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Vorwort. 

Die vorliegende Monographie ist die Frucht kritischer Studien, 
die sich mir bei der experimentellen Bearbeitung des Permea
bilitätsproblems als notwendig erwiesen. Es wurde außerdem 
versucht, eine Reihe von Fragen experimentell zu klären, und 
daher findet man in diesem Buche bisher unpublizierte eigene 
Untersuchungen zur Permeabilität tierischer Gewebe für Farb
stoffe, über die Temperaturquotienten der Permeationsgeschwin
digkeit, ferner über Ionenpermeabilität des Muskels und ihre 
Abhängigkeit vom chemischen Milieu. Weitere Versuche beziehen 
sich auf die Wirkung der autonomen Gifte sowie der Inkrete auf 
die Permeabilität. 

Ich ging von der Überzeugung aus, daß exakte patho-physio
logische Beobachtungen für den Physiologen eine ebenso wichtige 
Erkenntnisquelle darstellen wie für den Kliniker, - wird doch 
die volle Leistungsfähigkeit der Zelle erst unter Berücksichtigung 
ihres Verhaltens unter pathologischen Bedingungen erkannt -, 
und daß andererseits ohne breite physiologische Grundlage eine 
fruchtbare Bearbeitung des Permeabilitätsproblems auch bei klini
schen Fragestellungen unmöglich ist. Deshalb wurde versucht, 
nicht nur eine Physiologie der Permeabilität der Zellgrenzschichten 
zu geben, die sich auf Befunde an der Pflanzen- und Tierzelle 
stützt, sondern auch durch Heranziehung der Organphysiologie 
unter Berücksichtigung pharmakologischer und klinischer Er
fahrungen die Fruchtbarkeit der Permeabilitätslehre über den 
Rahmen der allgemeinen Physiologie hinaus darzutun. Obwohl 
wir sicher erst im Anfange einer klinischen Permeabilitätsforschung 
stehen, sind die Beziehungen zu zahlreichen Fragen insbeson
dere der inneren Medizin, der Pädiatrie und Psychiatrie, aber 
auch der Dermatologie, Ophthalmologie und Gynäkologie schon 
offenbar. 



vnt Vorwort. 

Mit Rücksicht auf die Größe des Stoffgebietes mußte ich 
mich auf die Lehre von der Permeabilität im engeren Sinne, 
nämlich die Durchlässigkeit der Zellen für gelö~te Stoffe, be
i'lchränken. Die Permeabilität für Wasser wird daher nur ge
legentlich erörtert. 

Es ist kaum zweifelhaft, daß das Permeabilitätsproblem gegen
wärtig im Mittelpunkt des Interesses aller der Biologen steht, die 
an der Schaffung einer physikalischen Chemie der Zelle aktiv mit
arbeiten. Zahlreiche Fragen von prinzipieller Bedeutung sind in 
Fluß. Hoffentlich trägt die kritische Sichtung des weit zerstreuten 
Materials, die hier versucht wurde, wenigstens in bescheidenem 
Maße zu ihrer Lösung bei. Daß von dem Verfasser HÖBERs 
klassisches Werk vielfach benutzt wurde, braucht wohl kaum 
hervorgehoben zu werden. 

Das Literaturverzeichnis, das etwa 1400 Arbeiten umfaßt, 
enthält nm solche Abhandlungen, die im Text erwähnt werden. 
Die Literatur ist bis Anfang August 1928 berücksichtigt worden. 
Ich möchte alle Autoren bitten, mich auch weiterhin mit Separat
abdrücken zu unterstützen. 

Den Herren Professor GILDEMEISTER, Leipzig, und Professor 
WERTHEIMER, Halle, bin ich für zahlreiche Hinweise zu Danke 
verpflichtet; ebenso danke ich der Verlagsbuchhandlung für ihr 
freundliches Entgegenkommen. 

Halle aiS., im August 1928. ERNST GI<~LLHORN. 
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I. Einleitung. 

Die Permeabilitätsforschung nimmt ihren Ursprung von den 
klassischen Untersuchungen von DE VRIES, PFEFFER und HAM
BURGER, die den Nachweis erbrachten, daß tierische und pflanz
liche Zellen sieh ähnlich den TRAuBEschen Niederschlagsmembra
nen verhalten, d. h. für Wasser durchlässig, für gelöste Stoffe, ins
besondere Zucker und Salze fast impermeabel sind. Damit war die 
Annahme nahegelegt, daß die Zellen in physiologischer Hinsicht 
und vielleicht auch bezüglich ihrer Struktur kein einheitliches 
Ganzes bilden, sondern eine Protoplasmadifferenzierung aufweisen, 
indem die Protoplasmagrenzschicht nach Art einer Membran von 
bestimmter Durchlässigkeit sich verhält und deshalb von dem 
übrigen Protoplasma zu sondern ist. Diese Annahme wurde durch 
die Untersuchungen von OVERTON gestützt, der zur Aufstellung be
stimmter, für tierische und pflanzliche Zellen geltender Permeabili
tätsregeln gelangte. Die weitere Ji'orschung hat nun zwar erkannt, 
daß weder die Zellen sich nach Art von TRAuBEschen Zellen ver
halten, noch daß die aus den OVERToNschen Versuchen sich er
gebende Lipoidtheorie ein zutreffendes Bild von dem Verhalten der 
Grenzschichten gewährt. Die Untersuchungen haben aber das Ver
dienst, das Permeabilitätsproblem entwickelt und damit die Mög
lichkeit gegeben zu haben, tiefer in jene Vorgänge einzudringen, die 
die Aufnahme und Abgabe der Stoffe in der Zelle beherrschen. 

Es ist nun wichtig festzustellen, daß die Aufnahme der Stoffe 
durch die Zelle keineswegs identisch mit ihrer Durchlässigkeit für 
diese ist. Permeable Stoffe sind nämlich nur solche, die nicht nur 
von der Oberfläche der Zellen festgehaIten werden sondern auch in 
das Protoplasma gelangen. So einfach in theoretischer Hinsicht 
diese Unterscheidung ist 1, so schwierig ist ihre experimentelle Fest-

1 Es gibt aber auch hier fließende Übergänge insofern, als die Adsorp
tion eines Stoffes dem Eindringen in das Protoplasma voraufgehen kann. 

Oellhorn, }'ermeabilitätsproblem. 1 



2 Einleitung. 

stelhmg. Sie gelingt einwandfrei nur dann, wenn wir mittels direk
ter Methoden die in Frage kommenden Stoffe im Protoplasma nach
weisen können. Dies ist für alle Stoffe nur an solchen Zellen mög
lich, die wie manche Algen eine so große Vakuole enthalten, daß ihr 
Inhalt zur direkten chemischen Analyse verwandt werden kann. 
An den übrigen Zellen beschränk.t sich der direkte Nachweis auf 
solche Stoffe, die teils mikroskopisch sichtbar sind, teils mit be
stimmten Zellinhaltsstoffen sichtbare Veränderungen eingehen. Da 
sich gezeigt hat, daß es nicht angängig ist, aus dem Permeabilitäts
verhalten einer bestimmten Zelle bindende Schlüsse hinsichtlich 
der Durchlässigkeit anderer Zellen zu ziehen, sind wir auf die An
wendung indirekter Methoden angewiesen. Erst wenn hier ver
schiedene Wege zu dem gleichen Ergebnis führen, ist eine gewisse 
Gewähr gegeben, daß die Schlußfolgerung richtig ist. 

Für die Erkenntnis der Funktion der Zellgrenzschichten und 
ihres Aufbaues genügt aber die Feststellung, welche Stoffe perme
abel sind, durchaus nicht; vielmehr ist 'es notwendig, auch ihre 
Permeationsgeschwindigkeit festzustellen. Hier ergibt sich, daß 
die Aufnahmegeschwindigkeit eines Stoffes nicht ohne weiteres ein 
Maß für die Permeabilität der Zellgrenzschicht darstellt. Legen wir 
die Verhältnisse an künstlichen Membranen zugrunde, so wird 
sofort klar, daß bei gleicher DurchlässigkeIt einer bestimmten Mem
bran für zwei Stoffe von gleicher Konzentration die Durchtritts
geschwindigkeit desjenigen Stoffes größer sein wird, der jenseits der 
Membran chemisch oder physikalisch gebunden wird, so daß dort 
seine Konzentration lange Zeit =0 bleibt, während bei dem Fehlen 
einer derartigen Bindung die Durchtrittsgeschwindigkeit durch die 
Membran sich dauernd verringern muß. Es wird deshalb not
wendig sein, die Bindungsverhältnisse der hinsichtlich ihr~r Per
meationsfähigkeit zu prüfenden Stoffe zu berücksichtigen. 

Von fundamentaler Bedeutung für das Permeabilitätsproblem 
ist nun die Tatsache, daß es gelingt, die Durchlässigkeit der Zellen 
experimentell zu verändern. Damit ist die Möglichkeit gegeben, 
einen Einblick in den Regulationsmechanismus zu erhalten, der in 
vivo die Aufnahme und Abgabe der Stoffe beherrscht. Mit der 
Feststellung, daß auch die physiologische Erregung zu einer Ver
änderung der Durchlässigkeit der Zellgrenzschicht führt, war ein 
neuer Weg zur Erforschung einer der Grundtatsachen alles Lebens
geschehens gegeben. Die Möglichkeit, die Permeabilität der Zellen 
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experimentell zu verändern, ist aber auch für klinisch-pharmako
logische Probleme von Bedeutung. 

Ist somit das Permeabilitätsproblem in erster Linie ein solches 
der Cellularphysiologie, so hat sich doch gezeigt, daß seine Anwen
dung auf die Physiologie der Organe und des Organismus auch für 
die spezielle Physiologie fruchtbringend geworden ist. Hier ergeben 
sich zum Teil grundsätzlich verschiedene Verhältnisse. Fehlt zwar 
dem Protoplasma der Zelle eine Membran im eigentlichen Sinne 
des Wortes 1, so sind doch im Organismus komplizierte Membranen 
von mikroskopischer und makroskopischer Sichtbarkeit vorhanden 
(Haut, Darm, Capillaren usw.), deren Durchlässigkeit zu erforschen 
ebenfalls in den Bereich des Permeabilitätsproblems gehört. 

Die schon aus dieser kurzen Übersicht über den Aufgaben
bereich und die Lösungsmöglichkeiten des Permeabilitätsproblems 
ersichtlichen Schwierigkeiten lassen es erwünscht erscheinen, in 
Modellversuchen die Durchlässigkeit von Membranen der verschie
densten Beschaffenheit zu untersuchen. Wir werden deshalb nach 
Erörterung der Methoden der Permeabilitätsforschung Versuche 
über die Durchlässigkeit lebloser Membranen besprechen, die in 
mancher Hinsicht als Modelle der Zellgrenzschichten aufgefaßt 
werden können. Es folgt sodann eine Erörterung der Durchlässig
keit pflanzlicher und tierischer Zellen unter Berücksichtigung ex
perimenteller Permeabilitätsänderungen. Aus dem ungleichen Ver
halten verschiedener Zellen ergibt sich die Bedeutung der Durch
lässigkeit der Zellgrenzschicht für die funktionelle Differenzierung 
der Zelle. Im speziellen Teil wird gezeigt, daß auch die Organ
physiologie und -pathologie aus der Anwendung der im allgemeinen 
Teil entwickelten Gesichtspunkte und Tatsachen Nutzen ziehen 
kann. Dies gilt besonders von der Wirksamkeit des autonomen 
Nervensystems und der Inkrete für die Permeabilität. Die Ergeb
nisse werden in einer Erörterung über die Plasmahaut und in den 
Theorien der Permeabilität zusammengefaßt. 

1 Die Zellmembran der Pflanzenzelle hat mit der Regulation der Stoff
aufnahme und -abgabe nichts zu tun, sondern diese Regulation ist auch 
hier in die Grenzschicht des Protoplasmas, auch Protoplasmahaut ge
nannt, zu verlegen. 

1* 
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11. Grundlagen. 
A. Methodik. 

a) Direkte Methoden. 

Die einleitenden Bemerkungen haben erkennen lassen, wie 
schwierig die Entscheidung in den meisten Fällen ist, ob ein Kör
per als mehr oder weniger permeabel für die Zellgrenzschichten an
zusehen ist, da das Eindringen der Stoffe von vielen, im einzelnen 
fast unübersehbaren Verhältnissen abhängt, so daß selbst dort, wo 
die Geschwindigkeit der Stoffaufnahme exakt gemessen werden 
~ann, diese nicht einen absolut eindeutigen Maßstab für die Durch
lässigkeit der Plasmahaut bietet. Bei dieser Sachlage mußte es als 
besonders wünschenswert erscheinen, Methoden zu verwenden, die 
über die Tatsache des Eindringens oder Nichteindringens eines 
Stoffes keinen Zweifel lassen, Methoden, die z. B. die Abgrenzung 
der Permeabilität gegenüber der Adsorption an den Zellgrenz
schichten mit Sicherheit zu treffen gestatten. 

Wir nennen solche Methoden direkte Methoden und unter ihnen 
hat seit langer Zeit die Verwendung verschiedener Farbstoffe eine 
überragende Stellung eingenommen. Wie wir aber sehen werden, 
ist auch diese Methode weit davon entfernt, allen billigen An
sprüchen zu genügen. Vom physiologischen Standpunkte aus ist 
zu bemängeln, daß die Farbstoffe körperfremd sind und somit 
Rückschlüsse auf die Permeabilität körpereigener Stoffe unzulässig 
sind. Andererseits hat die Mannigfaltigkeit in chemischer und 
physikalischer Hinsicht, die für die große Gruppe der natürlichen 
und synthetischen Farbstoffe bezeichnend ist, den Vorzug, daß sie 
es ermöglicht, die Permeabilität der Zelle in ihrer Abhängigkeit 
von bestimmten physikalischen (Teilchengröße), chemischen und 
physico-chemischen Eigenschaften (elektrochemisches Verhalten der 
sauren und basischen Farbstoffe) zu untersuchen. Es muß aber 
darauf hingewiesen werden, daß zwar das Eindringen eines Farb
stoffes in die Zelle und sein Nachweis z. B. in der Vakuole der 
Pflanzenzelle lillzweifelhaft im Sinne der Durchlässigkeit der 
Plasmahaut für diesen Farbstoff gedeutet werden muß, daß aber 
der negative Ausfall dieses Versuches in keiner Weise die Imper
meabilität beweist. Es ist nämlich stets zu bedenken, daß der 
Farbstoff zwar in die Zellen eindringen, hier aber chemische Ver-
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änderungen, z. B. durch Oxydation, erleiden kann 1. Aber selbst 
wenn solche Umwandlungen nicht eintreten, so ist doch zu be
achten, daß der Nachweis des Farbstoffes in der Zelle im wesent
lichen davon abhängt, ob diese imstande ist, den Farbstoff zu 
speichern. Erst eine Anreicherung des Farbstoffes im Protoplasma 
dürfte mit Rücksicht auf die sehr geringe Schichtdicke der Zellen 
in den meisten Fällen den mikroskopischen Nachweis ermöglichen; 
eine Verwendung konzentrierter Lösungen erscheint aber besonders 
an tierischen Zellen wegen der Giftigkeit zahlreicher, besonders 
basischer Farbstoffe, unstatthaft. 

Die Bedeutung der Bindung des Farbstoffes an die Zellbestand
teile wird auch aus folgender Überlegung klar. Entsprechend den 
Gesetzen der Diffusion ist anzunehmen, daß unter sonst gleichen 
Bedingungen die Geschwindigkeit des Farbstoffeintrittes dem 
Konzentrationsgefälle proportional ist. Wenn keine Bindung des 
Farbstoffes erfolgt, so wird dieses im Verlaufe des Versuches sehr 
bedeutend abnehmen, sobald der Farbstoff in die Zelle eingetreten 
ist. Im anderen Falle wird aber das Konzentrationsgefälle fast 
unverändert erhalten bleiben, da durch die mit gewissen Zell
bestandteilen eintretende Reaktion zwischen Farbstoff und Zelle 
bewirkt wird, daß ersterer in der Zelle nicht mehr in Lösung vor
handen ist. Wir sehen hieraus, daß bei gleicher Durchlässigkeit der 
Zellgrenzschichten für zwei verschiedene Farbstoffe schon aus rein 
physikalischen Gründen derjenige rascher in die Zelle eindringt, 
dem die Eigenschaft, in der Zelle gespeichert zu werden, zukommt; 
woraus andererseits wiederum erhellt, daß die an der Stärke der 
Färbung gemessene Eintrittsgeschwindigkeit eines Farbstoffes in 
keiner Weise als Gradmesser der Permeabilität angesehen werden 
darf. 

Da es in vielen Fällen von besonderem Interesse ist festzu
stellen, ob ein Farbstoff überhaupt die Fähigkeit besitzt, die Zell
grenzschichten zu durchdringen, und seine Anwesenheit bei der 
geringen Schichtdicke der Zellen sich dem mikroskopischen Nach
weis leicht entzieht, so verwendet man gelegentlich mit Vorteil den 
Kunstgriff, daß man durch Plasmolyse die Konzentration des Zell
saftes erhöht und auf diese Weise selbst den Nachweis einer ge-

1 Vgl. hi~rzu auch die Untersuchungen von KARCZAG (1923) und 
BALINT (1925), sowie WANKELL (1921/25). 
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ringen Farbstoffmenge möglich macht (RuHLAND 1913). Ein wei
terer Mangel der Farbstoffmethode besteht aus den genannten 
Gründen in der Schwierigkeit der quantitativen Auswertung der 
Ergebnisse; doch sind hier von COLLANDER (1921) bemerkenswerte 
Fortschritte erzielt worden, die sich nicht allein auf die colorime
trisehe Bestimmung der Abnahme des Farbstoffgehaltes in der 
Lösung, sondern auch auf die Feststellung des Farbstoffgehaltes 
in der Zelle beziehen. Der letztere wird dadurch ermittelt, daß 
die gefärbte Zelle nach gründlicher Abspülung in vorher bestimmte 
verdünnt.ere Lösungen gebracht wird, bis Zelle und Lösung gleich 
dunkel erscheinen. 

Hatte es sich in diesen Versuchen um die Einführung künst
licher Farbstoffe zur Untersuchung der cellulären Permeabilität 
gehandelt, so müssen wir jetzt zur Besprechung solcher Farbstoff
versuche übergehen, in denen diese, den Indicatoren der physi
kalischen Chemie vergleichbar, Veränderungen in der Reaktion der 
Zelle angeben, die durch das Eindringen saurer oder basischer 
Stoffe herbeigeführt werden können. 

Zu diesen Versuchen finden Indicatoren Verwendung, die von 
außen in die Zelle eingeführt werden; ferner benutzt man die natür
lichen Indicatoreigenschaften mancher pflanzlicher und tierischer 
Pigmente. Sowohl Einzelzellen (Seeigeleier [LoEB, WARBURG 1910]) 
wie auch ganze Organismen (BETHEs Versuche an Medusen 1909) 
lassen sich ohne weitere Schädigung der Zellfunktionen mit Neutral
rot färben. Werden diese in Alkalien gelegt, so tritt ein Farbstoff
umschlag nach gelb hin ein, sobald OH-Ionen in die Zelle ein
dringen. Aus der Geschwindigkeit des Eintrittes des Farb
umschlages kann einerseits quantitativ die Schnelligkeit, mit der 
verschiedene Alkalien permeieren, festgestellt werden, andererseits 
läßt sich bei Verwendung der gleichen Substanzen aber verschie· 
dener Zellen, die sich in funktioneller Weise voneinander unter
scheiden (z. B. befruchtete und unbefruchtete Eier), die Bedeutung 
gewisser funktioneller Zustände für die Größe der Zelldurchlässig
keit ermessen. 

Wie aus den Untersuchungen von CROZIER (1918) und HARVEY 
(1915) hervorgeht, finden sich bei einer Reihe von wirbellosen 
Tieren natürliche Pigmente, die Indicatoreigenschaften besitzen. 
Es ist dies nicht nur für die I<'eststellung der Wasserstoffionenkon
zentrationen der'Zellen von Bedeutung, sondern macht diese auch 
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geeignet, den Eintritt von Säuren und Laugen in Analogie zu den 
Neutralrotversuchen erkennen zu lassen. Daß auch in den pflanz
lichen Zellen natürliche Pigmente mit Indikatoreigenschaften vor
handen sind, hat DE VRIES bereits an roten Rübenzellen 1871 be
schrieben, da diese Zellen in Ammoniumhydroxyd übertragen einen 
Farbumschlag in braun erkennen lassen. In der :Folge wurden 
ähnliche Erfahrungen von PFEFFER (1877) an Pulmonaria und 
Tradescantia gemacht, und in neuerer Zeit hat HAAS (1916) diese 
Versuche auf weitere Pflanzen ausgedehnt. 

Und noch in einer dritten Weise ist der Eintritt bestimmter 
Stoffe in die tierischen und pflanzlichen Zellen optisch nachweisbar 
geworden. Eine große Reihe von Pflanzenzellen enthalten Tannin 
(z. B. Spirogyra), das sich mit den verschiedensten Alkaloiden und 
auch bestimmten Salzen verbindet und charakteristische Nieder
schläge bildet. So läßt sich nachweisen, daß Chinin, Coffein und 
Piperidin in die Spirogyrazelle eindringen, ferner auch Chininsalze 
und Ammoniumcarbonat. Es bilden sich stets anfangs kleine 
Tröpfchen, die bei Zunahme der Konzentration in der Außenlösung 
sich vermehren, bei ihrer Abnahme umgekehrt eine Verringerung 
erfahren. Die Reaktion ist außerordentlich fein; z. B. wird nach 
den Erfahrungen von ÜVERTON (1896/97) Piperidin noch bei einer 
Konzentration von 1:2 Millionen, die Alkaloide Conein, Nicotin 
und Spartein noch aus Lösung von 1: 1 Millionen und Strychnin 
sogar noch in einer Verdünnung von 1: 20 Millionen in die Zelle 
in genügender Menge aufgenommen, um in Form charakteristischer 
Niederschläge erkennbar zu werden. 

Hierher gehört auch eine von BORESCH (191!l) in den Blattzellen 
des Quellmooses Fontinalis antipyretica nachgewiesene Reaktion, 
die in der Bildung eigentümlicher feinster Fetttröpfchen besteht, 
sobald schwache Basen und Alkohole, die imstande sind, Fett zu 
emulgieren, in die Zelle eintreten. Es finden sich nämlich in der 
Vakuole dieser Zellen Fäden, die zum größten Teil aus Fett be
stehen und unter dem Einflusse der genannten Stoffe feinste Tröpf. 
ehen bilden; diese weisen lebhafte BRoWNsche Molekularbewegung 
auf. Sobald die Alkalien die Zelle verlassen, sistiert die BRowNsche 
Bewegung, die Tröpfchen lagern sich aufeinander, bilden knäuel
artig verschlungene Fäden. Einen eigenartigen Nachweis für den 
Eintritt von Calciumsalzen in Pflanzenzellen erbrachte ÜSTERHOUT 
(1909) dadurch, daß, wenn er Wurzelhaare von Dianthus barbatus 
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in Kalksalzlösungen legte, in den oxalsäurehaltigen Zellen Krystalle 
von Calciumoxalat nachweisbar wurden. So wertvoll diese Me
thoden an sich sind und so groß auch die Bedeutung des Nach
weises der Permeation von Calcium in die lebende Pflanzenzelle 
ist, so ist doch ihre Anwendungsmöglichkeit beschränkt, weil sie 
nur zum Nachweis einzelner weniger Stoffe geeignet sind, anderer
seits ihre Ausführung an besondere, nur in einigen Pflanzenzellen 
verwirklichte Voraussetzungen gebunden ist. 

Auch für die tierische Zelle verfügen wir über eine Reihe von 
Methoden, die den direkten Nachweis des Eintrittes bestimmter 
Stoffe in die Zelle gestatten. So beobachtete SPEK (1921) bestimmte 
Veränderungen in der Durchsichtigkeit von Actinosphaerium in 
verschiedenen Salzlösungen, die den Eintritt dieser Stoffe anzeig
ten. An Froschmuskeln beobachteten JACOBY und GOLOWINSKY 
(1908), daß in Lösungen von Coffein, Theobromin und Theophyllin 
eine Körnung des Myoplasmas auftritt. Dabei zeigten sich sowohl 
hinsichtlich der Schwellenkonzentration wie der Geschwindigkeit 
der Reaktion beträchtliche Unterschiede zwischen den Muskeln von 
Rana temporaria und esculenta, die für eine größere Durchlässig
keit der Grenzschichten des Muskels von R. temporaria sprechen. 
Denn diese Differenzen fehlen, wenn die Versuche an verletzten 
Muskeln beider Froscharten vorgenommen werden. 

Aber nicht nur der Eintritt bestimmter Stoffe in die tierische 
Zelle führt zu sichtbaren Veränderungen, sondern auch der Verlust 
der Elektrolyte durch Exosmose, wie sich nach den Beobachtungen 
von GRAY (1920) an Forelleneiern durch Ausfällung von Globulin, 
das durch eine bestimmte Salz menge in der Zelle in Lösung er
halten wird, ergibt. Auch diese Methode kann zum quantitativen 
Studium der Permeabilität verwendet werden, wenn jeweils der 
Zeitpunkt bestimmt wird, in welchem unter wechselnden äußeren 
Bedingungen diese Ausfällung stattfindet. 

Die letztgenannten Methoden haben ebenso wie die entsprechen
den pflanzen physiologischen Methoden nur ein beschränktes Anwen
dungsgebiet, das sich auf verhältnismäßig wenige tierische Zellen 
und den Nachweis einer ziemlich geringen Zahl meistens zeIlfremder 
Stoffe erstreckt. Auch ein quantitatives Studium ist, da die Nieder
schläge nur als qualitative Reaktion betrachtet werden können, 
erschwert. Eine ideale Methode stellt hingegen die chemische 
Untersuchung der Meeresalge Valonia dar, da diese bis zu mehreren 
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Kubikzentimetern Inhalt selbst bei einer einzelnen Zelle liefert und 
infolgedessen die quantitative Bestimmung aller Stoffe mit den 
üblichen chemischen Methoden gestattet. Hier ist also durch die 
direkte Bestimmung nicht allein die sichere Entscheidung, ob der 
Stoff durch das Protoplasma permeiert, möglich, sondern auch die 
Größe der Zelldurchlässigkeit kann bei Variation der äußeren Be
dingungen quantitativ vollständig erfaßt werden (WODEHOUSE 
1917, ÜSTERHOUT 1922). In ähnlicher Weise gelingen die Experi
mente mit der Süßwasseralge Nitella (ÜSTERHOUT 1922, M. 
M. BROOKS 1922), obwohl hier erheblich geringere, für mikro
chemisehe Reaktionen aber ausreichende Mengen von Zellsaft zur 
Verfügung stehen. Der Wert der an diesen beiden Algenarten aus
geführten Versuche ist nur deshalb etwas beschränkt, weil mit Rück
sicht auf die besondere anatomische Struktur dieser Zellen all
gemeine Schlüssse hinsichtlich der Permeabilität der Pflanzen zellen 
überhaupt nicht gezogen werden können. Denn wie sich aus den 
folgenden Darlegungen noch ergeben wird, ist nicht nur die Per
meabilität der Pflanzenzellen, die verschiedenen Arten angehören, 
häufig grundsätzlich verschieden, sondern man findet auch an in
takten Zellen derselben Pflanze offenbar im Zusammenhang mit 
differenten physiologischen Funktionen so weitgehende quantita
tive Differenzen, daß die vollständige Erfassung des Permeabilitäts
problems nur auf breitester Basis unter Einschluß möglichst zahl
reicher Zellarten möglich ist. So wird man deshalb auch jene 
älteren, qualitativen Untersuchungsmethoden, die auf MOLISCH 
(1883) und WIELER (1887) zurückgehen, und in denen mittels Di
phenylamin bzw. Platinchlorid das Eindringen von Kalium sicht
bar gemacht wird, auch heute noch anwenden. 

Die direkten chemischen Methoden sind auch für bestimmte 
tierische Zellen anwendbar. Hier sind insbesondere j(me Versuche 
zu erwähnen, in denen tierische Membranen zwischen zwei Lö
sungen ausgespannt werden und der Durchtritt der zu untersuchen
den Stoffe in Abhängigkeit von der Außenlösung untersucht wer
den kann. In dieser Weise ist die Durchlässigkeit der Froschhaut 
von REID (1890), WERTHEIMER (1927) und anderen Autoren, die 
der Bauchmuskeln des Frosches von WINTERSTEIN (1916) und die 
Permeabilität von Pflanzenmembranen, insbesondere von Lami
naria, von S. C. BROOKS (1917) studiert worden. 

Auch die in Resorptionsversuchen übliche Methodik, das Stu-
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dium des Durchtrittes verschiedener Substanzen durch die isolierte 
Darmschlinge (COHNHEIM), ist hier zu erwähnen. Da es sich in 
diesen Versuehen nicht um die Verwendung einer einzelnen Zelle, 
sondern eines Gewebsverbandes handelt, ist der Anteil, den die 
intercellularen Teile der Membran an der Durchlässigkeit besitzen, 
nicht ohne weiteres zu erkennen. Er läßt sich jedoch in gewisser 
Weise abschätzen, wenn der Funktionszustand z. B. durch Narkose 
verändert und die Bedeutung dieses Eingriffes für die Permeabili
tät festgestellt wird. Der Nachteil der Methode besteht wiederum 
darin, daß sie nur für wenige, flächenhaft angeordnete Gewebe 
brauchbar ist. 

b) Indirekte Methoden. 

Unter den indirekten Methoden, die zur Messung der Perme
abilität verwendet werden, sind die osmotischen Methoden deshalb 
an erster Stelle zu nennen, weil von ihnen die Entwicklung des 
gesamten Permeabilitätsproblemes maßgebend beeinflußt worden 
ist und sie im Laufe der Zeit in mannigfacher Richtung sowohl für 
tierische wie auch für Pflanzenzellen ausgebildet wurden. Be
kanntlich wurde durch die klassischen Experimente von DE VRIES 
(1871) und PFEFFER (1877) die bemerkenswerte Tatsache gefunden, 
daß die Pflanzenzelle durchaus mit einer semipermeablen Zelle ver
gleichbar ist, d. h. daß das Protoplasma zwar den Eintritt des 
Wassers ohne weiteres gestattet, hingegen sich für gelöste Stoffe 
als impermeabel erweist. Wird daher eine Pflanzenzelle in eine 
Lösung gebracht, deren osmotischer Druck größer als der ihres Zell
saftes ist, so wird zum Ausgleich des osmotischen Druckes Wasser 
aus dem Zellsaft in die Außenflüssigkeit solange übertreten, bis 
das osmotische Gleichgewicht wiederhergestellt ist. Mikroskopisch 
äußert sich dieses Verhalten in einer Ablösung des Protoplasmas 
von der Zellwand. Der Vorgang wird als Plasmolyse bezeichnet. 

Es ist ohne weiteres klar, daß zur Voraussetzung der eben ge
schilderten Beobachtung die Tatsache gehört, daß das Protoplasma 
sich als vollständig semipermeabel, d. h. durchlässig für Wasser und 
völlig undurchlässig für gelöste Stoffe, erweist. Setzen wir nämlich 
den Fall, daß im Verlaufe des Versuches eine geringe Menge des ge
lösten Stoffes in die Vakuole der Pflanzen zelle eindringt, so hat 
dies eine Veränderung, und zwar eine Erhöhung des osmotischen 
Druckes des in ihr enthaltenen Zellsaftes und damit eine Störung 
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des osmotischen Gleichgewichtes zwischen Zelle und Außen medium 
zur Folge. Es muß nunmehr Wasser aus dem Außenmedium in die 
Zelle bis zum Gleichgewicht übertreten. Die Plasmolyse erfährt 
also einen Rückgang. Aus dieser einfachen Überlegung ist ersicht
lich, daß der Rückgang der Plasmolyse als ein Maß der Permeabili
tät der Zelle für den plasmolysierenden Stoff aufgefaßt werden 
muß. Darartige Beobachtungen, die als bemerkenswerte Aus
nahmen von dem Schema der Semipermeabilität der Zelle erkannt 
wurden, hatten bereits DE VRIES (1885) sowie KLEBS (1887) und 
JANSE (1887) für Glycerin und Kaliumnitrat an Pflanzenzellen ge
macht. Es mußte nunmehr das Bestreben der Forscher darauf ge
richtet sein, durch die genaue Feststellung des Verlaufes der De
plasmolyse, womit der Rückgang in der Plasmolyse bezeichnet 
wird, in ihrem Ausmaß und ihrem genauen zeitlichen Verlauf ein 
quantitatives Maß der protoplasmatischen Permeabilität zu ge
winnen. 

Diesen Bestrebungen entsprachen zuerst LEPESCHKIN (1909) 
und TRÖNDLE (1910), die den Permeabilitätsfaktor auf folgende 
Weise festzulegen trachteten. Sucht man an Pflanzenzellen mit 
zwei verschiedenen Lösungen empirisch jene Konzentration fest
zustellen, bei der eben Plasmolyse eintritt (plasmolytischc Grenz
konzentration), so werden diese beiden Lösungen nur dann mit
einander im physico-chemischen Sinne isotonisch sein, also auch 
die gleiche Gefrierpunktserniedrigung besitzen, wenn die Zelle für 
die genannten Stoffe vollkommen impermeabel ist. Tritt aber von 
der einen Lösung etwas von der gelösten Substanz in die Zelle ein, 
so wird von dieser Lösung eine höhere Konzentration zur Erzielung 
der Grenzplasmolyse erforderlich sein, und zwar wird die Konzen
tration um so höher sein, je größer die Permeabilität des Proto
plasmas für den in Rede stehenden Stoff ist. Bezeichnet man mit 
C die Konzentration des impermeablen und CI die des permeablen 

Stoffes, so ist der Permeabilitätsfaktor f-l = Cc-C. Infolge der durch 
1 

FITTING (1915 und 17) gegebenen Nachprüfung der experimentellen 
und theoretischen Grundlagen dieser Methode hat sich heraus
gestellt, daß sie sowohl aus physicochemischen wie physiologischen 
Gründen als nicht streng zuverlässig angesehen werden darf. Sie 
ist deshalb in neuerer Zeit nicht wieder verwendet worden, obwohl 
LEPESCHKIN (1923) noch unlängst die FITTINGschen Argumente 
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entkräften zu können glaubte. Immerhin scheinen doch die mit 
der LEPESCHKINschen Methode erzielten Ergebnisse bis zu einem 
gewissen Grade verwertbar zu sein, da sie mehrfach mit einer 
anderen Methodik bestätigt werden konnten. 

Von FITTING selbst wurde die folgende grenzplasmolytische Me
thode ausgebildet. Es werden mittels eines Rasiermessers eine 
Reihe von Schnitten durch das Blatt einer Pflanze hergestellt, die 
einander benachbarte Epidermiszellen enthalten. Jeder einzelne 
Schnitt kommt in eine Lösung des Stoffes, dessen Permeabilität 
bestimmt werden soll, und zwar steigen die Konzentrationen der 
Lösungen stets um einen bestimmten Teil. In jeder Lösung wird 
zahlen mäßig der Eintritt bzw. Rückgang der Plasmolyse im Laufe 
des Versuches festgestellt. Als Beispiel möge das folgende Proto
koll dienen. 

Tabelle 1. Plasmolyse und Deplasmo lyse an Epidermiszellen 
von Rhoeo discolor. (Nach FITTING.) 

KN03 
Versuchs· I i I i 0,1075m I dauer in Min. ! 0,1 m : 0,1025m I 0,105 m O,llm 0,1l25m 

I I ' 

15 0 
I 

gv I 1/. 3/4 
I 

00 pi 
30 0 0 I gv 1/ 

I 3/., 00 /2 

60 0 I 0 0 gv 1/2 3/4 
120 0 0 0 0 gv 1/3 
180 0 0 0 0 0 0 
240 0 0 0 0 0 0 
300 0 0 I 0 0 0 0 

o = keine Plasmolye; gv = ganz vereinzelt PI.; 1/2 = Hälfte der Zellen PI.; 
00 = sehr viele Zellen PI.; pI = alle Zellen PI. 

Man erkennt, daß eine Viertelstunde nach Beginn des Versuches 
in der 0,1 mol. Lösung keine Plasmolyse eingetreten ist, während 
in der 0,115 mol. Lösung sämtliche Zellen plasmolysiert sind. 
Zwischen diesen beiden Extremen finden sich entsprechend der 
Konzentration eine mehr oder weniger große Zahl plasmolysierter 
Zellen. Verfolgt man nun in bestimmten zeitlichen Abständen die 
Zahl der plasmolysierten Zellen in den verschiedenen Lösungen, 
so sieht man, daß diese sich entsprechend dem Eintritt des plas
molysierenden Stoffes in die Zelle vermindert. Der zahlen mäßige 
Rückgang der Plasmolyse gibt aber ein Maß des in die Zelle ein
getretenen Stoffes. Denn wenn man in dem angeführten Beispiel 
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findet, daß die Zahl der plasmolysierten Zellen eine halbe Stunde 
nach Versuchsbeginn von 3/4 aller Zellen auf die Hälfte in der 
0,1075 mol. Lösung zurückgegangen ist, mithin die gleichen Ver
hältnisse vorliegen wie in der 0,105 mol. Lösung 1/4 Stunde vorher, 
so bedeutet dies, daß die der Konzentrationsdifferenz entsprechende 
Menge des gelösten Stoffes, in unserem Falle also 0,0025 g mol. in 
die Zelle eingedrungen ist. Wenn man derartige Mengen für die 
Einzelzelle berechnet, so erkennt man die ungeheure Feinheit dieser 
Methode, da noch der Eintritt von milliontel Milligrammen auf 
diese Weise nachweisbar wird. 

Während die grenzplasmolytische Methode FITTINGS nur an 
einer Serie von Zellen zum Studium der Permeabilität benutzt 
werden kann, gestattet HÖFLERS (1918) plasmometrische Methode, 
die Permeabilität auch der einzelnen Zelle quantitativ zu verfolgen. 
Im Gegensatz zu der Methode FITTINGS, bei der, wie erwähnt, im 
wesentlichen die Grenzplasmolyse in Verwendung kommt, benutzt 
HÖFLER stark hypertonische Lösungen und stellt quantitativ den 
durch diese hervorgerufenen Grad der Plasmolyse fest. Als Plas
molysegrad wird das Volumenverhältnis zwischen plasmolysiertem 
Protoplasten und dem gesamten Inhalt der turgorlosen Zelle be
zeichnet. Beträgt dieses z: B. 0,5, so heißt dies, daß der Protoplast 
die Hälfte des Zellinhaltes einnimmt. Gehen wir auch hier wieder
um von der Annahme aus, daß die plasmolysierende Lösung in den 
Zellinhalt nicht eindringen kann, so wird sich ein Gleichgewicht 
herstellen, bei dem der osmotische Wert der Vakuolenflüssigkeit 
gleich der Konzentration der plasmolysierenden Lösung multipli
ziert mit dem Plasmolysegrad ist. Es besteht also die Beziehung 
o =C X G, worin 0 den osmotischen Zellwert, C die Konzentration 
und G den Plasmolysegrad bezeichnet. Dringt nunmehr etwas von 
dem gelösten Stoff in die Zelle ein, so steigt der osmotische Wert 
der Zelle, die Plasmolyse geht zurück und mittels des Mikroskopes 
wird eine Veränderung des Plasmolysegrades festgestellt. So erhält 
man z. B. für zwei Messungen die beiden folgenden Gleichungen 
0 1 =C' G1 und O2 =C' G2 • Die Menge des in die Zelle eingetretenen 
Stoffes ergibt sich aus der Subtraktion der ersten Gleichung von 
der zweiten: 

02- 0 1 = (G2- Gl ) . C. 

Berücksichtigt man die zu verschiedenen Zeiten t 1 und t 2 in ein 
und derselben Lösung abgelesenen Permeabilitätsgrade, so erhält 
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man die durchschnittliche aufgenommene Menge nach der folgen
den Gleichung: 

M= 02=Ol=(G2-G!L'_~. 
t 2-t1 t2-t1 

Die Methode HÖFLERS ist geeignet, die grenzplasmolytische 
Methode von FITTING zu ergänzen, und in der Tat haben die Mes
sungen auch zu quantitativ ziemlich gut übereinstimmenden Wer
ten geführt. Im allgemeinen ist gegenüber der plasmolytischen 
Meth ode zu bemerken, daß sie zunächst den Nachteil aller indirekten 
Methoden teilt, da der Ein- und Austritt von Wasser und gelösten 
Stoffen nur aus bestimmten Reaktionen erschlossen wird und dabei 
die allgemeine Voraussetzung gemacht wird, daß chemische Pro
zesse, die den osmotischen Wert des Zellinhaltes verändern, nicht 
stattfinden. Gerade in diesem Zusammenhange ist es wichtig, der 
noch später zu erörternden Versuche von ILJIN (1923/24) zu ge
denken, der unter Bedingungen, die in den PlaBmolyseversuchen sehr 
wohl realisiert sein können, die Bildung osmotisch wirksamer Sub
stanz (Anatonose) nachgewiesen hat. Der Vorteil, den die Methoden 
bieten, besteht in der Reversibilität der Plasmolyse, die die Wieder
holung des Versuches an der gleichen Zelle erlaubt, der allgemeinen 
Anwendbarkeit auf vakuolisierte Pflanzenzellen und der quantita
tiven Auswertung. Es ist aber zu bedenken, daß die Reversibilität 
nach den Erfahrungen vieler Autoren in keiner Weise die Unver
sehrtheit der Pflanzenzelle beweist (z. B. BORESCH). Ferner kann 
der osmotische Wert der Zellflüssigkeit durch Exosmose zelleigener 
Substanzen sich wesentlich verändern, ohne daß dies im Ergebnis 
des Versuches zum Ausdruck kommt. Die Berechtigung dieses Ein
wandes hat ILJIN (1928) experimentell bewiesen, indem er zeigte, 
daß die Exosmose von Salzen und Zucker vom Salzgehalt der Lö
sung sehr stark abhängig ist. Es bleibt abzuwarten, ob diesen Be
funden eine allgemeine Bedeutung zukommt. Sicher ist, daß sie für 
langdauernde Plasmolyseversuche (z. B. in FITTINGS grenzplasmo
lytischer Methode) nur untergeordnete Bedeutung haben können. 

