diescs Giftes unf den zugehdrigen Uterus ist gur verschieden von der auf den virginnlen Uterus,
Es zeigt meistens keine deutliche Wirkung, nur selten wnrde eine Hemmung (Fig. 9), eine Erregung nach

einer vorhergehenden Hemmung oder eine schwache Erregung wahrgenommen.
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Fig. 9
Kuninchennterus (Anfung d. Gravid.)

4 Pituitrin 0.1 cem

4) Am Lig. rotundum des letzten Stadiums der Trichtigkeit war die Wirkung des Pituitrins ganz
anders uls an demjenigen im fritheren Stadinm der Triichtigkeit. Hier wirkt Pitnitiin meistens deutlich

fordernd (Fig. 10). Nur selten sah ich eine schwache Hemmung.  An der Tuba dess clben Zustandes pflegt

Fig. 10

Lig. rotundum d. Kaninchens (Eude (.
Schwangerschnft)
t Pituitrin 0.1 ccm

Pituitrin keine Wirkung wuszuiiben, aber ziemlich oft wirkt es wuch schwach eriegend. Und der Uterus

zeigt eine schwache Erregung.
5) In dem Puacrperalstadinm bewirkt Pituitrin bei dem Lig, rotundum meistens eine temportire Hem-
mung (Fig. 11), selten uuch eine Erregung. Im selben Zustund zeigt die Tubn, wie in den obigen Fillen,

fust keine Wirkung, vbwohl der Uterus immer mit Eyregung rengiert.
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Tig. 11
Lig. rotundnm d. Knninchens (Woehenhett)

4 Pitnitrin 0.1 cem
t Pituitrin 0.18 cem

Tabelle 3. Wirkung des Pituitrins.

Physijol. Zustand Lig. rot. Tubn Uterus
Virginal 1.B.0 0 ‘ 1
Nichtvirg. nichtgenyid. ' H () 0 I
Anfang d. Gravid. H ) (4] HO
Ende 1. Gravid. I O () E
Waechenhett H 0 10

Ammerkung: IE.HO = Erregnng, Hemmung oder keine Wirkung.

Aus diesen Resultaten ergibt sich, dass das Pituitrin am Lig. rotundum nicht immer
eine einheitliche Erregung verursacht, wie Junkmann und Stross angegeben haben. Es
tritt in dem virginalen Stadium, im ersten Stadium der Trichtigkeit und im Puerperal-
stadium meistens Hemmung auf, wahrend in der nichtvirginalen nichttridchtigen Zeit
ausser Hemmung verhiltnismissig oft auch Erregung. und im letzten Stadium der Trich-
tigkeit sogar meistens Erregung konstatiert wird.

Die Tuba ist fir Pituitrin ganz unemptindlich. Sie zeigt im allgemeinen keine deut-
liche Wirkung.

Am Uterus war die Wirkung den Sawako- und Takahashischen Resultaten fast gleich,
d. h. nur im ersten Stadium der Schwangerschaft zeigt der Uterus meistens eine sehr
schwache oder keine Wirkung. Im letzten. Stadimu und in vichttrichtigen Fillen zeigt
er dagegen meistens eine deutliche Erregung.

Wie wir sehen, zeigen diese ;3 Organe nicht hei der Verschiedenheit ihres physiologi-
schen Zustandes, sondern auch in ein und demselben Zustande keine gemeinsame Beein-
flussung, durch das Pituitrin.

4. Chinin.

Chinin ist von alters her als ¢in kontealiierendes Mittel fily den Uterms belannt,  Dies wirdd experi-
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mentell von Cushny am lebenden Kaninchen, von Keh.rer an dam iiberJebender Kuninchenuteins und am
Uterus in situ, von Sugimoto!® am Meerschw ezchenuterus, and nenerdings von Harn? und Sawakot); iuch
am Kaninchenuterus konstatiert. Okamoto?) nber fand am nichttriichtigen Uterns meistens eine Bem-
ﬁ'mng, withrend der triichtige bei Chinin Erregung zeigte.

Nach Junkmann und Stross hat Chinin keine Wirkung nuf das Lig. rotundum. Aber ew gibt, meines
Wissens noch keine Mitteilung fiber die Wirknng dieses Qiftes anf die Tuhn.

Ich brancbte 0.001—0.02 g Chininchlorhydrant.

1) Bei dem Lig. votandum des virginalen Kuninchens {ibt 0.001—0.003 g Lhunm keine oder eine
férdernde Wirknng nus. In den Mengen von 0.005—0.02 g zeigt es dagegen eine hemmende Wirkiing,
wobei der Tonus abfillt, oder keine Wirkung. An der Tuba wirkt Cbinin von 0.002—0.005 g meistens
fordernd und verursacht Vermehrung der Bewegungsfrequenz cder Zunshme des Tonus. Chinin von
0.01-0.02 g zeigt gewdhnlich nuch einem temporiren Tonnsaunfstieg Hemmung, manchmal aber nur die
Hemmung. An dem betreffenden Uterts aber wird nach Chinin fast immer Erregnng heobachtet, nnd
eine hemmende Wirkang ist nur selten 21t seben.

2}  Auf das Lig. rotundnm des nichtvirginnlen nichttriichtigen Kanincliens witkt Chinin von 0.002-
0.005 g meistens erregend. Bei grdsseren Dosen als diese treten heide Wirkungen, hemmende Terp.
fordernde, nuf. An der Tnbu desselben Kaninchens vernrsacht die gleichen Menge Chinin meijstens eine
schwache Erregung, nur selten Hemmung. Der zngehorigen Uterns wird dureh dieves Qift fast immer
gereizt, nur selten wird eine hemmende Wirkung nachgewiesen.

3) Auf dns Lig. rotandum des ersten Gravidititsstadinms wirkt Chinin von 0.001—0.005 g meistens
fordernd. In einzelnen Fiillen bewirkt es aber Hemmung oder keine Verindernng. DBei Mengen von
0.006 —0.02 g ist die Wirkung unbestimmt, u. zw. buld eine erregende, bald eine hemmende. An der Tubn
von demselben Stadium zeigt Chinin in der gleichen Menge meistens Hemmung. Aber manchmal zeigt
sich auch eine Ercegung, eine Hemmung nach der temporiiren Erregung oder keine Wirkung. Am znge-
horigen Uterns wurde dngegen immer eine deutlich f6rdernde Wirkung gefunden.

4) Im spiteren Stadinm der Triichtigkeit zeigt Chinin am Lig. rotundum in 0.001—0.003 g meistens
eine erregende, aber in (1.005—0.02 g dngegen meistens eine hemmende Wirkung. An der Tuba wirkt es
meistens erregend. Doch der dabei gesteigerte Tonus lasst bald wieder nach oder sinkt subnorm.
Bisweilen tritt dubei keine Erregnng, sondern von Anfang an eine Hemmung auf. Am Uterns wivkt das
Chinin in den angegebenen Dosen, wie in obigen Fiillen, stets ansgesprcchen erregend.

5) In dem Punerperium zeigt dns Lig. roinndum nach Chinin meistens Hemmung, wiweilen aber

wurde eine knrze Tonussteigernng vder keine Wirkung beolmebtet. Die Tubn zeigt dagegen am meisten

Tabelle 4. Wirkung des Chinins.

Physiol. Zustand Lig. rot. Tnlka Uterns
Virginal E.O/H ! E/E:H E
Nichtvirg. nichtgravid. E/E.H : E E
Anfang d. Gravid. EH H (e) E
Ende d. Gravid. EH E:H 1))
Wochenbett H (e) E (h) EH
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Erregung, manchmal nber auch Hemmung oder keine Wirkung, nnd am Uterus desselben Zustandes
bedingt dns Chinin von 0,001—0.005 g hanptsiichlich Erregung, withiend es in héheren Dosen wie 0.01—
0,02 g eine hemmende Wirkung entfultet.

Die Resultate konnen in der Tubelle 4 gezeigt werden,

Kurz, das Chinin hat am Lig. rotundum in der virginalen, in der nichtvirginalen
nichttrichtigen Zeit und im spéteren Stadinm der Triichtigkeit hauptsichlich eine er-
regende Wirkung, die bei Steigerung der Dosis in eine hemmende {ibergeht. Im’ersten
Stadium der Trichtigkeit zeigt es aber beide Wirkungen, und im Puerperalstadium im
Gegensatz dazu meistens eine hemmende Wixkung. An der Tuba ist die Wirkung
einfacher, da es fast in jedem Stadium meistens Erregung hervorruft, und nur im ersten
Trachtigkeitstadinm meistens Hemmung bedingt. Die Wirkung auf den Uterus ist fast
bei jedem Stadium eindeutig ; sie ist, ausgenommen bei urasseren Dosen am Puerperal-
uterus, immer eine erregende,

Von einem anderen Standpunkt nus gesehen, ist die Wirkung des Chinins auf diese 3
Organe in all diesen Stadien sehr dhnlich der des Pituitrins, da man nur am Anfang der

Trachtigkeit und in Puerperium eine Ubereinstimmung vermisst.

5. Nikotin.

Naeh Kelhrer ist die Wiknng des Nikotins anf den Uterns je nael den Tierarten, nnch dem Ahsehnitte
der Uterms, nach U'riichitigsein cder Nichttriichtigsein gunz verschieden. Er Leolnehitete vor allen Dingen
am Kaninchenuterus die erregende Wirkung mit dem Anfsteigen des Tonus, Sugix.noto bericlhitete nber,
dnss der Meerschweinchennterns im allgemeinen auf dieses Gift knum reagiert. Okamoto becbnchtete am
Uterus verschiedener Tiere im allgemeinen nach anfiinglicher Hemmung Eiregung. Vor allem behuuptete
er, duss der untrichtige Kaninchenuterus diiekt nach der Applikntion des Giftes eine temporire Tonus-
steigerung zeigt.

Betreffs der Nikotinwirkung ant die Tuba liegt schon Goharas Ergebniss vor, Naeh ibm ruft das Gift
eine voriibergehende starke Kontrnktion Lervor.