Dann ist aber auch noch folgendes zu erwägen. In den Plasmo
lyseversuchen werden die Zellen in Lösungen gelegt, die von dem 
normalen osmotischen Druck sehr wesentlich nach oben hin ab
weichen. ~ollten die mittels dieser Methode erhaltenen Zahlen für 
die intakte Zelle innerhalb des Gesamtorganismus Geltung haben, 
so müßten wir vorausset.zen können, daß die Anisotonie des Me-
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diums die Durchlässigkeit des Protoplasmas nicht beeinflußt. Diese 
Voraussetzung trifft aber nicht zu. Schon die geringere Permea
bilität der Pflanzenzellen bei Verwendung der plasmometrischen 
an Stelle der grenzplasmolytischen Methode weist darauf hin, daß 
mit zunehmendem osmotischen Druck auch die Permeabilität des 
Pflanzenprotoplasmas abnimmt. Für die tierische Zelle konnte 
dies unter sehr verschiedenen Bedingungen nachgewiesen werden 
(GELLHORN 1926/28). Müssen wir somit auf Grund dieser Be
denken es 8]S fraglich ansehen, ob die plasmolytischen Methoden 
ein zutreffendes Bild von der Permeabilität der Pflanzenzelle 
unter streng physiologischen Bedingungen zu entwerfen gestatten 
(vgl. auch CHOLODNY 1924), so ist auch andererseits nicht zu be
zweifeln, daß die außerordentlich feine quantitative Ausgestaltung 
der Methode zu sehr verläßlichen relativen Werten über die Per
meabilität des Protoplasmas führt. 

In sinngemäßer Weise ist die Methode der Plasmolyse und De
plasmolyse von OVERTON (1902) für die tierischen Zellen ausgebildet 
worden, indem mit Rücksicht auf die andersartigen anatomischen 
Verhältnisse die Gewichtsveränderungen von Organen oder Orga
nismen in Lösungen vom gleichen osmotischen Druck festgestellt 
und aus dem Unterschied zwischen physikalischer und physio
logischer Isotonie die Permeabilität der Zelle für verschiedene 
Stoffe erschlossen wurde. Findet man z. B., daß ein Muskel vom 
Frosch in 0,7proz. Kochsalzlösung auch nach vielen Stunden sein 
Gewicht unverändert beibehält und beobachtet man, daß die Hin
zufügung einer 3proz. Alkohollösung, durch die der osmotische 
Druck der gesamten Lösung um ein Mehrfaches steigt, in keiner 
Weise zu einem Gewichtsverlust führt, so ist hieraus nach OVERTON 
zu folgern, daß Alkohol momentan in die Muskelzellen eindringt. 
Denn nur dadurch kann es erklärt werden, daß der osmotische 
Druck der Alkohollösung in keiner Weise wirksam wird. Würde 
man einen so schnell permeierenden Stoff zu einer hypotonischen 
Kochsalzlösung in solcher Menge hinzufügen, daß nach Maßgabe 
physico-chemischer Messungen (Gefrierpunktsbestimmung) der os
motische Druck der Lösung isotonisch oder gar hypertonisch wird 1, 

so würde dennoch der Muskel in der Lösung genau so zunehmen, 

1 Sogenannte Methode der Partialdrucke, weil der zu untersuchende 
Stoff nur einen Teil des osmotischen Druckes der Gesamtlösung ver
ursacht. 
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als wäre er lediglich in der hypotonischen Kochsalzlösung suspen
diert worden. Etwas anders gestalten sich die Verhältnisse, wenn 
der zu untersuchende Stoff zwar permeabel ist, aber sein Eintreten 
in die Zellen sich nur langsam vollzieht. Unter diesen Umständen 
wird zuerst der osmotische Druck des fast noch gar nicht in die 
Zellen eingedrungenen Stoffes in typischer Weise wirken, d. h. 
es wird bei physikalischer Hypertonie ein Gewichtsverlust des 
Muskels eintreten. Nach Maßgabe aber der Permeabilität des 
Protoplasmas für diesen Stoff wird die Gewichtsabnahme geringer 
werden bzw. aufhören oder gar in das Gegenteil umschlagen, je 
nachdem wieviel von dem zu untersuchenden Stoff in die Zelle ein
gedrungen ist und auf diese Weise zu einer Vermehrung des os
motischen Wertes der Zellen geführt hat. Es liegt auf der Hand, 
daß man diese Methode auch für ganze Organismen (Kaulquappen, 
Frösche) verwenden kann. 

Bei der Feststellung der Durchlässigkeit isolierter Zellen 
tritt an Stelle der gravimetrischen die volumetrische Methode. 
Verwenden wir diese wiederum in Gestalt der OVERToNschen 
Methode der Partialdrucke, so ist zu erwarten, daß die Zufügung 
eines Stoffes zu einer isotonischen Kochsalzlösung nur dann zu 
einer Volumenabnahme der Blutkörperchen führt, wenn der be
treffende Stoff für diese impermeabel ist. Die Methode der Partial
drucke nach OVERTON hat den Vorteil, daß es möglich ist, be
stimmte Stoffe auf ihre Fähigkeit, in die Zelle einzudringen, auch 
in niedriger Konzentration zu untersuchen, wenn ihre Verwendung 
in isotonischer Lösung wegen sekundärer Giftwirkungen unstatt
haft ist. Häufig wird der Eintritt bestimmter Stoffe in die Blut
körperchen auch in der Weise untersucht, daß sie in isotonischer 
Lösung diesen zugesetzt werden und das volumetrische Verhalten 
der Blutzellen mittels des Hämatokriten fortlaufend bestimmt wird. 
Sobald mit dieser Methode im steigenden Maße Volumenzunahmen 
festgestellt werden, liegen permeable Stoffe vor, die den osmoti
schen Wert der Zelle erhöhen und deshalb eine Volumenverände
rung herbeiführen, wie sie in hypotonischen Lösungen stattfindet 
(KozAwA 1913/14). Ähnliche Gesichtspunkte liegen einer Methode 
von LILLIE (1916) am Seeigelei zugrunde, der die Volumenände
rungen dieser Zellen mikrometrisch in hypotonischen Lösungen 
untersuchte und dabei die Geschwindigkeit des Wassereintrittes 
an befruchteten und unbefruchteten Eiern miteinander verglich. 
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Im Anschluß an die osmometrischen Methoden der Permeabili
tätsmessung seien kurz jene angeführt, die als Maß der Zellperme
abilität nicht den Verlauf der Plasmolyse und Deplasmolyse, son
dern der mit diesen Vorgängen verbundenen Veränderung des Zell
turgors messen. DE VRIES (1884) beobachtete an dem Stengel von 
Taraxacum officinale, welche Veränderungen die Krümmung des 
Stengels in hypertonischen Lösungen erleidet und mit welcher Ge
schwindigkeit sich diese vollziehen. Die Methode ist in neuerer 
Zeit von S. C. BROOKS (1916c) verwendet worden, indem die 
Krümmungsänderung mikrometrisch festgestellt wird. Das gleiche 
Prinzip wird von DELF (1916) gebraucht, die die Schrumpfung des 
Pflanzengewebes in hypertonischen Lösungen graphisch unter Ver
wendung eines optischen Hebels registriert. Auch in den Ver
suchen von LUNDEGARDH (1911), die an den Wurzelspitzen von 
Vicia faba ausgeführt wurden, wurde die Schrumpfung und Wieder
ausdehnung in hyper- und hypotonischen Lösungen optisch ge
messen, indem der Abstand zweier markierter Punkte mikro
metrisch von Zeit zu Zeit angegeben wurde. Die LUNDEGARDHsche 
Methode hat sich besonders in Reihenversuchen zur Messung der 
Geschwindigkeit schnell permeierender Stoffe speziell des Wassers 
bewährt. 

Unter den indirekten Methoden der Permeabilitätsmessung 
nehmen die chemischen wegen ihrer allgemeinen Anwendbarkeit 
eine wichtige Stelle ein, zumal sie in Form des Reihenversuches 
auch für die quantitative Auswertung der cellulären Permeabilität 
Daten liefern. Es handelt sich hier im wesentlichen darum, daß die 
Nährlösung von Zeit zu Zeit quantitativ auf ihren Gehalt an be
stimmten Stoffen untersucht und daß deren Abnahme als Ausdruck 
der durch die Zelldurchlässigkeit ermöglichten Aufnahme angesehen 
wird. Es ist aber bei dieser wie bei jeder indirekten Methode zu 
bedenken, daß ein einwandfreies Kriterium, ob der betreffende 
Stoff wirklich die Zellgrenzschichten passiert hat, nicht möglich 
ist, da die Untersuchung der Außenflüssigkeit eine Entscheidung 
zwischen Adsorption an Zellgrenzschichten und wahrer Permeation 
nicht gibt. Man könnte daran denken, durch quantitative Unter
suchung die Frage insoweit zu erklären, daß man feststellt, ob das 
Eindringen des Stoffes durch die Adsorptionsisotherme dargestellt 
werden kann. Aber selbst bei dem positiven Ausfall dieses Ver
suches muß immer mit der Möglichkeit gerechnet werden, daß der 

llellhorn, Permeabilitätsproblem. 2 
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Stoff tatsächlich die Zellgrenzschichten passiert hat und an intra
celluläre Bestandteile adsorbiert wird. 

Gerade dieses Beispiel zeigt, wie in den meisten Fällen ein klarer 
Aufschluß über die Permeabilitätsverhältnisse der Zelle nur durch 
die kritische Anwendung verschiedener Methoden möglich ist. Ver
wendet man in diesen Versuchen, wie so häufig, Zellkomplexe, z. B. 
einen isolierten Muskel, so ist auch damit zu rechnen, daß der aus 
der Lösung verschwundene Stoff in der Gewebsflüssigkeit sich 
wieder findet, ohne daß er die protoplasmatischen Grenzschichten 
passiert hat. Nicht selten wird zur Beurteilung des Durchlässig
keitsgrades der Zellen auch die chemische Methode in dem Sinne 
verwertet, daß der Austritt bestimmter zelleigener Stoffe quanti
tativ verfolgt wird. Hier sind besonders die neuerdings von EMB

DEN und seinen Mitarbeitern (1922 und 23) ausgeführten Unter
suchungen zu nennen, die den Austritt von Phosphorsäure aus dem 
quergestreiften Muskel verfolgten. 

c) Physico-chemische Methoden. 

Die in der Physiologie vielfach verwendete Methode der Be
stimmung der Wasserstoffionenkonzentration hat auch öfter zum 
Studium der cellulären Permeabilität gedient, indem die Verände
rungen des PH fortlaufend verfolgt wurden, wenn die Zellen in 
sauere oder alkalische Lösungen gebracht wurden (STILES und 
JÖRGENSEN 1915, GELLHORN und WEIDLING 1925). Natürlich liegt 
auch in diesem Falle nur eine Bruttomethode vor, die den speziellen 
Mechanismus, durch den das Gewebe die Neutralisation vollzieht, 
nicht festzustellen gestattet (vgl. hierzu ZIPF 1927). 

Es bedarf noch der Verwendung weiterer Methoden (analytische 
Bestimmung der Anionen und Messung der Leitfähigkeit der 
Lösung), um den Neutralisationsvorgang aufzuklären und für die 
Lehre von der Zellpermeabilität verwerten zu können. 

Als weitere Methode ist die Bestimmung des Gefrierpunktes und 
der Leitfähigkeit zu nermen. Die Einwände gegen diese Methoden 
sind dieselben, die wir mehrfach gegen alle indirekten Bestim
mungsmethoden richteten. Die Gefrierpunktsbestimmlmg ist 
speziell für die Permeabilität der Blutkörperchen von HEDIN (1897) 
verwendet worden. Sie beruht auf folgender Überlegung. Löst 
man eine gewisse Menge eines Stoffes im Plasma auf, so wird in ihm 
der Gefrierpunkt erniedrigt. Wiederholt man diesen Versuch mit 
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dem Unterschied, daß man an Stelle des Plasmas die gleiche Menge 
Blut verwendet, so wird der Versuch nur dann das gleiche Ergebnis 
haben, wenn der Stoff sich auf Plasma und Blutkörperchen in 
gleicher Menge verteilt. Sind aber die Blutkörperchen impermc· 
abel, so wird die Gefrierpunktserniedrigung größer sein, als bei der 
Auflösung des Stoffes im Plasma allein. In Verbindung mit den 
bereits früher geschilderten Methoden der Volumenmessung der 
Blutkörperchen läßt sich die Permeabilität der Blutkörperchen 
genau bestimmen (vgl. hierzu WARBURG und WIESEL 1912). 

Während über die Anwendung der Leitfähigkeitsmethode 
zwecks Feststrllung der Veränderung des Ionengehaltes einer Lö-

Abb.1. Apparat zur Bestimmung lIer Leitfähigkeit lebender Gewebe nach OSTERHOUT. L = 
Scheibeu von Laminaria; A, B, C = 1'latinelelektrode; D = Leitfähigkeitskammer. Durch 

den Stab E und die Schrauben F, M, ~ wird der Abstand der Elektroden reguliert. 

sung durch die in ihr suspendierten Zellen nichts näheres gesagt zu 
werden braucht, muß noch die besonders von ÜSTERHOUTl aus
gebildete Methode der Leitfähigkeit pflanzlicher und tierischer 
Gewebe näher besprochen werden. Diese Methode beruht darauf, 
daß ein pflanzliches oder tierisches Gewebe, in den meisten Ver
suchen wurde der Thallus von Laminaria verwendet, zwischen zwei 
Platinelektroden so angebracht wurde, daß diese nur durch eine 
geringe Menge von Lösung mit bekannter Leitfähigkeit von dem 
Gewebe getrennt waren. Die nähere Anordnung ist aus Abb. 1 
ersichtlich. Wurde die Leitfähigkeit in dieser Anordnung fest
gestellt und die Lösung mit einer anderen von genau gleicher Leit
fähigkeit vertauRcht, so wurde eine Zunahme der Leitfähigkeit im 
Sinne einer vermehrten Durchlässigkeit der Zellen, eine Abnahme 

1 V gl. spezi('11 spin Buch: Injury etc. 
2* 
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aber als Ausdruck einer Abdichtung der Zellgrenzschicht gedeutet. 
Die Angriffe, die gegen diese Methode gerichtet wurden, erscheinen 
nicht mehr berechtigt als gegen jede indirekte Methode überhaupt 1. 

Es besteht natürlich die Möglichkeit, daß eine Zunahme der Leit
fähigkeit nicht durch ein verändertes Verhalten der Zellgrenz
sehichten, sondern durch die Bildung von Ionen in der Zellwand 
oder im Protoplasma erfolgt. Die Einwände sind also die gleichen, 
die wir gegen die osmometrischen Methoden richten mußten, als 
wir die Bedeutung der Anatonose für das Verhalten der Zelle in 
plasmolytischen Lösungen erwähnten 2 • 

d) Speziell physiolo gisehe Methoden. 

Es soll an dieser Stelle keine Aufzählung und Kritik der speziell 
physiologischen Methoden gegeben werden, da zwecks Vermeidung 
von Wiederholungen diese am besten bei der Besprechung der Er
gebnisse erwähnt werden 3 • Es kommt uns nur darauf an, das 
Prinzip dieser durchweg indirekten Methoden anzugeben. Wir 
wissen z. B., daß Kalium ein Herzgift ist und in genügender Kon
zentration einen diastolischen Stillstand herbeiführt. Setzt man 
nun nach LOEB (1916) verschiedene Exemplare von Fundulus 
heteroclitus in kaliumhaltige Lösungen, so wird das Eindringen 
einer bestimmten Menge von Kalium am Auftreten des Herzstill
standes erkennbar sein. Die bei gleicher Außenkonzentration nach 
verschiedener Vorbehandlung der Tiere verstreichende Zeit bis zum 
Eintritt der Kaliumlösung wird also umgekehrt proportional der 
Durchlässigkeit der Körperoberfläche des Tieres sein. Das gleiche 
gilt auch für die in verschiedenen äußeren Medien sich ungleich 
schnell vollziehende Entlähmung nach Kaliumvergiftung. 

Ein anderes Beispiel ist das folgende. Es werden die Eier vom 
Frosch oder Seeigel verschiedenen Lösungen ausgesetzt, die stets 
einen bestimmten, auf die Permeabilität zu untersuchenden Be
standteil, z. B. Kalium, gemeinsam haben, sich aber im übrigen 
z. B. durch ihre Reaktion oder durch ihren Gehalt an Nichtleitern 
voneinander unterscheiden. Außerdem werden entsprechende 
Kontrollversuche angesetzt, in denen gezeigt werden muß, daß die 

1 V gl. S. C. BROOKS 1925. 
2 Vgl. hierzu auch BOTTAZZI (1927). 
3 V gl. über die von GILDEMEISTER ausgebildete physibli~che Methode 

der Permeabilitätsmessung S. 195 und 239. 
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verschiedenen Lösungen ohne den zu untersuchenden Stoff, z. B. 
die Nichtleiterlösungen als solche ebensowenig wie die kaliumhaltige 
Lösung, eine schädliche Wirkung auf die Zelle ausüben. Werden 
nach einer bestimmten Dauer der Vorbehandlung die Eier ab
gespült und unter Zu fügung normalen Spermas befruchtet, so er
geben sich dann verschiedene Befruchtungsziffern, wenn der Ein
tritt des zu untersuchenden Stoffes unter bestimmten Bedingungen 
gefördert und in anderen gehemmt wird (GELLHORN 1924, 27). 
Ähnlichen Überlegungen liegt auch die Verwendung der Säure- und 
anderer Kontrakturen am Muskel zugrunde, wenn diese in ver
schiedenem chemischen Milieu beobachtet werden. Zeigt sich näm
lich, daß Lösungen, die an sich die Erregbarkeit des Muskels nicht 
verändern, bald zu einer Verstärkung, bald zu einer Verminderung 
bzw. Hemmung der Kontraktur führen, so ist der Schluß wahr
scheinlich gemacht, daß der jeweilige Erfolg durch eine Beein
flussung der Durchlässigkeit der Zellgrenzschichten für die Kon
traktursubstanz bedingt ist (GELLHORN 1927/28). 

Überblicken wir die zahlreichen Methoden, die in den Dienst 
der Erforschung der Permeabilität an Pflanzen- und Tierzellen ge
stellt sind, so ergibt sich als schlechthin ideale Methode lediglich 
die direkte chemische Bestimmung des Zellinhaltes und des Me
diums, wie sie an den Zellen von Valonia ausführbar ist. Aus ana
tomischen Gründen ist die Anwendung der direkten chemischen 
Methode in dieser Weise auf andere Zellarten nicht möglich. Wir 
sind deshalb gezwungen, uns teils der übrigen direkten, teils der 
indirekten Methoden zu bedienen. Es ist im vorstehenden gezeigt 
worden, daß keine dieser Methoden im strengen Sinne als einwand
frei angenommen werden darf, teils weil die Methoden ein quanti
tatives Arbeiten nur bis zu einem gewissen Grade erlauben, teils 
die Abgrenzung gegenüber der Adsorption an äußere Zellbestand
teile nicht einwandfrei gelingt. Weiterhin ist zu bedenken, daß 
speziell die plasmolytischen Methoden die Zellen in einem hyper
tonischen Milieu untersuchen, und daß der Schluß, die Zelle ver
halte sich auch unter streng physiologischen Bedingungen ebenso, 
nicht zu Recht besteht. Ganz allgemein kann gesagt werden, daß 
die meisten indirekten Methoden nicht genügend berücksichtigen, 
welche sekundären Wirkungen von den Lösungen, in denen die 
Zellen suspendiert sind, auf die in diesen sich vollziehenden Stoff
wechselprozesse ausgeübt werden. 
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Die Schwierigkeit des Permeabilit.ätsproblemes liegt aber noch 
in einem zweiten Faktum begründet. Bei der Durchsicht der Lite
ratur über bestimmte Fragen der Permeabilität, z. B. der für Farb
stoffe, erkennt man, daß bei sonst gleicher Methodik zuverlässige 
Untersucher zu abweichenden, ja sogar entgegengesetzten Resul
taten gekommen sind. Es dürfte dies daran liegen, daß die Per
meabilität verschiedener Zellarten gegenüber demselben Stoff eine 
durchaus verschiedene sein kann, ein Befund, der deshalb von 
großem Interesse ist, weil er auf eine unterschiedliche Beschaffen
heit der Zellgrenzschichten in verschiedenen Zellen hinweist. Daß 
nun den weitgehenden Differenzen im chemischen Aufbau der 
lebendigen Substanz ebensogroße Unterschiede in dem physico
chemischen Verhalten der Zellgrenzschichten entsprechen, dürfte 
nicht wundernehmen. Viel merkwürdiger ist die Tatsache, daß 
auch verschiedene Zellen desselben Gewebes sich oft erheblich in 
der Durchlässiggeit unterscheiden. Berücksichtigen wir ferner, daß 
die Durchlässigkeit einer Zelle unter den verschiedensten Einflüssen 
stark verändert wird, eine Erkenntnis, die vielleicht als die wich
tigste der gesamten Permeabilitätsforschung bezeichnet werden 
darf, so ist erst recht begreiflich, daß eine direkte Vergleichung 
der an verschiedenen Zellen erhaltenen Resultate nicht möglich 
ist. Trotzdem haben sich, wie aus der folgenden Darstellung er
sichtlich sein wird, eine Reihe allgemeiner Gesetzmäßigkeiten er
geben. Aber auch gewisse Widersprüche dürften von erheblichem 
physiologischen Interesse sein; denn sie sind der Hinweis dafür, 
daß die Durchlässigkeit an verschiedenen Zellen zellspezifischen 
Regeln unterliegt, deren Kenntnis sicherlich für das Verständnis 
der Stoffwechselprozesse der Zelle bedeutungsvoll sein wird. 

B. Die Permeabilität von Membranen. 

Die Untersuchung der Permeabilität von Membranen hat für 
die Erforschung des biologischen Permeabilitätsproblemes die Be
deutung, die jedem Modellversuch zukommt, nämlieh unter ein
facheren Bedingungen als sie die biologischen Objekte darbieten, 
Gesetzmäßigkeiten festzustellen und ihre Geltung im biologischen 
Versuch zu prüfen. Seitdem GRAHAM (1850) die Trennung von 
Kolloiden und Nichtkolloiden durch Dialyse gezeigt hat, sind zahl
reiche Studien über die Dialyse verschiedener Stoffe durch Mem
branen veröffentlicht worden. Von BEcHHoLD (1907) wurde ge-
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zeigt, daß es gelingt, Ultrafilter von verschiedener Durchlässigkeit 
herzustellen und auf diese Weise innerhalb des Bereiches der 
Kolloide diese nach ihrer Teilchengröße zu trennen. Bewegten sich 
diese Untersuchungen noch im Bezirke der Kolloide, so hat BILTz 
(1910) seine Farbstoffversuche bis in das Gebiet der wahrgelösten 
Teilchen ausgedehnt und an einer großen Anzahl von Farbstoffen 
gefunden, daß bei Verwendung von Kollodiummembranen die 
DiffusibiIität von der Anzahl der Atome, mithin dem Molekular
volumen abhängt. "Beträgt die Anzahl der Atome in einem Farb
stoffmolekül bis zu etwa 45, so dialysiert der Farbstoff rasch, bei 
einem Gehalt über 45 Atomen tritt eine geringe Verlangsamung ein; 
die Farbstoffe zwischen den Atomzahlen von etwa 55-70 dialy
sieren nur wenig oder gar nicht, bei über 70 Atomen hört die Dialy
sierbarkeit auf." 

Mit Rücksicht auf das besondere Verhalten der Plasmahaut, 
das bereits für Stoffe mit sehr kleinem Molekularvolumen eine sehr 
geringe Durchlässigkeit aufweist, sind die in den letzten Jahren aus
geführten Versuche an möglichst dichten Membranen von beson
derer physiologischer Bedeutung. Die methodische Grundlage 
schuf BRoWN (1915/1917 1), der zeigte, daß eine getrocknete Kollo
diummembran, die so gut wie vollständig undurchlässig für die 
meisten gelösten Stoffe ist, durchlässiger wird, wenn man die ge
trocknete Membran mit einem Gemisch von Alkohol und Wasser 
behandelt und hernach in Wasser überträgt, und zwar steigt die 
Durchlässigkeit mit wachsender Alkoholkonzentration. Dies be
ruht darauf, daß die Membran in dem Wasser-Alkoholgemisch um 
so stärker quillt, je größer die Alkoholkonzentration ist. Bringt 
man die Membran in Wasser, so ersetzt dieses den Alkohol und 
schafft so Membranen von einer verschiedenen Durchlässigkeit, für 
die als Maßstab von BRoWN der Alkoholindex gesetzt wird. Dieser 
gibt die prozentuale Alkoholkonzentration an, mit der die Membran 
vorbehandelt werden muß, um für einen bestimmten Stoff un
durchlässig zu werden. Die Tabelle gibt hierüber für Stoffe von 
sehr verschiedenem Molekularvolumen einige Daten. 

Wie die Diffusionsgeschwindigkeit eines Stoffes wächst, wenn 
der Versuch mit Membranen angestellt wird, die mit steigendem 
Alkoholgehalt vorbehandelt sind, lehrt Abb. 2 für Methylenblau. 

1 Vgl. auch BJERRUM lind :\IA~E(jOLll (Hl2i), LU~DSGAARO und 
HOLBOLL (1925/26), PIERCE (1927). 
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Der Alkoholindex von Kollodiummembranel'l. (Nach BROWN.) 

H20, NaCI, NH4 CI 0 Safranin 75-77,5 
KMn04 30-40 Dextrin 85-87,5 
Pikrinsäure 35-40 Stärke 90 
K-oxalat 60 -70 Anilinblau 92 
Bismarckbraun 65 Lackmus !J3 
Methylenblau 70 Kongorot 96 
Neutralrot 72,5-75 Nachtblau > 96 

An den nach der BRoWNschen Methode hergestellten Kollodium
membranen von verschiedener, aber stets sehr geringer Durch
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Abb.2. Die DlIrchläs~igkeit von Kollodium
membranen, die nach Lufttrocknung in 70 
bis SOvH Alkohol behandelt nnd darauf ge
wäs~ert wurden, für lIIethylenblau. Abszisse: 
Zeit in Stunden; Ordinat.e: Menge des per· 
meierten l\lethylenblaue. in willkürlichen 
Einheiten. (Nach BROWN.) Die graphische 

Darste llung stammt von STILES. 

lässigkeit hat COLLANDER (1926) 
Versuche über die Permeabili
tätvon Nichtleitern und schwach 
dissoziierten Stoffen angestellt. 
Die Membranen I, II und III 
waren für Moleküle mit dem 
Durchmesser 0,44, 0,53 und 
0,63 pp durchlässig. In der Ta
belle ist die relative Durchläs
sigkeit, bezogen auf Ammoniak, 
sowie die Molekularrefraktion 
der verschiedenen Verbindungen 
angegeben, um einen Vergleich 
zwischen der Diffusibilität der 
Verbindungen und der Größe 
ihres Molekularvolumens zu er
möglichen. Man erkennt, daß 
die Versuche an allen verwen -
deten Membranen regelmäßig 
eine Abhängigkeit der Durch
lässigkeit vom Molekularvolu
men ergeben. Mit steigender 
MR nimmt die Durchlässigkeit 

ab. Dabei ist die Grenze der Durchlässigkeit bei der Membran I 
bei einer MR von 24, Membran II von etwa 40 und Membran III 
von 70 gegeben. Vergleicht man diese an Kollodiummembrancn 
erhaltenen Ergebnisse mit der verschiedenen Diffusibilität bei 
freier Diffusion, so erkennt man, daß die Reihenfolge, in der sich 
die Stoffe ordnen, in beiden Fällen die gleiche ist, nur nimmt mit 
wachsender MR die Permeiergeschwindigkeitdurch die Membranen 
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Tabelle 2. Die Durchlässigkeit von Kollodiummembranen für 
Krystalloide. (Nach COLLANDER.) 

Substanz 

Ammoniak. 
2 Wassersfoffsuperoxyu 
3 Methylalkohol 
4 Ameisensäure 
5 Formamid . 
6 Äthylalkohol. 
7 Essigsäure. 
8 Harnstoff . . 
9 Äthylenglykol 

10 Glykolsäure . 
11 Propionsäure . 
12 Monochloressigsäure. 
13 Malonsäure. 
14 Milchsäure. 
15 i-Butylalkohol 
16 Bernsteinsäure 
17 Äpfelsäure . 
18 i-Amylalkohol 
19 Weinsäure. 
20 Valeriansäure 
21 Phenol 
22 i-Valeramid 

I 
I MR Mol.· I! 

I lJ Gew. 

I I I 

Relative Permeabilität bei 
~lembranen vom Permea

bilitätsgrad 
T. 11. III. 

5,781 17,0 25,0 75,0 100,0 

.

. I' 5,92 34,0 10,5 
8,34: 32,0 8,2 
8,57 46,0 7,3 41,4 86,4 

· 10,61 45,0 6,0 
· I 12,78 46,1 1,6 

13,02 60,0 1,8 20,1 
13,67 60,1 1,0 

· i 14,40 I 62,1 0,5 
14,50 I 76,0 0,6 10,8 37,4 
17,55', 74,1 1,1 15,4 
17,84 94,5 1,4 18,8 

.. I 19,13! 104,0 0,2 7,3 
19,19 90,1. 0,2 4,3 30,3 

· ~ 22,19. 74,1 etwa 0,2 
· : 23,74' 118,1 etwa 0,1 6,2 

. 25,27 134,1 0,0 1,0 18,2 
26,74! 88) etwa 0,1 
26,79 150,1 0,0 0,7 9,6 
26,85

1

' 102,1 etwa 0,1 5,2 
27,95 94,1 3,2 
28,72' 101,1 0,0 

23 Methyläthylmalonsäure 
24 m-Nitrophenol 

32,98 146,1, 0,0 0,6 11,7 
34,03 139,1 0,7 

25 Zitronensäure 
26 Mannit 
27 Chinasäure. 
28 Antipyrin 
29 Rohrzucker 

36,04 192,1 0,0 0,2 6,0 
39,06 182,1 0,0 
39,96' 192, I 0,0 0,2 5,6 

• I 55,37 188,1 0,0 
· I 70,35. 342,1 0,0 1,6 

stärker als bei freier Diffusion ab, und zwar in um so größerem 
Maße, je enger die Membranporen sind. Diese Versuche zwingen 
zu der Schlußfolgerung, daß die Durchlässigkeit der Kollodium
membran eine Funktion ihrer Porengröße darstellt. Man kann 
daher diese Membranen als Molekülsiebe bezeichnen, wobei zu be
rücksichtigen ist, daß die verschieden schnclle Permeiergeschwin
digkeit von Stoffen, dcren Moleklllarvolllmcn nicht kleiner als die 
Porengröße ist, wesentlich dadurch bedingt ist, daß die Poren 
offenbar nicht alle von gleicher Größe sind. Daher stehen den 
Stoffen mit kleinster MR die zahlreichsten Porcn offen. 

Bei der genaueren Durchsicht der in der Tabelle wiedergegebe-
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nen relativen Permeabilitätskoeffizienten finden sich kleine Un
stimmigkeiten insofern, als jene nicht genau entsprechend der 
Zunahme der MR abnehmen. Ein Einwand für die gegebene Auf
fassung der Versuche kann deshalb hieraus nicht hergeleitetwerden, 
weil die Angaben über die MR noch mit wesentlichen Fehlern 
versehen sind und die Hydratation der Moleküle im gelösten Zu
stande nicht genügend berücksichtigt werden konnte. Nur in 
wenigen Fällen spielen noch andere Faktoren eine Rolle. Speziell 
die zu groß befundene Permeationsgeschwindigkeit von Nitro
phenol dürfte mit der Aufnahme dieser Verbindung durch das 
Kollodium zusammenhängen. Sicher ist aber, daß sekundäre Mo
mente wie Adsorptions- und Lösungsaffinitäten an diesen Mem
branen eine außerordentlich geringe Rolle spielen. 

Gerade der letzte Punkt bedarf deshalb einer genaueren Unter
suchung ,weil, wie in späteren Kapiteln gezeigt werden wird, gerade 
die leicht adsorbierbaren, "lipoidlöslichen" Verbindungen beson
ders rasch von tierischen und pflanzlichen Zellen aufgenommen 
werden. Für die Frage nach der Struktur der Plasmahaut der 
Zellen. ist deshalb die Entscheidung bedeutungsvoll, ob diese 
Sonderstellung der genannten Stoffe auch an leblosen, aus relativ 
reinen Stoffen hergestellten Membranen festgestellt werden kann. 
Zu diesem Zwecke untersuchte COLLANDER (1927) die Durchlässig
keit von Gelatinemembranen von sehr geringer Porengröße - sie 
waren für Moleküle bis zu einem Durchmesser von etwa 0,7 f1f1 
permeabel -, nachdem schon vor ihm TRAUBE, TOMITA und 
YUMIKURA (1923-25) das Verhalten oberflächenaktiver Verbin
dungen hinsichtlich ihrer Diffusibilität in 5 v H Gelatinegelen unter
sucht und keinen Unterschied zugunsten der oberflächenaktiven 
Stoffe gefunden hatten. Da aber die Möglichkeit besteht, daß in 
Membranen mit sehr engen Poren, die nach TINKER(1916) mit einer 
Schicht von adsorbiertem Wasser ausgekleidet sind, grundsätzlich 
andere Verhältnisse vorliegen können, so kommt der Wiederho
lung dieser Versuche durch COLLANDER eine große Bedeutung 
zu. Sie ergab auch bei Verwendung dichtester Gelatine me m
branen wiederum, daß die relative Permeationsgeschwindigkeit mit 
steigender MR sinkt, ohne daß eine Sonderstellung der ober
flächenaktiven Stoffe zutage tritt, ein Ergebnis, für das auch die 
an Kollodiummembranen von FUJITA (1926) ausgeführten Versuche 
weitere Belege liefern. Auch hier nimmt die Permeationsgeschwin-
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digkeit durch die Membran stärker als die Diffusibilität bei freier 
Diffusion mit wachsendem Molekulargewicht ab. Aus den Ver
suchen folgt, daß die rasche Permeabilität oberflächenaktiver 
Stoffe in tierische und pflanzliche Zellen in den Versuchen an 
Gelatine und Kollodiummembranen keine Analogie findet. Hier
nach ist zu vermuten, daß auch die übrigen Eiweißkörper sich 
gleichsinnig verhalten. Man wird nach diesen Versuchen als 
wahrscheinlich annehmen müssen, daß der Durchtritt der lipoid
löslichen Stoffe nicht durch Membranporen in der Plasmahaut 
stattfindet, sondern an die Anwesenheit von Stoffen (Lipoiden?) 
gebunden ist, zu denen die oberflächenaktiven Stoffe besondere 
Adsorptions- oder Lösungsaffinitäten besitzen. 

Die Ionendurchlässigkeit von Kollodium und anderen Mem
branen ist von L. MICHAELIS, FUJITA und DOKAN (1924-27) 
mittels der potentiometrischen Methode systematisch untersucht 
worden. Berühren sich zwei Lösungen, die den gleichen Elektro
lyten in verschiedener Konzentration enthalten, so besteht nach 
der osmotischen Theorie von NERNST eine Potentialdifferenz, die 
durch die Formel 

u v 
w - w' Cl 

E = 0,058· -.- . log 
u + V Ca 

bestimmt wird. Hierin bedeutet u, v die Beweglichkeit des 
Kations bzw. Anions, wund w' die Wertigkeit von Kation 
und Anion und CI' C2 die Konzentration der beiden Lösungen. 
Schaltet man nun zwischen diese Elektrolytlösungen eine Membran 
ein, so findet man, daß hierdurch im Vergleich zu dem Versuch 
bei freier Diffusion eine Positivierung der verdünnte ren Lösung 
eintritt. Diese Wirkung wird sowohl bei Pergamentmembranen 
wie solchen aus Paraffin, Wachs, Mastix und Kautschuk beob
achtet. Die Erklärung besteht darin, daß durch die Einschaltung 
der Membran die Beweglichkeit der Anionen im Verhältnis zu der 
der Kationen vermindert wird I. Den Anionen kommt keine 
spezifische Bedeutung zu. Soweit die Potentiale mit zwei- und 
mehrwertigen Salzen überhaupt konstante Werte ergeben, ist die 
Positivierung in diesen Fällen wesentlich geringer. 

Etwas näher müssen wir auf die Verhältnisse bei der Kollodium
membran eingehen. MICHAELIS verwendete vollständig getrocknete 

1 Vgl. hierzu W. OSTWALD (1890). 
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Kollodiummembranen, die Harnstoff durchließen, für Trauben
zucker aber impermeabel waren. Bestimmte er nun an diesen 
Membranen die Potentialdifferenz von Konzentrationsketten des 
gleiehen Salzes, deren Konzentrationsunterschied sich wie 1 : 10 
verhielt, so erhielt er nahezu maximale Werte. Die verdünntere 
Lösung war nämlich bei VerWendung von Salzen der Alkalimetalle 
in der Regel um etwa 50 MV positiver als die konzentriertere. Aus 
der oben angegebenen NERNSTschen Formel folgt, daß dieser Effekt 
durch die völlige Impermeabilität der Membran für Anionen mög
lich ist. 

Bestimmt man die Potentialdifferenz zwischen zwei gleich 
konzentrierten Lösungen verschiedener Alkalisalze, so erweist 
sich auch hier wiederum die Natur der Anionen als belanglos, so 
daß bei gleichem Kation aber verschiedenem Anion die Potential
differenz etwa 0 ist, während bei verschiedenen Kationen sich 
charakteristische Unterschiede ergeben, aus denen sich die relative 
Beweglichkeit der Kationen zueinander berechnen läßt. Dies ist 
in der Tabelle 3 geschehen, in der die Beweglichkeit von K gleich 1 
gesetzt ist. Durch Vergleich mit der relativen Beweglichkeit bei 
freier Diffusion erkennt man, daß die Reihenfolge der Kationen in 
bei den Fällen die gleiche ist, nur sind die Unterschiede durch die 
Einschaltung der Membran enorm vergrößert. Während bei freier 

Tabelle 3. (Nach L. MICHAELIS.) 

Li 
I 

Na 
I 

K Rb H 

Relative Ionenbeweglichkeit I 

in der Kollodiummemban 0,048 0,14 ; 2,8 42,5 
Dasselbe bei freier Diffusion 0,52 0,65 1,04 4,9 

Diffusion H etwa neunmal so beweglich als Li ist, ergibt sich bei 
Einschaltung der Kollodiummembran ein Verhältnis von 900:1. 
Es ist nun interessant, daß wir ein biologisches Objekt kennen, daß 
in einem wesentlichen Punkte, nämlich bezüglich der Permeabilität 
der Salze der Alkalimetalle, der getrockneten Kollodiummembran 
vollkommen gleicht: die Apfeb;chale, die bekanntlich von LOEB 
und BEUTNER (1912, 1920) im Hinblick auf bioelektrische Probleme 
genau untersucht wurde. MICHAELIS (1925) fand nämlich, daß 
durch die Apfelschale hindureh trotz des reich liehen Gehaltes des 
Apfels an Kalium auch nach Wochen keine Spur von Kalium in 
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destilliertes Wasser übertritt. Legt man hingegen den Apfel in eine 
Kochsalzlösung, so kann man K relativ rasch in der Außenflüssig
keit nachweisen, und die Menge des diffundierten K nimmt mit 
jedem Tage zu. Dieser Erfolg ist so zu verstehen, daß die Apfel
schale völlig Anionen-impermeabel ist; infolgedessen ist ein Durch
tritt der Kationen nur dann möglich, wenn er sich auf dem Wege 
des Austausches gegen ein anderes Kation (Na) vollzieht 1. 

Aber nicht nur aus diesem Grunde ist der Nachweis der elekti
ven Kationenpermeabilität an einer leblosen Membran bemerkens
wert, sondern deshalb, weil er einen Hinweis für eine Erklärungs
möglichkeit der unter biologischen Bedingungen gefundenen elek
tiven Anionenpermeabilität gibt. Man kann nämlich die bisher 
beschriebenen Versuche auch so auffassen, daß man sagt: Durch 
negative Membranen - denn alle bisher beschriebenen Membranen 
sind negativ geladen - wird die Beweglichkeit der elektronegativ 
geladenen Anionen relativ vermindert. Möglicherweise besteht für 
die an den Blutkörperchen festgestellte elektive Anionenpermea
bilität die Ursache darin, daß die Blutkörperchenmembran unter 
den natürlichen Bedingungen positiv geladen und hierdurch die 
Beweglichkeit der Kationen, im Verhältnis zu der der Anionen 
relativ vermindert ist. Zur Begründung dieser Anschauung sind 
Versuche geeignet, in denen die Membran aus einem umladbaren 
Ampholyten besteht. Hierzu benutzte FUJITA Gelatinemembranen 
und untersuchte das zwischen zwei verschiedenen konzentrierten 
Lösungen von Na-Acetat bestehende Diffusionspotential bei ver
schiedener Reaktion der Lösungen, die durch die Hinzufügung ent
sprechender Essigsäuremengen hergestellt wurde. Unter diesen 
Umständen ergibt sich keine Veränderung des Membranpotentials 
gegenüb3r dem Diffusionspotential, wenn die Lösungen ein PR von 
etwa 4,7, dem isoelektrischen Punkt der Gelatine, aufweisen. 
Findet der Versuch bei höherer [H'], also bei positiver Aufladung 
der Gelatine statt, so ergibt sich eine negativierende Wirkung des 
Membraneffektes gegenüber der freien Diffusion. Hingegen findet 

1 Man vergleiche hierzu die Versuehsergebnisse von MESTREZAT und 
GARREAU (1925), die an verschiedenen Membranen (Schweinsblase, Kollo
diummembran) eine sehr erhebliche Beschleunigung der Diffusion verschie
dener Salze feststellten, wenn diese gegen eine NaCl-Läsung anstatt gegen 
Aqua desto di tlysi,~rten. Diese Wirkung i,t auf den mit dem schnell 
diffundi.~renden Cl' sich vollzi""henden IoneClausbusch zurückzuführ('n. 
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Tabelle 4. Der Einfluß der Membranladung auf die 
Ionenpermeabilität. (Nach FUJITA.) 