Junkmann und Stross sahen, dass Nikotin nuf das Lig. rolindum immer erregend wirkt, und dass die
Wirkung im allgemeinen etwas stiirker war als die nm Uterns.

Ich brauchte Nikotinturtarat von 0.001—0.02 g,

1) Am Lig. rotundum im virginalen Zustand zeigt das Nikotin in geringeren Mengen, wie 0.002 g,
eine leichte Erregnung, die eine schwache Tonussteigerung znr Folge hat. In 0.005--0.02 g zeigt es fust
inimer eine verhiiltnismissig dentliche hemmende Wirkung, es tritt auch eine Herabsetzung des Tonus
ein, welche aber meistens in mebreren Minuten wieder auf die Norm zuriickgeht (Fig. 12). An der Tuba
dieses Stadiums bringt Nikotin in der gleichen Menge eine voriibergehende Erregung direkt nach der Ein-
wirknng hervor. Zuweilen folgt dieser Erregung eine sekundire Hemmung. Am Uterns zeigt dieses Gift
auch sine ihnliche Wirkung, wie an der Tubs.

2) Am Lig. rotandum des nichtvirginalen nichttrichtigen Tieres zeigt Nikotin jn den erwibnten
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Fig. 12
Lig. rolundum d. Kaninclhens (virginnl)

1 Nikotintartarnt 0.005 g

Mengen entweder Hommnng (Fig. 15) oder Erceging. Manchmal wird aber anch Hemmung nach der
Erregung gesehen. Im Gegensatz duzn zeigt es an der Tuba fast immer Krregnng. Am Uterns zeigt das
Gift nach nofinglicher schwnche Hemmung oder auch ohne diese eine sturke Erregung. Aher in seltenen
Fillen tritt, wie auch beim virginalen Uterus, keine Wirkung nuf.

3) Im frithen Stadinm der Trichtigkeit, in welchem man noch keine Anschwellungen im Uterns
sehen kann, hat Nikotin fiir Lig. rotundum meistens eine erregende Wirkung; es bedingt Tonussteigerung,
die uber dann bis zum fritheren Nivean oder neoh unter dusselbe sinkt. Znweilen nber zeigt es von Anfang
nn Hemmnng. L dem Stadmm, in welehem mun nngefilbr dnimenlkopfgronse Anschwellingen im Uterns

walinehmen knnn, zeigt ex nm Lig. rotindnm meistens anfungs eine schwuche Hemmung, duonn Erregnng,

Fig. 14

Kaninchenuterus (Ende d. Gravid.)
t Nikotintartarat 0.004 g

Lig. rotundum d. Kaninchens
(Ende d. Gruvid.)

4 Nikotinturtarat 001 g
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zuweilen anfungs Erregung und dunn Hemmung. Als ich Nikotin un dem zngehérigen Uterus™priifte,
zeigte es in der oben erwiihnten Menge in dem erst genannten Studinm beide Wirkungen, Erregnng oder
Hemmung. Ausserdem fand ich manchmal Erregung'uuch der bisweilen Hemmung. Zuweilen suh ich
auch keine Renktion. Aber nm Uterns im letzt genannten Stndium, d. h. am Uterus mit kleinen Frucht-
siloken, eigt s meistens Hemmung, Niedergang des Tonus, Verkleinernng cder Verschwinden der Bewe-
gungen. Die Wirkung liess nber in einigen Minuten nmch. Sebr selten suh ich dugegen Erregung nach
der Hemmung. An der Tuba dugegen zeigt Nikotin in den beiden Studien fast immer Frregung, und nur
selten nach einer schwuchen Hemmung Erregung.

4) Im letzten Stndium der Schwungerschatt zeigt dus Nikotin am Lig. rotundnm me:stens eine
gelegentliche Errefung (Fig. 13), oder nuch der Erregung eine Hemmung. Zuweilen suh ich nuch einer
schwachen Hemmung eine sturke Erregung. Auf den Uterus hat dans Gift keine merkbare Wirkung
(Fig. 14), nnr selten eine schwuche Erregung. Aber an der Tuba zeigt es immer Erregung.

5) In dem Puerperium wirkt das Nikotin auf das Lig. rotundum fordernd oder bemmiend. Bei dem’

Uterus und der Tuba bewirkt es meistens Erregung, selten aber bat es keine Wirkung.

Tabelle 5. \Vukung des Nikotins.

Physiol. Znstund Lig. rot. Tubn Uterus
Virginal E/H E E
Nichtvirg. nichtgravid. . EH i EH:E
Anfung d. Gravid. {Uterus vhne Anschwellungen) E (L) E EH
Anfang d. Gravid. (Uterus mit kleinen Anschwell.) H:E (e:h) E H
Ende d. Gravid. Eth:e) E O (e)
‘Wochenbett HE E E

Die Nikotinwirkung auf das Lig. rotundum stimmt, wie in Tabelle 5 deutlich gezeigt
ist, mit den Resultaten von Junkmann und Stross gar nicht iiberein. Die Erregung,
welche sie behauptet haben, tritt nicht immer auf, sondern meiner Beobachtung nach
kommt bald Hemmung, bald Erregung oder die eine nach der anderen zum Vorschein.
Die Wirkung ist nimlich je nach der Verschiedenheit des physiologischen Zustandes sehr
verschieden. Auch ist die Wirkuﬁg auf den Uterus von der, die Kehrer und Okamoto
beschrieben haben, verschieden. Sie ist in dem virginalen und puerperalen Zustand
meistens eine erregende, im ersten Stadium der Trachtigkeit eine erregende oder hem-
mende, im letzten Stadium derselben nicht bemerkbar und am nichtvirginalen nicht-
trichtigen Uterus meistens eine deutlich erregende oder eine solche, dle sich nach einer
schwachen Hemmung entwickelt. Beteffs der Wirkung an der Tuba st mein Befund init
dem Goharas Gibereinstimmend ; sie ist in ]edem Stadium meistens eine erregende.

6. Kokain.

Nuch der Beschreibung Okumoto’s erregt Koknin den Uterus des Kuninchens heftig, aber eine grosse
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Dosis desselben verursacht einen Stillstand der Bewegung und ein Fallen des Tonus. Uber die Wirkung
auf dus Lig. rotundum und den Kileiter uber finde jch nceh keine Mitteilung.

Ich brauchte 0.001—0.02 g Kokainchlorhydrat.

1} Am Lig rotundum in der virginalen Zeit fibt dus Koknin in diesenn Doxen keine ansgepriigte
Wirkang aus, sondern zeigt zuweilen eine schwache Erregung, oder eine schwache Hemmung. Diese
Verschiedenheit der Wirkung scheint zu der Dosis Kokanin keine Beziehung zu haben ; trotzdem es Prii-
parate gibt, die durch 0.02 g erregt weiden, gibt es auch solche, die dwureh 0.002 g gehemmt werden, und
umgekehrt. Am Eileiter derselben Zeit zeigt eine kleine Dosis Kokain, wie 0.001—0.005 g, meistens Erre-
gung, in 0.01—0.02 g zeigt es dugegen Hemmniung. Doch hube ich zuweilen Priiparmte gesehen, die durch
0.01 g erregt wurden. In der Probe mit dem Uteins zeigte dieselbe Menge Koknin imm‘er Eiregung.

In dem ersten Stadium der Trichtigkeit, in dem ncch keine Anschwellungen im Uterus bemerkbar
sind, lint Kokain auf die drei gennnnien Orgnnen beinnhe dieselbe Wirkung.

‘ 2) Das nichtvirginale nichttriichtige Lig. rotundum zeigt durch 0.001—0.008 g Kokuin fust immer
Erregung, aber durch 0.01—0.02 g hauptsiichlich Hemmung, zaweilen aber auch Erregung. Der Eileiter
zeigt meistens Erregung, doch selten Hemmung Qder nach einer schwachen Erregung Hemmung. Den-
noch zeigt der Uterus immer Erregung.

8)  In dem trichtigen Stadium, in welchem am Uterus kleinfinger- oder Duumengrosse Anschwellun-
gen wahrgenommen werden, wirkt das Kokain auf das Lig. rotundum meistens erxégend, und Lisst den
Tonus steigen. Am zugehdrigen Eileiter und Uterus zeigt es aueh immer Erregung.

4) Am Lig. rotundum in dem letzten Studium der Trichtigkeit und des Pnerperiums zeigt dns
Kokain in 0,002—0.008 g fust immer Erregung, dcch in 0.01—0.02 g nusser der Erregung auf oft Hem-

mung. Am Uterus und Eilefter derselben Periode zeigte, sich, wie in den underen Stadien, fast immer

Erregung.
Tabelle 6. Wirkung des Kokains.
Physiol. Zustand Lig. rot. Tubn Ulerus
Virginal EH.O EMH E
Nichtvirg. nichtgravid. EH B E
Anfung d. Gravid. (Uterus ohme Anschwellungen) ILHO E/H i 3
Anfung d. Gravid. (Uterus mit kleinen Anschwell.) E E B
¥Ende d. Gravid. ' E L) E E
Wochenbett E (h) E E

Kokain {ibt also anf das Lig. rotundum in der virginalen Zeit und in dem‘ ﬁuéserst
frithen Stadium der Schwangerschaft keine bestinunte Wirkung aus. In dem Stadium,
in dem der Uterus ca. daumengrosse Anschwellungen hat, bewirkt es dagegen fastr. immer
Erregung. Auch in dem letzten Stadium der Schwangerschaft und im Wochenbett ruft
es in den meisten Fillen dieselbe Wirkung, doch in grosscren Dosen ausser der Erregung
oft auch Hemmung hervor. Am nichtvirginalen nichttriichtigen Lig. rotundum zeigt es
in kleinen Dosen Erregung, aber in grosseren Hemmung. An der Tuba zeigt das Kokain
in den meisten Stadien auch Erregung, ausgenommen im virginalen und im sehr frithen
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Stadium der Trichtigkeit, in denen das Gift in grosseren Dosen Hemmung hervorruft.
Aber am zugehorigen Uterus zeigt es in jedem Stadium fast immer Erregung.