)1embraneffekt gegenüber freier 
Diffusion 

PR F~rm~lisierte: Tannie~iChromierte 
Gelatine I Gelatine Gelatine l 

Ableitungspufferlösung 

Na·acetat 0,1:0,01 ..... I 8,9 I 

0, IN a·acetat + 0, I Essigsäure' 
gegen 0,01 Na·acetat + . I 

0,01 Essigsäure I 4,7 
0,1 Na-acetat + 0,5 Essigsä ure 

gegen 0,01 Na·acetat + 
0,05 Essigsäure .: 4,0 

I 

+ 15 + 9,1 + 11,0 

+ 0,3 3,:3 - 0,2 

-18,5 - 15,6 i - 21,4 

man bei Versuchen auf der alkalischen Seite des isoelektrischen 
Punktes einen positivierenden Membraneffekt, der in völliger 
Übereinstimmung mit den Wirkungen steht, die die Pergament-, 
Kollodium- und Mastixmembran regelmäßig hervorgerufen hatte. 
Die unter diesen Bedingungen auftretende gleichsinnige Wirkung 
der Gelatinemembran findet ihre Erklärung darin, daß sie in 
alkalischen Lösungen ebenso wie die vorher genannten Membranen 
negativ geladen ist. Es ergibt sic~ mithin aus den Membran
versuchen die allgemeine Regel, daß Membranen mit negativer 
Ladung die relative Beweglichkeit der negativen Ionen vermindern 
und positiv geladene Membranen die gleiche Wirkung auf die positiv 
geladenen Ionen ausüben2 • Die Membranladung kommt durch 
Adsorption der betreffenden Ionen innerhalb der Poren zustande. 
Durch die Fixation können sie sich nicht im gleichen Maße wie die 
übrigen nicht fixierten Ionen an der Diffusion beteiligen3 • 

Was nun den Unterschied in der Durchlässigkeit der Kollodium
membran für Kationen anlangt (vgl. Tabelle 3), so ist er aus 
der Wirkung der Membran als Molekülsieb zu erklären. Denn 
obwohl unter den Alkaliionen Li das kleinste Atomgewicht hat, 
so kommt ihm doch mit Rücksicht auf seine Wasserhülle das 
größte Molekülvolumen zu. So ergibt sich, daß entsprechend den 
früher geschilderten Erfahrungen über die Durchlässigkeit drr 

1 Die Gelatinemembranen sind fast nicht quellbar. 
2 Vgl. hierzu auch CHOUCROUN (1927) und CHANOZ (1926). 
3 Zu dieser Vorstellung sind bereits BETHE und TORoPoFF (1914/15) 

in Untersuchungen über die Veränderung der Ionenkonzentration an ~Il'm
branen unter dem Einfluß des elektrischen Stromes gelangt. 
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Membranen für Nichtelektrolyte und schwach dissoziierte Verbin
dungen auch die Experimente über Salzpermeabilität zu dem 
Schlusse führen, daß die Membrandurchlässigkeit von dem Mole
kularvolumen der permeierenden Stoffe abhängt. Für die Elektro
lyte bedarf diese Theorie nur insofern einer Erweiterung, als die 
rein mechanische Filterwirkung der Membran nur in Verbindung 
mit elektrischen Kräften, die durch die Ionenadsorption bedingt 
sind, zur Erklärung ausreicht. Die elektrische Wirkung ist nach 
MICHAELIS zweifach. "Erstens muß eine Ladung der Wand sämt
liche Ionen von der ihr gleichen Ladung in der Bewegung hemmen; 
diese Wirkung· ist also bei einer Membran von gegebenen Bedin
gungen etwa nur auf Kationen oder nur auf Anionen gerichtet. 
Zweitens bewirkt die Ladung des Ions selbst eine elektrostatische 
Fesselung der umgebenden Wassermoleküle, welche, wenn sie in 
das Bereich der Adhäsionssphäre der Porenwand fallen, eine Re
tardierung des Ions hervorbringen müssen, deren Größe von der 
Kraft abhängt, mit welcher die Wasserhülle an das Ion ge
bunden ist." 

Die Versuche von MICHAELIS an Kollodiummembranen lassen 
in experimenteller Hinsicht insofern eine Lücke, als der Nachweis, 
daß die positiv umgeladenen Kollodiummembranen elektiv an
ionen-permeabel sind, noch nicht erbracht wurde. Dies gelang 
MOND und HOFFMANN (1928), indem sie durch Einlagerung des 
basischen Farbstoffes Rhodamin B eine positive Ladung der Mem
bran erzielten und sowohl durch die Bestimmung der Membran
potentiale, wie durch die chemische Analyse, die elektive Anionen
permeabilität bewiesen. Die Ergebnisse sind im wesentlichen, wie 
es die Theorie verlangt, den MICHAELIssehen Membranversuchen 
entgegengesetzt; denn für die Membranpotentiale erweisen sich 
lediglich die Anionen als wirksam, und bei der Feststellung des 
Konzentrationseffektes ist die verdünntere Lösung gegenüber der 
konzentrierteren negativ. Nur in einem Punkte ergab sich ein ver
schiedenes Verhalten. Während an der negativ geladenen Kollodi
ummembran von MICHAELIS eine Kationenreihe gefunden wurde, 
die mit der Wanderungsgeschwindigkeit der Ionen bei freier Diffu
sion der Richtung nach übereinstimmt, und nur in quantitativer 
Hinsicht Unterschiede aufweist, ergibt sich aus den Versuchen von 
MOND und HOFFMANN die Reihe: SCN, N03 , J, Br, Cl, Acetat, S04' 
während die Wanderullgsgeschwindigkeit bei freier Diffusion die 



32 Grundlagen. 

Reihe: Br, J, Cl, N03, SCN, Acetat liefert. Die Membranpotentiale 
ergeben also die biologisch so wichtige HOFMEIsTERSche lyotrope 
Reihe. Aus welchen Gründen bei den Anionen im Gegensatz zu 
den Kationen eine gegenüber der freien Diffusion veränderte Reihe 
erhalten wird, ist unbekannt. 

Erwähnt sei noch, daß für die Permeabilität von Kollodium
membranen die Adsorption eine wichtige Rolle spielt. Sie ist im 
isoelektrischen Punkt maximal. Nach RISSE geht in diesem :Falle 
am wenigsten Eiweiß durch die Membran hindurch. Auch für Gly
kokollösungen gilt das gleiche. Es muß betont werden, daß, wenn 
bei verschiedenem PH von Eiweißkörpern sehr ungleiche Mengen 
durch die Membran hindurchgehen, dies natürlich nicht auf eine 
Änderung der Permeabilität der Membran, sondern hauptsächlich 
auf Zustandsänderungen des permeierenden Stoffes (Teilchen
vergrößerung, Ladungsverminderung) und die hiermit in Verbin
dung stehende Adsorptionssteigerung zurückzuführen ist. So hat 
HITCHCOCK(1926) an Kollodiummembranen festgestellt, daß durch 
die Adsorption von Gelatine die Durchlässigkeit für Wasser erheb
lich vermindert wird. 

Von größter Bedeutung für das Permeabilitätsproblem ist die 
von RISSE (1926) durch den Modellversuch einwandfrei erhärtete 
Tatsache, daß bei Verwendung quellungsfähiger Membranen die 
Durchläs&igkeit für kolloide und krystalloide Nichtleiter (Dextrin, 
Rohrzucker), sowie für Wasser von dem Quellungsgrad der Mem
bran abhängt. Im isoelektrischen Punkt, in dem die Gelatine das 
Quellungsminimum aufweist, ist auch die Permeabilität am ge
ringsten und steigt im sauren wie im alkalischen Milieu an. Da wir 
seit HOFMEISTER (1888-91) wissen, daß die Salze einen unter
schiedlichen Einfluß auf die Quellbarkeit der Gelatine besitzen, so 
war eine Möglichkeit zur Erhärtung des Zusammenhanges zwischen 
Quellung und Permeabilität in Versuchen gegeben, in denen die 
Änderung der Durchlässigkeit von Gelatinemembranen unter dem 
Einfluß von Salzen studiert wurde. Wie die folgenden Tabellen 5 
und 6 zeigen, nimmt die Wasserdurchlässigkeit einer mit ver
schiedenen Salzlösungen vorbehandelten Gelatinemembran gegen
über Aqua desto ab, lmd zwar um so mehr, je weniger die Salze 
die Gelatinequellung fördern. 

Eine weitere Illustrierung dieses wichtigen Zusammenhanges 
zwischen Quellung und Permeabilität ergibt sich aus Versuchen 



Die Permeabilität von Membranen. 33 

Tabelle 5. Filtratmenge bei Ultrafiltration von Salzlösungen 
durch Gelatinefilter bei gleichem PH' (Nach O. RISSE.) 

Aqua desto Salzlösungen Li 

3,1 Apua desto 3,1 ° 3,1 rn/I - NH, Cl 2,9 0,2 
3,1 m/l- KCl 2,85 0,25 
3,1 rn/I - Na Cl 2,8 0,3 
3,1 rn/I - Li Cl 1,9 1,2 
3,15 rn/I - Ca Clz 1,8 1,35 
3,1 rn/I -- Mg Clz 1,7 1,4 
3,1 m/l- Ba Clz 1,65 1,45 

Tabelle 6. 1<'iltratmenge bei Ultrafiltration von Salzlösungen 
durch Gelatinefilter bei gleichem PH' (Nach O. RISSE.) 

n 
50 HCI Salzlösungen .J 

2,9 n/50 - H Cl 2,9 ° 2,9 rn/I NaCNS 2,6 0,3 
2,91 m/l- NaNOa 2,5 0,41 
2,95 m/l-NaJ 2,5 0,45 
2,9 m/l- NaBr 2,4 0,5 
2,87 rn/I-Na Cl 2,25 0,62 
2,91 rn/I - NaHz P04 1,95 0,96 
2,9 m/l- Naz SO, 0,67 2,23 

an Kollodiummembranen, die durch Vorbehandlung in Wasser 
bzw. Wasser und Alkoholgemischen in einen ungleichen Quellungs
zustand versetzt waren (Tabelle 7 und 8). Auch hier zeigt sich, daß 

Tabelle 7. Ultrafiltration von Wasser und Hämoglobin durch 
verschieden stark vorgequollene Kollodiummembranen. 

(Nach O. RISSE.) 

8tägige Quellung in i Aqua desto 
1. Versuch 2. Versuch 

Alkohol abs. . . . 
+lvHHzO 

" +5vH., 
Aqua desto 

18,3 
17 
16,5 
9,2 

1l,0 
10,6 
9,8 
7,8 

Hämoglobin 
Mengfl I Farbtiefe 

10,8 1++++++ 
9,0 ++++ 
8,5 +++ 
8,0 ++ 

Tabelle 8. Kollodiumquellung in Alkohol- Wassergemischen. 
(Nach O. RISSE.) 

Anfangsgewicht 

Alkohol abs. . . . . I 140 
" + IvHHzO. , 140 
" +5vH".: 140 

Aqua desto . . . . .. 140 
Gellhorn, Permeabilitätsproblem. 

Endgewicht I 

261 
215 
155 
142 

3 

121 
75 
15 
2 
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Wasser, Dextrin- und Hämoglobinlösung die stärker gequollene 
Membran erheblich schneller bei der Ultrafiltration passieren, als 
eine Membran von geringerem Quellungsgrade. 

Versuche an Agarfiltern liefern eine weitere Bestätigung. Ferner 
sei noch an die bekannte Tatsache erinnert, daß durch Zunahme 
der Trocknung einer formolierten Gclatinemembran ebenso wie 
durch stärkere Formolierung die Durchlässigkeit für Eiweißkörper 
und Wasser herabgesetzt wird. Diese Faktoren bewirken aber, wie 
wir wissen, eine stärkere Entquellung dcr Gelatinemembran. Damit 
ist eine exakte Grundlage für die in Versuchen an tierischen und 
pflanzlichen Zellen gewonnene Auffasslmg, daß die Quellungs
förderung der Plasmahaut gleichsinnig ihre Permeabilität beein
flußt, gegeben. 

Diese Untersuchungen haben durch Experimente von ANSEL
MINO (1928) eine wesentliche Vertiefung insofern erfahren, als dieser 
Autor in Permeabilitätsstudien an Gelatinemembranen die Bedeu
tung der Wegstrecke, die bei der Dickenzunahme der Membran 
durch Quellung vergrößert wird, erkannte. Berücksichtigt man 
diesen Faktor, der der Permeabilitätssteigerung der Gelatine durch 
Quellung entgegenwirkt, so ergibt sich bei der Prüfung der Durch
lässigkeit für Nichtelektrolyte stets ein Permeabilitätsminimum 
im isoelektrischen Punkt. Die entgegengesetzten Resultate von 
HITCHCOCK (1926) sind nach ANSELMINO darauf zurückzuführen, 
daß HITCHCOCK an gelatinierten Kollodiumfiltern arbeitete, bei 
denen die Quellung der Gelatine zu einer Verstopfung der Poren 
der Kollodiummembran führen muß, da das Quellungswasser im 
wesentlichen für die Diffusion nicht in Frage kommt, während an 
der Gelatinemembran die Gelatineteilchen sich ausdehnen und die 
Membranporen sich erweitern können. Verwendet man Farbstoffe 
in diesen Permeabilitätsversuchen, so wird die Menge des perme
ierenden Farbstoffes mehr durch capillarelektrische Kräfte, als 
durch die Quellung bestimmt. Der scheinbare Porendurchmesser 
wird bei gleicher Ladung von Farbstoffion und Membran um so 
mehr verringert, je stärker die Membran geladen ist. Daraus folgt 
die Bedeutung der Lage des isoelektrischen Punktes für die Mem
brandurchlässigkeit und das entgegengesetzte Verhalten saurer und 
basischer Farbstoffe. Daß aber die Reaktion nicht allein durch 
eine Beeinflussung der Quellung und der capillarelektrischen Kräfte 
die Permeabilität beeinflußt, zeigen Versuche an Agarmembranen, 
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die innerhalb des verwendeten PB-Bereiches keine Quellung und 
auch keine Adsorption für saure Farbstoffe bewirken. ANSELMINO 
findet, daß durch die Veränderung des PB eine Zustandsänderung 
der Membrankolloide herbeigeführt wird, die sich als Durchlässig
keitsänderung um so mehr dokumentiert, je größer das Molekular
volumen des permeierenden Stoffes ist. Es wird dies ebenso wie 
die starken Unterschiede in der Diffusibilität der Kationen durch 
getrocknete Kollodiummembranen in den S. 27 ff. beschriebenen Ver
suchen von MICHAELIS durch die "reibungsartigen " Kräfte erklärt, 
die in der Membranpore um so stärker wirken, je größer das 
Molekularvolumen der permeierenden Substanz ist. 

Im Sinne der Molekülsiebtheorie sind auch Versuche von ZSIG
MONDY (1925) an Ultrafeinfiltern aus Acetylcellulose ausgefallen, 
mit denen er die Durchlässigkeit für Farbstoffe untersuchte. Er 
konnte nämlich durch Herstellung von Ultrafiltern verschiedenen 
Grades solche ermitteln, die Kongorot und Benzopurpurin 4 B voll
kommen zurückhalten, ohne daß das Filter sich färbt. Wählt man 
aber Ultrafilter mit etwas größerem Porendurchmesser, so perme
ieren beide Farbstoffe, und bei Filtern mittlerer Porengröße wird 
Benzopurpurin zurückgehalten, während Kongorot die Membran 
durchdringt. Die Widersprüche, die sich bei Verwendung weiterer 
lfarbstoffe hinsichtlich der Molekülgröße und der Durchlässigkeit 
ergeben, konnte ZSIGMONDY darauf zurückführen, daß die ver
wendeten Farbstoffe überhaupt nicht in einfache Moleküle oder 
Ionen, sondern in Molekülaggregate zerfallen. 

Eine zweite Gruppe von Membranen sind die Niederschlags
membranen, die zuerst von M. TRAUBE (1867) näher untersucht 
wurden. Es stellte sich heraus, daß sie außerordentlich wenig für 
gelöste Stoffe, hingegen gut für Wasser durchlässig sind. Sie sind 
seither als semipermeable Membranen bezeichnet worden, wenn
gleich dieser Begriff im exakten Sinne nicht zutrifft, denn für eine 
Reihe von Stoffen, wie z. B. Harnstoff und verschiedene einwertige 
Salze, ist die Ferrocyankupfermembran, die TRAUBE besonders 
untersuchte, durchlässig. Aus seinen Untersuchungen zog dieser 
Autor den Schluß, daß die Durchlässigkeit der Niederschlagsmem
bran von ihrer Porengröße abhängt, eine Anschauung, für die 
WALDEN (1892) ein wichtiges Material beibrachte. Er stellte näm
lich eine Reihe verschiedener Niederschlagsmembranen her, von 
denen die Ferrocyankupfermembran sich als die am wenigsten, die 

3* 
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Gelatinetanninmembran als die am meisten durchlässige erwies. 
Dies galt ausnahmslos für eine Reihe von Kationen und Anionen. 
Hingegen ergaben sich aus den Untersuchungen von TAMMANN 
(1892) an der Ferrocyankupfermembran mit zahlreichen Farb
stoffen Widersprüche mit dieser Anschauung, die TAMM.ANN 
veranlaßten, die Siebtheorie aufzugeben und als Ursache der 
Durchlässigkeit die Löslichkeit der Stoffe in der Membran an
zusehen. 

Da nun in neuerer Zeit durch TINKER in der Ferrocyankupfer
membran, der der Charakter eines Geles zukommt, Poren direkt 
nachgewiesen wurden, wenngleich ihre Größe aus diesen Unter
suchungen sich nur sehr annähernd ergibt (vgl. hierzu HARTUNG 
[1920] und BARTELL [1912]), so war hierin ein neuer Anlaß ge
geben, die Siebtheorie auf ihre Gültigkeit zu prüfen (vgl. auch 
SPIRO 1897). Dies ist zunächst von COLLANDER (1924) mit Nicht
leitern mit dem auffallenden Ergebnis geschehen, daß hinsichtlich 
ihrer Permeationsgeschwindigkeit die Stoffe sich nach ihrem Mole
kularvolumen ordnen, und daß OberfIächenaktivität, Löslichkeit 
und dergleichen für die Durchlässigkeit belanglos sind. Stoffe, die 
ein kleineres Molekularvolumen als 80 haben, permeieren ziemlich 
leicht; überschreitet hingegen das Molekularvolumen 120-140, so 
sind die Stoffe impermeabel. Diese Tatsachen weisen unzweifel
haft darauf hin, daß zum mindesten bei Nichtleitern das Molekular
volumen, so wie es die Siebtheorie aunimmt, entscheidend für die 
Durchlässigkeit der Ferrocyankupfermembran ist. 

Durchlässigkeit der CU2FeCYe-Membran für Nichtelektrolyte 
und Säuren. (Nach COLLANDER.) 

1. Leicht permeierende: H2 0 18,8, Methylalkohol 42,8, Formamid 46,7, 
Harnstoff 59,2, HN03 , HCl, Ameisensäure 42,0. 

2. Ziemlich leicht permeierende: Acetamid 58,7, ÄthylenglykoI65,5, Äthyl
alkohol 62,4, Glykokoll 76,5, Aceton 77,3, Essigsäure 64,0, Monochlor
essigsäure 81,3, H2SO,j,' 

3. Mäßig permeierende: Glycerin 87,0, i-Propylalkohol 82,0, a-Propylen
glykol 85,2, a-Monochlorhydrin 1l0, H3 P04 (77,5), Propionsäure 86,0, 
Milchsäure 93,8. 

4. Schwer permeierende: Phenol 102, Äthylacetat 106, i-Butylalkohol 102, 
Methyllactat 116, Valeramid 135, Monoacetin 146, i-Valeriansäure 130, 
Bernsteinsäure 117, \V einsäure 133. 

5. Sehr 8chwer oder nicht permeierende : i-Amylalkohol 123, Dimethyl
tartrat 177, Dextrose 183, Mannit 190, Saccharose 346, Chinasäure 194, 
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Citronensäure 178, [Chloralhydrat 122, Isodulcit 175, Methylglukosid 
175, Antipyrin 213, Salicin 295, Amygdalin 467]. 

Im Widerspruch hierzu stehen Angaben von WALDEN, nach 
denen diese Membran für Säuren, unabhängig von ihrem Molekular
gewicht, leicht permeabel ist. COLLANDER (1924) konnte aber 
zeigen, daß das Ergebnis W ALDENS durch einen methodischen 
Fehler bedingt ist. Fügt man nämlich zu der CuS0 4-Lösung Ci
tronensäure hinzu, so wird die K4FeCY6-Lösung sauer, wie es 
WALDEN festgestellt hat. Führt man den Versuch aber umgekehrt 
aus, so wird die CuS04-Lösung kaum sauer, ein Versuch, der im 
Verein mit anderen nach ähnlichen Prinzipien ausgeführten Experi
menten beweist, daß die Säuerung in den Versuchen WALDENS 
nicht auf einen Durchtritt der Säure anionen beruht, sondern durch 
einen zwischen den leicht permeierenden Kationen K' und H' sieh 
vollziehenden Ionenaustausch zurückzuführen ist. In der umge
kehrten Anordnung kann sich aber der Kationenaustausch deshalb 
nicht vollziehen, weil die Ferrocyankupfermembran für Cu im
permeabel ist. Die unter Vermeidung dieser Fehlerquelle von COL
LANDER ausgeführten Versuche haben nun gezeigt, daß bei den 
organischen Säuren die Durchlässigkeit ebenso wie bei den Nicht
leitern vom Molekularvolumen abhängig ist. Bei den anorgani
schen, stark dissoziierten Mineralsäuren HN03 , HCI, H 2S0 4, die 
zu den leicht permeierenden Säuren gehören, kommt es auf die 
Säureanionen an. Wahrscheinlich hängt auch hier die Reihenfolge 
HN03 >HCI>H2S04 von der Größe deos Ionenvolumens ab, doch 
fehlen über letzteres genaue Messungen. Im Sinne dieser An
schauungen sind auch die Versuche von WALDEN über die Salz
permeabilität an der Ferrocyankupfermembran zu verwerten, nach 
denen diese für mehrwertige Ionen impermeabel ist, während "ie 
einwertige durchläßt; denn wir wissen, daß die mehrwertigen Ionen 
im allgemeinen stärker hydratisiert sind und eine geringere Wan
derungsgesehwindigkeit als die einwertigen Ionen besitzen. Somit 
kommen wir zu dem Schluß, daß auf alle beschriebenen Membranen 
die Molekülsiebtheorie anwendbar ist. Besondere Verhältnisse ergeben 
sich durch sekundäre Momente (Ionenadsorption, Um ladung der 
Membran), die, wie wir gesehen haben, bei Membranen von geeigneter 
Dichte zu der elektiven Ionenpermeabilität führen. Es bleibt abzu
warten, inwieweit diese Vorstellungen noch im Sinne PFEFFERS 
(1877) ergänzt werden müssen, der neben der Porengröße bei kol-
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loiden Membranen, zu denen, .wie erwähnt, auch die Ferrocyan
kupfermembran gehört, Adsorptions- und Lösungsvorgängen in der 
Membran eine große Bedeutung zuerkennt. 

Aus den Versuchen von COLLANDER an Gelatinemembranen 
hatte sich ergeben, daß diese keineswegs die Sonderstellung, die 
hinsichtlich ihrer Durchlässigkeit die capillaraktiven lipoidlöslichen 
Stoffe für die Zelle einnehmen, zu erklären imstande sind. Es 
konnte hieraus mit einer gewissen Wahrscheinlichkeit gefolgert 
werden, daß dies für alle Eiweißmembranen überhaupt gilt. Die 
strenge Abhängigkeit, die sich weiterhin auch bei Niederschlags
membranen zwischen Molekularvolumen und Durchlässigkeit ge
zeigt hat, beweist, daß auch diese Membranen der cellulären Plas
mahaut durchaus unähnlich, dagegen gewissen tierischen Mem
branen durchaus vergleichbar sind. Es liegt nahe, das besondere 
Verhalten capillaraktiver Stoffe mit Lösungsvorgängen in der 
Membran in Verbindung zu bringen, eine Hypothese, die bereits 
von LHERMITE (1855) aufgestellt, von OVERTON (1895/99) u. a. auf 
die Plasmahaut übertragen worden war 1. Wir besitzen eine Reihe 
von Modellversuchen, die diese Hypothese zu stützen geeignet sind. 
THIEULIN (1920) hat an Kollodiumsäckchen, die Ricinusöl und 
Lecithin enthalten, die Durchlässigkeit für verschiedene Lokalan
aesthetica Cocain, Stovain und Syncain geprüft. Es zeigt sich, daß 
die Membranen für die Alkaloidbasen durchgängig sind, obwohl 
sie Kochsalz überhaupt nicht hindurchlassen. Hieraus geht hervor, 
daß die Porengröße offenbar für dies Verhalten nicht entscheidend 
sein kann. Prüft man nun das Verhalten der Alkaloidsalze genauer, 
so zeigt sich, daß von dem Syncain um so mehr durch die Membran 
durchtritt, je schwächer die Säure des Salzes ist. Während in 
24 Stunden aus einer 1 proz. Lösung nur 1 mg des Chlorhydrates 
permeiert, findet sich bei Acetat 24 mg und bei Borat sogar 49 mg. 
Es erklärt sich dies daraus, daß die mit schwächeren Säuren ge-

1 Daß aber die Sonderstellung lipoidlöslicher oberflächenaktiver Sub· 
stanzen an Niederschlagsmembranen, die frei von Lipoiden sind, reprodu
ziert werden kann, hat MEIGS (1913) gezeigt. An Celloidinmemhranen, 
die mit Calciumphosphat imprägniert waren, zeigte sich eine starke Durch
lässigkeit für Äthylalkohol, obwohl Harnstoff und Glycerin nur in ge
ringem Grade permeabel waren und Salze, Zucker und Aminosäuren nicht 
permeierten. Die Stoffe zeigen an diesem )Iodell hinsichtlich ihrer Per
meationsgeschwindigkeit die gleiche Reihenfolge wie an der tierischen 
Zelle (vgl. auch MEIGS 1915). 
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bildeten Alkaloidsalze sehr stark hydrolytisch gespalten sind, so 
daß die fast ausschließlich permeierende Base unter diesen Bedin
gungen in höherer Konzentration enthalten ist. Dies Verhalten 
steht in völliger Analogie zu den S. 69 beschriebenen Versuchen 
an Pflanzenzellen. 

Ein Modell für das Verhalten der lebenden Zelle den Säuren 
gegenüber stellt eine Kollodiummembran dar, die nach PHILIPPSON 
(1913 und 1920) mit Muskelätherextrakt imprägniert ist. Sie ist 
für Mineralsäuren fast undurchlässig, dagegen für organische Säu
ren im Sinne der Reihe: Ameisen- < Essig- < Milch- < Butter
gäure permeabel. HARVEY (1912) hat gezeigt, daß Lecithin-Eiweiß
membranen ebenso wie die lebende Zelle für NH 3 sehr leicht durch
gängig, dagegen für NaOH impermeabel sind. 

Auch Versuche, die Hämolyse durch Saponin, Cobragift, Te
tanotoxin usw. modellmäßig zu erklären, haben die Bedeutung 
lipoider Bestandteile der Membran erwiesen. PASCUCCI (1905) hat 
mit Seide imprägnierte Lecithin-Cholesterinmembranen hergestellt, 
und den Einfluß dieser Hämolytica auf die Durchlässigkeit 
dieser Membranen für Hämoglobin und Cochenille festgestellt. 
Es ergab sich, daß die genannten Hämolytica auch die Lecithin
Cholesterinmembranen durchlässig machen, und zwar um so ra
scher, je geringer der Cholesteringehalt ist. Welches der Mechanis
mus dieser Permeabilitätssteigerung ist, ob hierbei Lösungsvor
gänge oder chemische Prozesse eine Rolle spielen, ist nicht genauer 
festgestellt. 

Von der Erkenntnis ausgehend, daß den Lipoiden eine wichtige 
Rolle in der Plasmahaut zukommt, haben MAcDOUGAL und Mo
RAVEK (1927) eine komplizierte künstliche Zelle konstruiert, indem 
sie eine Dialysierhülse mit Agar, Pektin, Gelatine und einer Emul
sion von Cholesterol und Lecithin imprägnierten. Dabei zeigte sich, 
daß gewisse Gesetzmäßigkeiten des Ionenantagonismus im Zu
Hammenhang mit der Zelldurchlässigkeit auch an der künstlichen 
Zelle demonstrabel sind. So nimmt die Chlorpermeabilität aus 
einer Kochsalzlösung ab, wenn CaCl2 hinzugesetzt wird. Besonders 
interessant ist die Tatsache, daß eine derartige künstliche Zelle, 
sofern sie das erwähnte Leeithin-Cholesterolgemiseh enthält, im
stande ist, bei weitgehender Veränderung des PI! im Außen medium 
ihre Reaktion nahezu konstant zu erhalten. Es liegt dies daran, 
daß Cholesterol H- und Lecithin OH-Ionen aufnimmt. Man wird 
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daher die Pufferungspotenz der lebenden Zelle nicht allein mit den 
Eiweißstoffen, sondern auch mit den in ihren Zellgrenzschichten 
enthaltenen Lipoiden in Zusammenhang bringen müssen. 

Die letztgenannten Versuche leiten schon zu der weiteren prin
zipiellen Frage über, wie die Änderungen in der Durchlässigkeit 
einer Membran zustande kommen. Denn es hat sich bereits in 
diesen Versuchen gezeigt, daß künstliche Membranen in ihrer 
Durchlässigkeit veränderbar sind. Ein sehr interessantes Beispiel 
hierfür, dem auch eine große biologische Bedeutung zukommt, 
haben BRINKMANN und v. SZENT-GYÖRGYI (1923/24) entdeckt. Sie 
fanden, daß Kollodiumfilter, die für Hämoglobin undurchlässig 
sind, den Farbstoff leicht permeieren lassen, wenn die Membran 
mit verschiedenen stark capillaraktiven Stoffen, wie Na-Oleinat, 
Na-Linolat, Na-Glykocholat, sowie mit Alkaloiden, von denen 
Atropin, Pilocarpin, Coffein und Morphin genannt seien, vorbe
handelt werden. Gleichzeitig ergibt sich aber, daß die permeabili
tätserhöhende Wirkung für Hämoglobin nicht als Kennzeichen 
einer allgemeinen Permeabilitätssteigerung gewertet werden darf. 
Denn die Durchlässigkeit für Wasser ist unverändert. Wir sehen 
hierin einen wichtigen Modellversuch für die an biologischen Sub
straten noch mehrfach zu erörternde Tatsache, daß die für eine 
bestimmte Substanz ermittelte Durchlässigkeitsänderung sich auf 
andere Verbindungen oder Wasser nicht zu erstrecken braucht 
(vgl. hierzu aber auch NORRIS 1927). 

Die Tatsache, daß capillaraktive Stoffe verschiedenster chemi
scher Zusammensetzung in gleicher Weise und wie es scheint nach 
Maßgabe ihrer Capillaraktivität eine reversible Permeabilitäts
steigerung für Hämoglobin an Kollodiummembranen hervorrufen, 
weist darauf hin, daß ihre Wirkung auf eine Veränderung der in 
den Membranporen enthaltenen Grenzflächenkräfte zurückzu
führen ist 1. Die Autoren erklären dies folgendermaßen: "Ist, der 
TINKERschen Anschauung entsprechend, der Radius einer Pore 
nicht größer als der Durchmesser dieser gespannten Oberflächen
lage, so ist der ganze Porus mit derart gespanntem Wasser gefüllt, 
und wir können erwarten, daß nur diejenigen Stoffe in den Porus 
eindringen, die im allgemeinen in die Oberflächenlage des Wassers 
eindringen und hier angereichert werden können, d. h. positiv ad-

1 Vgl. hierzu auch ZSIGMONDY (1925). 
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sorbiert werden. Werden die Stoffe hier negativ adsorbiert, so wird 
die Substanz nicht in den PonIs eindringen können, auch wenn 
dessen Durchmesser viel größer ist, als der Durchmesser der be
treffenden Substanzteilchen. " EDERER (1925) gelang es, durch Zu
fügung oberflächenaktiver Stoffe an Kollodiummembranen auch 
eine erhöhte Diffusionsgeschwindigkeit für Wasser festzustellen. 

Welch große Bedeutung der Adsorption von Ionen oder Pro
teinen für die Durchlässigkeit von Membranen zukommt, ist be
reits früher erwähnt worden (vgl. auch GROLLMANN 1926a). Bei 
der Dialyse von Farbstoffen durch Pergamentmembranen wies 
BETHE (1922) den entscheidenden Einfluß der Adsorption nach. 
Er findet nämlich, daß basische Farbstoffe um so rascher diffun
dieren, je alkalischer die Reaktion des Mediums ist. Saure Farb
stoffe verhalten sich gerade umgekehrt. Läßt man die Farbstoffe 
aus wässeriger Lösung in Eiweißlösungen dialysieren, so wird der 
Zusammenhang der Ergebnisse mit Adsorptionsvorgängen noch 
viel deutlicher. Während aus einer alkalischen Lösung der basische 
Farbstoff in dem Sol stark angereichert wird, tritt negative Ad
sorption des gleichen Farbstoffes in saurem Milieu ein. Auch dieser 
Satz gilt in seiner Umkehrung für saure Farbstoffe. Wir werden 
später sehen, daß durchaus entsprechende Ergebnisse an Pflanzen
und tierischen Zellen erhalten werden, wenngleich wir mit ZIPF 
(1927) einer chemischen Auffassung der Versuche zuneigen. Maß
gebend für die Menge der difflUldierenden Farbstoffe ist in der Tat 
die Adsorption an die Membran bzw. das Sol, da nach MOMMsEN 
(1925/26) unter den hierfür optimalen Bedingungen die Diffusions
geschwindigkeit der Farbstoffe herabgesetzt ist. Auf die Neutrali
tätsstörung, die an Membranen unter dem Einfluß des elektrischen 
Stromes nach BETHE und TORoPoFF (1914/15) stattfindet, und die 
von BETHE (1916) zur Grundlage einer capillarelektrischen Theorie 
der Erregung gemacht wurde, kann hier nur verwiesen werden. 
Das gleiche gilt von dem umfangreichen Gebiet der anomalen Os
mose, bei der die verschiedene Wasserdurchlässigkeit ebenfalls auf 
adsorptive Ladungsänderungen der Membran zurückzuführen ist 
(LOEB 1920/22, BARTELL 1914/23, ADOLPH 1925, PREUNER 1923). 

Wie bereits hervorgehoben, hatte MICHAELIS an Gelatinemem
branen einen Einfluß des PH auf die Permeabilität auf Grund po
tentiometrischer Messungen in dem Sinne festgestellt, daß auf der 
sauren Seite des isoelektrischen Punktes eine relative Begünstigung 
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der Anionenpermeabilität und auf seiner alkalischen Seite eine 
solche der Kationendurchlässigkeit eintritt. Es ist interessant, daß 
an den wesentlich durchlässigeren Pergamentmembranen von 
MOMMsEN (1925) bci der Messung der Durchtrittsgeschwindigkeit 
von Elektrolyten ebenfalls ein Einfluß der Reaktion auf die rela
tive Ionenpermeabilität festgestellt wurde; denn die Steigerung 
des Pli beschleunigt den Durchtritt der Anionen, während seine 
Verminderung die Dialyse von Kationen vermehrt. 

Die bisher beschriebenen Faktoren, die geeignet waren, die 
Durchlässigkeit einer Membran für bestimmte Stoffe zu verändern, 
erreichten dies vornehmlich durch eine Beeinflussung der Phasen
grenzkräfte in den Membranporen. Es ist aber bereits darauf hin
gewiesen worden, daß auch andere physico-chemische Beeinflus
sungen der Membran von Bedeutung sind. So wurde erwähnt, daß 
bei Verwendung quellbarer Membranen ihre Durchlässigkeit dem 
Quellungsgrade symbat ist. BANcRoFT (1924) und GURCHOT (1926) 
haben an Ferrocyankupfermembranen gezeigt, daß durch Alkohol 
und Säuren eine Durchlässigkeitserhähung erzielt wird und er
klären diese Wirkung in dem Alkoholversuch durch Koagulation 
der Membrankolloide und bei dem Säureversuch durch Ausfällung. 
Wir werden später an tierischen Zellen Versuche besprechen, die 
darauf hinweisen, daß durch Sol->-Gelumwandlung der Plasma
haut eine reversible Permeabilitätsverminderung, durch ihre Koa
gulation eine irreversible Permeabilitätsvermehrung eintritt. Mit 
derartigen kolloiden Zustandsänderungen hängt wahrscheinlich 
die Bedeutung des Alters für die Membrandurchlässigkeit zusam
men. BIGELOW und GEMBERLING (1907) fanden an Kollodium
membranen, daß im Verlaufe mehrerer Wochen eine starke Per
meabilitätsverminderung eintritt. An der Ferrocyankupfermem
bran stellten POLITZER und SCHEMINSKY (1926) gerade umgekehrt 
eine mit zunehmendem Alter auftretende Vermehrung der Durch
lässigkeit fest, so daß ihre anfangs bestehende Semipermeabilität 
aufgehoben wird. Die Beobachtungen machen es wahrscheinlich, 
daß der geänderten Durchgängigkeit der Ferrocyankupfermembran 
ein Entquellungsvorgang zugrunde liegt; die stärkere Durchlässig
keit ist vielleicht teilweise auch auf die Bildung größerer Aggregate 
in der Membran zurückzuführen. 

Das ungleiche Verhalten verschiedener Membranen beim Altern 
gilt aucb.für die Wirkung des Lichtes auf die Durchlässigkeit. Nach 
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POLITZER und SCHEMINSKY (1926) wird die Durchlässigkeit der 
Ferrocyankupfermembran durch Licht vermindert, während von 
BECKING und GREGERSEN (1924) an Kollodium-Leeithinmembra
nen eine gesteigerte Durchlässigkeit für KCI festgestellt wurde. 

Zusammenfassend ergibt sich, daß eine Reihe von Membranen 
(Gelatine-, Kollodium-, Niederschlagsmembran) dem Ultrafiltrations
prinzip gehorchen. Über die Durchlässigkeit entscheidet im wesent
lichen das Molekularvolumen. Andere Membranen, an deren Aufbau 
Lecithin oder Cholesterin beteiligt sind, regeln die Durchlässigkeit ver
schiedener capillaraktiver Stoffe auf Grund von Lösungs- oder che
mischen Affinitäten. Bei dem Mechanismus der Permeabilitätsände
rungen nichtlebender Membranen haben sich vor allem solche Fak
toren als wirksam erwiesen, die entweder die Grenzflächenkräfte in 
den Membranporen oder den Zustand der Kolloide, speziell ihre Hy
dratation beeinflussen. Auch Dispersitätsänderungen, Sol-Gel- Um
wandlungen und Koagulation sind von Bedeutung. Es verdient 
hervorgehoben zu werden, daß gewisse Permeabilitätsänderungen sich 
nicht gleichmiißig auf alle Stoffe bzw. auf diese und das Lösungs
mittel erstrecken. 

Fragen wir nach der Bedeutung der Membranversuche für das 
Permeabilitätsproblem, so liegt diese in mehreren Richtungen. 
Einmal gelingt es an den Membrancn unter relativ einfachen Be
dingungen die Permeabilitätstheorien in ihrem Grundtypus zu stu
dieren. Ferner kommt den Modellversuchen nicht selten ein großer 
heuristischer Wert zu, wie die Anwendung der MICHAELIsschen 
Membranversuche auf das Problem der selektiven Permeabilität 
der Blutkörperchen gezeigt hat (vgI. S. 99). Endlich ist durch den 
Hinweis, daß auch Membranen in ihrer Durchlässigkeit reversibel 
verändert werden können, den später zu schildernden Versuchen 
über physiologü;che Permeabilitätsänderungen der vitalistische 
Boden entzogcn und ihre Erklärung durch Anwendung physico
chemischer Gesetze angebahnt. Allerdings besteht in der Über
tragung der Membranversuehe auf das Verhalten der Grenzschich
ten der lebenden Zelle eine nicht geringe Gefahr. Denn bei dem 
völlig verschiedenartigen Aufbau bcider Membrangruppen steht zu 
erwarten, daß auch die unter bestimmten Bedingungen gefundenen 
Analogien durchaus äußerlich und ohne Beziehung zu ihrem inne
ren Mechanismus sein können. 
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Hf. Allgemeiner Teil: 
Die Permeabilität der Zelle. 

A. Die Permeabilität der Pflanzenzelll'. 

a) Anorganische Stoffe. 

1. Salze. Auf Grund osmotischer Versuche war OVERTON 
(1895/99) an pflanzlichen und tierischen Zellen zu dem Ergebnis 
gelangt, daß diese für Salze impermeabel sind. Speziell für Pflan
zenzellen wurde dies aus dem Befund gefolgert, daß sie mittels 
verschiedener Salze plasmolysierbar sind und die Plasmolyse beim 
Verbleiben der Zellen in den gleichen Lösungen keine Abnahme 
erfährt. Dieser Befund ist von FITTING (1915) und OSTERHOUT 
(1911/13) nicht bestätigt worden. OSTERHOUT, der die gleiche Me
thode anwandte, fand nämlich, daß kurze Zeit nach dem Eintritt 
der Plasmolyse an Spirogyrazellen die Deplasmolyse beginnt und 
innerhalb einer halben Stunde maximal wird. Bleiben die Zellen 
aber in der gleichen Lösung längere Zeit liegen, so tritt nunmehr 
eine Protoplasmaschrumpfung ein, die sich als irreversibel erweist 
und von der Plasmolyse wesenhaft unterschieden ist. Offenbar 
war dieses Stadium von OVERTON als echte Plasmolyse aufgefaßt 
worden. Auch FITTING stellte mittels der grenzplasmolytischen 
Methode durch den gen auen Verlauf der Deplasmolyse fest, daß 
in Lösungen von Alkalisalzen die Plasmolyse sich langsam zurück
bildete. Wenn im Verlaufe einer längeren Beobachtungszeit die 
Rückbildung der Deplasmolyse immer geringer wurde und schließ
lich zum Stillstand kam, so darf man hieraus, wie HÖBER (1926) 
mit Recht betont, nicht auf eine sich allmählich einstellende Ver
ringerung der Salzpermeabilität schließen, sondern muß in sekun
dären Ursachen, der Exosmose von Zellinhaltstoffen, die Ursache 
für dieses Verhalten sehen. Denn wir wissen, daß gerade nach 
längerer Einwirkungszeit von Einzelsalzen (auch von NaCl) eine 
Schädigung der Zellen auftritt, die allmählich zum Tode führt. 
Dies äußert sich aber immer in einer wachsenden Durchlässigkeit 
der Zellen. Die relative Impermeabilität für Salze ist charakteri
stisch für die ungeschädigte, niemals aber für die geschädigte oder 
gar abgestorbene Zelle! 

Die Versuche von FITTING und OSTERHOUT sind aber nicht 
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allein durch den grundsätzlichen Nachweis der Salzpermeabilität 1, 

sondern auch durch die Angabe, welche Verschiedenheiten in dieser 
Beziehung zwischen den biologisch wichtigen Salzen bestehen, be
merkenswert. Nach FITTING gilt für die Salze die folgende Reihe: 

K, Na> Li > Mg, Ca, Ba, Sr 
NOa, Cl, Br > SO" 

die nach fallender Durchlässigkeit geordnet sind. 
Damit ist bewiesen, daß die durch den Nachweis von Calcium

oxalatkrystallen in den Wurzelhaaren von Dianthus barbatus be
wiesene Aufnahme von Calcium durch die lebende Zelle (OSTER
HOUT 1909), wenn diese in Lösungen von Calciumsalzen beobachtet 
werden, keinen Einzelfall, sondern nur einen besonders schönen 
Demonstrationsversuch für eine allgemeine Gesetzmäßigkeit dar
stellt. 

Bevor auf die Verhältnisse in Salzgemischen eingegangen wird, 
seien noch die Ergebnisse verschiedener Autoren über die Permea
bilität von Salzen auf Grund plasmolytischer Versuche geschildert. 
PANTANELLI (1904) stellte Versuche an Schimmelpilzen (Aspergil
lus) an und fand dabei, daß die Plasmolyse in Lösungen von Ca
und Mg-Salzen erheblich langsamer zurückging als bei den Salzen 
der Alkalimetalle (Tabelle 9). 

Tabelle 9. Rückgang der Plasmolyse von Aspergillus in ver
schiedenen Salzlösungen (mit 2,3 n KNOa isotonisch). 