7. Calcium.

Die Wirkung des Calciums auf den Uterus ist neuerdings von Tuknhashil® in diesem Institut genau
beschrieben worden. Die bisherige Literatur ist in dieser Aibeit auch beiiicksichtigt. Wie viele Autoren
behaupten, bewirkt es beim Kuninchenuterus in kleineien Dosen Erregung, nber in hoheren Hemmung,
welch letztere nnch Takuhashi keine endgiiltige ist, sondern spiiter in E.regung iibergeht. Tuknbashi suh
sognr bei ncch hoheren Dosen wieder erregende Wirkung.

Junkmann und Stross behaupteten, dass Cnlcinm auf das Lig. rotundum hemmend wirkt. Uber die
Wirkung auf die Tuba habe ich noch keinen Bericht gesehen.

Ich brauchte bei meinen Versuchen hauptsiichlich 0.005—0.04 g Culeinmchlorid

1) Am Lig. rotundum in der virginalen Zeit zeigt dus Culcium in 0.005—0.006 g ncch keine erkenn-
bure Wirkung. Wenn die Dosis 0.01—0.04 g erreicht, so zeigt es fust immer Hemmung. Am Eileiter
desselben Stadiums zeigt 0.01—0.04 g Calcium meistens Hemmung, nur zuweilen keine Wirkung. Dceh
am Uterus desselben Stadiums zeigt es fast immer Erregnng, nur zuweilen bleibt es ohne Wirkung, aber
verursacht niemals Hemmung.

2) Im nichtvirginelen nichttriichtigen Studium zeigt dus Cnleium am Lig. rotundum, wie im Vil'gil;l!.-
len Zustand, Hemmung (Fig. 15), ebenfalls um Eileiter Hemmung, withrend am Uterus meistens Erregung

hervorgerufen wird (Fig. 16—A).

Fig. 15
i.ig. rotundum d. Kaninchens
(nichtvirg. nichtgravid.)

t Nikotintartarat 0.01¢g
} Calciumechlorid 0.01 g

3) In dem ersten Stadium des Schwangerschaft zeigt es am Lig. rotundum auch faust immer Hem-
mung, nur selten Erregung. Die Wirkuug auf die Tuba ist fast ebenso. Die Wir];mg auf den Uterus
dieses Stn&irums jedoch ist von der Wirkung auf den in einem anderen Stadium befindlichen verschieden,
gie zeigt meistens eine schwache Hemmung (Fig. 16—B), zuweilen bleibt aber jede erkennbare Wirkung

aus. Priparate, die Erregung zeigten, suh ich nur selten.
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Fig. 16
A. Kaninchenuterus (nichtvirg.
nichtgravid.)
1 Culcinmchlorid 0.04 g
B. Kaninchennlerus (Anfang. d.
Gravid.)
t Culciumchloind-0.04 g

4) Bei Lig. rotundum und Tubn in dem letzten Stadium der Triiichtigkeit und in dem Pucrperjium
zeigt dns Gift ebenfulls Hemmung, doch nm Uteius meistens Erregnng oder unter Umstinden keine

Wirkung.

Tabelle 7. Wirkung des Calciums.

Physiol. Zustand Lig. rot. Tuba Uterns
Virginal H HO E (o)
Nichtvirg. nichtgravid. H H E (o)
Anfang d. Gravid. H H HO
Ende d. Gravid. H H E (0)
Weehenbett H H E (o)

Nach oben erwihnten Experimenten konnte ich erkennen, dass die Wirkung des
Calciums auf das Lig. rotundum in jedem Stadium hauptsichlich in Hemmung besteht,
gerade wie Junkmann und Stross beobachteten. Bei der Tuba zeigt es ebenfalls meistens
Hemmung. Doch auf den Uterus iibt es nach den physiologischen Verinderungen eine
nicht ganz eindeutige Wirkung aus. In fast allen Stadien ndmlich zeigt es meistens
Erregung, aber in dem ersten Stadium der Schwangerschaft wurde entweder im Gegen-
satz dazu eine hemmende, manchmal auch keine Wirkung nachgewiesen, und Priparate,
die Erregung zeigten, waren nur sehr selten zu seheh.

Frither sah Sawako dhnliche Erscheinungen in der Pituitrinwirkung auf den ausge-
schnittenen Kaninchenuterus, und vermutete, dass dieser nichterregenden Wirkung des
Pituitrins im ersten Schwangerschaftsstadium der Eintluss des Hormons von Corpus
luteum aus zugrunde liegen miisste. Ob diese Wirk{mg des Calciums ihren Ursprung
auch in demselben Einfluss haben konnte oder nicht, wiirde jetzt eine interessante Frage

sein,
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8. Kalium.

Nneh Mathison®8) wirkt Kalinm an dem Osophagns und dem Uterns der Katze erregend. Diese erre-
gende Wirknng des Kalinms auf den Uterus wurde seitdem aunch von Spiith?4), Hanke und Kosslei®),
Sorefi®), Tute und Clark2??), Okamote, Haynkawa?®) u. =. w. nachgewiesen.