NaNOa 
KNOa 
NR,NOa 
NaCI 

2- 3 Stunden 
2- 3 
6- 8 

10-12 
" 

NH,Cl 10-12 Stunden 
C6R l20 6 12-24 
CaCl2 24-30 
MgSO, 24-30 

TRÖNDLE (1918) erhielt mittels seiner plasmolytischen Methode 
an den Wurzelzellen von Lupinus albus die folgende Reihe: 

Ca< Sr< Ba< Mg < Li < Na < K < Rb 
SO, < Cl <NOa• 

Aus dieser geht deutlich nicht allein die geringere Permeabilität 
für zweiwertige Salze hervor, sondern es sind auch charakteristische 
Unterschiede unter den Alkalimetallen ersichtlich, da Li viel 
langsamer eindringt als K und Rb. Mg hat seine Stellung zwischen 
der Gruppe der alkalischen Erden und der der Alkalimetalle. Im 
wesentlichen - nur die Stellung des Mg weicht hiervon etwas ab -

1 Vgl. auch LUNDEGARDH (1919). 
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gleichsinnige Ergebnisse erhielt PRAT (1922/23) an Spirogyra 1. 

Die plasmometrischen Versuche führten ihn zur Aufstellung der 
Reihe: 

K > Na > Ca> Mg 
N03 > Cl > SO •. 

Aber schon PRAT weist unter Bezug auf die Versuche von ILJIN 
darauf hin, daß die plasmolytischen Versuche wegen möglicher se
kundärer Stoffwechseländerungen doch nur bedingt für eine Be
urteilung der cellulären Permeabilität verwendet werden können. 
Wir gehen an anderer Stelle auf die Versuche ILJINS ein (S. 199), 
die zeigen, daß durch das Eindringen von Salzen osmotisch wirk
same Substanzen in der Zelle gebildet werden. Aber auch wenn 
man zugibt, daß dies in gleicher Weise für die verschiedensten 
Pflanzenzellen gilt, deren Permeabilität mit Hilfe des plasmolyti
sehen Versuches aufzuklären erstrebt wurde, so werden damit diese 
Experimente und die durch sie begründete Auffassung doch nicht 
vollständig hinfällig. Zwar ist der Eintritt der Deplasmolyse dann 
bestimmt nicht allein auf den Salzeintritt zurückzuführen, da die 
Erhöhung des osmotischen Druckes in der Zelle auch durch neu 
gebildete osmotisch wirksame Substanz bedingt sein kann. Aber 
da diese Neubildung nach ILJINS Versuchen von dem Salzeintritt 
abhängt, so sind sie durchaus eine Bestätigung der Auffassung, die 
aus den plasmolytischen Versuchen gezogen wurde, daß die Pflan
zenzellen, wenn auch nur in einem relativ geringem Grade für Salze 
permeabel sind. Das einzige, das noch in Zweifel gezogen werden 
könnte, wäre die Berechtigung, verschiedene Ionenreihen nach dem 
Grade der Permeierfähigkeit aufzustellen, da die Sonderung, in
wieweit die eingedrungene Salzmenge oder die hierdurch neu ge
bildete osmotisch wirksame Substanz an der Erhöhung des osmo
tischen Druckes der Zelle beteiligt ist, nicht recht lösbar erscheint. 

Diese Einwände können gegenüber Versuchen von KARo (1921, 
1926) über den Salzeinfluß auf die sogenannte Plasmakoagulation 
kaum gemacht werden. Sie gehen von der Beobachtung aus, daß 
an plasmolysierten Pflanzen zellen bei einer bestimmten Tempera
tur unter allmählicher Volumenzunahme ein Platzen des Proto-

1 Aus Versuchen über die Verteilung von Salzen zwischen Hefezellen 
und Suspensionsflüssigkeit schließt PAINE (1911) ebenfalls auf eine sehr 
geringe Salzpermeabilität ; doch ist in diesen Versuchen Adsorption ohne 
Permeabilität nieht ausgeschlossen. 
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plasmaschlauches eintritt. Wird dieser Versuch (an Tradescantia) 
in verschiedenen Neutralsalzlösungen vorgenommen, so ergibt sich, 
daß durch das Eindringen der Neutralsalze eine erhebliche Er
niedrigung der Koagulationstemperatur zustande kommt. Auf 
diese Weise erhält man die folgenden Reihen: 

SCN > Br > J > NOa > Cl > Acetat, Tartrat> Citrat> S04 
K, ~H4 > Na, Li > Ca, Sr, Ba. 

KARO erklärt die differente Wirkung verschiedener Neutralsalze 
dadurch, daß diese in verschiedenem Grade in das Protoplasma 
eindringen, und zwar scheint die Permeabilität der Salze sowohl 
von den Kationen als von den Anionen abhängig. Daher ist die 
Koagulationstemperatur am niedrigsten (die Permeabilität also am 
größten) bei Verwendung von KSCN. Innerhalb der Reihe der 
Alkalimetalle ist bei gleichem Anion die Permeabilität der Li-Salze 
am geringsten. In noch kleinerem Maße dringen die Salze der 
alkalischen Erden in das Protoplasma ein. Es ist bemerkenswert, 
daß die mittels dieser Untersuchungsmethode erhaltenen Ionen
reihen bei Verwendung verschiedener Konzentrationen die gleiche 
bleibt. Denn wir wissen aus den Versuchen von HÖBER (1907) über 
den Einfluß verschiedener Salze auf die Koagulationstemperatur 
von Hühnereiweiß, daß auch hier lyotrope Reihen erhalten werden, 
deren Richtung aber mit Veränderung der Konzentration sich um
kehrt. Da dieses Phänomen in den Versuchen von KARO fehlt, so 
darf sein Schluß, daß die Koagulationstemperatur lediglich von 
dem Grade der Salzpermeabilität abhängt, berechtigt erscheinen. 
Man wird aber diesen Versuchen gegenüber einwenden dürfen, daß 
sie unter zu abnormen Verhältnissen angestellt sind, als daß weit
gehende Schlüsse über die Salzpermeabilität des Protoplasmas in 
der lebenden Pflanze gezogen werden können. 

Bevor wir auf die mit anderen Methoden erhaltenen Ergebnisse 
eingehen, die hierzu geeigneter erscheinen, seien noch Versuche von 
RURLAND und HOFFMANN (1925) an der Schwefelbakterie Beg
giatoa mirabilis erwähnt, die aus der Schrumpfung der Zelle und 
ihrem Rückgang während des Aufenthaltes in hypertonischen Lö
sungen auf den Eintritt der betreffenden Salze schlossen, indem 
sie die Knickung des Bakterienfadens der Plasmolyse als wesens
gleich erachteten. Tabelle 10 gibt die Grenzkonzentration wieder, 
in der bei 50 vH der Bakterien die Knickung beobachtet wurde. 
Sie ist um so höher, je rascher die Salze permeieren. Man erkennt, 
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daß auch in diesen Versuchen sowohl den Anionen, als auch den 
Kationen eine Bedeutung für die Durchlässigkeit der Salze zu
kommt. Dabei zeigt sich, daß bei gleichem Kation die Permea
bilität in Rhodanid am größten, in Citrat am geringsten ist, wie es 
der lyotropen Reihe entspricht. Die Kationenwirkung macht sich 
darin geltend, daß die Permeabilität der Erdalkalien deutlich ge
ringer als die der Alkalimetalle ist. 

Salze 

KCl 
NaCl 
NH4Cl 
MgC12 

KN03 

NaN03 

Tabelle 10. Plasmolyseversuche an Beggiatoa. 
(Nach RUHLAND und HOFFMANN.) 

Konzentration der I I Konzentration der 
Grenzlösung in G. M. 

Salze 
Grenzlösung in G. M. 

I 
0,12 :\Ig (N03)2 I 0,095 
0,15 KSCN I 0,40 
0,175 KN03 0,25 
0,055 KCl 0,12 
0,25 K-Acetat 0,035 
0,25 K-Citrat 0,0003 

NH4N03 0,20 

Diese Ergebnisse werden bestätigt durch die Feststellung der 
Zeit, innerhalb der die Knickung zurückgeht. Dieser Vorgang 
scheint der Deplasmolyse zu entsprechen (Tab. 1I). 

Salze 

KN03 

NaN03 

NH4N03 

Mg(N03)2 
KCl 
NaCI 
NH4CI 
MgCl2 

. K-Acetat 

Tabelle 11. (Nach RUHLAND und HOFFMANN.I 

! Konzentration I Konzentration 
I d. plasmolyt. der Versuchs-
, Grenzlösungen I· lösung 
! in G.l\L in G. M. 

0,25 
0,25 
0,2 
0,095 
0,12 
0,15 
0,175 
0,055 
0,035 

0,4 
0,4 
0,4 
0,4 
0,4 
0,4 
0,4 
0,4 
0,285 

Ausgleichs
zeiten 

I' 45" 
1'40" 
1'30" 
4'25" 
3' 5" 
3'50" 
3' -

16' 10" 
11' 35" 

!I In einer Minute 
aufgenommen 

G.M. 

0,226 
0,247 
0,264 
0,091 
0,13 
0,104 
0,131 
0,025 
0,024 

Überblicken wir die an den verschiedensten Zellen mit mehreren 
plasmolytischen Methoden angestellten Versuche, so ergibt sieh 
mit Sicherheit der Schluß, daß die pflanzlichen Zellen für Salze 
permeabel sind, und daß unter diesen recht beträchtliche Unter
schiede im Sinne der lyotropen Reihen bestehen. Es muß aber be
tont werden, daß die in Lösungen von Einzelsalzen festgestellte 
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Permeabilität durchaus Ausdruck einer Schädigung sein kann und 
keineswegs für die unter normalen Verhältnissen anzunehmende 
Salzpermeabilität der Größenordnung nach verwertet werden darf. 
Um so bemerkenswerter ist die Tatsache, daß Zellen, die unter den 
abnormen Bedingungen des plasmolytischen Versuches eine be
trächtliche Salzaufnahme erkennen ließen, nach Übertragung in 
ein physiologisches Medium lange Zeit ohne nachweisbare Schädi
gung am Leben blieben. 

Damit gehen wir zur Erörterung der Permeabilitätsverhältnisse 
in Salzgemischen über, wie sie sich aus den plasmolytischen Versu
chen von ÜSTERHOUT ergeben. Vergleicht man die Grenzkonzentra
tionen von NaCI und CaCI2, die eben Plasmolyse hervorrufen, so fin
det man, daß der osmotische Druck der NaCI-Lösung bei weitem den 
von CaCl2 übertrifft. Das deutet darauf hin, daß NaCI sehr viel 
schneller in die Zelle eindringt als CaCI2 • Zu dem gleichen Schluß 
war ÜSTERHOUT bereits durch die Beobachtung des Verlaufes der 
Deplasmolyse gekommen. Von fundamentaler Bedeutung wurde 
der Nachweis, daß, wenn man zwei Lösungen von NaCI und CaCl2 

im Verhältnis von 10: 1 mischt und beide Lösungen in Konzentra
tionen verwandte, die etwas unterhalb der zur Grenzplasmolyse 
erforderlichen liegen, sofort Plasmolyse auftritt. Sie geht außer
ordentlich langsam zurück, wenn man mit ihr den Verlauf der De
plasmolyse vergleicht, der im Anschluß an die durch Einzelsalze 
herbeigeführten Plasmolyse zur Beobachtung kommt. Dieser Be
fund ist um so merkwürdiger, als durch die Mischung der beiden 
Salze mit Rücksicht auf den geringeren osmotischen Druck der 
CaCl2-Lösung der osmotische Druck des Lösungsgemisches noch 
niedriger ist, als der zur Auslösung der Plasmolyse ungeeigneten 
Kochsalzlösung. Das Ergebnis ist zu verstehen, wenn wir die An
nahme machen, daß die beiden Salze sich gegenseitig am Ein
dringen in die Zelle hindern. Daß in einer derartigen kombinierten 
Salzlösung die Permeabilität wesentlich geringer als in Lösungen 
der Einzelsalze ist, beweist auch der erwähnte langsamere Verlauf 
der Deplasmolyse. 

Eine Bestätigung und Erweiterung hierfür bilden Versuche von 
NETTER (1923) an Tradescantia, die mittels der grenzplasmolyti
sehen Methode FITTINGS ausgeführt wurden. Hierbei zeigte sieh, 
daß die Permeabilität für Alkalichloride durch Ca > Sr > Ba im 
Sinne dieser Reihe gehemmt wird. Auch durch Schwermetalle, wie 

Ocllhorn, Permeabilitätsproblem. 4 
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Cobalt und Nickel, läßt sich eine Hemmung der Salzpermeabilität 
bewirken. Der kolloidchemische Mechanismus aber dürfte im 
letzten Falle ein grundsätzlich anderer sein, da die Schwermetalle 
zu irreversiblen Fällungen der Zellkolloide und daher zu dauernder 
Schädigung führen, während die alkalischen Erden durch eine re
versible Zustandsänderung der Kolloide in den Grenzschichten eine 
Abdichtung derselben bewirken. 

Wir gehen nunmehr zur Erörterung der mit anderen Methoden 
erhaltenen Ergebnisse über die Salzpermeabilität über. S.C.BROOKS 

% 
25 

20 

15 

(1917) verwandte eine di
rekte Methode, indem er 
durch eine Laminariamem
bran zwei Lösungen von
einander trennte, deren eine 
doppelt so konzentriert wie 
die andere war. Hierbei be
stimmte er mittels der Leit
fähigkeits messung die Ge
sdmindigkeit des Salzüber
trittes durch das Gewebe in 

0·L-+1--!:Z,--J3:--'11.--~6:---8~--::10;;----;1.;;;2- die verdünntere Lösung. 
Stunden Aus dem in Abb.3 wieder

gegebenen Versuch ist er
sichtlich, daß NaCI schnel
ler perm eiert als CaC12 • 

Besonders wichtig ist der 
Vergleich dieser beiden Kur
ven mit dem Salz übertritt 

Abb.3. Fortschreitende Änderungen in der Per
meabilität von Laminaria, verursacht durch ver
schiedene Sa]z]ösnngen (nach S. C. BROOKS). Es 
werden 0.52 m NaCI durch Laminariascheiben von 
o 26m NaCI getrennt und ebenso O,28m eaCl, von 
0,14 m CuCb bzw. Seewasser von Seewasser + Aq. 
dest (zu gleichen Teilen) und die aus der konzen
trierten in die verdünnte Lösung diffundierende 
fiulzmenge durch Zunahme der Leitfähigkeit fest
gestellt. Ordinate: !'rozentua]e Veränderung der 

I,eitfähigkeit. Abszisse: Zeit in KtlllH]en. in dem entsprechenden mit 
Meerwasser ausgeführten 

Versuch. Hier zeigt sich, daß in der äquilibrierten Salzlösung, die 
das Meerwasser darstellt, der Übertritt langsamer erfolgt als in 
dem NaCI-Versuch. Er steht anfangs in der Mitte zwischen dem 
NaCI- und dem CaCI2-Versuch; dies beweist, daß wenigstens für 
die ersten Stunden durch CaC12 eine Permeabilitätsverminderung 
hervorgerufen wird. Wird aber der Versuch längere Zeit ausge
dehnt, so steigt die Kurve des CaC12 - Versuches sehr stark im 
Vergleich zu der des Meerwasserversuches an; es kommt also 
im AnsC'hluß an die Vprmindenmg d('r Permeabilität zu pi/lPr 



Die Permeabilität der Pflanzenzelle. 51 

Permeabilitätssteigerung, die Ausdruck der Schädigung der 
Zellen ist. 

Im langdauernden Versuch zeigt also die Durchlässigkeit nur 
dann ein Minimum, wenn Meerwasser oder eine einfacher zu
sammengesetzte Salzlösung verwendet wird, die durch die gleich
zeitige Anwesenheit von Kochsalz und mindestens einem zwei
wertigen Salz als äquilibrierte Lösung bezeichnet werden kann. 

Die Verwendung seiner Gewebsspannungsmethode führte 
BRooKs (1916b) zu ganz entsprechenden Ergebnissen. Nach Ein
legen in hypertonische Lösungen verschiedener Salze beobachtete 
er an Taraxacum officinale die an die anfängliche Schrumpfung 
sich anschließende Wiederherstellung der ursprünglichen Gestalt, 
aus derem zeitlichen Verlauf der Salzeintritt gemessen wurde. Der 
Versuch zeigt auch hier wiederum, daß in Lösungen von NaCI, 
KNOa und NH 4CI der Salzeintritt bedeutend rascher verläuft als 
in einer äquilibrierten Lösung, und daß noch langsamer zwei und 
dreiwertige Salze (MgCI2 , CaCI2 , AICIa und Ce(NOah eindringen. 

LUNDEGÄRDH (1911) benutzte ebenfalls eine Methode, bei der 
das Eindringen der Salze aus der Veränderung des Turgors ge
messen wird, und fand an den Wurzelspitzen von Vicia faba, daß 
die Ca- und Mg-Salze gar nicht oder nur in ganz geringem Maße 
in die Zellen permeieren, während für die Alkalisalze eine erheb
lich höhere Durchlässigkeit besteht. Auch insofern stimmen seine 
Versuche mit den übrigen Erfahrungen überein, weil er die ent
scheidende Bedeutung der Anionen für die Permeation feststellt. 
Aber es finden sich in seiner Anionenreihe: 

Acetat> Br > J > S04 > POt> Cl > Citrat 

bemerkenswerte Unterschiede gegenüber den vorher geschilderten 
Versuchen, da NaCI fast garnicht permeiert, während NaS04 
in die Zellen eindringt. Es ist aber hierzu zu bemerken, daß die 
verschiedenen Ergebnisse, die wir bezüglich des Eindringens von 
Salzen in Pflanzenzellen erhalten, darin begründet sein können, 
daß es sich um völlig verschiedenartige Zellen handelt, denen im 
Leben der Pflanze ganz ungleiche Funktionen zukommen. Es ist 
von vornherein bei dem engen Zusammenhang, der zwischen Per
meabilität und Stoffwechsel besteht, nicht gerade wahrscheinlich, 
daß die Blatt- und Wurzelzellen ein und derselben Pflanze den 
gleichen Permeabilitätsregeln folgen. Hat doch HÖFLER (1918b) 
mittr1,; der plasmomrtrischt'll Methode feststellen können, daß dir 

4* 
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Durchlässigkeit der Stengelzellen von Tradescantia für KNOa auch 
dann quantitativ etwas verschieden ist, wenn es sich um benach
barte Zellen handelt. Und der Vergleich der Kochsalzpermeabilität 
an den Zellen verschiedener Pflanzen ergibt in der Tat, wie die 
folgende Zusammenstellung von JANSE (1887) lehrt, ganz bedeu
tende Unterschiede: 

Tabelle 12. Aufnahme von 0,01 Äquival. KN03 und NaCl bei ver· 
schiedenen Pflanzen. (Nach JANSE.) 

Chaetomorpha 
Spirogyra 
Tradescantia 
Curcuma 

KN03 NaCl 
1/3 Std. 1/2 Std. 
2 " 
1 Tag 4 Tage 

2~3 Tage mehr als 7 Tage. 

Mit der gleichen Methode wie LUNDEG..\RDH untersuchte KARo 
(1921, 1924) an den Wurzeln von Lupinus luteus die Salzpermea
bilität. Die Vorzüge der Methode, daß nur mit sehr kleinen Wund
flächen gearbeitet wird, erhöhte dieser Forscher noch dadurch, 
daß er schwach hypertonische Lösungen verwandte, die einen par
tiellen Verlust des Zellturgors zur Folge hatten, ohne daß sich das 
Protoplasma von der Zellwand abhob. Als Maß der Permeabilität 
wurde wiederum der Verlauf der Dehnungskurve der Wurzel ge
wählt, die nach Maßgabe der eintretenden Salz menge zustande 
kommt. Da KARO seine Versuche mit einer großen Reihe von 
Salzen und Salzgemischen ausführte, und Schädigungen der Zellen 
vermieden werden konnten, so dürfen sie mit Recht auch für die 
physiologischen Verhältnisse der Zelle verwertet werden. Die Prü
fung der Salzpermeabilität in Lösungen von Einzelsalzen führte 
zu den beiden folgenden Reihen: 

K> Na > Li > ~Ig > Ba > Ca und 
J > Br > N03 > Cl > Tartrat> SO., Citrat, 

die den engsten Zusammenhang mit der lyotropen Reihe erkennen 
lassen. Regelmäßig zeigt sich, daß diejenigen Anionen, die quel
lungsfördernd wirken, rasch in die Zellen eindringen, so daß Jodid 
am meisten und S04 im Gegensatz dazu am geringsten permeabel 
ist. Das Studium der Durchlässigkeit für verschiedene Salze mit 
gleichem Anion ergibt auch hier wiederum, daß die Alkalichloride 
rascher als die Erdalkalien permeieren und Mg eine MittelsteIlung 
einnimmt (vgl. auch SCARTR 1925). Die Reihenfolge Li< Na< K, 
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bei der das letztere am meisten permeiert, entspricht der Quellungs
wirkung auf lebende Gewebe 1. 

Nach diesen Versuchen kann die Salzpermeabilität als die ad
ditive Wirkung der quellungsfördernden bzw. -hemmenden Wir
kung der Ionen, aus der das Salz sich zusammensetzt, aufgefaßt 
werden. Aus diesem Grundprinzip lassen sich auch ohne weiteres 
die Verhältnisse der Salzpermeabilität in Salzgemischen ableiten. 
Je stärker nämlich ein Salz in die Zellen eindringt, um so mehr 
fördert es auch die Permeation eines anderen Salzes, und um· 
gekehrt: je weniger ein Salz permiert, um so mehr ist es - auch 
schon in sehr geringen Mengen - imstande, die Permeation eines 
anderen Salzes zu hemmen. Deshalb erweisen sieh gerade die Ca·Salze 
am meisten geeignet, permeabilitätsvermindernd zu wirken. Aus der 
sinngemäßen Anwendung dieser Sätze geht auch hervor, daß es so· 
wohl innerhalb der Alkalichloride, wie bei Gemischen von zwei Salzen 
mit gleichem Kation zu einem Ionenantagonismus kommt, der in 
einer veränderten Salzpermeabilität seinen charakteristischen Aus. 
druck findet. Wir können diese Tatsachen in der folgenden Regel 
zusammenfassen: "Die Aufnahme eines jeden Salzes der Permeabili· 
tätsreiheK>Na>Li>Mg>Ba>Ca wird durch ein beliebiges anderes 
Salz gehemmt, dessen Kation in der Reihe rechts von dem ersteren 
steht. Diese Hemmung ist um so stärker, je größer der Abstand zwi· 
schen den Kationen in der Reihe ist" (KAHO). Bei gleichem Kation 
wird die Permeabilität eines Salzes durch die in der Reihe links von 
ihm stehenden Anionen erhöht und die rechts stehenden gehemmt. Diese 
Wirkung wächst mit dem Abstand der Ionen in der lyotropen Reihe2 • 

Es ist außerordentlich wichtig, daß ÜSTERHOUT (1922a) unter 
Verwendung der Süßwasseralge NiteIla, deren Vakuoleninhalt so 
groß ist, daß er auch der direkten chemischen Analyse zugänglich 
ist, in vergleichender Untersuchung die Identität der Ergebnisse 

1 Vgl. hierzu die Quellungsversuche von GELLHORN (1923) an quer· 
gestreifter und glatter Muskulatur. 

2 Als Beispiel für den Anionenantagonismus sei folgender Versuch 
KAHOS angeführt. Zu 0,2 mol. KCI wird 0,02 mol. der folgenden Salze 
hinzugefügt. Die Zahlen geben in willkürlichen Maßen die Größe der Per· 
meabilität an, wenn der Kontrollversuch KCl= 100 geiletzt wird. 

Tabelle 13. 
KCI + KJ = 140 KCI = 100 (Kontrollversueh) 
KCl + KBr = 150 KCI + K 2HO. ~ 74 
KCI + KNO~ = 123 KCI + K-Citrat = 40 
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bei Gebrauch der Leitfähigkeitsmessung mit der direkten che
mischen Bestimmung feststellen konnte. Wird nämlich Nitella in' 
Seewasser bzw. NaN03-Lösung, die die gleiche Leitfähigkeit wie 
der Zellinhalt aufweisen, gebracht, so zeigt der Widerstand in See
wasser viele Stunden nicht die geringste Veränderung. Dagegen 
beginnt er in der NaN03-Lösung rasch zu fallen. Das deutet darauf 
hin, daß in der Natriumnitratlösung das Protoplasma eine Per
meabilitätserhöhung erfährt, so daß Salz eintritt, während in der 
äquilibrierten Salzlösung dies nicht oder nur in minimalem Maße 
der Fall ist. Bestimmt man nun durch die chemische Analyse, ob 
NaN03 in den Vakuoleninhalt übergegangen ist, so findet man die 
Reaktion bereits nach 3 Stunden positiv, wenn der Versuch in 
NaNOa ausgeführt wurde. Wurde aber der Lösung nur der zehnte 
Teil einer äquimolekularen Lösung Ca(N03h zugefügt, So war die 
Reaktion selbst nach 24 Stunden negativ und führte erst nach 
weiteren 24 Stunden zu einem positiven Ergebnis. Bemerkenswert 
ist, daß in diesem Falle der Eintritt von NaNOa nicht als Ausdruck 
einer Schädigung der Zelle gewertet werden kann, da diese selbst 
nach einem Aufenthalt von 3 Wochen in der gleichen Lösung am 
Leben war. Daraus geht hervor, daß auch in einer äquilibrierten 
Salzlösung - wenngleich hier diese nicht so vollendet sein dürfte 
wie in dem physiologischen Medium der Zelle - eine, wenn auch 
äußerst geringe Salzpermeabilität besteht. Man wird hieraus fol
gern dürfen, daß unter physiologischen Bedingungen durch kleinste 
Änderungen in der Zusammensetzung des chemischen Milieus die A uf
nahme und Abgabe der Salze reguliert werden kann. 

Für LiCI, CsCI und SrCl2 konnte M. M. BRooKS (1922a) eine 
Durchgängigkeit des Protoplasmas von Nitella durch die Analyse 
des Zellsaftes sicherstellen, wenn diese auch äußerst langsam 
selbst aus reinen Lösungen eines einzelnen Salzes erfolgte. Auch 
hier war die Permeabilität noch geringer, wenn durch Hinzufügung 
von verdünntem Seewasser eine gewisse Äquilibrierung des Me
diums erzielt war. 

Besonders eindrucksvoll ergibt sich die geringe Salzpermeabili
tät des Protoplasmas von Nitella durch die vergleichende chemi
sche Analyse des Zellsaftes und des Teichwassers, in der die Pflanze 
lebt. Denn man findet, daß der Zellsaft bei einer Leitfähigkeit, die 
der einer 0,1 norm. KCI-Lösung entspricht (HOAGLAND, DAVIS und 
MARTIN 1923), einen Chlorgehalt von 0,128 Mol hat, während der 
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Chloridgehalt des Teichwassers minimal ist. Die hohe Leitfähig
keit des Zellsaftes beweist aber, daß die Salze in freiem Zustand 
sich in der Zelle finden. Die hieraus abzuleitende Impermeabilität 
für Chlorionen wird aueh durch den Versuch dargetan, da es nur 
schwer gelingt, den Chlorgehalt des Zellsaftes durch Übertragung 
der Zellen in chlorreichere Löslmgen zu erhöhen. Und auch die 
Exosmose von Chlor findet sich nur dann, wenn in toxischen Lö
sungen eine Zellschädigung auftritt (IRWIN 1923a). 

Ähnlich liegen die Verhältnisse an der Meeresalge Valonia, bei 
der OSTERHOUT (1922) durch den Vergleich der chemischen Be
schaffenheit des Meerwassers und des Zellsaftes große Unterschiede 
feststellte. Wie die Tabelle 14 zeigt, ist die Konzentration von Na 
nur etwa ein Fünftel der des Meerwassers, während K gerade um
gekehrt im Zellsaft sehr stark angereichert ist. Auch für die 
übrigen Ionen bestehen erhebliche Unterschiede, die der Per
meabilitätstheorie große Schwierigkeiten bereiten. Auch das 
DONNANsche Gleichgewicht dürfte kaum zur Erklärung genügen. 
Vielleicht aber trägt die Beobachtung von OSTERHOUT (1927) zur 
Lösung des Problems bei, daß bei symmetrischer Ableitung in der 
Kette: Zellsaft I Protoplasma I Zellsaft sich eine Potentialdifferenz 
von 14,5 MV an Valonia ergibt, die nur dadurch zu erklären ist, 
daß die nur wenige Mikren dicke Protoplasmaschicht an ihrer 
äußeren und inneren Oberfläche zwei differente Schichten bildet, 
so daß die untersuchte Kette dem Schema: Zellsaft I X (äußere 
Protoplasmaschicht) ! W (Protoplasma) I Y (innere Schicht) i Zell
saft entspricht. Nehmen wir aber eine derartige Differenzierung 
der Grenzschichten in dem Protoplasma von Valonia an (und die 
Tatsache, daß Valonia in dem eigenen Zellsaft als Medium stirbt 
[OSTERHOUT 1925a1, spricht ebenfalls in diesem Sinne), so könnten 
die eigenartigen Permeabilitätsverhältnisse mit der ungleichen 

Tabelle 14. Zusammensetzung des Zellsaftes von Valonia und 
des Meerwassers. (Nach OSTERHOUT.) 

Meerwasser Zellsaft Verhältnis 

Cl 19,605 vT 21,183vT 1: 1,1 
Na 10,919 " 2,072 " 5,2: 1 
K 0,464 " 20,143 " 1 :43 
Ca 0,453 " 0,069 " 6,7: 1 
Mg 1,309 00: 1 
S04 3,327 " 0,005 " 666: 1 
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Durchlässigkeit der beiden Grenzschichten in ähnlicher Weise zu
sammenhängen, wie dies für gewisse Fälle in der irreziproken Per
meabilität der Froschhaut realisiert ist. 

OSTERHOUT (1926) stellt sich dagegen vor, daß die Anhäufung 
von K im Zellsaft aus der Ionenundurchlässigkeit des Protoplasmas 
folgt. Es soll nur das undissoziierte KOH eindringen, im sauren 
Zellsaft in Carbonat oder Bicarbonat übergehen und durch Ionen 
bzw. Molekülaustausch zwischen CO2 und Cl bzw. HzCOa und HCI 
sich als KCI im Zellsaft ansammeln. Dann müßte der KCI-Gehalt 
des Zellsaftes von der Menge der im Stoffwechsel gebildeten CO2 

abhängen. Es bleibt die Prüfung dieser Hypothese abzuwarten. 
Sie steht insofern mit experimentellen Befunden im Widerspruch, 
als nach Versuchen von MOLDENHAuER-BRooKs (1926) aus der 
Abhängigkeit der Arsenpermeabilität vom PH des Außenmediums 
sich an Valonia keine Anhaltspunkte für eine ausschließliche Per
meation undissoziierter Moleküle ergeben. 

R. und J. HÖBER (1928) wollen die Salzdurchlässigkeit und die 
Entstehung der Ionenverteilung auf ganz andere Weise er
klären. Aus Versuchen über die Permeabilitätssteigerung durch 
Coffein entnehmen sie, daß die Abgabe von K leichter gesteigert 
wird als die Aufnahme von Ca, und daß S04 eher in erhöhtem 
Maße permeiert als das Farbstoffanion CyanoI. Sie halten es des
halb für wahrscheinlich, daß für die Permeation der Ionen der 
Ionenradius von ausschlaggebender Bedeutung ist. Dabei wird 
angenommen, daß sowohl Anionen wie Kationen durch Ionen
austausch hinein- und herauspermeieren. Daß trotzdem der K
und Cl-Gehalt des Zellsaftes unverändert bleibt, wenn die Zellen 
in durch Glucose verdünntes Meerwasser übertragen werden, wird 
mit der Annahme erklärt, daß in der Plasmahaut von Valonia 
mosaikartig anionen- und kationenpermeable Teile vorhanden sind, 
so daß die Voraussetzung für die Änderung des Kat- und Anionen
gehaltes des Zellsaftes stets die Anwesenheit geeigneter Austausch
ionen im Medium bildet. Deren Eignung hängt aber vom Ionen
radius ab. Auch unter Zugrundelegung dieser Hypothese bleibt 
für die K-Anreicherung ein "vitaler" Rest übrig. Zu ihrer Stützung 
werden noch weitere Versuche über Ionenaustausch, auf die die 
Autoren bereits hinweisen, erforderlich sein, zumal die Coffein
versuche zweifellos an geschädigten Zellen sich abspielen und 
die Übertragung der unter diesen Umständen obwaltenden Ver-
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hältnisse auf die Permeabilität der intakten Zelle fehlerhaft 
sein kann. 

Endlich sei noch erwähnt, daß eine Reihe von Autoren (MEuRER 
1909, STILES und Mitarbeiter 1914/24, PANTANELLI 1915, REDFERN 
1922, SCARTH u. a.) sich mit der Frage der quantitativen Abhängig
keit der Salzpermeabilität von der äußeren Konzentration, der Be
stimmung der Absorption im Gleichgewichtszustand durch Fest
stellung des Verhältnisses der äußeren zur inneren Konzentration 
des aufgenommenen Salzes und der Untersuchung der relativen 
Kationen- und Anionenaufnahme durch die Pflanzen zellen be
schäftigten, wenn diese in Lösungen von Einzelsalzen suspendiert 
wurden. Die Ergebnisse zeigen, daß das Eindringen der Salze dem 
FICKsehen Diffusionsgesetz nicht folgt, und daß auch in sehr lang
dauernden Versuchen die aufgenommene Salz menge im Verhältnis 
zur Konzentration in der äußeren Lösung kleiner als Eins ist, wäh
rend Versuche an abgestorbenen Pflanzenzellen dem Einheits
verhältnis in der Absorptionsrate sehr nahe kommen. Ferner wurde 
festgestellt, daß die Aufnahme des Kations und des Anions quanti
tativ sehr ungleichmäßig erfolgt, und daß dieser Befund geeignet 
erscheint, die Reaktionsänderungen, die in der Lösung eines Neu
tralsalzes durch Pflanzen zellen hervorgerufen werden, zu erklären. 
Der PR-Änderung liegt ein Kationen- oder Anionenaustausch zu
grunde. Es scheint aber äußerst fraglich, ob all diese Befunde über
haupt Beziehung zum Permeabilitätsproblem haben, da der Anteil 
der Adsorption, z. B. von seiten der Zellwand, gar nicht abzu
schätzen ist. Hinzu kommt, daß die an Gewebsschnitten ausgeführten 
Untersuchungen so große Wundflächen benutzen, daß ein normales 
Verhalten der protoplasmatischen Grenzschichten nicht erwartet 
werden kann 1. Endlich ist noch zu berücksichtigen, daß es gar 
nicht ermittelt ist, inwieweit die in das Protoplasma eingedrunge
nen Salze noch in freiem Zustand vorhanden sind. Es liegt aber 
auf der Hand, daß physikalisch betrachtet die Diffusion in weite
stem Maße beeinflußt werden muß, je nachdem ob die Salze frei 
oder gebunden mit Zellelementen sich im Protoplasma vorfinden. 

So bleiben zwar zahlreiche Fragen der Salzpermeabilität der 
Pflanzenzelle, insbesondere solche, die den Mechanismus der Salz-

1 Von RIPPEL (1926) wurde an wachsenden Zweigen von Sambucus 
nigra ebenfalls ein Kationenaustausch in NaCl-Lösung festgestellt und im 
Sinne der Modellversuche von MICHAELIS gedeutet. 
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permeation betreffen, noch offen. Der Geltungsbereich des Ionen
austausches, den HÖBER für Valonia annimmt, ist unbekannt. Man 
wird entsprechend den weitgehenden quantitativen Unterschieden 
in der Salzdurchlässigkeit, die sich nicht nur bei dem Vergleich der 
Zellen verschiedener Pflanzenarten, sondern auch an der gleichen 
Pflanze finden, mit der Möglichkeit rechnen müssen, daß verschie
dene Typen der Salzpermeabilität existieren, genau wie später an 
tierischen Zellen gezeigt werden wird, daß man elektiv anionen
permeable Zellen von kationenpermeablen scheiden kann. Als Er
gebnis ist festzustellen, daß die ungeschädigte Pflanzenzelle permeabel 
für Salze ist, wenn auch niemals diese Durchlässigkeit zum Dittu
sionsgleichgewicht führt. Die Salzdurchlässigkeit ist für verschiedene 
Salze sehr ungleich und wird sowohl durch das Kation wie das Anion 
bestimmt. Sie geht der quellungsfördernden Wirkung der Salze par
allel. In der äquilibrierten Lösung weist sie ein Minimum auf. 

2. Alkalien nnd Säuren. Unsere Erörterungen über die Dureh
lässigkeit von Pflanzenzellen für Salze haben bereits die Schwierig
keit gezeigt, die für die Auffassung der physiologischen Bedeutung 
dieser Versuche besteht, weil schon in Lösungen von Einzelsalzen 
sicherlich Schädigungen der Zellen auftreten, die zum mindesten 
in quantitativer Beziehung die Permeabilität beeinflussen. Dies 
gilt natürlieh in erhöhtem Maße für Versuche mit so differenten 
Substanzen wie Säuren und Alkalien. Methodisch wird die Per
meabilität meistens aus dem Farbumschlag natürlicher Pigmente 
oder vorher eingeführter Vitalfarbstoffe wie Neutralrot erschlossen. 
Bereits DE VRIES (1871) beobachtete an den Wurzelzellen der roten 
Rübe in Gegenwart von NHa einen Pigmentumschlag von rot nach 
blau und PFEFFER (1877) erweiterte diesen Befund an Tradescantia 
und Pulmonaria dahin, daß er neben NHa auch NaOH permeabel 
fand, ohne daß sich Anhaltspunkte für eine Zellschädigung als Ur
sache der Durchlässigkeit ergaben. Auch verschiedene organische 
Säuren sind nach PFEFFERS Befunden imstande, in normale Zellen 
einzudringen. Erst OVERTON (1895-99) zeigte, daß wesenhafte 
Unterschiede zwischen den starken und schwachen Alkalien be
stehen, da NHa äußerst rasch in die Zellen eindringt, während KOR 
und quartäre Ammoniumbasen sich als sehr wenig permeabel er
weisen. Diese Beobachtungen wurden durch HARVEY (1911 und 
13) an Elodea und Spirogyra völlig bestätigt, an denen in Lösungen 
von gleicher Normalität der Farbumschlag von mit Neutralrot ge-
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färbten Zellen verfolgt wurde (Tabelle 15). Bezüglich der Permea
bilität für NHa und KOH fielen Versuche von CZAPEK (1910a) an 
Echeveria gleichsinnig aus und ebenso findet RUHLAND (1913), daß 
NHa sehr rasch in die Zellen eindringt, während dieser Vorgang 
sich für KOH und quartäre NH 4-Basen sehr langsam vollzieht. Da 

Tabelle 15. Farbumschlag von Elodea nach Einwirkung von 
1/40 n Lauge. (Nach HARVEY.) 

NaOH 
KOH 
Ca(OH)z 

25 Min. 
22 " 
23 " 

Sr(OH)z 15 l\Iin. 
Ba(OH)z 15" 
N(CzHs)40H 30 " 

NH3 

NHz·CH3 

NH.(CH3)2 

0,5 Min. 
1 " 
2 " 

sich nach MEYERHOF (1916) hinsichtlich der Atmung nitrifizierender 
Bakterien die gleiche Gruppierung ergibt, indem NHa und Amine 
sie stark, quartäre Ammoniumbasen fast gar nicht hemmen, so 
erscheint die Deutung der Versuche im Sinne einer ungleichen 
Permeabilität berechtigt. 

Strittig aber ist die Frage, ob die relativ langsam permeierenden 
starken Basen erst nach Schädigung in die Zelle eindringen oder 
nicht. Es muß natürlich damit gerechnet werden, daß auch hin
sichtlich der Laugenpermeabilität z"Wischen den verschiedenen 
Pflanzenzellen erhebliche Unterschiede bestehen. Immerhin 
sprechen besonders die Versuche von HARVEYUnd BRENNER (1918) 
dafür, daß die starken Alkalien erst nach Schädigung der Zelle die 
Grenzschichten passiercn. Denn HARVEY fand, daß in 1/40 n-Lö
sungen NHa und Amine bereits nach 1/2-2 Minuten in die Zellen 
eindringen und daß diese Geschwindigkeit die gleiche ist, ob der 
Versuch an normalen oder geschädigten Zellen ausgeführt wurde. 
Im Gegensatz hierzu stellte er fest, daß die langsam permeierenden 
stark dissoziierten Alkalien an der geschädigten Zelle die gleiche 
Diffusionsgeschwindigkeit wie NHa erkennen lassen. Dieser Auf
fassung schließt sich auch BRENNER an, der allerdings seine Be
obachtungen auf NHa und KOH beschränkte. Bei Verwendung 
äquinormaler Lösungen und solcher von gleichem PH fand A. 
R. HAAS (1916) regelmäßig, daß NHa schneller als NaOH und KOH 
in die Zellen eindringt. Dieser Unterschied läßt sich nach HARVEY 
sehr schön dadurch zeigen, daß man eine in NHa gelegte neutralrot
gefärbte Zelle von Elodea, die bereits durch das Eindringen von 
NHa ins Gelb umgeschlagen ist, in eine Lösung von NaOH über
trägt. Man beobachtet hier anfangs einen abermaligen Umschlag 
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ins Rot, da NH3 schneller herausdringt, als NaOH zu permeieren 
imstande ist. Erwähnt sei ferner, daß an Valonia M. M. BRooKs 
(1923a) durch direkte Bestimmung des PH im Zellsaft den sehr 
langsamen Eintritt von NaOH und KOH verfolgen konnte, wäh
rend NH3 und Ammoniumsalze schnell das PH erhöhen. 

Die Fähigkeit von NH3 , sehr rasch in die Zellen einzudringen, 
zeigt sich auch in Versuchen mit Ammoniumsalzen. Die roten 
Blüten von Rhododendron enthalten einen Indicator, der bei 
alkalischer Reaktion erst violett und dann blau wird (JACOBs 
1922b). Bringt man nun solche Zellen in eine Lösung von NH4CI 
oder (NH4hS04' so beobachtet man, obwohl die Lösungen schwach 
sauer reagieren, einen Umschlag des Indicators, der eine Erhöhung 
des Pn anzeigt. Dasselbe wird in Lösungen von Ammoniumacetat 
in noch stärkerer Weise beobachtet. Die Erklärung beruht darauf, 
daß die Ammoniumsalze als schwache Basen eine partielle Hydro
lyse im Sinne der Gleichung: 

NH4CI + H20 ~ NH40H + HCI 

erfahren und daß nur NH40H bzw. NH3 eindringt. Interessant 
ist, daß JACOBS gewissermaßen als Gegenstück zu diesen Befunden 
in CO2-NaHC03-Gemischen durchaus analoge Ergebnisse erhielt, 
die darauf hinweisen, daß bezüglich der Permeabilität NH40H 
(bzw. NH3 ) und CO2 sich etwa entsprechen, da beide außerordent
lich rasch in die Zellen eindringen. 

Eine Reihe von Untersuchungen beschäftigen sich mit der 
Frage, von welchen Faktoren die Permeationsgeschwindigkeit 
verschiedener Säuren abhängt. An zwei verschiedenen Pflanzen 
fand HAAS, daß, während in äquinormalen Lösungen Salicyl- und 
Benzoesäure am schnellsten und Essigsäure am langsamsten per
meierten, in Lösungen von gleichem PH gerade umgekehrt diese 
am schnellsten in die Zellen eindringt. Unter den letztgenannten 
Bedingungen ist aber der Unterschied für die meisten Säuren sehr 
gering, was darauf hindeutet, daß in erster Linie die Konzentration 
der H-Ionen entscheidend ist. Dies bestätigen Versuche von 
GOMPEL (1925), der an DIva lactuca beim Studium des Eintrittes 
zahlreicher Säuren eine kritische h = 4,4 fand, bei der alle Säuren 
in etwa gleichem Maße permeieren. Bei höherem PH läßt sich erst 
nach 24 Stunden und darüber aus dem Farbumschlag erkennen, 
daß Säuren eingetreten sind. Bei der langen Versuchsdauer sind 
dann aber Schädigungen sehr wahrscheinlich, Wird die Ge. 
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schwindigkeit des Farbstoffeintrittes auch bei PR< 4,4 verfolgt, so 
erhält man immer kürzere Zeiten und die Säuren ergeben die fol
gende nach abnehmender Permeabilität geordnete Reihe: Tri-, Di
und Monochloressigsäure, Propionsäure, Butter- und Citronen
säure, Essigsäure, Ameisensäure, Milchsäure, H 2S04, HNOa, HCI. 

Wie die in der Tabelle 16 wiedergegebenen Beispiele zeigen, 
tritt in diesen Versuchen die wesentlich langsamere Permeation der 
starken Säuren sehr deutlich hervor. Für die Reihenfolge der orga
nischen Säuren läßt sich allerdings kein sicherer Grund angeben, da 
sie weder mit der Dissoziation, der Oberflächenaktivität, der Mole
kulargröße usw. zusammenhängt. Es deutet dies vielleicht darauf 
hin, daß eine physico-chemisch begreifbare Regelmäßigkeit wohl 
nur dann erwartet werden kann, wenn der die Permeations
geschwindigkeit komplizierende Faktor der Zellschädigung aus
geschaltet ist. 

Tabelle 16. Farbumsch1ag an Ulva lactuca in verschiedenen 
Säuren. (Nach GOMPEL.) 

PR 3,4 2,8 2,0 

HCI 40-55' 9' 5' schwer H.fi04 13' 7-8' 2,15' permeabel HNOa 45' 10-11' 3'50-4'50 
----- - _. - - --~ 

CHaCOOH 3' 50-60" 18-21" 
I Buttersäure 5'1 35-40" 14-15" leicht 

Propionsäure 2'1 38-40" 8" 
I 

permeabel 
Ameisensäure 4' 1'-1'10 20-25" 

Angesichts dieser Schwierigkeiten ist es besonders wertvoll, daß 
BRENNER durch die genaue Berücksichtigung der im Versuche auf
tretenden Schädigung sichere Daten für die Säuredurchlässigkeit 
auch der unversehrten Zelle geliefert hat. Als Kriterium für ihre 
Intaktheit diente der normale Verlauf der Deplasmolyse an mit 
Rohrzucker plasmolysierten Zellen. Durch Feststellung des Zeit
punktes, von dem ab nach Einwirkung von Säuren verschiedener 
Konzentration diese Anomalien zeigt, gewinnt er die T-Kurve, 
während die R-Kurve den Beginn des Farbenumschlages, der den 
Säureeintritt nachweigt, wiedergibt. Kommt wie in Abb. 4 eine 
Kreuzung der beiden Kurven zustande, so besagt dies, daß der 
Farbumschlag bei den höheren Konzentrationen (links vom Kreu-

1 PR = 3,6. 
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zungspunkt) nur an geschädigten bzw. toten Zellen erfolgt, wäh
rend er rechts vom Krcuzungspunkt der Säure in normalen Zellen 
eintritt. Aus der Abbildung geht hervor, daß Schwefelsäure in 
niedriger Konzentration auch in die ungeschädigte Zelle eindringen 
kann. Ebenso wie diese sind als schwer permeable Säuren Salz
säure, Oxalsäure, Citronensäure, Phosphorsäure, Weinsäure und 
Apfelsäure anzusehen, während die Milchsäure leichter permeiert 
und wie Abb. 5 zeigt, auch in höheren Konzentrationen einen 
Farbumschlag an der normalen Zelle herbeiführt, da in diesem 

21---+1--+-~---r~~~~~-+--~~ 

.J ----t 
I 

.A bb. 4. Permeabilität von Rotkohlzellen für Schwefelsäure. 
(Nach BRENNER.) I>Ie T·Kurve gibt auf Grund des Verlaufes 
der Deplasmolyse die Grenze an, von der ab die Zellen ab
sterben. Die R-Kurve gibt den l'mschlag des Indikators an. 

(Säheres im Tex!.) 

Bereich die R· 
Kurve rechts von 
der T·Kurve ver
läuft. Für die 
leichte Permeabi· 
lität der höheren 
}'ettsäurell 
ehen auch 

spre· 
Ver. 

suche von W ATER· 
MAN (1914), der 
allerdingH an Pcni
cillium glaucum 
nur ein indirektes 

Kriterium, die 
Giftwirkung, der 
P('rmeabilität zu· 
grunde legt. 

Wie kompli
ziert die Verhält· 

nisse sind, gerade was die Beziehung der Permeabilität zur Gift
wirkung verschiedener Säuren anlangt, geht aus Versuchen vonM. 
M. BRooKs (1923b) hervor, die an Valonia durch direkte Bestim
mung des PR im Zellsaft den Eintritt verschiedener Säuren ver· 
folgte. Auch in diesen Versuchen tritt die langsamere Permca
tion der stark dissoziierten Säuren (HCI, HN03, H 2SO 4) deutlich 
in Erscheinung. Es ist aber zu berücksichtigen, daß die lang
samer sich vollziehende Erniedrigung des Pu bei Verwendung 
dieser Säuren gegenüber den schwächer dissoziierten (Essigsäure, 
Salicylsäure, Buttersäure) auch darin begründet ist, daß die erst
gpnannt(,ll aus d('m Alkalicarbonut cl('s Zell Haftes CO2 in Frpiheit 
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setzen, während die organischen Säuren dies nicht tun. Die Puf· 
ferwirkung des Natriumcarbonats ist also von großem Einfluß auf 
den Verlauf der Pa-Kurve des Zellsaftes. Interessant ist, daß unkr 
den starken Säuren HCI>HN03 >H2S0 4 permeiert. Die Bedeu
tung der Anionen für den Säureeintritt ist begreiflich, zumal nach 
den Analysen der Zellsaft von normalen in Seewasser suspendierten 
Valoniazellen an Chloriden sehr reich ist, während die Sulfate 
fehlen. Die Bedeutung der Anionen geht auch aus den Versuchen 
von M. M. BROOKS (1922/25) hervor, nach denen As im Zellsaft 
nachweisbar wird, wenn arsenige Säure auf Valonia einwirkt. Man 
wird sich hiernach nicht vor-
stellen können, daß etwa bei 
dem Eindringen von Säuren 
lediglich ein Kationenaus
tausch stattfindet. 

Zusammenfasend ergibt 
sich aus den Versuchen, daß 
die organischen Säuren rascher 
in die Zellen eindringen als die 
stark dissoziierten Mineral
säuren, ein Befund, der sehr 
zugunsten der Anschauung 
von OSTERHOUT spricht, daß 
vornehmlich undissoziierte 

Moleküle durch das Proto-
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Abb.5_ Permeabilität von Hotkohhellen für 
plasma permeieren, wenn wir Jllilch8äun'. (Xach BRENNER.) 

auch schon mit Rücksicht 
auf die nachgewiesene Salzpermeabilität eine ausschließliche Per
meabilität des Plasmas für undissoziierte Moleküle in Überein
stimmung mit KELLER (1928) in Abrede stellen. Bezüglich der 
Permeationsgeschwindigkeit steht aber CO2 ganz an der Spitze. 
Seine rasche Permeation in Pflanzenzellen hat JACOBS (1920) 
an Symphytum peregrinum in sehr instruktiver Weise demon
striert. Es zeigt der in den Blütenzellen enthaltene natürliche 
lj'arbstoff einen Umschlag nach der sauren Seite, wenn die 
Zellen in eine mit Kohlensäure gesättigte Natriumbicarbonat
lösung versetzt werden. Trotz der alkalischen Reaktion des 
Mediums findet hier eine Erniedrigung des Pa in der Zelle in
folge des schndIen EindringrlU:l von CO2 statt. Auf dir metho-
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dologische Bedeutung dieses Befundes wird noch mehrfach zurück
zukommen sein. 

Für den speziellen Fall des Eintrittes von H2S in Valonia hat 
OSTERHOUT (1925) zeigen können, daß lediglich das undissozüerte 
Molekül in den Zellsaft eindringt; denn bei Variation der Reaktion 
des Mediums von PH 5-10 findet man, daß bei stark alkalischer 
Reaktion infolge vollständiger Dissoziation kein H 2S in den Zell
saft gelangt, während in saurem Medium entsprechend dem fast 
völligen :Fehlen der Dissoziation die Konzentration von H2S im 
Zellsaft fast die gleiche wie in der Umgebungsflüssigkeit ist 

Abb.6. Die Permeabilität von Valonia für H,S in Abhängigkeit vom Pu der äußeren Lösung 
naeh OSTERHOUT). Der Gesamtsehwefel im Zellsart 0 ist in Prozenten des Gesamtschwefel
(gehaltes der äußeren Lösung dargestellt, die mit 0 f':, und X wiedergegebenen Daten sind 
die berechneten bzw. experimentell ermittelten Konzentrationen des undissoziierten H,S, 
ausgedrückt in Prozenten der bei Pu1-PH 3 erhaltenen Werte, da bei dieser Reaktion 

H,S vollständig undi8soziiert ist. 

(Abb.6). Auch von CO2 nimmt OSTERHOUT (1925) an, daß diese 
Säure im wesentlichen als undissoziiertes Molekül eintritt und stützt 
diese Anschauung nicht allein auf die endgültige Konzentration, 
die CO2 bzw. H 2S im Zellsaft bei Variation des PR im Medium er
reichen, sondern auch auf Versuche über die Permeationsgeschwin
digkeit. Denn diese wächst mit zunehmender Konzentration der 
undissoziierten Moleküle in der Suspensionsflüssigkeit der Zelle. 
Inwieweit aus diesen bemerkenswerten Befunden allgemeine Re
geln über die Durchlässigkeit des Protoplasmas für schwache 
Säuren abgeleitet werden können, ist noch nicht zu übersehen. 

Wenn auch der Mechanismus bzw. die Porm, in der Säuren und 
Basen in die Zellen eindringen, im wesentlichen noch unbekannt sind, 
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so hat sich aus den Versuchen doch eine gewisse Regelmäßigkeit in
sofern ergeben, als sowohl die stark dissoziierten Säuren und Basen 
nur sehr schwer und zum Teil erst nach Schädigung der Zellen perme
ieren, während die organischen schwächer dissoziierten Säuren und 
Basen wesentlich rascher in die Zellen eindringen. Am schnellsten 
vollzieht sich die Permeation für 002 und N Ha, und gerade dieser 
Befund ist, da es sich hier um normale Stoffwechselprodukte der Zelle 
handelt, physiologisch von der größten Bedeutung. In dieser An
schauung werden wir noch bestärkt, weil die hierdurch ermöglichten 
Reaktionsverschiebungen, wie später gezeigt werden wird, geeignet 
sind, die Durchlässigkeit der Zellgrenzschichten in charakteristischer 
Weise zu beeinflussen. 

b) Organische Stoffe. 

1. Körpereigene Stoffe. In erster Linie interessiert hier das 
Verhalten zelleigener Stoffe. Unter ihnen haben die Zucker, speziell 
die Saccharose insofern eine bedeutende Rolle in der Permeabili
tätsforschung gespielt, als dieser Stoff zur Auslösung einer un
schädlichen Plasmolyse vielfach verwendet und von zahlreichen 
Autoren angenommen wird, daß die unveränderte Plasmolyse die 
Impermeabilität des Rohrzuckers beweist (OVERTON 1). In dieser 
Form ist aber der letzte Satz nicht aufrecht zu erhalten. Muß es 
doch mit Rücksicht auf die große physiologische Bedeutung, die 
den Zuckern im Haushalt aller Zellen zukommt, für wahrscheinlich 
gehalten werden, daß diese die protoplasmatischen Grenzschichten 
passieren können. Andererseits harmoniert die Annahme einer nur 
geringen Permeabilität durchaus mit unseren physiologischen Vor
stellungen, da sonst eine Exosmose dieser Stoffe ohne weiteres ein
treten müßte. Gegenüber den plasmolytischen Experimenten ist 
aber, wie bereits mehrfach hervorgehoben, immer wieder zu be
tonen, daß sie hinsichtlich der Permeabilität nur auf ein indirektes 
Kriterium sich stützen und daß ferner die Einwirkung hypertoni
scher Lösungen an sich und speziell die des Rohrzuckers möglicher
weise die Durchlässigkeit der Zellgrenzschichten verändert. Daß 
für diese Anschauung experimentelle Grundlagen vorhanden i:3ind, 
wird bei der Erörterung der Abhängigkeit der Permeabilität vom 
chemischen Milieu gezeigt werden. 

1 Von neueren Arbeiten vgl. BECK (192fi). 

Gellhol'lI, l'ermeabilitiits[Jruhlem. 1) 
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Eine genaue Durchsicht der Literatur lehrt, daß entgegen dem 
OVERToNschen Befunde von der völligen Impermeabilität der 
Pflanzenzellen für Zucker RUHLAND bereits 1911 an Beta aus dem 
Verlauf der Plasmolyse eine geringe Permeabilität für Rohrzucker, 
Traubenzucker und Fructose festgestellt hat. An Rhoeo discolor 
beobachtetc :FITTING (1917) ebenfalls eine geringe Permeabilität für 
Rohrzucker, und HÖFLER (1918a) stellte ein gleiches an Trades
cantia fest, wobei der Größenordnung nach die Permeabilität dieser 
Pflanzen für Zucker nicht wesentlich verschieden war. Neue Unter
suchungen zur Frage der Zuckerpermeabilität liegen von HÖFLER 
(1926) vor, der mittels der plasmometrischen Methode an zwei ver
schiedenen Pflanzen eine nicht unwesentliche Permeabilität fest
stellen konnte. Dabei zeigte sich, daß bei dem Vergleich verschie
dener Zucker die Permeabilität für Rohrzucker wesentlich geringer 
als für Monosaccharide war. Noch größer erwies sich die Durch
lässigkeit für Maltose. Wichtig ist, daß in dem letztgenannten 
Falle nicht etwa eine durch Schädigung herbeigeführte Permeabili
tätserhöhung vorliegt, denn die Übertragung der Zellen in Rohr
zuckerlösung lieferte die gleichen niedrigen Werte nach vorher
gehender Einwirkung von Maltose wie in den unbchandelten Kon
trollen. Da bei dem Rückgang der Plasmolyse stets damit gerechnet 
werden muß, daß die Bildung osmotisch wirksamcr Substanz das 
Eindringen eines Stoffes aus der zur Plasmolyse verwendeten 
Lösung vortäuscht, so ist die Tatsache wichtig, daß auch an diesen 
Zellen in Calciumnitratlösungen kein Rückgang der Plasmolyse ein
trat. Der im Plasmolyseexperiment durch Osmose herbeigeführte 
Wasserentzug hat also sicherlich nicht regelmäßig eine Anatonose 
zur Folge. Auch die verschiedene Wirksamkeit der Mono- und 
Disaccharide spricht durchaus im Sinne einer ungleichen Permea
bilität für diese Zucker. 

Im Verhältnis zu den Zuckern erweist sich Harnstoff als wesent
lich permeabler (DE VRIES [1889], FITTING [1919], HÖFLER und 
STIEGLER [1921]). In allen untersuchtcn Pflanzenzellen bildet sich 
die Plasmolyse in Harnstofflösungen allmählich zurück. Es ist nun 
außerordentlich bemerkenswert, daß nach neuen Versuchen von 
HÖFLER zwischen den verschiedenen Zellarten sehr große Unter
schiede bestehen. Denn auf Grund seiner an Gentianazellen aus
geführten Versuche kommt er zu dem Ergebnis, daß diese im Ver
gleich zu den bisher untersuchten Pflanzenzellen sich als 30-60mal 
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permeabler erweisen, wenn man alle Versuche auf das gleiche 
Konzentrationsgefälle berechnet. Wichtig ist, daß trotz dieser sehr 
bedeutenden Harnstoffpermeabilität die Durchlässigkeit für KNOa 
nicht größer als die der übrigen Zellen ist. Hieraus folgt, daß die 
Größe der Durchlässigkeit einer Zelle für einen bestimmten Stall nicht 
für die Permeabilität seiner Grenzschichten schlechthin charakte
ristisch ist; denn sonst wäre es nicht zu verstehen, wie die erhöhte 
Permeabilität einer Gentianazelle für Harnstoff sich in keiner 
Weise bei der Untersuchung der Salzpermeabilität an den gleichen 
Zellen äußert. Wir werden sehen, daß auch das Studium der 
Permeabilität der tierischen Zelle zu den gleichen Ergebnissen 
führt. In dieser Beziehung sei noch erwähnt, daß an Gentiana die 
Harnstoff- zur KNOa-Permcabilität sich wie 170 : 1 verhält, wäh
rend aus FITTINGS Versuchen an Rhoeo sich ein Verhältnis zu 1 : 1 
ergibt. 

An Beggiatoa mirabilis fand RUHLAND (1925) entsprechend der 
hohen Permeabilität dieser Zellen (vgl. die S. 48 erwähnten Salz
versuche) eine recht bedeutende Durchlässigkeit für Zucker. Im 
speziellen zeigt sich auch hier wiederum, daß Rohrzucker weniger 
permeiert als die Monosaccharide und daß Harnstoff auch die 
letzteren erheblich hinsichtlich der Permeationsgeschwindigkeit 
übertrifft. Die enge Beziehung, die sich aus der Größe der Durch
lässigkeit für verschiedene organische Stoffe zur Ultrafiltrations
theorie RUHLANDS ergibt, wird später besprochen werden. 

Endlich sei noch erwähnt, daß nach OVERTONS Versuchen auch 
die Permeabilität verschiedener Pflanzen zellen für die Amino
säuren sehr gering ist. Abweichend hiervon verhalten sich wieder
um nur die Zellen von Beggiatoa. 

2. Zellfl'emde Stoffe. Es bleibt noch das Verhalten zellfremder 
organischer Stoffe zu erörtern übrig. OVERTON (1895-1907) stellte 
hierüber mittels der plasmolytischen Methode umfassende Experi
mente an, aus denen ein Zusammenhang zwischen Permeation 
und chemischer Konstitution sich ergibt. Auf die Verwertung die
ser Befunde für die Permeabilitätstheorie wird später zurück
:,mkommen sein. Nach OVERTON permeieren die Kohlenwasserstoffe 
sowie ihre Halogen- und Nitroderivate und die Nitrile (mit Aus
nahme von Nitrilcyanid) sehr schnell, so daß es mit diesen Stoffen 
niemals gelingt, Plasmolyse hervorzurufen. Vielmehr stellt sich in 
kürzestpr Zeit ein Gleichgewicht zwischen Zelll' und Medium ein. 

5* 
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Unter den Alkoholen sinkt die Permeation mit Zunahme der 
OH-Gruppen. Infolgedessen findet man, daß die einwertigen Alko
hole sehr rasch permeieren, langsamer die zwei- und mehrwertigell. 
Entsprechend dieser Regel ist die Permeabilität für Glycerin ge
ringer als für Äthylenglykol. Der vierwertige Alkohol Erythrit 
dringt nur sehr langsam in die Zellen ein und noch geringer ist die 
Permeationsfähigkeit der Zucker, wie wir bereits erörtert haben. 
Methyl-, Äthyl- lmd Phenylderivate dringen rascher in die Zelle 
als der betreffende Grundstoff ein. Dies zeigt sich besonders deut
lich durch den Vergleich der Permeation des Harnstoffes und seiner 
Derivate. Wie OVERTON gezeigt hat, verändert sich. ebenso wie die 
Permeation die Löslichkeit der Stoffe, indem zllilChmende Permea
tionsgeschwindigkeit einer wachsenden Ätherlöslichkeit entspricht. 
Wenn auch die Beweiskraft dieser Versuche für die Lipoidtheorie 
heute sehr gesunken ist, da man weiß, daß auch andere physico
chemische Eigenschaften der Permeabilität symbat gehen, so sind 
doch die OVERToNschen Regeln auch jetzt noch nicht nur deshalb 
wichtig, weil sie für das Permeabilitätsproblem und seine Entwick
lung richtllilggebend waren, sondern auch weil lillabhängig von 
ihrer speziellen Deutung der Geltungsbereich dieser Regeln sich auf 
tierische und pflanzliche Zellen in gleicher Weise erstreckt. 

COLLANDER lilld BÄRLAND (1926) haben an Rhoeo discolor 
mittels der grenzplasmolytischen Methode zahlreiche organische 
Stoffe geprüft und dabei im wesentlichen die Ergebnisse von OVER
TON bestätigt. Sie finden, daß im allgemeinen die Permeations
geschwindigkeit der Ätherlöslichkeit der Stoffe entspricht; auch 
zwischen ihrer Oberflächenaktivität und der Permeiergeschwindig
keit besteht ein gewisser Parallelismus, wenngleich in beiden Fällen 
Ausnahmen festzustellen sind. Diese weisen darauf hin, daß auch 
dem Molekularvolum eine gewisse Bedeutung zukommt. So ist es 
vielleicht zu erklären, daß Methylalkohol schneller als Äthylalkohol 
und Formamid schneller als Acetamid permeiert, obwohl die höhe
ren Homologen wesentlich mehr oberflächenaktiv und ätherläs
lieh sind. 

Unter den Fremdstoffen, dcrcn Permeationsfähigkeit besonders 
hervorgehoben zu werden verdient, sind die Alkaloide zu nennen, da 
wir quantitative Versuche über ihr Verhalten besitzen und sie 
außerdem Gelegenheit geben, zu der wichtigen Frage, inwieweit 
Ionen zu permeieren imstande sind, Stellung zu nehmen. Ihr Nach-
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weis gelingt schon in geringsten Mengen dadurch, daß sie mit der 
in zahlreichen Pflanzen zellen vorhandenen G€rbsäure unlösliche 
Niederschläge bilden. Mit dieser Methode läßt sich dartun, daß 
schon nach wenigen Minuten die Alkaloide in die Pflanzenzellen 
eindringen. Dabei ist eine Schädigung der Zelle mit Sicherheit 
auszuschließen, da sie sich auch nach dem Versuch in normaler 
Weise plasmolysieren lassen. Allerdings muß es fraglich erscheinen, 
ob die Alkaloide zu den leicht permeablen Stoffen gehören; denn 
es ist zu berücksichtigen, daß die in diesen Versuchen angewende
ten Methoden um ein Vielfaches feiner sind als die plasmolytis~hen, 
durch die wir vorwiegend über die Permeationsgesehwindigkeit der 
verschiedenen Stoffe unterrichtet sind. Und in der Tat zeigen 
gerade die Versuche RUHLANDS an Beggiatoa, daß die Alkaloide am 
langsamsten von allen Stoffen permeieren. Ob hierin ein Ergebnis 
von allgemeiner Bedeutung zu sehen ist, läßt sich noch nicht 
übersehen. 

OVERTON fand nun, daß die Allmloidbasen sehr viel rascher in 
die Zellen eindringen als die Alkaloidsalze. Und dieser Befund ist 
von RUHLAND (1914) und TRöNDLE (1920) bestätigt worden 
(Tabelle 17). Da er weiter feststellte, daß die geringere Permeabili
tät des AlkaloidRaIzes noch mehr vermindert wird, wenn man zu 

Tabelle 17. Der Unterschied in der Permeabilität der Pflan
zenzelle (Spirogyra) für Alkaloidsalz und Alkaloidbase. 

(Nach TRöNDLE.) 

Konzentration 
Chinin. Fällungszeit 
Chininchlorid. 

0,00156 
8,5" 

24,3" 

0,00078 I 

18" 
47,8" 

0,000:l() mol. 
38,7" 
91,7" 

der Lösung etwas Säure hinzusetzt, so ergibt sich die Deutung, daß 
die Zellen (Spirogyra) für die Alkaloidkationen nicht oder nur in 
sehr geringem Maße im G€gensatz zu ihrem Verhalten gegenüber 
der freien Alkaloidbase permeabel sind. Denn es ist bekannt, daß 
die Alkaloidsalze nur zu einem geringen Teile hydrolytisch ge
spalten sind. Von der Konzentration der hierdurch in der Lösung 
entstehenden Base hängt offenbar die Permeation ab. Wird 
durch Hinzufügung von Säure die Dissoziation des Wassers 80 weit 
zurückgedrängt, daß es nicht mehr zu einer Bildung der Alkaloid
base kommt, so muß ein Eindringen des Alkaloids vermißt werden, 
wenn dieses tatsächlich nur auf Rechnung der freien Base zu setzen 
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ist. Aber nicht alle Zellen verhalten sich in diesem Sinne. Denn 
BORESCH (1920) hat an Fontinalis mit seiner früher (S.7) ge
schilderten Methode festgestellt, daß kein oder fast kein Unter
schied in dem Eindringen der Alkaloidsalze und der freien Basen 
besteht. Die Versuche nötigen zu der Erklärung, daß die Zellen 
von Fontinalis auch für die Alkaloidkationen permeabel sind. 
Interessant sind die quantitativen Verhältnisse, die sich über die 
Aufnahme von Alkaloidbasen aus den Versuchen von TRöNDLE 
ergeben. Er findet nämlich, daß die Fällungszeit, die als Maß für 
eine bestimmte Menge des in die Zelle eingedrungenen Alkaloids 
geIten darf, mit der Konzentration abnimmt, so daß das Produkt 
aus Konzentration und Fällungszeit annähernd konstant ist 
(Tabelle 18). 

Tabelle 18. Permeabilität von Spirogyra für Alkaloide. 
(Nach TRöNDLE.) 

1. Coffein. 

Konzentration 0,025 i 0,0125 0,00625 0,00078 mol. 
Fällungszeit 9,1" 

i 
17,6" 29" 242,3" 

Konz. x Fällungszeit 0,2275 0,220 0,1813 0,1890 

2. Chinin. 

Konzentration 
I 

0,000625 0,000312 mol. I 0,0025 0,00125 I 

Fällungszeit ' 31,5" 56,2" 133,!J" 269,2" 
Konz. x Fällungszeit 0,7875 I 0,7025 0,836!J 0,8397 

Es gilt somit für die Diffusion der Alkaloidbasen in die normale 
Zelle das FICKsehe Diffusionsgesetz. Dieser Befund steht im voll
ständigen Gegensatz zu dem Verhalten der Salze, denn diese 
dringen keineswegs in vermehrtem Maße in die Zellen ein, wenn 
ihre Konzentration in der Lösung wächst. Die Versuche Lilden 
einen wichtigen Beleg für die Anschauung, daß der Durchtritts
mechanismus verschiedener Stoffe durch die protoplasmatischen 
Grenzschichten sich grundsätzlich unterscheidet, wenn es auch 
nicht notwendig ist, mit HÖBER und TRöNDLE im }i'alle der Salz
permeabilität einen aktiven Zellprozeß anzunehmen. Das ver
schiedene Verhalten, das die Alkaloidbasen gegenüber den Salzen 
zeigen, wird auch dadurch illustriert, daß die Narkose der Zelle 
ihre Eintrittsgeschwindigkeit nicht beeinflußt. 

3. Farbstoffe. Seit PFEFFER (1886) die wichtige Beobachtung 
machte, daß Methylenblau in Pflam.enzellen noch aus sehr ver-
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dünnten Lösungen aufgenommen wird und sich in diesen offenbar 
durch die Verbindung mit den Kolloiden des Plasmas und des 
Zellsaftes anhäuft, ist die Permeabilität für Farbstoffe häufig stu
diert worden. OVERTON (1895-1900) stellte in umfassenden Ver
suchen fest, daß die basischen Farbstoffe rasch in die Zellen ein
dringen und sich in einer erheblichen Menge in ihnen anhäufen, 
ohne sie zu schädigen. Im Gegensatz hierzu dringen die sauren 
Farbstoffe im allgemeinen in die lebenden Pflanzen zellen nicht ein. 
Aber bereits OVERTON stellte wichtige Ausnahmen von dieser 
Regel fest, da er zeigen konnte, daß unter den sauren Farbstoffen 
Methylorange und die Tropäoline, wenn auch wesentlich langsamer 
als die basischen Farbstoffe, in die Zelle permeieren. Er fand nun, 
daß die letztgenannten Farbstoffe ebenso wie die basischen Farb
stoffe, nur quantitativ geringer, in Cholesterin und Lecithin löslich 
sind, und sah in diesen Versuchen eine wichtige Stütze für seine 
Theorie, daß über das Eindringen von Stoffen in die lebende Zelle 
die Lipoidlöslichkeit entscheidet. 

Es sind nun in der Folge besonders von RUHLAND (1912) wich
tige Ausnahmen dieser Regel festgestellt worden. So erwiesen sich 
Nachtblau, Viktoriablau Bund 4 R, sowie Baslerblau als unfähig, 
trotz großer Lipoidlöslichkeit, in die Pflanzen zellen einzudringen. 
Und ebenso wurden unter den Säurefarbstoffen lipoidlösliche Stoffe 
aufgefunden, die nicht imstande waren, in die Pflanzenzellen ein
zudringen. Betrachtet man diese grundsätzlich wichtigen Aus
nahmen, die übrigens, wie gezeigt werden wird, für bestimmte 
tierische Zellen nicht zu Recht bestehen, so findet man, daß die 
betreffenden Farbstoffe sich durch ihren kolloiden Charakter aus
zeichnen (siehe auch LEPESCHKIN 1911). Es wird durch diesen Be
fund die Aufmerksamkeit auf die physikalische Beschaffenheit der 
permeierenden Stoffe gelenkt, deren Bedeutung am ;chärfsten in 
der UItrafiltrationstheorie RUHLANDs hervorgehoben ist, nach der 
das Molekularvolumen nicht allein für die Permeierfähigkeit über
haupt, sondern auch für die Geschwindigkeit, mit der die Stoffe in 
die Zelle eindringen, entscheidend ist. Für diese Anschauung 
sprechen auch Versuche von KÜSTER (1911), der im Gegensatz zu 
den früheren Autoren eine relativ rasche Anfärbung von Pflanzen
zellen mit zahlreichen Säurefarbstoffen feststellte und dabei eine 
Abhängigkeit von dem Molekularvolumen fand, da die Farbstoff
aufnahme um so rascher vor sich ging, je höher der Dispersitätsgrad 
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dcr Lösung war. HochkoIloidalc Farbstoffc wurden auch von 
Rolchen Zellen nicht aufgenommen, die Rich mit höher dispersen 
schnell anfärbten. 

Während über das Vcrhalten der basischen Farbstoffe insofern 
Einigkeit besteht, als diese mit Ausnahme weniger kolloidaler Farb
stoffe meistens in wenigen Minuten in die Zellen eindringen, ist die 
Meinung der Autoren über das Verhalten der sauren Farbstoffe 
geteilt. Wenn KÜSTER und RUHLAND einc relativ schnclle Per
meabilität der sauren Farbstoffe feststellten, so dürfte diese im 
wesentlichen methodisch bedingt sein; denn an statt dünnc Schnitte 
in die Farbstofflösungen zu legen, schnitten sic von den Pflanzen 
ganze Sprosse ab, dic mit ihrer Basis die FarbstoffIösungcn be
rührten und durch die Leitbündel diese den Zellen zuführten. Es 
haben nun aber die Untersuchungen von COLLANDER (1921) gezeigt, 
daß gerade die in der Umgebung der Leitbündel gelegenen Zellen 
einc erhöhte Permeabilität für Säurefarbstoffe aufweisen und die 
an diesen Zellen erhaltenen Befunde keine Allgemeingültigkeit be
sitzen. Die früher geschilderte, von COLLANDER benutztc Methode 
crmöglichte auch gewisse quantitative Fcststellungen über das Ein
dringen von Säurefarbstoffen in Pflanzen zeIlen. Es zeigte sich, daß 
niemals die Innenkonzentration des Farbstoffes auch nach mehr
tägigem Verweilcn in der Farbstofflösung die der Außenkonzen
tration erreichte oder sogar übertraf, vielmehr nur 1/8 bis 1/16 der 
Außenkonzentration betrug. Dics Vcrhalten ist um so bemerkcns
werter, als die relative Ungiftigkcit der sauren Farbstoffe es ge
stattete, ihre Permeationsfähigkeit unter sehr günstigen Be
dingungen, nämlich in 7iemlich konzentrierten Lösungen zu unter
suchen. Danach besteht also im allgemeinen der Gegensatz 
zwischen den basischen und sauren Farbstoffen im Sinne der ÜVER
TONs ehen Darlegungen zu Recht. Nur darf man nicht von einer 
Impermea bilität, sondern nur von einer sehr geringen Durchlässig
keit der Plasmahaut für die sauren Farbstoffe sprechen. 

Es war nun noch zu entscheiden, ob das Gleichgewicht, das sich 
in Lösungen saurer Farbstoffe zwischen der Zelle und dem Medium 
einstellt, vielleicht nicht so sehr der Ausdruck der relativ geringen 
Durchlässigkeit der Zellen für diese Stoffe als vielmehr das An
zeichen für das Bestehen eines DONNANschen Gleichgewichtes sei. 
Diesbezügliche Versuche von COLLANDER haben aber diese An
schauung unwahrscheinlich gemacht, weil auch bei weitgehender 
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Ähnlichkeit in der chemischen Zusammensetzung der Umgebungs
flüssigkeit mit der des Zellsaftes die Farbstoffverteilung die gleiche 
blieb_ Allerdings scheinen die Versuche noch einer wichtigen Er
gänzung zu bedürfen. COLLANDER hat nämlich nur nach längeren 
Zeiträumen die Innenkonzentration des Farbstoffes festgestellt, 
ohne durch die Wiederholung dieses Versuches in verschiedenen 
Abständen einen Einblick in die Größe der Permeationsgeschwin
digkeit zu gewähren. Und gerade ein derartiger Versuch wäre für 
den exakten Vergleich der Permeationsfähigkeit basischer und 
saurer Farbstoffe von Bedeutung! 

Wie bereits angedeutet, bestehen hinsichtlich der Permeabilität 
für saure Farbstoffe zwischen verschiedenen Pflanzen zellen erheb
liche Unterschiede. Neben den Zellen, die an den Leitbündeln 
liegen, erweisen sich noch die Blumenblatt- sowie jugendliche 
Zellen überhaupt als besonders leicht permeabel fi!r Säurefarbstoffe 
(COLLANDER). Wir werden auf die Bedeutung dieses Befundes, der 
gewjsse Erfahrungen an tierischen Zellen an die Seite zu stellen 
sind, noch zurückzukommen haben. 

Weisen die letztgenannten Befunde auf ein unterschiedliches 
Verhalten in der Durchlässigkeit der Zellgrenzschichten verschie
dener Pflanzenzellen hin, so muß ergänzend bemerkt werden, daß 
auch das physico-chemische Verhalten von Plasma und Zellsaft 
nach der BETHEschen Theorie (1914/16/22) eine große Rolle für 
die Speicherung der Farbstoffe spielt 1. Es hat sich nämlich ge
zeigt, daß ebenso wie in Modellversuchen an saurer und alka
lischer Gelatine auch an tierischen und pflanzlichen Zellen die 
Reaktion entscheidend für die Speicherung der Farbstoffe ist. Saure 
Reaktion fördert die Aufnahme saurer Farbstoffe und hemmt die 
basischer. Der Einfluß der alkalischen Reaktion ist gerade ent
gegengesetzt. Dementsprechend beobachtet man (ROHDE 1917) als 
eine besonders schöne Illustration der Geltung der BETHEschen 
Theorie an Querschnitten der Blütenbasis der weißen Hyacinthe, 
an denen mehrere Zellschichten von verschiedener Reaktion 
(nachgewiesen durch Indicatoren) aufeinander folgen, daß saure 
Zellen die sauren Farbstoffe, basische Zellen besonders stark die 
basischen Farbstoffe speichern. Es hat dieses Verhalten natürlich 
mit der Permeabilität der Zellgrenzschicbten überhaupt nichts 

1 Bezüglich der chemischen Umwandlung von Methylenblau vgl. 
IRWIN (1927). 
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zu tun. Da wir aber die Permeationsgeschwindigkeit aus der 
Schnelligkeit und der Stärke der Anfärbung ermessen, so be
ansprucht der nachgewiesene Einfluß der Zellreaktion auf die 
Farbstoffspeicherung große Beachtung, denn er zeigt, daß bei 
offenbar gleicher Permeabilität der Erfolg der Anfärbung je nach 
der Reaktion der Zelle und der Wahl des Farbstoffes - basisch 
oder sauer - gänzlich verschieden ausfällt. Die Versuche BETHES 
weisen erneut darauf hin, wie schwierig die Farbstoffversuche 
für Permeabilitätsfragen zu verwerten sind. Es sei an unsere 
Ausführungen S.!) erinnert!. Bei vollständiger Anerkennung der 
Geltung des BETHEschen Prinzipes2 ist aber das Verhalten der Zell
grenzschichten keineswegs zu vernachlässigen. Das beweisen ge
rade die früher geschilderten Erfahrungen COLLANDERS über die 
elektive Färbung bestimmter Zellgruppen mit sauren Farbstoffen. 
Denn die Zellen, die sich als besonders stark färbbar erwiesen, 
waren nicht saurer als andere, in die die sauren Farbstoffe nur 
minimal oder gar nicht eindrangen. Der Unterschird ist also hirr 
durch das Verhalten der Zellgrenzschichkn bedingt. 

Hattrn wir uns lediglich bü;hrr mit der Frage beschäftigt, üh 
die Farbstoffe eindringen oder nicht, so müssen wir jetzt zur 
Ergänzung die Untersuchungen über den Mechanismus drs Ein
dringens erörtern. Hierzu sind besonders Experimente an Ni
tella geeignet, die eine einwandfreie Bestimmung der Farbstoff
konzentrat.ion im Zellsaft in Abhängigkeit von verschiedenen 
äußeren Bedingungen zulassen (IRWIN 1925/26). Werden dir se 
Zellen bei gleichem }JH in FarbstoffIäsungen von vrrschiedener 
Konzentration gelegt, so ergibt sich, daß drr Farbstoffgehalt 
des Zellsaftes anfangs rasch, dann immer langsamer wächst und 
schließlich ein Gleichgewicht erreicht, das bemerkenswertrrweise 
um so höher liegt, je höher die Konzentration des Farbstoffes in 
der umgebenden :Flüssigkeit ist. In den Versuchen kommt die 
bereits mehrfach hervorgehobene Anhäufung des :Farbstoffes im 
Verhältnis zur Konzentration des Mediums deutlich zur Geltung. 
Die nähere Untersuchung zeigt, daß die Zeitkurve der Ausdruck 
einer pseudomonomolekularen Reaktion ist, die nach der Gleichung 

1 Vgl. hierzu auch TRAUBE und KÖHLER (1915). 
2 V gl. hierzu aber die chemische Auffassung des gleichen Tatbestan

des bei ZIPF (1927). 
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D+A~DA verläufP, da besonders bei Verwendung sehr geringer 
Farbstoffkonzentrationen A als konstant angesehen werden darf. 
Die verschiedene Lage des Gleichgewichtes in Abhängigkeit von 
der Außenkonzentration des Farbstoffes weist darauf hin, daß es 
sich um eine reversible Reaktion handelt. Erst bei Überschreitung 
einer gewissen Konzentration nehmen die Geschwindigkeitskon
stanten ab. Die Auffassung, daß der Anhäufung von Farbstoff im 
Zell saft von Nitella eine chemische Reaktion zugrunde liegt, wird 
durch den Befund bekräftigt, daß der Temperaturquotient der 
Reaktion außerordentlich hoch (Ql0=4,9) ist. Wenn von REDFERN 
(1922) bei der Untersuchung der Farbstoffaufnahme dureh Schei
ben der gelben Rübe die Abnahme des }'arbstoffgehaltes im Sinne 
der Adsorptionsisotherme verläuft, so seheint uns dieser Befund 
mit den Experimenten an Nitella durchaus nicht im Widerspruch 
zu stehen; denn in den Versuchen von REDFERN ist an dem Er
gebnis wohl wesentlich die Adsorption des Farbstoffes an die Zell
membran beteiligt und der Zusammenhang mit der Permeabilität 
des }'arbstoffes und seinem Eindringen durch die Plasmahaut gar 
nicht untersucht, da seine Konzentration im ZeIlRaft nicht be
stimmt ist. Es sind deshalb diese Versuche au eh für das quantita
tive Studium des Permeabilitätsproblemes nicht zu verwerten. 

Aus IRWINS Versuchen zeigt sich weiterhin, daß BriIlantcresyl
blau innerhalb eines Bereiches von PH 5-9 mit wachsendem Pa 
in immer größerer Menge in die Zelle eindringt. Die nähere Unter
suchung ergibt, daß die so erhaltene Kurve genau mit der aus der 
Dissoziationskonstante für die Konzentration der undissoziierten 
hydratisierten Farbstoffmoleküle berechneten übereinstimmt2 • 

Hieraus erklärt sich, daß gerade umgekehrt die Farbstoffexosmose 
mit Verkleinerung des PH des Mediums zunimmt (IRWIN 1926a). 
Denn das aus dem Zell saft in das Medium permeierte undissoziierte 
Farbstoffmolekül wird um so mehr dissoziieren, je saurer die Reak
tion ist. Infolgedessen wird unter diesen Umständen ein größeres 
KonzentrationsgefäHe zwischen Farbstoff und Außenlösung als bei 
alkalischer Reaktion bestehen. Es findet sich hier eine bemer
kenswerte Übereinstimmung mit den früher geschilderten Ver-

1 In dieser bedeutet D die Konzentration des Farbstoffes, A die des 
Zellbestandteiles, mit dem sieh der eingedrungene Farbstoff verbindet. 

2 Wie M. i\I. BROOKS (1926) an Valonia gezeigt hat, gilt diese Regel 
aber nicht für alle Farbstoffe. Vgl. hierzu auch IRWIN (HJ26). 



76 Allgemeiner Teil: Die Permeabilität der Zelle. 

suchen über den Eintritt von CO2 und H2S, die ebenfalls nicht als 
Ionen, sondern nur als undissoziierte Moleküle die Plasmahaut 
passieren. 