Junkmann nnd Stross konstatierten, dnss eine Erhohung des Kulinmgebnltes der Tyrodeschen [Lésung
um dus 4 Fache nuf das Lig. rotnndum, wie auf den Uterus erregend wirkte. Aber iiber die Wirknung des
Kalinms auf den Eileiter scheint mir kein Bericht zu finden zn sein.

Ich branchte hier 0.01—0.2 ¢ Kalinmechlorid.

1) Ich liess anf das Lig. rotundum in der virginnlen Zeit 0.01—0.03 g Kulinm wirken, fand aber
keinen erkennburen Einflugs. Wenn die Dosis bis auf 0.05—0.2 g zunimmt, so zeigt sich immer ecine

Hemmung und der 'Monug filllt (Fig. 17). Lx gab zaweilen anch Lille, die nach einer temporitien Hem-

Fig. 17
Lig. rotundnm d. Kininchens
(virginad)

1 Kidinmeblorid 0.1 g

mung Erregung zeigten. Anch hei demi Lileiter derselben Zeit zeigt das Kalinm ebenfulls Hemmung. Im
Gegensntz dwzu wirkt es nuf den zugelibiigen Uterus uber immer eiregend und verui=ncht Zunubme der
Pendelbewegungen und Erhéhung der Tonus.

2) In dem nichtvirginnlen nichttriichtigen Falle hewirkt Kalinm bei Lig. rotundum und Tuba, ebenso
wie in dem virginulen, eine voriibergehende Hemmung. Aber nm Uterus sah ich :wnscer der Erregung
znweilen erst eine schwnche Hemrthung, dann Erregnng.

3) Am Lig. rotundum in dem ersten Stadinm der Trichtigkeit zeigt 0.05—0.06 g Kalinm meistens
eine temportire Hemmung, doch finden sich zuweilen Priiparute, die Erregung nach der Hemmung zeigen.
Eine grosse Menge Kulium, wie 0.08—0.1 ¢, zeigt meistens Erregung (Fig. 18—A), und uur zuweilen eine
temporire Hemmung. Am Eileiter hedingt (.05—0.2 g Knlium fust immer erst eine schwnche Hemmung
dunn Erregung.  Je grosser die Dosis ist, desto ausgesprochener ist die Erregung nach der Hemmung.
Znweilen zeigt sich aber von Anfung an eine Erregung. Auf den Uterus von demselben Studium wirkt
0.05—0.08 g Kalium fust immer erregend, nnd duich noch grossere Mengen Kalium, wie 0.1-—0.2 g wird
der Uterns starr zusnmmengezogen. Selten nber waren Priipanrate, die bei 0.06—0.07 g eine schwiche
Hemmung zeigten.

4) Im letzten Stadinm der Triichtigkeit rengiert dns Lig. rotuindum gegen Knlium zwnr zuweilen mit

voriibergeLender Hemmung oder nach einer teruporiren Hemmung mit Erregung, aber in den meijsten
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Fig. 18

A. Lig. rotundum d. Kaninchens (Anfang d. Gravid.)
t Kaliumechlorid 0.08 g

B. Lig. rotundum d. Kaninchens (Wochenbett)
t Kaliumchlorid 0.05 g

Fiilllen von Anfang an mit Erregnng. Auf die Tuba desselben Stndiums wirkt das Gift fast immer mit
Erregung, nnd nur sehr selten ist eine Hemmung zu sehen. Am Uterns ist ferner meistens Erregung zn
konstatieren, auch wenn es zuweilen Priipnrate gibt, die erst Hemmung, dann Erregung zeigen.

5) Bei dem Puerpemlstadium reagiert dns Lig. rotundum gegen Kalium meistens erst mit einer
Hemmung, die sich in einer Verkleinerung der Bewegungen cder in deren Erléschen kundgibt, und dann
mit Erregung (Fig. 18—B). Am Eileiter verursacht das Kulinm auch meistens Beschleunigung der Bewe-
gnngen und Tonussteigerung nach einer temporiirten Hemmung. Am Uterns reigt es meistens von Anfang
an Erregung, obwohl verhiiltnismiissig oft Fille vorkommen, in denen erst Hemmung, dunn Erregnng

verursacht wird.

Tabelle 8. Wirkung des Kaliums.

Physiol. Zustand Lig. rot. ~Tubn Uterus
Virginal H H E
Nichtvirg. nichtgravid. H H j o)
Anfang d. Gravid. H/E (h) H:E E
Ende d. Gravid. E (h) E E
Wochenbett H:E H:E E (h:e)