B. Über die Abhängigkeit der Permeabilität der Pflanzenzelle 
von äußeren und inneren Faktoren. 

a) Äußere Faktoren. 

1. Temperatur. Da die Bedeutung, die der Permeabilität im 
Leben der Zelle zukommt, erst durch die Veränderungen, die die 
Durchlässigkeit der Zellgrenzschichten für verschiedene Stoffe 
unter bestimmten Bedingungen erfährt, in das rechte Licht gesetzt 
wird, so müssen wir uns mit der Frage befassen, wie äußere und 
innere Faktoren die Permeabilität der Pflanzenzelle beeinflussen. 
Daß die Durchlässigkeit der Plasmamembran von physikalischen 
Faktoren abhängig ist, zeigt der Einfluß der Temperatur. Bereits 
PFEFFER (1886) und RYSSELBERGHE (1901) beobachteten, daß die 
Anfärbbarkeit von Pflanzenzellen mit Methylenblau mit zunehmen
der Temperatur schneller vor sich geht. Entsprechende Beobach
tungen machte ENDLER (1912) mit Neutralrot an verschiedenen 
Pflanzenzellen. Erst bei Überschreitung einer bestimmten Tem
peraturgrenze (300 ) änderte sieh dies, worin wohl eine Schädigung 
der Zelle zum Ausdruck kommt. 

Genauere Untersuchungen verdanken wir COLLANDER (H)21) an 
Tropaeolum über die Aufnahme von Sulfosäurefarbstoffen. Mit 
seiner früher geschilderten Methode stellte er die in bestimmten 
Zeiträumen erreichte Innenkonzentration des Farbstoffes bei ver
schiedenen Temperaturen fest und konnte dadurch beweisen, daß 
der Temperaturquotient der Größenordnung nach größer als zwei 
ist, die Aufnahme der Säurefarbstoffe also mit Rücksicht auf den 
Temperaturquotienten nicht den Diffusions-, sondern den ehemi
Hchen Prozessen eingereiht werden muß. Dieser Befund ist um so 
wichtiger, als mit der Aufnahme von Säurefarbstoffen in die Zelle 
keine Speicherung derselben verbunden ist. Es ist demnach wahr
scheinlich, daß mit dem Durchtritt der Säurefarbstoffe durch die 
Plasmamembran ein chemischer Prozeß verknüpft ist. Weitere 
Erfahrungen liegen für die Permeabilität eines basischen Farb
stoffes von IRWIN vor, die, wie bereits früher erwähnt, an Nitella 
einen Temperaturquotienten von 4,9 feststellte. An dem gleichen 
Objekt fanden HOAGLAND und Mitarbeiter (1926) für die Auf-
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nahmegeschwindigkeit von Brom in einem Temperaturintervall 
von 10-240 einen durchschnittlichen Quotienten von 2,6. Es ist 
allerdings zu beachten, daß sowohl das Brom wie der genannte 
basische Farbstoff im Zellsaft von Nitella gespeichert wird, und 
daher nicht zu entscheiden ist, inwieweit der Temperaturquotient 
für den chemischen Prozeß der Speicherung oder den Durchtritt. 
durch die Plasmahaut charakteristisch ist. 

STILES und JÖRGENSEN (1915) beobachteten aus der Reaktions
veränderung, die in 1/1000 norm. Hel gelegte Kartoffelscheiben 
in der Lösung hervorrufen, daß der Temperaturquotient der Auf
nahme der H-Ionen ungefähr 2 ist. Es muß aber damit gerechnet 
werden, daß für die Aufnahme bzw. Abgabe verschiedener Stoffe 
eine ungleiche Temperaturabhängigkeit besteht, denn die Beobach
tungen über die Durchtrittsgeschwindigkeit verschiedener Stoffe 
in die Pflanzenzelle in Abhängigkeit von der Konzentration haben 
es durchaus wahrscheinlich gemacht, daß die Permeabilität sich 
für verschiedene Stoffe in ganz verschiedener Weise vollzieht. So 
ist es wohl zu verstehen, daß nach BLACKMANN und PAINE (1918) 
an Mimosa pudica die Elektrolytexosmose mit der Temperatur nur 
sehr gering entsprechend einem Diffusionsvorgange ansteigt und 
daß erst bei Überschreitung von 550 eine plötzliche Vergrößerung 
des Quotienten, die mit irreversibler Schädigung der Zelle ver
bunden ist, eintritt. Berücksichtigen wir die große Verschiedenheit 
der beobachteten Temperaturquotienten, die wohl zum Teil der 
Ausdruck dafür ist, daß der Permeabilität recht verschiedene Pro
zesse zugrunde liegen bzw. mit ihr verknüpft sind, so wird man von 
keiner Methode eine einheitliche Antwort nach der Größe des 
Temperaturquotienten der Permeabilität erwarten können. Und 
so ist auch der von OSTERHOUT (1917) aus Leitfähigkeitsbestim
mungen an Laminaria gezogene Wahrscheinlichkeitsschluß, daß 
der Permeabilität nicht ein chemischer Prozeß zugrunde liegt, in 
keiner Weise allgemeingültig. Denn die bereits erwähnten Ver
suche an Pflanzenzellen ergaben meistens Temperaturquotienten 
von 2 und darüber, während OSTERHOUT 1,33 findet. Die später zu 
schildernden Erfahrungen an tierischen Zellen (S. 133 ff.) bekräftigen 
diese Anschauung. 

2. Licht. LEPESCHKIN (1909) und TRÖNDLE (1910 und 1918) 
haben gezeigt, daß unter der Einwirkung des Lichtes eine Erhöhung 
der Permeabilität auftritt, die in einer vermehrten Aufnahme der 
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Salze sich kundgibt. Dabei kann dies nicht nur durch Verwendung 
künstlicher Beleuchtung von wechselnder Intensität, sondern auch 
aus vergleichenden Untersuchungen über die Salzaufnahme in 
Pflanzenzellen an sonnigen und bewölkten Tagen gezeigt werden. 
Dies ist um so bemerkenswerter, weil es den Einfluß relativ geringer 
Variationen der Lichtintensität auf die Salzpermeabilität zeigt. Die 
von FITTING (1917) gegen diese Versuche aus methodischen Grün
den erhobenen Bedenken können als gegenstandslos bezeichnet 
werden, seitdem TRöNDLE unter Verwendung der FITTINGS ehen 
Methode durch den Deplasmolyseverlauf ebenfalls die erhöhte 
Salzpermeabilität unter Liehteinfluß festgestellt hat. 

Erwähnt sei, daß nach RUHLAND (1911) trotz nachweisbarer 
erhöhter Salzpermeabilität eine vermehrte Aufnahme von Zucker 
unter Lichteinfluß nicht stattfindet. Im Hinblick auf die geschil
derten Versuche und auf die Befunde KAHOS (1924), daß die Salz
wirkungen durch Eindringen der Ionen zustande kommen, kann 
die von diesem Autor ermittelte erhöhte Giftigkeit von NaJ und 
NaBr bei Belichtung als Ausdruck einer erhöhten Salzdurchlässig
keit unter diesen Bedingungen gewertet werden. Man erkennt aus 
der folgenden Tabelle 19, wie die Zahl der koagulierten Zellen regel
mäßig größer ist, wenn diese belichtet waren. 

Direkte Beweise für die Erhöhung der Salzpermeabilität er
bringen Versuche von HOAGLAND (1923 und 1926). Es häuft sich 
nämlich Cl, Br und NOa im Zell safte rascher und in stärkerem Aus
maße an, wenn die Zellen belichtet, als wenn sie im Dunkeln ge
halten werden. Dies zeigt die Tabelle 20, die gleichzeitig erkennen 
läßt, daß der Temperaturquotient der Br-Aufnahme bei Belichtung 
wesentlich größer als im Dunkeln ist. 

Tabelle 19. Einfluß der Belichtung und Verdunklung 
auf die Koagulation von Pflanzenzellen (Rotkrautschnitte) 

in 0,5 norm. NaBr (KARO). 

d d .:3 d 
Die Zeit des Aufenthalts . S 

;.:j :.::; .... ~ ...... ...... ~ ...... ~ 
der Schnitte in den ..... 0 0 ..., 0 0 w .., C'l .". ::Jl C'l .". 

Lösungen 0 ~ ~ C'l ~ ~ <'"J 

'" ., ... +' +' 
W. ::Jl W. ::Jl 

...... C'l I C'l i 

5,0! 25,0 
I 

77,15 I 90,0 
, 

, 95,0 I 100,0 Mittelproz. im Lichte 0 37,5 92,5 
der koagul. im : 

Zellen Dunkeln 0 0 2,5 17,5 15,0 25,0 37,5 42,5 60,0 
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Tabelle 20. Bromkonzentration im Zellsaft von Nitella in 
Abhängigkeit von der Belichtung. 

(Medium = 0,05 m KBr + Phosphatpuffer.) 
(D. R. HOAGLAND, P. L. HIBBARD und A. R. DAVIS.) 

Temperatur Br-Konzentration im I Beleuchtung I Versuchsdauer oe Zellsaft in Millimol Stunden 

10 2,2 belichtet 25 
10 1,7 dunkel 
20 6,4 belichtet 
20 2,6 dunkel 

10 4,3 belichtet 50 
10 1,9 dunkel 
20 12,3 belichtet 
20 3,3 dunkel 

Die Bromkonzentration im Zellsaft steigt nahezu proportional 
der Belichtungsdauer an. Werden die Zellen abwechselnd belichtet 
und verdunkelt und dabei eine Gruppe von Zellen während der Be· 
lichtung (I), eine andere während der Verdunkelung (II) in brom. 
haltige Lösungen gelegt, so findet man nicht nur regelmäßig den 
höheren Bromgehalt in Gruppe I, sondern man beobachtet, daß 
auch die Zellen der Gruppe 2 eine höhere Bromkonzentration im 
Zellsaft aufweisen, als die Lösung enthält. Da nun naeh mehr· 
tägiger Exposition der Zellen in bromhaltige Lösungen im Dunkeln 
niemals die Außenkonzentration überschritten wird, so kann man 
die vorher erwähnten Versuche als Nachwirkung der durch die 
Belichtung bewirkten Permeabilitätserhöhung über die eigentliche 
Belichtungsperiode hinaus auffassen. Verändert man die Licht· 
intensität, so hat auch dies einen deutlichen Einfluß auf die Ab· 
sorptionsgeschwindigkeit von Br. Bei einer Verdoppelung der 
Lichtintensität wächst die Innenkonzentration von Br um 30 vH. 

Eine wichtige Ergänzung erfahren diese Versuche durch Be· 
obachtungen von M. M. BROOKS (1926) an Valonia, durch die für 
den Farbstoff 2,6-Dibromoindophenol nieht allein eine erhöhte 
Permeabilität durch Belichtung, sondern auch der Einfluß mono
chromatischen Lichtes von verschiedener Wellenlänge nachgewiesen 
wird. Wie Abb. 7 zeigt, nimmt die Durchlässigkeit der Plasma
haut um so mehr zu, je kürzer die Wellenlänge des Lichtes ist. 
Der zeitliche Verlauf des Farbstoffeintrittes entspricht einer mono
molekularen Reaktion. 
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Eine genaue Verfolgung des zeitlichen Verlaufes der Permeabili
tätsänderung bei Belichtung gestattet die Messung der Leitfähig
keit des Wassers, in dem sich die belichtete Pflanze (Mimosa pu
<lica) befindet. Durch die Belichtung nimmt die Exosmose von 
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suchen von HOAGLAND zu erklären sein 1. 

Abb.7. Der Einfluß verschiedeuer Wellenlängen des 
Lichts auf die Permeabilität von Valonia für Farb· 
stoffe (nach 111. lIIOLDENHAUER· BROOKS). Ordinate: 
~Iolare Konzentration des ZellsaItes an 2,6 DibroIll-

phenol·indophenol. Abszi"se: Zeit in 1itunden. 

a. Osmotischer Druck. Endlich sei noch erwähnt, daß die 
Erhöhung des osmotischen Druckes an Spirogyra (SCARTH 1926) 
zu einer vermehrten Durchlässigkeit für Säurefarbstoffe führt. 

1 Die Prage, ob eine Permeabilitätsveränderung an leblosen Mem
branen dureh Licht bewirkt werden kann, ist noch ungeklärt (S. C. BROOKS 

1925). 
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Dabei ist speziell die plötzliche Änderung des osmotischen Druckes 
wirksam. Denn hat sich durch Plasmolyse das osmotische Gleich
gewicht wieder hergestellt, so fehlen Anzeichen einer Permeabili
tätserhöhung. Werden Salze verwendet, so ergeben sich bemer
kenswerte Verschiedenheiten für den osmotischen Druck der 
Lösungen, in denen die Permeabilitätserhöhung durch Hypertonie 
zum Vorschein kommt. Es erklärt sich dies aus der spezifischen 
Wirkung bestimmter Ionen auf die Durchlässigkeit. So beobachtet 
man, daß die abdichtende Wirkung von CaCl2 erst durch einen 
höheren osmotischen Druck aufgehoben wird als z. B. bei NaCI zur 
Auslösung der Permeabilitätssteigerung erforderlich ist .. 

4. Salze. Unter den äußeren Faktoren, die die Durchlässigkeit 
der Zelle beeinflussen, nehmen Änderungen des chemischen Milieus 
eine besonders wichtige Stelle ein. Bei der Erörterung der Salz
permeabilität hatten wir bereits erfahren, daß diese in quantitativ 
sehr verschiedenem Ausmaße sich in Lösungen von Einzelsalzcn 
und Salzgemischen vollzieht. Es hatte sich gezeigt, daß die in Lö
sungen der Alkalisalze bcobachtete Salzaufnahme durch Zusatz 
zwei- und mehrwertiger Salze vermindert oder vollständig ge
hemmt werden kann, ein Ergebnis, das sich teils aus plasmolyti
sehen Experimenten (ÜSTERHOUT, NETTER), t@ils aus Versuchen 
mit der Gewebsspannungsmethode (KAHO), sowie durch die direkte 
chemische Bestimmung an Nitella (ÜSTERHOUT) ableiten ließ 1. Zur 
Ergänzung seien noch einige Versuche von S. C. BRooRs (1916) 
angefügt. Werden Zellen aus dem Stengel von Taraxacum in hyper
tonische Salzlösungen eingelegt und nach einer bestimmten Zeit 
in destilliertes Wasser übertragen, so kommt es zur Exosmose der 
eingedrungenen Salze, die mittels Lcitfähigkeitsmessung quanti
tativ bestimmt werden kann. Dabei konnte durch Kontrollver
suche der Fehler, der in dem Salzübertritt von nur an die Zellwand 
adsorbierten Salzen lag, ausgeschaltet werden. Das in Abb.8 
wiedergegebene Ergebnis läßt erkennen, daß am meisten in NaCI, 
am wenigsten in CaCl2 permeiert ist, während die Kurve der äquili
brierten Salzlösung dazwischen liegt. Also auch hier wiederum er
höhte Durchlässigkeit des Protoplasmas in Gegenwart eines Alkali
chlorids, verminderte in Anwesenheit eines Erdalkalisalzes (S. C. 

1 Vgl. auch LUNDEGARDH und MORAVEK (1924), die die Bedeutung 
auch der Salzkom:entration für die Veränderbarkeit der Salzpermeabilität 
der Pflanzenzelle betonen. 

Gellhorn, PermeaiJilitätsvwiJlem. (J 
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BROOKS 1916). Auch TRUE (1914) lmd TRUE und BARTLETT 
(1915/16) fanden, daß die in Lösungen von NaCl oder KCI ein
tretende Salzexosmose durch Calcium- und in etwas geringerem 
Maße durch Magnesiumsalze vermindert werden kann. 

HANSTEEN-CRANNER (1919 und 1922) studierte den Einfluß ver
schiedener Salze auf die Permeabilität, indem er die Größe der 
Exosmose von wasserunlöslichen Phosphatiden in verschiedenen 
Salzlösungen feststellte. Dabei ergab sich, daß diese gemäß der 
Reihe K< Mg<Ca gehemmt wird. 

% 
50 

30 

2 

Durch die Beobachtung, zu wel
chem Zeitpunkt Li, Ca oder Sr in 
den Zellsaft von Nitella übertreten, 
konnte M. M. BROOKS (1922a) zeigen, 
daß die Permeationsgeschwindig
keit der genannten Salze deutlich 
vermindert wird, wenn den Lösungen 
der Einzelsalze Seewasser hinzuge
fügt wird. 

Die Durchlässigkeitsänderungen, 
die in Lösungen verschiedener Ein

~-71-~2;--~3!--+'lI-- zelsalze sowie in geeigneten Salz-
Stunden gemischen zustande kommen, wer

Abb.8. Der EinOußder vorhergehenden 
B)handlung von Gewebe VOll Taraxacum 
mit reinen und äquilibrierten Salzlö· 
sungen auf die Leitfähigkeit der Lösung. 
di~ durch Exosmose von Zellsalzen zu-

nimmt. (Nach S. C. BROOKS.) 

den in einfachster Weise quantitativ 
durch die Leitfähigkeitsmessungen 
OSTERHOUTS (1922) 1 an Laminaria 
demonstriert. Der Widerstand des 
Gewebes bleibt nämlich in Seewasser 

lange Zeit konstant, während er in Lösungen der Alkalisalze pro
gressiv abnimmt. Die Verminderung des Widerstandes wird als 
Zeichen der zunehmenden Permeabilität des Protoplasmas für Salze 
aufgefaßt. In Lösungen der alkalischen Erden und verschiedener 
Schwermetallsalze findet man gerade umgekehrt eine Erhöhung des 
Widerstandes als Ausdruck der Gewebsdichtung. Erst nach länger 
dauernder Einwirkung sinkt auch unter diesen Bedingungen der 
Widerstand, da regelmäßig, wie mehrfach betont, in Lösungen von 
Einzelsalzen allmählich eine Schädigung der Zelle eintritt, die sich 
in steigender Permeabilität äußert. In geeigneten Mischungen von 

1 Zusammcnfa'lsendc Darstellung in ,.1 nj ury, recovery and death ". 
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Alkalisalz und Ca-Salzen kann man dagegen wie im Seewasser einen 
unveränderten Widerstand beobachten und dies beweist, daß Ca 
die durch Alkalisalze hervorgerufene Permeabilitätserhöhung zu 
hemmen imstande ist. 

Mit der gleichen Methode stellte RABER (1920) auch eine spezi
fische Wirkung der Anionen auf den Widerstand von Laminaria 
fest, bei der die Wertigkeit eine wesentliche Rolle spielt. Der Wi
derstand nimmt nämlich nach der Reihe: 

~, Br, SCN, Cl, NO~, ~~ ~artrat, Phosphat, Citra! 

in steigendem Maße ab. Interessant ist, daß in Gemischen von 
Acetat und S04 der Widerstand mit der Zeit weniger abnimmt, 
d. h. die Durchlässigkeit in geringerem Maße steigt, als in jedem 
der bei den Einzelsalze. Es liegen hiernach also Anhaltspunkte da
für vor, daß auch der bisher verhältnismäßig wenig beobachtete 
Anionenantagonismus (vgl. z. B. GELLHORN 1922) durch Änderung 
der Grenzflächenpermeabilität zu erklären ist. 

Bezogen sich die bisher erörterten Untersuchungen auf einen 
zwischen ein- und zweiwertigen Salzen bestehenden Ionenantago
nismus, der zu einer Herabsetzung der Permeabilität in dem 
Salzgemisch führt, so zeigen Versuche von BENECKE (1907) und 
Szücs (1910), daß auch das Eindringen von Schwermetallsalzen, wie 
Eisen, durch andere Salze beeinflußt wird. BENECKE beobachtete 
nämlich, daß die Eintrittsgeschwindigkeit von FeS0 4 in Spirogyra, 
das in der Zelle an der Bildung einer blauen Gerbsäure-Eisenverbin
dung erkannt wird, in Gegenwart von Ca-Salzen verzögert wird. 
Nach Szücs sind aber auch andere Salze im gleichen Sinne wirksam, 
und zwar um so mehr, je höher die Wertigkeit ihres Kations ist. 

Auch die Permeabilität für Säuren und Laugen hängt vom che
mischen Milieu ab. So tritt der Farbumschlag an mit Neutralrot 
gefärbten Spirogyrazellen in Natronlauge später ein, wenn diese 
NaCI + CaCI2 enthält, als wenn Kochsalz allein anwesend ist (HAR
VEY 1911). Auch Beobachtungen von BRENNER (1920), der fest
stellte, daß Pflanzenzellen gegen Salzsäure in Gegenwart verschie
dener Salze eine ungleiche Resistenz besitzen, können in diesem 
Sinne aufgefaßt werden. Und zwar wächst ihre Säureempfindlich
keit gemäß der Reihe Ca< Mg<KCI1. Wird bei anthocyanhaItigen 

1 Doch ist in den Versuchen kein direkter Beweis für den ZlISamllll'n
hang von Sällrel'mpfindlichkl'it und Permeabilität gegeben. 

G* 
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Pflanzenzellen das Eintreten von H- bzw. OH-Ionen an dem Farb
umschlag ermessen, so findet man eine Förderung der Permeabili
tät durch Alkalichloride und eine Hemmung durch alkalische Er
den (PORT 1925). 

Die Aufnahme von Chinin durch'Zellen von Spirogyra, die aus 
der Niederschlagsbildung mit Tannin ersichtlich ist, wird ebenfalls 
durch Salze gehemmt, und zwar wächst die entgiftende Wirkung 
mit der Wertigkeit der Kationen. Da hier ein direkter Anhalts
punkt für die Beziehung von Entgiftung und Permeabilität ge
geben ist, so erscheint die Deutung dieser Versuche nicht zweifel
haft. Sie wird noch durch die Beobachtung unterstützt, daß 
Piperidin, dessen Eintrittsgeschwindigkeit durch die Salze nicht 
verhindert werden kann, in Gegenwart dieser nicht allein keine 
Entgiftung erfährt, sondern sogar eine gesteigerte Giftwirkung auf
weist (Szücs 1912). 

Ganz analog sind die Erfahrungen Szücs' bezüglich der Wir
kungen von Salzen auf die Permeabilität von Farbstoffen. Es er
gibt sich nämlich an Spirogyra, daß der Eintritt von Methylviolett 
im Sinne der Reihe K, Na<Mg<Ca<Fe<AI gehemmt wird. Also 
auch hier hängt die Stärke der abdichtenden Wirkung der Ionen 
von ihrer Wertigkeit ab. Dabei ist es interessant, daß in Gegen
wart von Eisen- und Aluminiumsalzen die Durchlässigkeitsvermin
derung so groß ist, daß die Zellen absterben, bevor sie sich zu einem 
größeren Prozentsatz anfärben. Wichtig ist, daß bei gleicher 
Farbstoffkonzentration die hemmende Wirkung der Elektrolyte 
in verdünnten Lösungen relativ größer ist als in konzentrierten, 

. 1 

so daß sie der Adsorptionsgleichung ~ = a . C·ri folgt, wenn man an 
m 

Stelle von .~. die Hemmungszeit ..!. einsetzt. Man kann sich hier-
m t 

nach vorstellen, daß die hemmende Wirkung der Salze auf den 
Farbstoffeintritt auf einer Adsorptionsverdrängung beruht 1. Ist 
dies der Fall, so muß angenommen werden, daß sich für die Per
meabilität saurer Farbstoffe keine Hemmung, sondern sogar eine 
Förderung ergibt. Daß die Permeabilitätshemmung fehlt, konnte 
COLLANDER (1921) feststellen. Die Annahme einer Förderung ist 
experimentell nicht gesichert. 

1 Vgl. hierzu die Versuche von MANN (1924:1), sowi~ bezüglich der 
Aluminiumwirkung STOKLASA (1912). 
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Bei den mehrfach erörterten Schwierigkeiten, die der Verwer
tung aller Vitalfärbungsmethoden für die Beurteilung der Durch
lässigkeit der Zellen im Wege stehen, ist es besonders wichtig, daß 
durch die direkte colorimetrische Bestimmung eines Farbstoffes 
(Dahlia) im Zellsaft von Nitella unzweifelhaft die Verminderung 
der Permeabilität für diesen Farbstoff durch Salze bewiesen werden 
konnte, und zwar hat sich auch hier der Gegensatz zwischen den 
alkalischen Erden und den Alkalichloriden nachweisen lassen. Denn 
die durch die ersteren ausgeübte Permeabilitätsverminderung war 
wesentlich größer als in Lösungen der Alkalichloride (M. M.BRooKs 
1927)1. 

5. Wasserstoffionenkonzentration. Im Anschluß an die Wir
kungen einer veränderten Salzzusammensetzung auf die Permea
bilität sei die Bedeutung der Reaktion für die Durchlässigkeit er
örtert. Wir sind bereits mehrfach der Tatsache begegenet, daß eine 
Veränderung der Reaktion des Mediums die Aufnahmefähigkeit 
bestimmter Stoffe beeinflußt. So hatten OVERTONS Versuche ge
zeigt, daß gewisse Alkaloide in verstärktem Maße bei alkalischer 
Reaktion aufgenommen werden, und OSTERHOUT hat die Abhängig
keit der CO2 - und H2S-Aufnahme von der Reaktion dargetan (vgl. 
S.64). So wichtig diese Versuche für die Frage sind, in welcher 
:Form - Molekül oder Ion - die Stoffe aufgenommen werden, so 
hat die hierbei beobachtete Veränderung der Aufnahmegeschwin-

1 Vgl. auch IRWIN (1926), die zu dem gleichen Ergebnis kommt, aber 
betont. daß Variation des PH von größtem Einfluß ist. Mit diesen Be
funden stehen Untersuchungen mit Brillantcresylblau von IRWIN (1927) 
im Widerspruch, nach denen in Gegenwart von Salzen ein beschleunigtes 
Eindringen des Farbstoffes in den Zellsaft stattfindet, das auf eine Ein
wirkung des Salzes auf den Farbstoff (Veränderung der Dissoziation, Lös
lichkeit usw.) zurückgeführt wird, während die Vorbehandlung der Zellen 
mit Salzlösungen, speziell bei Verwendung von Alkalichloriden, eine Hem
mung der Permeationsgeschwindigkeit des Farbstoffes verursacht. Be
merkenswert ist, daß in diesem Falle die Vorbehandlung mit alkalischen 
Erden und Salzen mit dreiwertigem Kation fast unwirksam ist. Nur sind 
die alkalischen Erden imstande, die geschilderte Hemmungswirkung der 
Alkalichloride aufzuheben. 

Wenn auch im einzelnen die geschilderten Widersprüche nicht auf
geklärt sind, so kommt doch der letztgenannten Untersuchung eine erheb
liche methodologische Bedeutung zu. Denn sie läßt erkennen, daß bei 
dem Studium des veränderten chemi~chen Milieus auf die Permeabilität 
auch dem Einfluß dieser Faktoren auf die permeierende Substanz ge-
nügend Rechnung getragen werden muß. -
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digkeit mit der Durchlässigkeit der Zellgrenzschichten nichts zu 
tun. Dann es zeigte sich, daß mit der Reaktionsverschiebung auch 
die Menge der undissoziierten Moleküle verändert wird. Und wenn 
lediglich diese permeieren, wie es in den genannten Beispielen der 
Fall ist, so muß die Aufnahmegeschwindigkeit mit steigender Kon
zentration der undissoziierten Moleküle wachsen, weil ja das Kon
zentrationsgefälle zunimmt, ohne daß ein Grund zur Annahme 
einer veränderten Permeabilität besteht. Ebensowenig liegt eine 
Permeabilitätsänderung vor, wenn durch intracelluläre Säurepro
duktion eine bis zum Diffusionsgleichgewicht in die Zelle einge
drungene schwache Base teilweise dissoziiert und auf diese Weise 
die erneute Aufnahme der undissoziierten Basenmoleküle ermög
licht wird (OSTERHOUT 1927). Gerade dieses Beispiel zeigt, in 
welch weitem Ausmaß als notwendige Folge der Gesetze über das 
chemische Gleichgewicht die Stoffaufnahme in die Zelle verändert 
werden kann, ohne daß eine Permeabilitätsänderung besteht. 

Wir kennen aber auch Fälle, in denen die Reaktionsverände
rung offenbar die Permeabilität beeinflußt. M. M. BRooKs (1923 
bis 1925) hat an Valonia die Aufnahmegeschwindigkeit von As20 a 
und As20 5 in Abhängigkeit von der Reaktion des Mediums sowie 
der des Zellsaftes studiert und dabei festgestellt, daß das fünfwer
tige Arsen bei saurer Reaktiop in verstärk~m Maße permeiert, das 
dreiwertige As dag~gen bei alkalischer Reaktion. Verändert man 
die Reaktion des Zellsaftes durch Vorbehandlung der Zellen in Lö
sung von NaHCOa und NH 4CI, da, wie erwähnt, CO2 bzw. NHa 
rasch in den Zellsaft eindringen, so bekommt man ebenfalls eine 
sehr starke Veränderung in der Aufnahmegesehwindigkeit von 
fünf- und dreiwertigem As (vgl. Abb.9). Man sieht, wie in der 
Zelle mit vermehrtem CO2-Gehalt das fünfwertige As schneller in 
das Protoplasma und in den Zellsaft eindringen, während das drei
wertige unter den gleichen Bedingungen zwar deutlich in größerer 
Menge sich im Zellsaft vorfindet, gleichzeitig aber der Gehalt des 
Protoplasmas an As vermindert ist. Dieser Befund zeigt, welch' 
außerordentlich komplizierte Verhältnisse sich beim Eindringen 
bestimmter Stoffe in der Zelle abspielen und wie schwer sie 
sich gerade im Hinblick auf die Permeabilität der Zellgrenz
schichten deuten lassen. Es ist sehr bemerkenswert, daß unter Be
dingungen, unter denen ein beschleunigtes Eindringen eines Stoffes 
in den Zellsaft beobachtet wird, seine Menge im Protoplasma sogar 
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abnehmen kann, wie es die Versuche mit dreiwertigem As, die in 
der Abb. 9 wiedergegeben sind, zeigen. Das beweist, daß offenbar 
die Bindungsverhältnisse des As geändert werden. Berücksichtigt 
man, daß trotz der unter 
verschiedenen Bedingun- MMG'.lls 

gen in ganz ungleichem 
Maße sich vollziehenden 500 

As-Aufnahme der Gehalt 
der Zellmembran keine 
Veränderung erleidet, so 
ist damit sicher bewiesen, 
daß die Beschleunigung 
oder Verzögerung der As
Aufnahme auf das Proto
plasma zurückzuführen 
ist. Zweifelhaft kann nur 
sein, ob wir es hier mit 

Permeabilitätsverände-
rungen im strengen Wort
sinne zu tun haben, oder 
ob veränderte Bindungs-
verhältnisse des As an das 
Protoplasma hieran be
teiligt sind. Interessant 
ist, daß die Aufnahme
geschwindigkeit von As 
durchaus nicht der Menge 
der nichtdissoziierten Mo
leküle parallel geht. 

Auf die Änderungen 
der Farbstoffaufnahme in 
Lösungen von verschie
denem Pa kommen wir bei 
Besprechung der Permea· 
hilitätstheorien zurück. 

'100 
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Abb.9. Die Menge des in Protoplasma, Zellsaft und 
Zellmembran von Valonia permeierenden As, wenn 
die Zellen in I,ösungen von As,O, bzw. As 03 gebracht 
werden. A = KQntrollversuche, B = nach 1 stündiger 
Vorbehandlung in verdünnter NaHC03-Lösung, P = 
Protoplasma, S = Zell saft, W = Zellwand. Die Ab
bildung oben rechts gibt das Verhalten des Zell saftes 

in vergrößertem Maßstab wieder. 
(Nach M. MOLDEXHAUER-BROOKS.) 

ILJIN (1928) zeigte, daß die Exosmose von Zucker und Kalium
salzen sehr stark vom Pa des Mediums abhängt, und zwar nimmt 
vom Neutralpunkt ausgehend dIe Exosmose mit steigendem Pli 
bedeutend zu. Bei Pa<7 ist der Verlauf der Exosmose für Kalium 
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und Zucker verschieden. Während nämlich für Zucker das Mini
mum der Exosmose bei PH= 7 liegt und zunehmende Acidität eine 
Steigerung der Exosmose herbeiführt, findet sich der Wendepunkt 
in der Durchlässigkeit für K erst bei PlI = 5,6, so daß also innerhalb 
eines Bereiches von PH 5,6-8,0 mit zunehmendem PH eine Steige
rung der K-Durchlässigkeit erfolgt, ein Befund, der in bemerkens
werter Übereinstimmung mit dem Verhalten des Muskels (vgl. 
S. 146) steht. 

Ferner sei kurz darauf hingewiesen, daß die Versuche von 
OSTERHOUT (1919) mittels seiner Leitfähigkeitsmethode an La
minaria zeigen, daß durch OH-Ionen der Widerstand sinkt (Per
meabilitätssteigerung), während durch H-Ionen anfänglich eine 
Permeabilitätsverminderung zu beobachten ist, an die sich erst 
nach längerer Einwirkungszeit bzw. in toxischen Dosen eine Per
meabilitätssteigerung infolge irreversibler Zellschädigung einstellt. 
Auch diese Versuche werden am besten mit einer vermehrten bzw. 
verminderten Elektrolytdurchlässigkeit der Plasmahaut der Zellen 
erklärt. 

6. Verschiedene chemische Körper. Endlich seien noch Befunde 
angeführt, die sich auf permeabilitätsverändernde Wirkungen ver
schiedener anorganischer und organischer Stoffe beziehen. Szücs 
(1913) stellte an Spirogyra fest, daß durch Wasserstoffsuperoxyd 
eine Permeabilitätszunahme erfolgt. Denn hiermit vorbehandelte 
Zellen färben sich mit den verschiedensten Farbstoffen rascher 
an, auch läßt sich an der Eisentanninverbindung im Zellsaft ein 
beschleunigtes Eindringen von FeS0 4 nachweisen. Der Befund 
ist vielleicht durch die Beziehung zu der durch Licht herbeigeführ
ten Permeabilitätssteigerung bedeutungsvoll. Nach KREHAN (1914) 
beeinflußt KCN die Permeabilität von Pflanzenzellen, ein Ergebnis, 
das offenbar in enger Beziehung zu den später zu schildernden 
Permeabilitätsänderungen bei Sauerstoffmangel (SIMON) steht. 
Doch gibt TRÖNDLE (1921) gerade umgekehrt an, daß völliger 
Sauerstoffentzug (Wasserstoffatmosphäre ) die Salzpermeabilität 
herabsetzt. Vielleicht liegt hier eine Wirkung des Wasserstoffs vor. 
OSTERHOUT (1919) fand an Laminaria, daß gallensaure Salze per
meabilitätsvermindernd wirken und HÖBER (1928) gibt an, daß 
ähnlich wie an den Nierenepithelien auch an Valonia durch Coffein 
eine erhöhte Salz durchlässigkeit erzielt wird. Endlich sei noch der 
Befund angeführt, daß nach PRAT (1922) durch Anilin eine ver-
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mehrte Permeabilität für Methylenblau und Neutralrot zustande 
kommt. Die Salze aber verhalten sich ungleichmäßig. Denn Eisen
sulfat dringt ebenso wie die Farbstoffe schneller in die Zellen ein, 
während KCI und NaCI nach Ausweis des plasmometrischen Ver
suches gerade umgekehrt eine vermindernde Aufnahmegeschwin
digkeit zeigen. Dies ist deshalb von prinzipiellem Interesse, weil es 
darauf hinweist, daß Permeabilitätsänderungen sich nicht in gleich
artiger Weise auf die verschiedensten Stoffe beziehen müssen. 

b) Innere Faktoren. 

Durch den Nachweis der durch Licht hervorgerufenen Permea
bilitätsänderungen ist es wahrscheinlich gemacht, daß au eh der 
Phototropismus in Beziehung zu dieser Durchlässigkeitserhöhung 
steht. Diese Anschauung wird nicht nur durch später zu schil
dernde Versuche über den allgemeinen Zusammenhang von Per
meabilitätserhöhung und Erregung, sondern auch durch direkte 
Messungen von BRAUNER (1924) unterstützt. Er fand an den 
Keimlingen von Avena sativa mit Hilfe von Widerstandsmessun
gen, daß die Kurve der Permeabilitätszunahme mit der der photo
tropischen Krümmung etwa parallel läuft. Der Befund ist so zu 
erklären, daß durch einseitige Belichtung infolge Permeabilitäts
erhöhung auf der Lichtseite eine Turgorabnahme resultiert. Es ist 
nicht unwahrscheinlich, daß auch andere Reizbewegungen der 
Pflanzen durch diesen Mechanismus zustande kommen. SMALL 
(1919) hat die geotropische Reaktion ebenfalls auf dieser Basis er
klärt. Auch mit den Bewegungen des Blattstieles von Mimosa 
pudica sind Permeabilitätsänderungen verknüpft. Wenngleich die 
vermehrte Salzexosmose nach Untersuchungen von BLACKMANN 
und PAINE zur Erklärung dieser Bewegung nicht ausreichend ist, 
so ist daran zu erinnern, daß die Verminderung des Turgors der 
Pflanzenzelle auch durch Nichtelektrolyte bedingt sein kann, die 
einen wesentlichen Teil des osmotischen Druckes der Zelle aus
machen und deren Exosmose sich der Leitfähigkeitsmethode ent
zieht (SEN 1923). 

Daß die so gewonnene Auffassung richtig ist, ergibt sich aus 
Versuchen von EBBECKE und HECHT (1923). Nach elektrischer 
Durchströmung der Stengel von Wolfsmilch zeigt sich nämlich eine 
reversible Verminderung des Turgors, die mit einer entsprechenden 
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Stellungsänderung der Pflanze einhergeht 1. Es läßt sich nun fest
stellen, daß unter diesen Bedingungen der Gleichstromwiderstand 
abnimmt. Dies kommt (vgl. S. 180) durch eine erhöhte Durch· 
lässigkeit der Plasmahaut und hierdurch bedingte Abnahme der 
Polarisation zustande. Man kann in dem erwähnten Experiment 
einen Modellversueh für pflanzliche Reizbewegungen überhaupt 
sehen und gelangt zu der Auffassung, auf die wir später noch aus
führlich zurückkommen, daß auch an der PfIanzenzelle der Er
regungsvorgang, gleichviel durch welche Reize er ausgelöst wird, 
mit einer reversiblen Permeabilitätserhöhung verknüpft ist. Die 
durch elektrisehe Reizung bewirkte Permeabilitätserhöhung läßt 
sich nach HÖBER und BANUS (1924) an Spirogyra sehr gut de
monstrieren. Die Zellen nehmen unter diesen Bedingungen Sulfo
säurefarbstoffe auf, für die sie sonst impermeabel sind. Die Er
haltung der Plasmolysierbarkeit beweist, daß es sich nicht um 
einen Absterbevorgang handelt. An Tradescantia konnte BANUS 
unter den gleichen Verhältnissen auch eine reversible Permeabili· 
tätssteigerung für Salze nachweisen. Dabei erscheint es beson
ders bedeutungsvoll, daß selbst in äquilibrierten Salzlösungen 
eine nicht unerhebliche Salzaufnahme unter dem Einfluß der 
elektrischen Reizung sich vollzieht. Daraus können wir schließen, 
daß auch im Organismus, in dem die Zellen sich stets in einem 
äquilibrierten Salzmilieu befinden, unter dem Einfluß der Erre· 
gung eine Salzaufnahme stattfinden kann. 

c) Zusammenfassung. 

Fassen wir die Beobachtungen über die Veränderungen der 
Permeabilität an PfIanzenzellen zusammen, so ergibt sich, daß 
wir zwei große Gruppen von wirksamen Faktoren unterscheiden 
können. Einmal gelingt es, die Durchlässigkeit durch physikalische 
(Licht und Temperatur), chemische und physico-chemische Fak· 
toren (Salzzusammensetzung, osmotischer Druck), also durch 
äußere Momente zu beeinflussen. Sodann sind aber auch die inne
ren Zustände der Pflanzen zelle von Bedeutung für die Durchlässig
keit ihrer Zellgrenzschichten. Dies zeigt sich daran, daß die mit 
den Reizbewegungen verknüpften Erregungsvorgänge von einer 
gesteigerten Durchlässigkeit begleitet sind. Ferner weist darauf die 

1 Ähnliches beobachtete BERSA (1925) an der Wurzel. 
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Tatsache hin, daß nach den Untersuchungen von FITTING (1915) 

Saisonunterschiede in der Durchlässigkeit bestehen. Die Salze und 
Glycerin werden nämlich im Winter in geringerem Maße als im 
Sommer aufgenommen. MAcDoUGAL (1925/26) nimmt eine Stei
gerung der Zellpermeabilität mit zunehmendem Alter an und bringt 
diese Veränderung mit dem Verlauf des Wachstums in Zusammen
hang. Auch an die mehrfach erwähnten Unterschiede in der Durch
lässigkeit verschiedener Zellen derselben Pflanze ist hier zu er
innern. Es bestehen nun gewisse Anhaltspunkte, daß zwischen den 
aus äußeren und inneren Ursachen hervorgerufenen Permeabilitäts
änderungen enge Beziehungen bestehen. NATHANSOHN (1903/04) 
hat in ausgedehnten Untersuchungen an verschiedenen Pflanzen 
darauf hingewiesen, daß die Salzaufnahme 1 nicht bis zum Diffu
sionsgleichgewicht vor sich geht, sondern schon lange vorher infolge 
einer regulatorisch einsetzenden Permeabilitätsverminderung ein 
Gleichgewichtszustand erreicht wird2 • Dabei liegen die Verhält
nisse nicht etwa so, daß man ganz allgemein von einem Zustand 
herabgesetzter Permeabilität sprechen kann, da die gleichzeitige 
Exosmose von Salzen zu einem Zeitpunkt ungestört vor sich gehen 
kann, in dem die Aufnahme von NaNOa bereits gehemmt ist. Wir 
haben bereits darauf hingewiesen, daß auch bezüglich der Sulfo
säurefarbstoffe nach den Versuchen COLLANDERS derartige Gleich
gewichte, die nach der DONNANschen Theorie nicht zu erklären 
sind, bestehen. Es bleibt abzuwarten, ob die Annahme eines 
"physiologischen" Regulationsmechanismus eine Notwendigkeit für 
die Erklärung der Salzaufnahme in den Versuchen von NATHAN
SOHN und anderen Autoren darstellt. Eine Förderung der Frage 
ist hier vielleicht aus Versuchen an Nitella oder Valonia zu er
warten, in denen es gelingt, mit Sicherheit die Konzentration be
stimmter Stoffe im Zellsaft zu denen im Medium in Beziehung zu 
setzen und damit eine exakte Grundlage für die Erörterung et
waiger Regulationsmechanismen der Permeabilität zu liefern. 

Weiterhin haben wir gesehen, daß durch Veränderungen des 
chemischen Milieus, insbesondere der Reaktion, eine verstärkte 

1 Diese wurde aus dem Gehalt des Zellpreßsaftes ermittelt. Es liegt 
auf der Hand, daß eine sichere Scheidung von adsorbierten und perme· 
ierten Salzen mit dieser Methode nicht möglich ist. 

2 V gl. hierzu auch die zusammenfassende Darstellung von STILES 
(1924). 
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oder verminderte Aufnahme bzw. Abgabe eines Stoffes erfolgen 
kann, weil hierdurch das Diffusionsgefälle der permeierenden Sub
stanz in folge der Beeinflussung ihrer Dissoziation usw. beträchtlich 
variiert wird. Es liegt hier also keine Durchlässigkeitsänderung der 
Zellgrenzschicht vor; gleichwohl dürfte dieser Befund von grund
sätzlicher Bedeutung für die Aufnahme und Abgabe von Stoffen 
seitens der Zelle und ihre Veränderbarkeit unter physiologischen 
Verhältnissen sein. 

C. Permeabilität der tierischen Zelle. 

a) Anorganische Stoffe. 

1. Salze. Die früher geschilderten Beobachtungen an Pflanzen
zellen hatten gelehrt, daß die Salze im allgemeinen zu den am 
schwersten permeablen Stoffen zu zählen sind. Insoweit stimmten 
die Ergebnisse mit den ÜVERToNschen Regeln überein ; nur darin 
hatte sich eine wichtige Abweichung von den Annahmen dieses 
Autors gezeigt, daß tatsächlich die Salze auch aus äquilibrierten 
Lösungen in zahlreiche Pflanzen zellen eindringen, wenn auch be
züglich des Grades der Permeabilität große Unterschiede festzu
stellen sind. In dieser Beziehung liegen die Verhältnisse bei tieri
schen Zellen ähnlich, so daß eine gesonderte Besprechung der 
Salzpermeabilität verschiedener tierischer Zellen wünschens
wert ist. 

Wir beginnen mit dem Verhalten einzelliger Lebewesen. SPEK 
zeigte (1921) an Actinosphärium, daß in Lösungen von Einzel
salzen Trübungen im Protoplasma auftreten, die als Folge des Ein
tritts der Salze aufgefaßt werden. Bemerkenswert ist, daß diese 
Trübung in den Lösungen der Alkalichloride wesentlich leichter 
sich vollzieht als in CaCI2 • Innerhalb der Alkalireihe wird die Trü
bung im Sinne der Reihe Li <Na<K begünstigt. Man kann das 
Ergebnis so deuten, daß entsprechend der Quellungsförderung eine 
Durchlässigkeitssteigerung für die verschiedenen Salze eintritt, so 
daß K am leichtesten, Ca am schwersten permeiert. Für die Rich
tigkeit dieser Auffassung sprechen die noch zu erwähnenden Ver
suche von CHAMBERS. Ähnlich liegen die Verhältnisse bei Apolina 
(SPEK 1923). Auch hier lassen sich besonders durch Kalisalze und 
MgCl2 zarte Trübungen im Protoplasma der Zelle hervorrufen, die 
auf den Eintritt der Salze zurückgeführt werden und offenbar im 
Zusammenhang mit einer Quellungswirkung auf die Kolloide der 
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Grenzschichten stehen. Die Calciumsalze wirken auf diese in sehr 
großer Verdünnung abdichtend, so daß sie nicht in das Proto
plasma eindringen; erst in höheren Konzentrationen ist dies der 
Fall. Dann äußert sich die stark fällende Ca-Wirkung in einer tief 
braunen Koagulation des Plasmas, die irreversibel ist. Man geht 
wohl nicht fehl, wenn man annimmt, daß Ca in geringen Dosen 
eine abdichtende, in größeren eine permeabilitätserhöhende Wir
kung hat, die durch die Koagulation der Zell kolloide hervorgerufen 
wird. Vergleicht man die Wirkung verschiedener Kaliumsalze, so 
sieht man, daß die Trübung am raschesten in KSCN, am langsam
sten in K 2S04 eintritt, während KBr und KCI eine MittelsteIlung 
einnehmen. Es gilt also auch hier der Satz, daß mit zunehmender 
Förderung der Quellung eine wachsende Permeationsfähigkeit der 
Salze einhergeht. Wie man sich den Mechanismus des Salzeintritts 
vorzustellen hat, ist allerdings noch unklar. Oh Kationen und An
ionen in gleicher Weise in das Protoplasma eindringen, wissen wir 
nicht. 

Die wichtigsten Beobachtungen über die Salzpermeabilität an 
einzelligen Organismen verdanken wir CHAlIIBERS und seinen Mit
arbeitern (1917/27), die durch Anwendung des Mikromanipulators 
aus der Verschiedenheit der Außen- und Innenwirkung der Elek
trolyte eine exakte Darlegung der Permeabilitätsverhältnisse er
möglicht haben. In den vorher genannten Versuchen waren nur 
indirekte Kriterien für den Eintritt von Salzen angewendet worden. 
CHAlIIBERS verglich nun das Verhalten von Amöben in verschie
denen Salzlösungen mit den Wirkungen dieser Salze, wenn sie in 
das Protoplasma injiziert werden. Es zeigt sich, daß NaCI und 
KCI die Plasmahaut zum Teil zur Auflösung bringen und dann in 
das Protoplasma eindringen. MgCh und CaCb rufen hingegen ge
rade eine Verfestigung der Plasmahaut hervor und dringen nicht 
in die Zelle ein. Werden nun die Salze in das Protoplasma injiziert, 
so erweisen sich die Ca- und Mg-Salze als wesentlich giftiger als 
NaCI und KCI, während bei äußerer Einwirkung der genannten 
Salze gerade umgekehrt die Alkalichloride am giftigsten sind. 
Dieses Ergebnis kann als ein unzweideutiger Beweis für die Tat
sache gelten, daß die zweiwertigen Salze in das Protoplasma der 
Amöben nicht eindringen, während es die einwertigen unter Läsion 
der Plasmahaut tun. Der grundsätzliche Unterschied der zwischen 
den einwertigen und zweiwertigen Salzen hinsichtlich ihrer Per-



94 Allgemeiner Teil: Die Permeabilität der Zelle. 

meationsfähigkeit besteht, gilt, wie diese Versuche zeigen, also 
ebenso für die tierische wie für die pflanzliche Zelle. Die Ursache 
dieses gemeinschaftlichen Verhaltens ist natürlich in der spezifi
schen Kolloidwirkung der Salze zu sehen. 

Eine gewisse Salzpermeabilität dürfte auch für die tierischen 
Eier bestehen, da es RUNNSTRÖM (1925) wahrscheinlich gemacht 
hat, daß die Anomalie des Entwicklungsablaufs, die Seeigeleier im 
K-freien Medium zeigen, auf einem Verlust an K beruhen. An dem 
gleichen Objekt konnte er eine verschiedene Permeabilität der Ka
liumsalze in Abhängigkeit vom Anion durch Plasmolyseversuche 
nachweisen. Er findet nämlich, daß die Plasmolysierbarkeit der 
Eier im Sinne der HOFMEIsTERsehen Reihe: 

SCN > J > Cl> Cl > SO. 

abnimmt, wobei als Plasmolyse nach HERLANT (1918-20) das Auf
treten einer zackigen Oberfläche der Eier in hypertonischer Lösung 
angesehen wird. :Für die Kationen ergibt sich die Reihe: 

K > Na, Li > Mg > Ca. 

Man findet also auch hier, daß die Plasmolysierbarkeit der Eier 
um so geringer ist, je mehr das Salz medium die Kolloide der Zell
oberfläche quellen läßt. Die Durchlässigkeit für Salze wird dem
nach durch die Quellung gefördert und durch Entquellung ge
hemmt. 

Gehen wir nunmehr zur Besprechung der Permeabilität von 
Zellen der höheren Tiere über. Hier nehmen die roten Blutkörper
chen die erste Stelle ein, da sich mit ihrem Verhalten die meisten 
Untersuchungen beschäftigen und das gesamte Permeabilitäts
problem zu einem großen Teil seinen Ausgang von den Unter
suchungen HAMBURGERS (1892) an Erythrocyten genommen hat. 
Trotz der Sonderstellung, die die Erythrocyten hinsichtlich ihrer 
Salzpermeabilität gegenüber den bisher erwähnten einzelligen Or
ganismen aufweisen, besteht insofern in Übereinstimmung mit den 
OVERToNschen Permeabilitätsregeln ein ähnliches Verhalten, als 
die Erythrocyten für Salze zweifellos schwer durchgängig sind. In 
diesem Sinne sprechen die osmotischen Versuche von HAMBURGER, 
KÖPPE (1897), GRIJNS (1896) und HEDIN (1897), die feststellten, 
daß in isotonischen Lösungen von Neutralsalzen die roten Blut
körperchen ihr Volumen nicht verändern, hingegen in hypotoni
schen Lösungen eine Schwellung, in hypertonischen eine Volumen
verminderung erfahren. Dies Verhalt<>n steht im strikten Gegen-
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satz zu den Beobachtungen über Volumen messungen der Erythro
cyten in Lösungen von leicht permeierenden Substanzen. Es liegt 
aber auf der Hand, daß die indirekte osmotische Methode hier 
ebenso wenig wie an pflanzlichen Zellen, für die wesentlich genauere 
quantitative Methoden zur Verfügung stehen, zur Charakterisie
rung der Erythrocytenpermeabilität ausreicht. Denn abgesehen 
von dem nur indirekten Nachweis der Durchlässigkeit bzw. Un
durchlässigkeit verschiedener Stoffe muß damit gerechnet werden, 
daß der osmotischen Methode geringe Stoffwanderungen einfach 
entgehen. 

Betrachten wir zunächst die chemisch-analytischen Verhält
nisse der Blutkörperchen, so ist aus den bekannten Analysen 
ABDERHALDENS (1898) ersichtlich, daß die Kationenverteilung in 
den Blutkörperchen eine grundsätzlich andere als im Serum ist. 
Wie die folgenden Tabellen zeigen, finden sich in den Blutkörper
chen vom Pferd, Schwein und Kaninchen kein Natrium, dagegen 
sehr erhebliche Mengen von Kalium, während im Serum gerade 
umgekehrt Natrium in sehr viel größeren Mengen als Kalium vor
handen ist. Die Tabelle zeigt ferner, daß, obgleich hinsichtlich ihres 
Natrium- und Kaliumgehaltes in dem Serum der verschiedenen 
angeführten Tiere nur recht geringe Unterschiede bestehen, das 
Mengenverhältnis der genannten Alkalimetalle zueinander in den 
Blutkörperchen recht erhebliche Schwankungen aufweist, die 
darauf hindeuten, daß die Durchlässigkeit der Blutkörperchen für 
Salze äußerst gering sein muß, und daß ferner die Grenzschichten 
sich bei den Erythrocyten verschiedener Tierklassen sehr ungleich 
verhalten, so daß es zu einer recht verschiedenen Verteilung der 
Alkalimetalle auf Plasma und Blutkörperchen kommt. Die glei
chen Verhältnisse gelten auch nach der Tabelle für Chlor und Phos
phor. Allerdings erscheint der Hinweis einer geringen Durchlässig
keit bzw. vollständigen Undurchlässigkeit für Salze aus der un
gleichen Verteilung derselben auf Plasma und Blutkörperchen nur 
dann berechtigt, wenn wir annehmen können, daß die Salze zu 
einem nicht unwesentlichen Teil im freien Zustand in den Zellen 
vorhanden sind. Diesen wichtigen Nachweis hat HÖBER (191Oa, 
1912, 1913) mit mehreren ingeniösen Methoden erbracht, durch die 
er auf verschiedenem Wege zeigen konnte, daß die innere Leit
fähigkeit der Blutkörperchen der einer 0,1-0,4 proz. NaCI-Lösung 
entspricht, während aus den Analysen ABDERHALDENS sich eine 
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Tabelle 21. Blutanalysen nach ABDERHALDEN. 

Natrium .... . 
Kalium .... . 
Chlor ..... . 
Anorg. Phosphors. 

Natrium .... . 
Kalium .... . 
Chlor ..... . 
Anorg. Phosphors. 

'" ... 
Cl) -~ 
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0,259 

I
, 3,690 
0,076 

~ 
~ 
Cl) 

'öl ..c: 
" ~ ~ ..c: ';3 

" rn ol 
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0,270 
3,627 
9,052 

4,442 
0,259 
3,883 
0,064 

~ Cl) 

'" S 
Cl) 't:l 
bIJ ~ 

N 
~ 

..., 
S Cl) .::l ol 

~ N ol ~ ~ 
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4,312 : 4,29414,3261' 4,2781 4,439 
0,255 i 0,255 0,246 0,245 I 0,262 
3,690 3,704 3,691 3,080; 4,170 
0,085 0,085 0,070 i 0,081 : 0,071 

H. Blutkörperchen. 

- 1 - ! - i 2,232 12,257 : 2,174 12,839 
4,130 4,957 5,229 0,722 0,741.0,679 0,273 

2,705 
0,258 
1,048 
1,186 

1,20511,47511,236: 1,813 1,72511,480' 1,357 
1,687 1,653, 1,733 [0,350 0,365 0,279, 1,256 

Leitfähigkeit entsprechend einer 0,45-0,65 proz. NaCI-Lösung er
gibt. Daraus ersieht man, daß die Salze in den Erythrocyten zu 
einem wesentlichen Teil im freien Zustand vorhanden sind. Die 
weitere Aufgabe ist es, mittels anderer Methoden festzustellen, in
wieweit der aus den osmotischen Versuchen mit Wahrscheinlichkeit 
gezogene Schluß einer Salzimpermeabilität zu Recht besteht. 

Bereits ZUNTZ (1868) und HAMBURGER war es bekannt, daß 
nach Durchleitung von CO2 durch Blut die Chlormenge in der 
Flüssigkeit abnimmt und die titrimetrisch feststellbare Alkalität 
eine Zunahme erfährt. Dieses Ergebnis wird mit der Annahme 
erklärt, daß die Kohlensäure in den Zellen mit den Alkalieiweiß
verbindungen in Reaktion tritt, und daß nunmehr ein Anionen
austausch zwischen dem in der Lösung befindlichen Chlor und den 
intracellulären Carbonationen statthat, so daß erstere in die Zellen 
eindringen, letztere in das Serum übertreten und eine Vermehrung 
des titrimetriseh feststellbaren Alkaligehalts bedingen (Löwy und 
ZUNTZ 1894). Aus Gründen der Erhaltung der Elektroneutralität 
muß sieh dieser Austausch in äquivalenten Mengen vollziehen. 
Daß nicht etwa die Salze als solche hierbei beteiligt sind, ergibt sich 
daraus, daß GÜRBER (1895) und neuerdings DOISY (1921) unter 
diesen Umständen keine Veränderung in der Verteilung von K 
und Na nachweisen konnten (vgl. auch SPIRO und HENDERSON 
1909). Die biologische Bedeutung des unter dem Einfluß von CO2 

sich vollziehenden Anionenaustausches geht daraus hervor, daß 
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HAMBURGER (1893) entsprechend diesen Befunden im venösen Blut 
mehr titrierbares Alkali als in den Arterien nachweisen und 
FRIDERICIA (1920) an Rinderblut mit steigendem CO2-Gehalt eine 
Abnahme von Chlor im Plasma feststellen konnte. Es darf aber 
nicht unerwähnt bleiben, daß der eben erwähnte Anionenaustausch 
nach ROHONYI und LORANT (1916) auch an hämolysiertem Blut, 
und zwar selbst an solchem, in dem die Lipoide aus Plasmahaut 
und Stroma durch Äther entfernt sind, zustande kommt. Daher 
vertreten diese Autoren die Auffassung, daß unter dem Einfluß von 
CO2 die Eiweißkörper der Erythrocyten NaCI zersetzen und Chlor 
zu adsorbieren imstande sind. Deshalb erscheint ihnen die An
nahme, daß der Anionenaustausch sich in der genannten Weise 
infolge der Impermeabilität der Erythrocyten für Kationen voll
zieht, überflüssig. Wir werden hierauf noch zurückzukommen 
haben. 

Die erwähnten Angaben bedürfen nach zweifacher Richtung 
hin der Ergänzung. Zunächst ist zu erwähnen, daß sich der An
ionen austausch nicht auf die Cl-Ionen beschränkt. So konnten 
HAMBURGER und VAN LIER (1902) (vgl. auch DE BOER 1917) zeigen, 
daß aus isotonischen Lösungen von Na2S04 und NaNOa Sulfat
und Nitrationen von den Blutkörperchen aufgenommen werden, 
während in der Lösung genau wie in den früheren Versuchen die 
Menge des titrierbaren Alkalis zunimmt. ROHONYI (1916) fand, 
daß aus einer Calciumnitratlösung das Anion in sehr erheblichen 
Mengen aufgenommen wird, während gleichzeitig die Zellen fast 
chlorfrei werden. Eine Aufnahme von Calcium findet dabei nicht 
statt. Auch diese Veränderungen sind reversibel. Weiter ist zu 
erwähnen, daß auch bei Durchleitung von Sauerstoff durch das 
Blut der Anionenaustausch sich vollzieht. 

SIEBECK (1919) fand, daß das Verhältnis des Chlorgehaltes des 
Serums zu dem der Blutkörperchen etwa 1: 2 beträgt und auch 
nach Übertragung der Erythrocyten in eine chlorärmere Lösung 
erreicht wird. Bemerkenswerterweise vollzieht sich die Chlor
abgabe nicht nur bei Übertragung der Blutkörperchen in Salz
lösungen, wie Na2 S04, sondern auch in elektrolytfreier Lösung 
(Rohrzucker), im letzteren Falle ist allerdings die Chlorabgabe we
sentlich verlangsamt. Gerade dieser Fall ist theoretisch von höch
stem Interesse; deml hier kann sich ein Anionenaustausch nicht 
vollziehen. Man wird deshalb annehmen dürfen, daß in Gegenwart 

Uellhorn, Permeabilitätsproblem. 7 
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von Nichtleitern die Blutkörperchen, wenn auch nur sehr langsam, 
für Kationen permeabel werden. Mit Rücksicht aber auf die zahl
reichen Erfahrungen über die einseitige Anionenpermeabilität 
dürfte die in Gegenwart von Nichtleitern festgestellte Durchlässig
keit für Kationen als pathologisches Ergebnis zu werten sein. Und 
daran kann auch das normale osmotische Verhalten der Blut
körperchen, das SIEBECK feststellte, kaum etwas ändern. Zudem 
stehen mit diesem Befunde Beobachtungen von ROHONYI im Wi
derspruch, und ferner ist daran zu erinnern, daß KÖPPE in iso
tonischer Nichtleiterlösung nach Durchleitung von CO2 die Zu
nahme an titrierbarem Alkali vermißt hat, weil offenbar der hierzu 
notwendige Anioneneintritt sich nicht vollziehen kann. Weitere 
Erfahrungen über den Anionenaustausch verdanken wir WIECH
MANN (1921), der ein unterschiedliches Verhalten verschiedener 
Ionen feststellte. So vollzieht sich der Eintritt der Sulfationen we
sentlich langsamer als der der Chlorionen 1. Wie schwer permeabel 
die Blutkörperchen selbst für Anionen sind, geht daraus hervor, 
daß die endgültige Verteilung der Ionen trotz der Kürze des Diffu
sionsweges bei niedriger Temperatur mehrere Stunden erfordert. 

Ergibt sich mithin aus den erörterten Versuchen eine elektive 
Anionenpermeabilität der Blutkörperchen, so darf doch nicht über
sehen werden, daß manche Autoren auch eine geringe Kationen
durchlässigkeit annehmen. MEIER (1922) beobachtete, daß die 
unter dem Einfluß von CO2-Durchleitung feststell bare Bicarbonat
zunahme größer ist, als der Chlorabnahme entspricht und glaubt, 
dieses Ergebnis dureh die Permeabilität der Erythrocyten für Al
kali erklären zu können. Hierfür war auch HAMBURGER (1910) in 
älteren Arbeiten eingetreten. Die unter Verwendung moderner 
Mikromethoden von WAKEMANN und Mitarbeitern (1927) vollzogene 
Nachprüfung hatte jedoch ein völlig negatives Ergebnis 2. Wird 
nämlich zu dem Plasma von Menschenblut KCI oder NaCI bzw. 
Na2COa und K 2C03 hinzugefügt, so steigt der Chlor- bzw. Carbonat
gehalt der Blutkörperchen an, ohne daß die Verteilung der Kat
ionen eine Änderung erfährt. Nur unter ganz besonderen Verhält
nissen, die MOND (1927) studiert hat, findet sich bei fehlender An
ionenpermeabilität eine ausgesprochene Durchlässigkeit für Kat-

1 VgI. hierzu EGE (1921). 
2 MELLANBY und 'VOOD (1923) nehmen an Sehaferythroeyten eine 

Kationenpel'meabilität an. 
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ionen. Und zwar findet er, daß bei alkalischer Reaktion (PH>8) 
eine elektive Kationenpermeabilität an den Erythrocyten von Rind 
und Schwein auftritt. 

Zum Verständnis dieses Befundes, der grundsätzliche Bedeu
tung für die Auffassung der Elektrolytpermeabilität der roten Blut
körperchen hat, sei folgendes bemerkt. MICHAELIS (1925/28) hat, 
wie früher auseinandergesetzt wurde, bei dem Studium der Per
meabilität der Kollodiummembran gefunden, daß es gelingt, Mem
branen mit elektiver Kationenpermeabilität herzustellen. Diese 
:Form der Permeabilität war einerseits an einen geringen Poren
durchmesser, andererseits an die negative Ladung der Membran
phase gebunden. Aus der Theorie folgte, daß bei positiver Ladung 
der Membran gerade umgekehrt eine elektive Anionenpermeabilität 
zustande kommen müsse, und gewisse Hinweise für die Richtigkeit 
dieses Gedankenganges ergaben sich aus dem Verlauf der Mem
branpotentiale, die MATSUO (1923) an Gelatinemembranen und 
MOND (1924a) an koaguliertem Eiweiß studiert hatten. Da nun 
die roten Blutkörperchen nach unseren bisherigen Ausführungen 
als ein besonders gutes Paradigma elektiver Anionenpermeabilität 
angesehen werden dürfen, so mußte, sofern sich die MICHAELIS
sehe Theorie auf die Plasmahaut der roten Blutkörperchen über
tragen läßt, angenommen werden, daß die für die Anionenpermea
bilität in Frage kommende Membranphase positiv geladen ist und 
daß ihre Um ladung zu einer elektiven Kationendurchlässigkeit 
führen müsse. Wir wissen nun allerdings, daß die roten Blut
körperchen elektronegativ geladen sind, da sie anodisch wandern. 
Und dieser Befund ist ja aus der Anwesenheit der negativ geladenen 
Lipoide in der Grenzphase durchaus verständlich. Es ist aber da
mit nicht gesagt, daß nicht andere Phasen etwa von Eiweißcha
rakter in den Grenzschichten der Blutkörperchen vorhanden wären, 
die bei der Blutreaktion positiv geladen sind. Ist diese Anschauung 
richtig, so mußte versucht werden, eine Umladung durch Zu fügung 
von OH-Ionen herbeizuführen. Gelingt es auf diese Weise, die für 
den Elektrolyteintritt maßgebende Membranphase negativ zu la
den, so war nunmehr eine Anionenimpermeabilität bei vorhandener 
Kationendurchlässigkeit zu erwarten. Die Untersuchungen von 
MOND haben in der Tat die Richtigkeit dieser Überlegung dargetan. 
Die in Rohrzucker suspendierten Erythrocyten zeigen nämlich zu
nächst, wie nach dem DONNANschen Gleichgewicht zu erwarten 

7* 
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ist, mit zunehmender OH-Ionenkonzentration eine zunehmende 

V kl ' d Q t' te Cl innen .. h d 8 er elllerung es uo len n c-r -ß -, wa ren von PR an 
au en 

dieses Verhältnis konstant bleibt. Gleichzeitig beobachtet man, 
daß von diesem PR ab immer mehr Kalium aus den Blutkörperchen 
in das Medium übertritt. Die aus diesen Befunden sich ergebende 
Auffassung, daß mit der Änderung der Ladung der Membranphase 
die elektive Anionenpermeabilität in eine elektive Kationendurch
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Abb. 10. Der Einfluß der Reaktion auf die Ionenper
meabilität der ßlutkörperchen (nach ~10ND)_ Die ßlut
körperchen sind in den Versuchen der - - - - und 
- - - -- -Kurve in Rohrzllckerlösung, in dem Versuch der 

- -- - Kurve in Rohrzucker + Na,SO.-
Lö,ung suspendiert. Die Reaktion ist durch Zusatz von 

li/I N aOH herges~ellt. 

lässigkeit übergeht, 
wird auch dadurch ge
stützt, daß die Verfol
gung der SuIfatauf
nahme bei verschiede
nem PR ebenfalls mit 
steigendem PR eine Ab
nahme erfährt und von 
PR 8 ab überhaupt kein 
Sulfat mehr aufgenom
men wird (Abb. 10) . 

Diese Versuche ge
ben nicht allein einen 
sehr wichtigen Beitrag 
zur Ionenpermeabili
tätderBlutkörperchen, 
sondern sie zeigen 
auch, daß in der Grenz
phase der Erythrocy
ten ein Ampholyt sich 
vorfindet, dessen iso

elektrischer Punkt etwa bei PR8 liegen muß. Da OSATO (1922) 
den isoelektrischen Punkt des Globins bei P1l8,1 festgestellt hat, 
so liegt es nahe, diesen Eiweißkörper und seine bei der Blut
reaktion vorhandene positive Ladung als verantwortlich für die 
elektive Anionendurchlässigkeit der Blutkörperchen unter natür
lichen Bedingungen anzusehen. Es wird nun wichtig sein zu 
prüfen, inwieweit eine Übertragung der MONDsehen Versuche auf 
die früher geschilderten Beobachtungen von ROHONYI imstandl' 
ist, den prinzipiellen Gegensatz, der zwischen den Auffassungen 
beider Autoren besteht, zu klären. Eine Möglichkeit besteht in 
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folgendem. Wenn mit zunehmendem Pu die Nitritaufnahme, ge
messen an der Methämoglobinbildung der intakten Erythrocyten, 
sinkt und schließlich bei Pu>8=0 wird, während von dieser Hem
mung am hämolysierten Blut nichts zu merken ist, so würde dieser 
Versuch einwandfrei die Richtigkeit der MONDschen Überlegungen 
und der Anwendbarkeit der MICHAELIsschen Modellversuche auf 
die Elektrolytdurchlässigkeit der Blutkörperchen beweisen. Es 
wäre damit gezeigt, daß ohne die Annahme einer elektiv permeab
len Grenzschicht die Aufnahme und Abgabe von Ionen durch die 
roten Blutkörperchen nicht erklärt werden kann. 

Da bekanntlich die roten Blutkörperchen der Säugetiere kernlos 
sind, so war es von besonderem Interesse festzustellen, ob die im 
physiologischen Sinne vollwertigen kernhaItigen weißen Blut
körperchen hinsichtlich ihrer Elektrolytpermeabilität sicb ebenso 
wie die Erytbrocyten verhalten. HAMBURGER und v AN DER 
SCHROEFF (1902) zeigten an Leukocyten, die aus Eiter gewonnen 
waren, und an Lymphdrüsenzellen, daß diese in der Tat wie die 
Erythrocyten eine elektive Anionendurchlässigkeit aufweisen. 
Leitet man nämlich durch eine Suspension dieser Zellen in Neutral
sltlzlösung Kohlensäure ein, so bcobachtet man ganz entsprechend 
den früher geschilderten Befunden einen Eintritt der Anionen der 
Neutralsalze, während gleichzeitig durch Übertritt von Carbonat
ionen die Lösung alkalisch wird. Auch hier läßt sich die Reversi
bilität der Reaktion durch Vertreibung der Kohlensäure nach
weisen. In den Fällen, in dcnen es aus methodischen Gründen 
nicht möglich war, in exakter Weise durch die chemische Analyse 
den Übertritt der Anionen in die roten Blutkörperchen zu ver
folgen, konnte dieser mit Sicherheit aus der eintretenden alkali
schen Reaktion des Mediums gefolgert werden. So ergibt sich, daß 
die Leukocyten und Lymphdrüsenzellen für Cl, S04' NOa, J, Br, 
Oxalat, Phosphat usw. elektiv durchlässig sind. Daß es sich hier 
nicht etwa um Reaktionen an geschädigten Zellen handelt, geht 
daraus hervor, daß die Phagocytose nach Einwirkung der ver
schiedenen Lösungen erhalten blieb. 

So umfangreich das Material ist, das zugunsten der elektiven 
Anionenpermeabilität der Blutkörperchen beigebracht werden 
konnte, so muß doch berücksichtigt werden, daß alle Beweise hier
für nur indirekt gegeben werden konnten. Denn es wurde nur ge
zeigt, daß Anionen aus der Lösung verschwinden, aber cs konntc 
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nicht in strengem Sinne bewiesen werden, daß sie durch die Grenz
schicht in das Innere der Zellen permeieren. Auch die sehr über
zeugende Beweisführung zugunsten der Auffassung, daß die Ery
throcyten von einer elektiv permeablen Membran umgeben sind, 
die MOND geben konnte, ist cbenfalls indirekter Natur. So er
schcint es nicht überflüssig, Befunde zur Stützung dieser Auffas
sung anzuführen, die »ich auf grundsätzlich anderen Methoden 
aufbauen. WARBURG (1911) zeigte an den roten Blutkörperchen 
von Gänsen, daß die Oxydationsgrschwindigkeit in Lösungen von 
NaCI, CaCl2 und BaCl2 die ~leiche ist, wenn die Rlutkcrperchen 
intakt sind. Wlfd hingegen die P!asmahaut dnrch Frieren und Auf
tauen df'r Zellen geschädigt, so zeigen die zweiwertigen Salze eine 
ar.ßerordentlich stark hemmende Wirkllug, obwohl die Schädigung 
der Plasmahaut 3JS solche, wie der in NaCI ausgeführte Kontroll
versuch beweist, die Oxydationsgeschwindigkeit nicht becinflußt 
(vgl. Tabelle 22). 

Tabelle 22. Oxydationsgeschwindigkeit und Salze. 
(Versuche an Gänseerythrocyten nach WARBURG.) 

In Lösungen von 

{ 
NaCl 

Plasmahaut intakt CaCl2 

BaCl2 

{ 
NaCl 

Plasmahaut verletzt CaCI! 
BaCl2 

Oxydations
geschwindigkeiten 

61 
57 
57 

57 
10 

6 

Dieser Befund weist darauf hin, daß Ca und Ba die intakte 
Plasmahaut der Blutkörperchen nicht durchdringen können. Die Im
permeabilität der Erythrocyten für Ba zeigte auch SCHÄPPI (1921) 1. 

Eine Ergänzung und Erweiterung dieser Vcrsuche bringen Beob
achtungen von RAAB (1927), der an dem gleichen Substrat zeigcn 
konnte, daß die Sauerstoffzehrung der Erythrocyten in isotoni
schen Chloridlösungen vcrschiedener Kationen dic gleiche ist, wäh
rend die gefrorenen und wieder aufgetauten roten Blutkörperchen 
eine typische Ionenreihe nach Maßgabe der in verschiedenen Salz-

1 Ob die verschiedene Aufnahme von Ca und K durch die Blutkörper
chen von Kaninchen und Katze mit der Permeabilität der Erythrocyten 
zusammenhängt, geht aus den Versuchen von E. P. PICK und HEYMANS 

(1922) nicht hervor. 
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lösungen festgestellten Oxydationsgeschwindigkeit ergaben. Es 
nimmt diese nämlich gemäß der Reihe 

K < Na, Li < Mg < Ca 

ab. Mit der gleichen Methode konnte die elektive Anionen. 
permeabilität ebenfalls demonstriert werden; denn bei Verwendung 
verschiedener Natriumsalze ergab sich eine steigende Atmungs. 
hemmung im Sinne der Reihe: 

Cl, Br, NOa < SO. < J < SCX < Salicylat. 

Die unterschiedliche Wirkung trat ebenso an intakten wie lysierten 
Blutkörperchen auf, und dies deutet darauf hin, daß auch die 
ungeschädigten Gänseerythrocyten nur für Anionen permeabel sind. 

Gehen wir nunmehr zur Erörterung der Salzpermeabilität der 
Muskeln über, so ist zunächst zu erwähnen, daß nach den Analysen 
von KATZ (1896) ähnlich wie an den roten Blutkörperchen sich in 
den Zellen Kalium in erheblicher Menge findet, während die Kon· 
zentration des Natriums nur gering ist. Wie früher hervorgehoben, 

ist das Verhältnis ~ im Serum gerade umgekehrt. Schon dieser 

Befund deutet mit einer gewissen Wahrscheinlichkeit darauf hin, 
daß die Salzpermeabilität der Muskeln nur eine sehr beschränkte 
sein kann. In dieser Anschauung werden wir durch die Versuche 
von URANO und FAHR (1908) bestärkt, die nach Auslaugung der 
Muskeln in Zuckerlösung ein fast völliges Verschwinden des Na 
aus der Muskulatur feststellten, obwohl sich der Kaliumgehalt fast 
gar nicht veränderte (vgl. Tabelle 23). Die Versuche werden so 
erklärt, daß Natrium in den interstitiellen Lymphspalten sich be-

Tabelle 23. (Nach FAHR.) 

Art der Muskeln 
I Asche Na K I 

in vH des Muskelgewichts I 
1. Frische Muskeln 1,036 0,066 0,34 

I) umgere,hn,t 
2. Muskeln 

6h in Zuckerlösung 0,927 0,007 0,32 
3. Muskeln auf den 

20h in Zuckerlösung 0,914 0,010 0,28 Ij frischen 
4. Muskeln Muskel 

20h in Ringerlösung 0,938 0,060 0,29 I 

findet, Kalium aber in den Fibrillen selbst enthalten ist. Für eine 
hochgradige Impermeabilität der in den Muskelfibrillen enthalte· 
nen Salze sprechen auch Versuche von RÖßER (1913), der die innere 
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Leitfähigkeit von Muskeln, die mit Rohrzucker ausgelaugt waren, 
bestimmte. Es ergab sich nämlich, daß die Leitfähigkeit dieser 
Muskeln der einer 0,I-O,2proz. NaCI-Lösung entspricht, ein Wert, 
der allerdings nicht unerheblich unter der auf Grund der Aschen
analyse berechneten Leitfähigkeit liegt. Es folgt aber aus diesen 
Versuchen mit Sicherheit, daß in den Rohrzuckermuskeln noch 
freie Ionen in den Fibrillen enthalten sind. Da sie nicht ausgelaugt 
werden können, ist zum mindesten eine sehr geringe Permeabilität 
oder vollkommene Undurchlässigkeit wahrscheinlich. In diesem 
Sinne sprechen auch weitere Beobachtungen von HÖBER (1905) 
über das Verhalten des Verletzungsstromes an Muskeln, die in 
Lösungen von geringerem oder größerem Kationen- bzw. Anionen
gehalt als der Muskulatur entspricht, vorbehandelt waren. Wäre 
eine elektive Anionen- oder Kationenpermeahilität ähnlich wie an 
den roten Blutkörperchen vorhanden, so hätte eine Änderung des 
Potentials des Verletzungsstromes bzw. eine Umkehr seiner Rich
tung erwartet werden müssen. Dies war aber nicht der Fall. 

Aus den osmotischen Untersuchungen OVERTONS (1904) geht 
hervor, daß wenigstens für Natrium eine völlige Impermeabilität 
besteht, da eine geringe Erhöhung des osmotischen Druckes der 
Lösung ebenso sicher zu einer Gewichtsabnahme wie eine Hypo
tonie zu einer osmotischen Schwellung des Muskels führt. Schwie
riger liegen die Verhältnisse hinsichtlich der Kaliumsalze. Zwar 
wird in isotonischen Lösungen von Kaliumsulfat, -acetat, -phos
phat, -tartrat ebenfalls Gewichtskonstanz beobachtet, die als Aus
druck der Impermeabilität des Muskels für die genannten Salze 
gedeutet werden darf. Es stellte aber OVERTON fest, daß in Lö
slmgen von KCI und KNOa eine Schwellung des Muskels auftritt, 
die durch die Aufnahme dieser Kaliumsalze zu erklären ist. Es ist 
allerdings bei diesen Versuchen zu bedenken, daß die Frage, ob 
unter physiologischen Bedingungen eine osmotisch nachweisbare 
KCI-Permeabilität existiert, durchaus nicht geklärt ist; denn in 
den Versuchen von OVERTON verlieren die Muskeln infolge der 
hohen K-Konzentration sehr rasch ihre Erregkarkeit und sterben 
ab. Daß aber im Verlaufe des Absterbens eine erhöhte Durchlässig
keit der Zellgrenzschichten auftritt, ist ein bekanntes Phänomen, 
das noch später erörtert werden wird (vgl. S. 196). Für die Frage 
der Kaliumpermeabilität ist es bedeutungsvoll, daß SIEBECK (1913) 
die Reversibilität der in isotonischer KCI-Lösung auftretenden 
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Schwellung nachweisen komlte, sofern diese nicht mehr als 20 v H 
beträgt. Die gleichen Verhältnisse treffen nach SIEBECK (1912) 
auch für die Niere zu. Er faßt die Schwellung als rein osmotisch 
bedingt auf, da nach dem Gefrieren und Auftauen die Schwellung 
in KCl-Lösung nicht mehr auftritt, obwohl sie durch Alkali noch 
herbeigeführt wird. Für diese Auffassung sprechen auch Versuche 
von MEIGS und ATwooD (1916), die bei niederer Temperatur, durch 
die die Milchsäurebildung stark verzögert wird, eine Reversibilität 
der Kaliumlähmung auch nach 24 Stunden feststellen konnten, 
nachdem das Muskelgewicht um 50-100 vH gestiegen war. 

Es muß aber betont werden, daß die Heranziehung des osmoti
schen Experimentes zur Erklänmg der Salzpermeabilität 1 des Mus
kels neben den mehrfach erörterten grundsätzlichen Einwänden 
gegen diese indirekte Methode noch den Fehler einschließt, daß die 
in isotonischen Salzlösungen zu beobachtenden Gewiehtsverände
rungen sicherlich zu einem wesentlichen Teil nicht auf osmotische 
Wasserversehiebungen, sondern auf Quellungserscheinungen der 
Zellkolloide zurückzuführen sind. Man erhält von ihnen, wie GELL
HORN (1923) gezeigt hat, eine einwandfreie Vorstellung, wenn man 
die Quellung des Muskels in isotonischen Lösungen der Alkali
chloride untersucht, denen eine bestimmte Menge CaCI2 hinzu
gefügt ist, damit die Erregbarkeit möglichst lange erhalten bleibt 
und die sekundäre, auf Milchsäurebildung zurückzuführende Quel
lung der absterbenden Muskeln ausgeschlossen wird. Man findet 
alsdalUl, daß die Muskeln gemäß der Reihe 

Li< Ka< Cs < Rb < K 

an Gewicht zunehmen. Es ist in diesen Versuchen natürlich nicht 
entschieden, inwieweit die Quellung sich auf die Kolloide der Grenz
schichten beschränkt oder ob sie sich aueh an den Kolloiden im 
Innern der Zelle vollzieht. Im letzteren Falle müßte man eine 
Permeabilität der Grenzschichten für Kationen anzunehmen haben. 
Wenn wir uns auf diesen Standpunkt stellen, so könnte das aus 
den OVERToNschen Versuchen bekannte Verhalten verschiedener 
Kaliumsalze durchaus verstanden werden. Wir werden nämlich 
noch mehrfach darauf hinzuweisen haben, daß die Durchlässigkeit 

1 VgI. hierzu v . .MöLLENDORFF (1918), der auf Grund von Versuchen 
über die Ausfloekbarkeit ton sauren Farbstoffen in den Sternzellen der 
Leber in der starken o~motisehen 'Wirksamkeit der Salze keinen Gegensatz 
zu ihrer leichten Permeabilität für diese Zellen erbliekt. 
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der Zellgrenzschichten durch solche Salze gefördert wird, die quel
lend wirken, während entquellend wirkende Salze gerade um
gekehrt die Permeabilität herabsetzen. Daraus könnte man ab
leiten, daß gerade das Sulfat-, Phosphat-, Tartrat- und Acetation 
infolge ihrer entquellenden Wirkung eine gewisse Abdichtung der 
Zellgrenzschiehten herbeiführen und infolgedessen auch den Ein
tritt von Kalium nur in minimalem Maße oder überhaupt nicht 
ermöglichen. Auch die Tatsache, daß unter den Alkalichloriden 
gerade die stark quellungsfördernden Rb- und K-Salze Contrac
turen herbeiführen, könnte mit der stärkeren Permeabilität dieser 
Kationen in Zusammenhang stehen und die von BETHE und 
FRANKE (1925) festgestellte Abhängigkeit der Stärke der Kalium
contractur am quergestreiften Muskel von der Natur des Anions, 
wobei sich wiederum die HOFMEISTERsche Reihe ergab, wäre hier 
zu nennen. Doch sind dies alles nur indirekte Hinweise. Wir wer
den aber später sehen, daß die Annahme einer geringen Salzper
meabilität der Muskulatur sehr gut mit den Befunden harmoniert, 
die beim Studium der Wirkung des chemischen Milieus sowie der 
Bedeutung des Erregungsvorganges für die Salzpermeabilität de~ 
Muskels erhalten wurden. Ein weiterer Hinweis besteht noch in 
folgendem. Wir wissen aus den ausführlich erörterten Versuchen 
an Pflanzenzellen, an denen auch nur eine geringe Salzpermeabili
tät nachweisbar war, daß die Durchlässigkeit für die Alkalichloride 
erheblich größer als die für die alkalischen Erden ist. Auch dieser 
Befund steht mit der Auffassung, daß Quellungsförderung der 
Grenzschichtenkolloide meistens gleichzeitig Permeabilitätsförde
rung bedeutet, in Einklang. Denn bekanntlich setzen die alkali
schen Erden die Quellung herab, und zwar in stärkerem Maße als 
Li, das allein innerhalb der Alkaliehloride eine entquellende 
Wirkung besitzt. Es konnte nun von ABDERHALDEN und mir 
(1922) am Muskel gezeigt werden, daß Ca in erheblichen Men
gen vom Muskel aufgenommen wird, und zwar unter völliger Er
haltung seiner Erregbarkeit. Da gleichzeitig festgestellt werden 
konnte, daß der Calciumaufnahme die Stärke der entquellenden 
Wirkung symbat geht, ist es nicht unwahrscheinlich, daß sich die 
Calciumaufnahme nicht nur auf eine Adsorption an die Kolloide 
der Zellgrenzsehichten beschränkt, sonde:cn Ca von hier aus auch 
ins Innere der Muskelzellen eindringt. Wenn also selbst eine Auf
nahme von Calcium bei erhaltener Erregbarkeit nachweisbar wird, 
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so ist hiernach eine Permeabilität des Muskels für die Kationen der 
Alkalichloride erst recht wahrscheinlich 1. 