Aus oben erwihnten Resultaten ergibt sich, dass Kalium auf das Lig. rotundum
anders wirkt, als Junkmann und Stross behauptet haben. Es wirkt darauf nicht immer
erregend, sondern verschiedenartig, je nach den physiologischen Verinderungen. Im
virginalen und im nichtvirginalen nichttrichtigen Stadium wirkt es im Gegenteil stets
hemmend. Es wirkt auch im ersten Stadium der Trichtigkeit in kleinen Dosen meistens
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hemmend, aber in grosseren in den meisten Fiillen und in dem letzten Stadium derselben
meistens erregend. In dem Puerperalstadium ist die Wirkung meistens erst eine hem-
mende dann eine erregende. Auf die Tuba wirkt es, wie beim Lig. rotundum, im vir-
ginalen und im nichtvirginalen nichttrichtigen Zustand fast immer mit einer temporiren
Hemmung. Aber in dem ersten Stadium der Trichtigkeit und im Puerperalstadinm
bedingt es meistens nach einer Hemmung Erregung,*und in dem letzten Trachtigkeits-
stadium zumeist Erregung. 'Was die Wirkung auf den zugehorigen Uterus anbelangt, so
ist sie etwas anders, da sie fast in allen Stadien in Erregung besteht, und sich nur
zuweilen, besonders im puerperalen Zustande ziemlich oft eine der anfinglichen Hem-
mung folgende Erregung nachweisen lésst.

9. Physostigmin, Atropin, Strophanthin, Barium und Papaverin.

Physostigmin wirkt, wie bekannt, anf verschiedene glattmuskelige Organe immer erregend. Junk-
mann und Stross snhen am Lig. rotundum, und Gobarn nm Eileiter auch die Erregung.

In meinem Experiment zeigte 0.001—0.01 g Physostigminsulicylat am Lig. rotundum auch meistens
Erregung, nur an dem virginnlen Meterinl und in dem ersten Stadinm der Schwungerschaft wurde znwei-
len eine schwache Hemmung nachgewiesen. Auch am Eileiter zefgt dns Gift in allen Stadien fast immer
eine erregende Wirkung, nur in dem ersten Stadium der Schwangerschaft und hier nur selten eine schwa-
che Hemmung. Am Uterns bewirkt es immer Erregnng.

‘Wenn man 0.001—0.01 g Atropin anf das Lig. rotundum wirken lisst, so zeigt sich in jedem Stadinm
fust immer Erregung, nur in der virginalen Zeit wurde ausser der Erregung zuweilen Hemmung oder
keine Wirkung beobnchtet. Am Eileiter beknm ich dasselbe Resultat. An dem Uteius zeigt sich fnst
immer Erregung. Nur an dem Puerperaluterns war die Erregung im allgemeinen schwach, und blieb
sognar oft aus. A

Ausgerdem untersnchte ich die Wirknng von Morphinehlorbydrut (0.002—0.03 g), Stropbanthin
(0.0005—0.01 g) und Bariumechlorid (0.005—0.02 g). Diese Gifte verursachen an dem Lig. rotundum
und dem Eijleiter ebenso wie an dem zugehbrigen Uterus Erregung, Hemmung sah ich nie. Nur in der
Tatensitiit der Wirkung iibertrifft die Schwangerschaft die untriichtige Zeit.

Papaverinchlorhydrat {0.0005—0.005 g} endlich bedingt an den drei Organen in jedem Stadium eine
ansgezeichnete Hemmung.

‘Wie man aus diesen Resultaten sieht, haben alle diese Gifte, im Gegensatz zu den
oben erwihnten, nicht nur dieselbe Wirkung auf die drei Organe, sondern auch ihre
Wirkung werden durch physiologische Verdnderungen nicht beeinflusst. Unter diesen
Stoffen ist Physostigmin in seiner Wirkung auf das Lig. rotundum vor allem bemerkens-
wert. Physostigmin ruft ndmlich bei diesem Organ Erregung hervor, obgleich Pilokar-
pin, das auch ein Parasympathikusgift ist, wie oben erwihnt hier Hemmung bedingt.
Diese Tatsache scheint dafiir zu sprechen, dass beim Physostigmin, nicht nur seine
parasympathische, sondern auch seine Muskelwirkung eine wesentliche Rolle spielt.

2



Muasao Funga:

2046

Zusammenfassung.

1. TIch untersuchte die Wirkung verschiedener Gifte auf die Adnexorgane des
Uterus beim Kaninchen, vor allem auf das Lig. rotundum und die Tuba, auf welche sich
bisher die pharmakologische Untersuchung nur wenig erstrekte, nahm besondere Riick-
sicht auf die Verdnderung des physiologischen Zustandes und verglich ferner die Wir-
kung an diesen Organen mit derjenigen an dem zugehorigen Uterus.

2. Es wurde die Wirkung der Gifte auf das Lig. lotundum in jedem Staéhum
untersucht, ndmlich in der verginalen, in der nichtvirginalen nichttriachtigen Zeit, in dem
ersten und letzten Stadium der Trichtigkeit und im Puerperium. Da zeigen die folgen-
den Gifte fast immer in jedem Stadium an diesem Organ dieselbe Wirkung : Pilokarpin
(H), Caleium (H), Atropin (E), Strophanthin (E), Physostigmin (E), Barium (E), Morphin
(E), Papaverin (H).

und Stross behauptet hatten, sondern sie verdnderte sich durch die physiologische Ver-

Doclt war die Wirkung der anderen 6 nicht so einfach, wie Junkmann

#nderung ausgesprochen (Tabelle 9).

Tabelle 9. Wirkungen auf das Lig. rotundum.

nicbtvirg.

virginal | ehtgravid. i’;ﬁfﬁfl ) Py Wochenbett
Adrenalin H E (h) E (h) E E
Pituitiin E.H.O H (e) H E H
Chinin L.O/H E/EH EH E/H H ()
Nikotin L/H EH EH Eh:e) HE
Kokain LE.HO E/H E (h) E by EMH
Kalinm H H H/E (h) E (h) H:E

3. An der Tuba wurde konstatiert, dass nicht nur Adrenalin, wovon schon Gohara
einiges geschrieben hat, sondern auch Chinin, Kokain und Kalium je nach den verschie-
denen physiologischen Zustinden andere Wirkungen zeigen (Tabelle 10).

Tabelle 10. Wirkungen auf die Tuba.

vigid | SR | G | e | Weohenbett
Adrenalin H/E E E E E
Chinin E/E:H E H (e) E:H E (b)
Kodanin E/H E E/HE E E
Kalium H H H:E E H:E

4, Wenn die Wirkungen dieser Gifte auf das Lig. rotundum mit denjenigen auf den
zugehorigen Eileiter und Uterus verglichen werden, so zeigen die Wirkungen der 6
Arten, Physostigmin, Atropin, Morphin, Barium, Papaverin und Stropbanthin:auf diese
Organe fast keinen wesentlichen Unterschied. Doch wirken die anderen nicht so einfach.
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Pilokarpin und Pituitrin zeigen bei den 3 Organen von einander verschiedene Wir-
kungen. Pilokarpin ndmlich wirkt auf das Lig. rotundum im allen Stadien hauptsichlich
hemniend und auf die Tuba nicht nennenswert oder schwach erregend, wihrend es am
Uterus fast immer eine deutliche Erregung resultiert. Auch Pituitrin bewirkt am Lig.
rotundum meistens Hemmunyg, nur im sb?—iteren Stadium der Trichtigkeit immier Er-
regung, auf die Tuba iibt es fast keine Wirkung aus. Dagegen wirkt es auf den Uterus
immer erregend, mit Ausnahme des ersten Stadiuns der Trichtigkeit, in der eine hem-
mende oder keine Wirkung gezeigt wird.

Ferner zeigen Caleium und Kaliuin beim Lig. rotundum und Eileiter eine &hnliche
Wirkung, am Uterus aber eine sehr verschiedene. Calcivin wirkt némlich auf das Lig.
rotundum und die Tuba immer mit Hemmung, wihrend es beim Uterus ausser am
Anfang der Trichtigkeit immer Erregung verwrsacht (bei welch letzterem es dagegen
eine schwache Hemmung oder keine Wirkung bedingt). Beim Kalimmn ist der Haupt-
unterschied darin zu finden, dass es am Lig. rotundum und an der Tuba in dem virginalen
und nichtvirginalen nichttrdchtigen Stadium immer Hemmung, im Puerperium zuerst
Hemmung dann Erregung hervorruft, wihrend es am Uterus in allen Stadien fast immer
erregend wirkt.

Die Wirkungen von Adrenalin, Chinin, Kokain und Nikotin an den 3 Organen eudlich
sind *hicht so sehr verschieden. Die Wirkung des Adrenalins am Lig. rotundum und an
der Tuba unterscheidet sich von der am Uterus hauptsichlich dadurch, dass es im virgi-
nalen Stadium Hemmung verursacht, wihrend Hemmung am Uterus im Puerperium oft
beobachtet wird. Nikotin zeigt am Lig. rotundum wie am Uterus beiderlei Wirkungen,
aber an der Tuba nur Erregung. Dagegen bewirken Chinin und Kokain am Lig. rotun-
dum, wie an der Tuba ausser Frregung auch Hemnung, wahrend der Uterus nach IThnen
nur Erregung zeigt.

5, Wenn man von den Wirkungen des Adrenalins und Pilokarpins auf die periphere
motorische Innervation des Lig. rotundum und der Tuba folgert, so scheint, dass in
erster Linie diese Organe auch mit beiderlei Fasern von Sympathikus versehen sind und
dass die hemmenden Fasern in der virginalen Zeit empfindlicher sind als die fordernden
Fasern, wihrend dieses Verhiltnis durch das Schwangerwerden oder durch die Geburt
umgekehrt wird. Weiter zeigt Pilokarpin als Parasympathikusgift am Lig. rotundum
und am Fileiter nicht nur keine deutliche Erregung, sondern am Lig. rotundum im
Gegenteil Henmmung. Auf Grund dieser Tatsache konnte ich folgendes annehmen. In
diesen Adnexorganen miisste entweder keine Verteilung der Parasympathikustasern
vorhanden sein, oder wenigstens diese weniger emptindlich sein oder eine diinnere Ver-
breitung haben als im Uterus. Da aber Physostigmin wenn auch es als ein Parasym-
pathikusgift bekannt ist, auch an diesen beiden Organen im Gegensatz zu Pilokarpin fast
immer erregend wirkt, so liegt es sehr nahe zu glauben, dass es hier ausser der Nerven-
noch eine Muskelwirkung entfaltet.
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