Die Salzpermeabilität des Muskels ist kürzlich von MOND und 
AMSON (1928) erneut untersucht worden. Dabei ergibt sich für den 
ruhenden Muskel eine Impermeabilität für Anionen, dagegen eine 
beschränkte Durchlässigkeit für Kationen, da bei der Durchspülung 
der Extremitäten des Frosches mit einer teilweise abgeänderten 
RINGER-Lösung zwar Kund Cs in erheblichen Mengen aufgenom
men werden, der Gehalt der Lösung aber an Na, Li und Ca ebenso wie 
an Cl und SCN unverändert bleibt. Hieraus folgt, daß der ruhende 
Muskel unter möglichst physiologischen Verhältnissen beschränkt 
kationenpermeabel ist, indem nur solche Kationen permeieren 
können, deren Ionenradius gleich oder kleiner als der des K ist. 
Danach ist anzunehmen, daß der Muskel für K, NH 4, Rb, Cs und 
H permeabel ist. Die Aufnahme von K muß sich natürlich wie an 
dem Membranmodell von MICHAELIS unter Austausch gegen andere 
Kationen vollziehen. Als solche kommen in erster Linie H' und 
NH 4' in Betracht. Auf dieser Grundlage hat NETTER (1928) die 
Ionengleichgewichte an elektiv kationenpermeablen Membranen 
studiert und dabei gezeigt, daß die Kaliumspeicherung in den 
Muskelzellen durch Ionenaustausch zwischen den permeablen Stoff
wechselprodukten der Zelle H' und NH' 4 und dem Kalium des 
Blutes zustande kommt, also auf der Basis einer nur beschränkt 
kationenpermeablen Plasmahaut der Muskeln erklärt werden kann. 

Der Widerspruch, der zwischen diesen Befunden und z. B. den 
Versuchen von GELLHORN über die Calciumaufnahme des Muskels 
liegt, ist wohl durch die veränderten äußeren Bedingungen hin
r!:'ichend erklärt. Es ist hiernach wahrsch!:'inlich, daß bei erheb
lich!:'r Abweichung von dem normalen chemischen Milieu trotz er
haltener Erregbarkeit die Muskeln sich auch für solche Kationen 
wie Ca als permeabel erweisen, die sie aus Ringerlösung nicht auf
nehmen können 2. 

Die Permeabilität der glatten Muskulatur verhält sich nach den 
Untersuchungen von MEIGS (1912-16) grundsätzlich anders, denn 

1 Nach ~IEHRA (1925) wird bei dem durch KCI hervorgerufenen dia
stolischen Herzstillstand K nieht in analytisch nachweisbarer Menge vom 
Herzmuskel aufgenommen. 

2 VgI. hierzu S. 112ff. Auch die AnionenimpermeahiIität ist z. B. 
während der Erregung aufgehoben. 
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die für die quergestreifte Muskulatur und auph die übrigen tieri
schen Zellen charakteristische Abhängigkeit des Zellvolumens bzw. 
des Gewichtes vom osmotischen Druck des Mediums wird an der 
glatten Muskulatur des Magens sowohl bei Verwendung von 
Salz- wie von Zuckerlösungen vermißt. So findet man eine be
deutende Volumenzunahme des Magens in isotonischer Rohr
zuckerlösung und keine wesentlichen Differenzen in der Gewichts
zunahme, wenn die Magenstreifen in isotonische bzw. halbisoto
nische Zuckerlösungen übertragen werden. Weiterhin gibt MEIGS 
an, daß auch in isotonischen Salzlösungen das Verhalten des glatten 
Muskels sich völlig von dem des quergestreiften unterscheidet. So 
findet sich in isotonischer KCI-Lösung eine Gewichtsabnahme, in 
isotonischer NaCI-Lösung aber eine Zunahme, während bekannt
lich die Gewichtsveränderungen des quergestreiften Muskels gerade 
die umgekehrten sind. GELLHORN (1923) hat die Richtigkeit dieses 
Befundes bestätigen, andererseits aber nachweisen können, daß die 
Gewichtsveränderungen des glatten Muskels durchaus denen des 
quergestreiften entsprechen, wenn man die Wirkung der Alkali
chloride in Gegenwart von CaCl2 untersucht. Es ergibt sich dann 
die Reihe: 

Li < Os < Na< Rb < K, 

die mit der am Gastrocnemius gefundenen 
Li < Na< Os < Rb < K 

nahezu identisch ist (vgl. Abb. 11 u. 12). Das Ergebnis ist wohl 
so zu erklären, daß in den Lösungen der reinen Alkalichloride 
durch sekundäre Momente (Milchsäurequellung) ganz unübersicht
liche Verhältnisse geschaffen werden. Die Versuche wurden durch 
HEYMANN (1925) bestätigt, der in Gegenwart von KCI, CaCl2 und 
NaHCOain den Gewichtsverhältnissen, wie sie in der RINGER-Lösung 
vorhanden sind, die gleiche Übergangsreihe erhalten hat. 

Besteht somit hinsichtlich des Verhaltens der Zellkolloide gegen
über den Alkalichloriden unter bestimmten Bedingungen kein 
Unterschied zwischen quergestreifter und glatter Muskulatur 1, so 
treten entsprechend den anfangs geschilderten osmotischen Unter
suchungen von MEIGS sehr wesentliche Unterschiede zutage, wenn 
die Salzpermeabilität mit chemischen Methoden am glatten Muskel 
verfolgt wird. Es zeigt sich nämlich, daß es gelingt, dem Magen-

1 VgI. hierzu auch die Versuche von GELLHORN (1925). 
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streUen etwa 50 v H seines Kaliumgehaltes in einer Rohrzucker
lösung zu entziehen, obwohl dieser Muskel nach Übertragung in 
eine kaliumfreie RINGER-Lösung keine wesentliche Schädigung 
seiner Contractilität aufweist. Es ist qemnach möglich, und hierin 
besteht ein grundsätzlicher Gegensatz zum quergestreiften Muskel, 
dem glatten Muskel erhebliche Teile seines Kaliums u'ährend des 
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Abb.11. Die Quellung des M. gastrocnemius 
(R. esculenta) in isotonischen Salzlösungen. 
Sämtliche Lösungen enthalten 0,2vH CaCh; 
hierzu ist soviel Alkalichlorid hinzugesetzt, daß 
die Lösung mit einer 0,7 vH NaCl-T,ösung iso
tonisch ist. Die Gewichtskurve in NaC! + CaCl. 
ist willkürlich gleich 1000 gesetzt worden. 
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Abb. 12. Die Quellung des glatten Mus
kels (Frosch magen ohne Mucosa) in iso
tonischen ';alzlösungen. Letztere enthiel
ten ebenfalls 0,2 vH eaCl, und waren mit 

0,7 vH NuC! isotouisch. 
(Nach GELLHORX.) 

Lebens zu entziehen, ein Befund, der sich mit einer nur geringen 
Salzpermeabilität nicht vereinbaren läßt und um so problemati
scher die Tatsache macht, daß der Kaliumgehalt des glatten Mus
kels annähernd der gleiche ist wie der des quergestreiften 1. Wie 
HEYMANN ausführt, ist die Kaliumverteilung im glatten Muskel 
auch nicht unter Zugrundelegung des DONNAN-Gleichgewichtes zu 
erklären. Daß der glatte Muskel salzpermeabel ist, geht auch 
aus Beobachtungen MEIGS' hervor, nach d('nen im Rohrzucker-

1 Vgl. aber hierzu S. 146ff. 
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versuch der Natriumverlust des Muskels erheblich größer ist als es 
der in den intraeellulären Bindegewebsspalten vorhandenen Menge 
entspricht 1. Endlich können noch Beobachtungen von HEYM.A.NN 
angeführt werden, nach denen ohne Schädigung der Contractilität 
des Gewebes die Muskeln aus isotonischen CaCl2-Lösungen Calcium 
bis zum Diffusionsgleichgewicht aufzunehmen imstande sind. Auch 
die Tatsache, daß, während in isotonischer Rohrzuckerlösung, wie 
erwähnt, die Magenstreifen eine Gewichtszunahme erfahren, die 
Zu fügung von nur 0,02 vH CaCl2 eine Gewichtsabnahme zur Folge 
hat, ist auf eine Permeabilität des glatten Muskels für CaCl2 zurück
zuführen, da nur hierdurch die starke Entquellung der Zellkolloidc 
zu erklären ist. 

Für die Salzpermeabilität der glatten Muskulatur sprechen 
auch Versuche von JENDRASSIK (1924), der am Warmblüterdarm 
durch Änderung der Konzentration von KCl und CaCl2 vorüber
gehende Wirkungen im Sinne von Tonussteigerung oder Tonus
senkung erhielt. Daß diese Wirkungen ziemlich rasch abklingen 
und ebensogut bei Erhöhung wie bei Verminderung der Salz
konzent.ration auftreten, zeigt nach JENDRASSIK gerade dic Wirk
samkeit des Konzentrationsgejälles an (vgl. die Potentialgifte 
STRAUBS 1907). Sobald durch Diffusion ein Ausgleich eingetreten 
ist, hört die Wirkung auf. Ähnliche Wirkungen lassen sich auch 
mit Cs- und Rb-Salzen erzielen. 

Nach MEIGS (1914/15) gelten die gleichen Regeln auch für 
die glatte Muskulatur der Wirbellosen. Denn an dem Adduktor 
der Muschel Venus mel'cenaria beobachtete er nicht allein einen 
vollständigen Chlor verlust in isotonischer Rohrzuckerlösung und 
gleichzeitig eine erhebliche Abnahme seine.4 Kationengehaltes trotz 
erhaltener Erregbarkeit, sondern stellte auch fest, das in doppclt
konzenlriertem Seewasser und 10 vH NaCI-Lösung kein Gewichts
verlust eintrat. 

Im Anschluß an die Erörterungen über die Durchlässigkeit der 
glatten Muskulatur, die vornehmlich aus Vprsuehen an dem Frosch
magen gewonnen waren, sei noch die Durchlässigkeit der Magen
schleimhaut erörtert, die MOND (1927a) durch die Untersuchung 
der Ruhesträme erforscht hat. Die Anordnung war die folgende. 

1 Dieser Versuch beweist, daß Aufnahme und Abgabe von Kationen 
am glatten Muskel nicht auf einen Kationenallsiallsch zurückgeführt 
werden kann. 
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Es wird die zwischen der Schleimhautseite und der Außenseite des 
Magens bestehende Potentialdüferenz abgeleitet, während ent
weder die Zusammensetzung der die Magengefäße durchspülenden 
oder der im Magen befindlichen Salzlösung geändert wird. Die An
ordnung ist also im Prinzip mit der der MICHAELISsehen Membran
versuche vergleichbar, da auch hier aus der Wirksamkeit von Ka
tionen oder Anionen auf die Potentialdifferenz die Durchlässigkeit 
der Membran für Ionen gefolgert wird. Es ergab sich, daß die 
Potentialdifferenz von der Zusammensetzung der Salzlösung, die 
die Schleimhautseite berührt, völlig unabhängig ist. Nur schwer 
zellschädigende Einwirkungen führten zu einer irreversiblen Herab
setzung der elektromotorischen Kräfte. Ganz anders fielen die Ver
suche mit Variationen der Zusammensetzung der Nährlösung in 
den Magengefäßen aus, da in diesem Falle sich die Kationen als 
sehr wirksam erwiesen, und zwar führte Calcium zu einer Er
höhung, Kalium zu einer Erniedrigung der Potentialdifferenz, 
während die mit NaCI erhaltene ihrer Größenordnung nach in der 
Mitte lag. Dagegen waren die Anionen ohne jeden Einfluß auf die 
elektromotorischen Kräfte. Die Versuche legen im Sinne der 
MICHAELISSehen Theorie die Deutung nahe, daß die zwischen den 
Magengefäßen und der Schleimhautoberfläche befindliche Gewebs
schicht eine kationenpermeable, anionenimpermeable Membran 
darstellt. Mit Rücksicht auf das Verhalten organischer Ionen hin
sichtlich der Beeinflussung der Potentialdifferenz wird angenom
men, daß diese Membran wesentlich aus Eiweißkörpern besteht. 

Recht ähnlich liegen die Verhältnisse an den peripheren Nerven. 
NETTER (1927) stellte fest, daß der N. ichiadicus des Frosches auch 
nach langem Aufenthalt in isotonischer Nichtleiterlösung eine sehr 
beträchtliche Restleitfähigkeit behält, die auf eine Impermeabilität 
der Salze hindeutet. Wir wissen aber aus zahlreichen mikro
skopischen Untersuchungen, daß die Nervenfibrillen sich in ver
schiedenen Salzlösungen in sehr charakteristischer Weise verändern 
(HÖBER [1905], BETHE [1903], MACKUTH [1926], ETTISCH und 
JOCH1MS [1927]). Der Widerspruch, der zwischen diesen Befunden 
liegt, läßt sich leicht überbrücken, wenn wir annehmen, daß für die 
Nervenhüllen nur eine einseitige Ionenpermeabilität für Anionen 
oder Kationen besteht. Denn dann müßten aus elektrostatischen 
Gründen die Salze in Nichtleiterlösungen zurückgehalten werden, 
da sich die Ionenpermeabilität nur in einem elektrolythaitigen 
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Milieu vollziehen kann, in dem ein Ionenaustausch ermöglicht wird. 
Die Messung der Potentialdifferenzen am Nerven bei Verwendung 
gleichkonzentrierter Salzlösungen zeigte nun die Unwirksamkeit 
der Anionen, während die Kationen die Reihe 

Ca, Li, Na < Cs < NH4 < Rb < K 

ergaben. Hieraus folgt entsprechend der MWHAELISSchen Theorie, 
daß die Nervenhüllen als kationenpermeabel anzusehen sind. 
Die Größe der Kationenpermeabilität hängt im wesentlichen von 
dem Ionenvolum ab, so daß hier in der Tat Ergebnisse erhalten 
sind, die sich am besten auf Grund der Porentheorie verstehen 
lassen, wenn auch gewisse Abweichungen von der theoretisch zu 
erwartenden Reihe die Bedeutung kolloidchemischer Neben
wirkungen auf die Membran dartun. 

Aus dem Vorstehenden ergibt sich, daß sich allgemeine Schluß
folgerungen über die Salzpermeabilität tierischer Zellen und Ge
webe kaum ziehen lassen. Es ist wahrscheinlich, daß die Salz
permeabilität nicht nur in quantitativer Hinsicht bei verschiedenen 
Zellen sich sehr ungleich gestaltet. Der bei der Reaktion des Blutes 
bestehenden Anionenpermeabilität der Erythrocyten steht die elek
tive Kationenpermeabilität der Magenschleimhaut und des periphe
ren Nerven gegenüber. Am unklarsten liegen die Verhältnisse zweifel
los bei der Muskulatur. Während die glatte Muskulatur als sehr salz
durchlässig anzusehen ist, ist dies - vom KCl abgesehen - bei der 
quergestreiften durchaus nicht der Fall. Es scheint die Unsicherheit 
der Ergebnisse im wesentlichen methodisch bedingt zu sein. Denn es 
ist bemerkenswert, daß bei Anwendung einer direkten Methode 
WINTERSTEIN (1916) eine nicht unerhebliche Salzdurchlässigkeit 
des quergestreiften Muskels auch für NaCI feststellte. Schaltet man 
nämlich die Bauchmuskeln des Frosches als Diaphragma zwischen 
zwei Lösungen, so kann man bei erhaltener Erregbarkeit den Über
tritt von Cl sowohl in eine Zucker- wie eine NaNOa-Lösung be
stimmCl1. Hieraus folgt, daß der Muskel sowohl für Kationen wie 
für Anionen permeabel ist, da bei der Dialyse gegen Zucker ein 
Ionenaustausch sich nicht vollziehen kann. Da kaum anzunehmen 
ist, daß verschiedene quergestreifte Froschmuskeln (M. sartorius 
und gastrocnemius einerseits, Bauchmuskeln andererseits) sich hin
sichtlich der Salzpermeabilität gänzlich verschieden verhalten und 
die direkte Methode natürlich wesentliche sichere Ergebnisse als die 
indirekte osmotische zeitigt, so ist auch für die erstgenannten 
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Muskeln eine Salzdurchlässigkeit wahrscheinlich. Wenn die os
motische Methode negative Resultate ergibt, so weist dies darauf 
hin, daß die Durchlässigkeit nicht sehr groß sein kann. Wahr
scheinlich liegt der Salzpermeabilität am Muskel im wesentlichen 
ein einfacher Diffusionsvorgang nur dann zugrunde, wenn infolge 
Zwischenschaltung des Muskels nach Art einer Membran eine grobe 
Veränderung der Salzzusammensetzung der Zelle nicht die Voraus
setzung für eine ausgiebige Salzdurchlässigkeit ist. Sonst dürfte 
das Eindringen der Salze erheblich früher aufhören und daher sich 
dem Nachweis durch die osmotische Methode entziehen. 

'Im übrigen ist es mir zweifelhaft, ob der Durchlässigkeit der 
glatten Muskulatur die Sonderstellung zukommt, die die früher er
wähnten Versuche am überlebenden Muskel fordern. Denn es be
stehen, wie gezeigt wurde, hinsichtlich der Salzzusammensetzung 
prinzipiell die gleichen Unterschiede zwischen den Zellen der quer
gestreiften und glatten Muskeln einerseits und dem Plasma anderer
seits. So bemerkenswert die Tatsache ist, daß am glatten Muskel 
sich bei erhaltener Erregbarkeit eine weitgehende Veränderung 
seines Salzgehaltes erzielen läßt, so ist offenbar in vivo die Salz
durchlässigkeit so gering, daß die ionale Zusammensetzung der 
Muskelzellen unabhängig von der des Plasmas erhalten bleibt. 
Dafür sprechen auch Versuche, auf die wir im nächsten Abschnitt 
zurückkommen und die zeigen, daß die Veränderbarkeit der Salz
permeabilität sich an beiden Muskelarten nach den gleichen Gesetz
mäßigkeiten vollzieht. 

2. Säuren und Alkalien. Die bei der Erörterung der Permeabili
tät der Pflanzenzelle gefundenen Regeln gelten auch für die tie
rische Zelle. Denn es zeigt sich auch an dieser, daß die starken 
Säuren und Alkalien schwer oder gar nicht in die Zellen eindringen, 
während aus dem Farbumschlag der mit Neutralrot gefärbten 
Zellen der rasche Eintritt der organischen Säuren, sowie von NHa 
und den Aminen ersichtlich ist. So beobachtete BETHE (1909) an 
Medusen, daß diese in Seewasser, das durch Zusatz von HCI oder 
NaOH rot oder orange-gelb gefärbt ist, ihre orangerote Farbe lange 
Zeit behalten und früher eine Lähmung als eine Veränderung des 
Farbtones eintritt. Dabei hängt das Ergebnis sicher nicht mit der 
Empfindlichkeit des Indicators zusammen, da Medusen, die durch 
Einwirkung von höherer Temperatur abgetötet sind, sehr schnell 
den Farbumschlag sowohl in Gelb wie in Rot unter den gleichen 

Gellhom, Permeabilitl1tsproblem. 8 
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Bedingungen aufweisen. Die sehr schnelle Permeation von NHa 
beobachtete WARBURG (1910) an neutralrot gefärbten Seeigeleiern, 
während diese in NaOH sehr lange ihre normale Färbung behielten. 
Sowohl die Beobachtungen von BETHE, daß an Medusen die 
orangerote Färbung auch nach durch Salzsäurezusatz eingetretener 
Säurelähmung erhalten bleibt, wie der Befund von WARBURG über 
die Atmungssteigerung von Eiern in Seewasser+NaOH, die sich 
ebenfalls ohne Farbumschlag vollzieht, beweisen, daß aus der 
Stärke der physiologischen Wirkungen bestimmter Agentien kein 
Schluß auf ihre Fähigkeit, die Zellgrenzschichten zu durchdringen, 
gegeben ist. Für diese Auffassung sprechen auch Befunde von 
HARVEY (1911). Sowohl an Paramäcien wie an tierischen Eiern 
beobachtete er, daß in Lösungen der starken Alkalien eine Schä
digung der Zellen eintrat, bevor diese eingedrungen waren. So 
waren die Paramäcien in Lösungen von NaOH, KOH, Ca(OH)2 
usw. viel früher gelähmt, als ein Umschlag im Farbenton des Indi
cators erfolgte. Da andererseits dieser an abgetöteten Zellen fast 
momentan eintritt, so ist hieraus der wichtige Schluß zu ziehen, 
daß das lebende Paramaecium für die starken Alkalien vollständig 
impermeabel ist, und diese erst in die geschädigte Zelle eindringen. 
Zu den gleichen Ergebnissen gelangte HARvEYauf Grund von Ver
suchen an den Eiern verschiedener Meerestiere. Wie groß die 
Unterschiede in der Permeationsgeschwindigkeit verschiedener 
Alkalien ist, zeigt die Tabelle 24. Aus ihr ist auch zu ersehen, wie 
lange Zeit sich selbst die geschädigte Zelle für starke Laugen als 
impermeabel erweist. 

Tabelle 24. Permeabilität von Paramaecium für Alkalien. 
(Nach HARVEY.) 

Lähmung Farb- I L"h : I Farb-
umschlag I a mung umschlag 

NaOR I 45' 90' NR.OR 5' I 3' 
KOR I 30' 7fJ NRa(CRa)OR 2' I 2' 

Ca(OR.) 20' 65' NH.(CHs).OH l' I l' 
Sr(OH). 

I 2,5' 6' NH(CHs)sOH 1,5' I 1,5' 
I Ba (OH). ! 

2,5' 6' NH3(C.H6)OH I 2' I 2' 

Sämtliche Lösungen sind 6:0' 
Die Versuche von LOEB (1910) über die Fähigkeit der Säuren, 

Parthenogenese hervorzurufen, bilden ein wichtiges Material für 
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die Frage, inwieweit die Säuren geeignet sind, in die lebende Zelle 
einzudringen. Zwar ist hier kein direkter Beweis dafür gegeben, 
daß die Säuren wirklich in das Innere der Zellen permeieren, aber 
der Nachteil wird zum Teil dadurch aufgehoben, daß aus der fol
genden normalen Ent.wicklung des Eies ein sicheres Kriterium für 
die Intaktheit der Zelle gewonnen ist. Vergleicht man nun die 
Wirksamkeit verschiedener Säuren (Tabelle 25), so sieht man, daß 

Tabelle 25. Einfluß von Säuren auf die Membranbildung am 
Seeigelei. (Nach LOEB.) 

Expositionsdauer 
. n 
m 1000 

1 Minute 
11/z " 
2 Minuten 
21/. " 
3 

" 
31/. " 
4 

" 
41/ 2 " 
5 

" 

I Ameisen- : Essig-I proPion-1 Butter-li Capryl-I Nonyl-
I säure säure 11 säure säure säure 11 säure 

vH vH vH i vH vH vH 

o 
o 
o 
o 
o 
Piz 

30 
90 

100 

g I 
o 

o 
o 

1/10 

20 
50 

75 

o 
1/10 

10 
40 
90 
95 

100 

10 
80 

100 

100 

hier eine ausgezeichnete Illustration der OVERToNschen Regeln vor
liegt, indem einerseits die Wirksamkeit der Säuren mit der Zahl 
der Kohlenstoffatome wächst, andererseits der Eintritt von OH
Gruppen in das Molekül den entgegengesetzten Einfluß hat. Die 
außerordentliche Impermeabilität der starken Mineralsäuren geht 
daraus hervor, daß diese nur in relativ stark konzentrierten Lö
sungen und auch dann nicht regelmäßig imstande sind, eine Mem
branbildung im Ei hervorzurufen. So findet LOEB, daß 1/1000 n
Buttersäure bedeutend wirksamer ist als 1/12 n-HCl. Daß bei 
Verwendung der Mineralsäuren die Eier häufig sich nicht weiter 
normal entwickeln, ist ein Anzeichen dafür, daß die letzteren 
meistens in die ungeschädigte Zelle nicht einzudringen vermögen. 
Für die Tatsache, daß die Mineralsäuren sehr viel langsamer in die 
Zellen eindringen als die Fettsäuren spricht auch der Befund, daß 
die letzteren bei einer Exposition von mehreren Minuten die Eier 
in einem viel höheren Prozentsatz abtöten als die starken Säuren, 
was aus der Größe des Befruchtungserfolges der vorbehandelten 
Eier durch normales Sperma sich ergibt. 

Diese Untersuchungen sind kürzlich von LILLIE (1926/27) 
8* 
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wieder aufgenommen worden, der feststellte, daß das Wirkungs
optimum für die Membranbildung bei der Verwendung der ver
schiedensten Fettsäuren in einem sehr engen pR-Bereich liegt 
(3,7-3,8). Man darf hieraus aber nicht den Schluß ziehen, daß 
die H-Ionen in das Protoplasma eindringen. Denn fügt man zu 
den Säuren geringe Mengen ihres Natriumsalzes hinzu, so steigt die 
Wirksamkeit trotz vermindertem PR an. Es liegt deshalb die An
nahme nahe, daß nicht die H-Ionen sondern die undissoziierten 
Moleküle in die Zellen eindringen, deren Menge mit steigendem 
Salzzusatz ebenfalls zunimmt. Und in der Tat stimmen die experi
mentellen Befunde bestens hiermit überein, da die für die Membran
bildung erforderlichen optimalen Expositionszeiten proportional 
der Zunahme der undissozüerten Moleküle abnehmen. 

Aus Versuchen über die Verminderung der Contractilität des 
Vorhofes der Schildkröte folgert H. W. SMITH (1926), daß CO2 sehr 
leicht in die Vorhofs muskulatur eindringt. Von den Fettsäuren 
permeieren ziemlich gut Essigsäure< Propionsäure < Valerian
säure; aber selbst diese erreicht das Gleichgewicht wesentlich später 
als die Kohlensäure. Mineralsäuren wie HCI permeieren erst dann, 
wenn eine beträchtliche Differenz zwischen intra- und extracellu
lärem p H besteht. Es besteht hier zwischen Mineralsäuren und Fett
säuren also der gleiche Gegensatz wie in den früher geschilderten 
Versuchen. 

überträgt man tierische Zellen (Blutkörperchen, Muskeln 
[GELLHORN und WEIDLING], Forelleneier [GRAY 1920]) in saure 
oder alkalische Lösungen, so üben die Zellen eine neutralisierende 
Wirkung aus. Nach GRAY vollzieht sich dies für Säuren so, daß 
H-Ionen von der Zelloberfläche adsorbiert und gegen ein anderes 
Kation (vermutlich K) ausgetauscht werden. Denn die Konzen
tration des Anion bleibt während des Neutralisationsprozesses un
verändert. Da wir aus Messungen über die innere Leitfähigkeit von 
Erythrocyten und Muskeln wissen, daß die Kaliumsalze zu einem 
wesentlichen Teil im Protoplasma frei gelöst sind, so ist anzuneh
men, daß der Austausch H~ K sich nur dann vollziehen kann, 
wenn die H-Ionen in das Protoplasma permeiert sind. 

Da in den bisher erörterten Versuchen der Eintritt der Säu
ren nur indirekt erschlossen wird, so ist es notwendig, die 
hierbei gewonnenen Regeln durch Versuche zu ergänzen, in denen 
direkte Kriterien für das Eindringen der Säuren gegeben sind. Der-
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artige Versuche sind von HARVEY (1915) an Stichopus und CROZIER 

(1916-22) an ChromodoriB ausgeführt worden, an denen der Um
schlag eines in den Zellen enthaltenen natürlichen Indicators den 
Eintritt der Säuren anzeigt. Die folgende Tabelle 26 gibt die Zeiten 
wieder, nach denen in 1/100 n-Lösungen der Farbumschlag eintritt. 
Man sieht aus dieser, daß sich beide Gewebe ziemlich gleich ver-

Tabelle 26. Permeationsgeschwindigkeit verschiedener Säuren 
in I/loo-Lösung. 

Zeit in Minuten 
Nr. Säure Chromodoris Stichopus 

nach CROZIER nach HARVEY 
I 

1 Valeriansäure. 1,9 • ! 2-4 
2 Salicylsäure 

• i 
3,5 0,25 

3 Ameisensäure 4,5 2-4 
4 HCI. 7,6 

I 5 HNOa • 8,4 9-11 6 RzSO, . 8,5 
7 Milchsäure . 8,6 
8 Oxalsäure 

: I 

8,8 12-15 
9 Weinsäure. 13,5 30 

10 Citronensäure 16,0 40 
11 Buttersäure • i 19,0 

! } 45-60 12 I Essigsäure. • I 75,0 

halten. Ein direkter Zusammenhang zwischen der Geschwindig
keit der Permeation der Säuren und ihrer Dissoziation besteht 
nicht. Es ist aber hervorzuheben, daß die Reihenfolge sich nicht 
unwesentlich ändert, wenn die Versuche bei anderen Verdünnungen 
angestellt werden. Für manche Säuren ergibt sich ein Zusammen
hang zwischen der Permeationsgeschwindigkeit und dem Teilungs
quotient von Öl und Wasser, indem mit zunehmender Lipoid
löslichkeit auch die Permeationsgeschwindigkeit steigt. Daß die 
Untersuchungen über die Permeabilität von Säuren eine strenge 
Gesetzmäßigkeit im Sinne eines Zusammenhanges mit bestimmten 
physico-chemischen Eigenschaften vermissen lassen, dürfte zu 
einem wesentlichen Teile daran liegen, daß wir bisher keine Unter
suchungen besitzen, in denen neben der einwandfreien Feststellung 
der Permeabilität mittels direkter Methoden auch die Schädigung 
der Zelle genügcnd berücksichtigt wird. Da wir wissen, daß die 
Säuren in tote Zellen sehr rasch eindringen und daraus auch die 
Bedeutung der geringsten Schädigungen für die Permeabilität er-
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schließen dürfen, so ist es klar, daß bei verschiedenen Konzentra
tionen, je nachdßm ob diese für bestimmte Säuren noch völlig un
schädlich sind oder nicht, verschiedenen Reihen erhalten werden 
müssen. Die Sonderung der physiologischen von der pathologischen 
Permeabilität stellt hier noch eine wichtige Aufgabe dar. 

Aus den Untersuchungen von CROZIER sei noch das Ergebnis 
hervorgehoben, daß die Permeabilität für die gleiche Säure an ver
schiedenen Zellen desselben Tieres in außerordentlich hohem Maße 
schwankt, da die Umschlagszeiten um mehr als das Hundertfache 
differieren. Wir sehen hierin eine Bestätigung der Ergebnisse, die 
wir früher an Pflanzenzellen erhielten und die zeigen, daß die 
Durchlässigkeit verschiedener Zellen desselben Organismus sehr 
bedeutende Unterschiede aufweist. 

Eine Sonderstellung nimmt ebenso wie an pflanzlichen Zellen 
auch an tierischen Geweben die Kohlensäure ein. An mit Neutral
rot gefärbten Eiern zeigte JACOBS (1920), daß der Umschlag fast 
momentan eintritt und im Gegensatz zu den Beobachtungen mit 
allen übrigen Säuren völlig reversibel ist. Es liegt auf der Hand, 
daß dieser Befund für die Bedeutung des Kohlensäuretransportes 
in den Geweben wie seine Beeinflussung des Atemzentrums von 
größter Bedeutung· ist 1. In diesem Sinne können auch Beobach
tungen von H. SMITH (1925) aufgefaßt werden, nach denen eine 
Unterdrückung der Zellteilung von Seeigeleiern in Gegenwart von 
CO2 bei einem PH von 6,5 eintritt, während der Grenzwert für HCI, 
Milchsäure usw. PH 5-4,6 beträgt. Auch die Tatsache, daß die 
Darmbewegungen am Kaninchendarm durch CO2 bei Pu von 6,4 
unterdrückt werden, während dies durch HCI erst unterhalb Pu 5,4 
eintritt, sprechen in diesem Sinne. In diesen Versuchen tritt die 
Sonderstellung der Kohlensäurewirkung ebenfalls durch ihre völlige 
Reversibilität hervor. 

Es ist bereits bei Erörterung der Permeabilität der Pflanzenzelle 
für Säuren und Laugen erwähnt worden, daß JACOBS die schnelle 
Permeabilität für NHa und CO2 im Gegensatz zu dem Verhalten der 
starken Säuren und Basen sehr eindrucksvoll dadurch demonstrieren 
konnte, daß Pflanzenzellen, die in einer alkalischen Lösung von 
NaHCOa+ CO2 sich befanden, saure und in den sauer reagierenden 

1 VgI. hierzu besonders die für die Atmungstheorie wichtigen neueren 
Befunde von GESELL, sowie das kritische Sammelreferat von WINTER

STEIN (1927). 
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Lösungen von NH4CI umgekehrt alkalische Reaktion alUlahmen. 
Auch an tierischen Eiern gelingt der gleiche Versuch. Daß nun 
hierfür die Plasmahaut verantwortlich zu machen ist, bewies 
CHAMBERS (1922) an Asteriaseiern, die mit Neutralrot gefärbt 
waren. Wurden nämlich die genannten Lösungen in das Proto
plasma injiziert, so färbte sich mit NaHCOa das Protoplasma gelb, 
mit NH 4CI aber rot, da nunmehr kein Hindernis für den Eintritt 
von NaOH einerseits, HCI andererseits bestand. Die intakten Eier 
zeigten aber den entgegengesetzten Farbumschlag in den gleichen 
Lösungen. Damit ist einwandfrei bewiesen, daß der Gegensatz 
zwischen den sehr leicht permeierenden NHa und CO2 und den 
schwer permeablen NaOH und HCllediglich auf der Impermeabili
tät der Plasmahaut für die letzteren beruht. Hiermit hängt auch 
zusammen, daß die Ammoniumsalze leicht in die roten Blutkörper
chen eindringen (OVERTON, EGE [1922]). Der nähere Mechanismus 
ergibt sich aus folgenden Befunden (J ACOBS [1927]). Überträgt man 
Arbaciaeier in isotonische Lösungen von NH4CI, so findet fast keine 
Volumänderung statt, weil nur eine sehr geringe, osmotisch fast 
unwirksame Menge von NHa eindringt, bis Gleichgewicht zwischen 
Zelle und Umgebung eingetreten ist. Wiederholt man aber den 
gleichen Versuch an Erythrocyten, so kommt es infolge ihrer 
Anionenpermeabilität zur Hämolyse. Das in der Zelle zwi
schen NHa und NH40H im Sinne der Formel NH'40H'~NHa 
bestehende Gleichgewicht wird nämlich dadurch gestört, daß die 
OH-Ionen gegen die Cl-Ionen der Umgebung ausgetauscht werden. 
Dies hat natürlich ein erneutes Eindringen von NHa und dem
entsprechend einen Anionenaustausch zur Folge, bis Hämolyse ein
tritt. Da nach JACOBS die Hämolyse an einigen Fischerythrocyten 
vermißt wird, so liegt dies wahrscheinlich daran, daß ihnen keine 
AnionenpermeabiIität zukommt. Stellt man Versuche mit Am
moniumsalzen organischer Säuren an, so erfolgt die Hämolyse 
wiederum auf andere Weise. DelUl die bei der Hydrolyse der Salze 
entstehenden Säuren sind nur wenig dissoziiert und die Zellen sind 
für die undissoziierten Säuren verhältnismäßig leicht permeabel. 
Daher dringen diese ebenso wie NHs unabhängig voneinander in 
die Zellen ein. Dabei tritt die bereits in den Versuchen LOEBs be
obachtete Gesetzmäßigkeit deutlich hervor, daß die Permeation 
der Fettsäuren mit der Länge der C-Kette zunimmt, wie aus dem 
zeitlichen Eintritt der Hämolyse in der Tabelle 27 ersichtlich ist. 
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Tabelle 27. Zeitlioher Eintritt der Hämolyse von 

Rinderblutkörperchen in : Ammoniumsa.lzlÖsu ngen. 

(Naoh JACOBS.) 

PR 7 PR 6,5 

Ammoniumformiat 239 seo 159 

" 
aoetat 88 39,8 
propionat 27,6 

" 
22,3 

" 
butyrat . 20,2 

" 
20,4 

valerianat 15,1 
" 

19,6 

Zusammenfassend ergibt sich, daß die tierischen Zellen ebenso 
wie die Pflanzen zellen im höchsten Maße für NHa und CO2 durch
lässig sind, für starke Mineralsäuren und Basen sich fast imperme
abel erweisen, während die organischen Säuren eine MittelsteIlung 
einnehmen. Für die Geschwindigkeit ihres Durchtrittes durch die 
Plasmahaut besteht zweifellos eine Beziehung zur chemischen Kon
stitution (Bedeutung der Länge der C-Kette) und zu physico
chemischen Eigenschaften (Lipoidlöslichkeit, Erniedrigung der 
Oberflächenspannung, Dissoziationskonstante ), ohne daß eine ein
heitliche Erklärung, die den Befunden an verschiedenen Zellen ge
recht wird, möglich ist!. 

b) Organische Stoffe. 
1. Zucker, Harnstoff, Aminosäuren. Wir betrachten zunächst 

die Durchlässigkeit verschiedener Zellen für Zucker und beginnen 
mit den roten Blutkörperchen. Wenngleich die Untersuchungen 
an diesen Zellen im wesentlichen die Permeabilitätsforschung über
haupt begründeten und dementsprechend eine sehr erhebliche Zahl 
von Untersuchungen auch über die Zuckerdurchlässigkeit der 
Erythrocyten vorliegt, so ist doch vieles hier ungeklärt, eine Tat
sache, die nicht zum geringsten auf eine gewisse Labilität gerade 
der roten Blutkörperchen der Säugetiere zurückzuführen sind. 
Bedenkt man, daß diese Zellen wegen ihres Kernmangels nicht voll
wertig sind, so wird man die an ihnen erhaltenen Ergebnisse keines
falls als charakteristisch für die tierischen Zellen überhaupt an
sehen dürfen. Aus den osmotischen Untersuchungen, die von 
GRIJNS (1896) an den roten Blutkörperchen vom Huhn und Pferd 
angestellt worden sind, geht hervor, daß diese sowohl für Mono-

1 Vgl. hierzu auch die Befunde von WERTHEIMER an der Haut (8.234). 
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wie Disaccharide impermeabel sind, ein Befund, der durch die Leit
fähigkeits untersuchungen von HEDIN (1897/98) auch für die Rin
derblutkörperchen bestätigt wurde. Während nun die Disaccharide 
ganz allgemein als impermeabel für die Blutkörperchen der 
verschiedensten Tiere angesehen werden müssen, bestehen hin
sichtlich der Durchlässigkeit für Monosaccharide nicht unerheb
liche Unterschiede. 

Aus den Untersuchungen von KozAwA (1914) geht hervor, daß 
die Erythrocyten von Rind, Schwein, Meerschweinchen und Ka
ninchen, Pferd, Ziege, Katze und Hammel für sämtliche Mono
saccharide undurchlässig sind. Dagegen erwiesen sich sowohl auf 
Grund der chemischen Analyse über die Verteilung des Zuckers 
zwischen Blutkörperchen und Plasma wie mit Rücksicht auf ihr 
osmotisches Verhalten die Erythrocyten von Mensch, Affe und 
Hund für Hexosen und Pentosen als durchlässig, und zwar steigt 
die Durchlässigkeit im Sinne der Reihe: Lävulose< Glukose <Sor
bose, Galaktose, Mannose <Xylose, Arabinose. Der am meisten 
interessierende Punkt, die Durchlässigkeit der menschlichen Blut
körperchen für Traubenzucker, ist noch von einer Reihe anderer 
Autoren (RoNA und MICHAELIS [1909], RONA und DöBLIN [1911], 
MAsING [1913], EGE [1920/21] und andere) bestätigt worden. 
BRINKMANN (1919/21) und seine Mitarbeiter haben dagegen gel
tend gemacht, daß diese Durchlässigkeit auf sekundäre Momente, 
die mit dem Gerinnungsvorgang in Verbindung stehen, zurück
zuführen seien; denn sie erhielten bei Vermeidung von Hirudin und 
Auffangen des venösen Blutes in paraffinierten Gefäßen die mensch
lichen Blutkörperchen frei von Traubenzucker. Auch machen sie 
geltend, daß die von manchen Autoren erhaltenen Werte schon des
halb nicht für die Durchlässigkeit der roten Blutkörperchen unter 
physiologischen Verhältnissen verwendet werden können, da die 
angewandten Konzentrationen zu hoch und die Blutkörperchen 
daher als geschädigt anzusehen sind. 

Es ist hiergegen zu sagen, daß erstens diese Angaben der sorg
fältigen Nachprüfung von FOLIN (1922), PARNAS (1922), EGE 
und anderen nicht standgehalten haben, andererseits aus dem 
Verhalten der Erythrocyten gegenüber den Elektrolyten keine An
zeichen einer allgemein erhöhten Durchlässigkeit festgestellt sind. 
Bemerkenswert aber bleibt die Tatsache, daß die kernhaltigen 
Erythrocyten der Gans und des Frosches sich stets als völlig im-
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permeabel erwiesen haben. Ein Hinweis auf die besondere Vulnera
bilität der kernlosen roten Blutkörperchen ist auch in dem Befunde 
von MASING enthalten, daß die Durchlässigkeit der Hundeerythro
cyten nach mehrfachen Aderlässen abnimmt. Dies hängt mit dem 
Übertritt kernhaitiger Blutkörperchen in den Kreislauf zusammen. 

Nimmt man es zunächst als gegeben hin, daß bei Zusatz von 
Traubenzucker zum Menschenblut dieser sich auf Erythrocytcn und 
Plasma verteilt, so ist damit die Frage der Durchlässigkeit der roten 
Blutkörperchen auch in diesem Falle noch keineswegs geklärt. 
Eine gewisse Inkongruenz zwischen dem osmotischen Verhalten 
der Blutkörperchen und der Verteilung des Traubenzuckers weist 
darauf hin, daß dieser zunächst in größerer Menge von den Zellen 
adsorbiert wird und sehr allmählich in die Zelle eindringt (EGE). 
Denn nur unter dieser Annahme ist es zu verstehen, daß die Schwel
lung der Erythrocyten sehr langsam vor sich geht, während die 
Aufnahme des Traubenzuckers schon in kürzester Zeit einen er
heblichen Wert erreicht. 

Keinesfalls ist anzunehmen, daß die Zuckerdurchlässigkeit der 
menschlichen Erythrocyten den Diffusionsgesetzen folgt. Hier
gegen spricht schon, daß nach MASING der Temperaturquotient der 
Zuckeraufnahme sehr hoch ist. Der Traubenzucker dringt bei 250 

etwa 50mal schneller als bei 00 ein. Auch die relative Unabhängig
keit der Traubenzuckeraufnahme seitens der roten Blutkörperchen 
von der Konzentration des Traubenzuckers im Plasma spricht da
gegen. Der Befund von FRANK und BRETSCHNEIDER (1912), daß 
bei Adrenalinhyperglykämie der Zuckergehalt der Blutkörperchen 
kaum vermehrt ist, wurde von HÖBER (1912a) bestätigt und noch 
dahin erweitert, daß sowohl bei der alimentären Hyperglykämie 
wie bei der im Anschluß an die Pankreasexstirpation sich ent
wickelnden keineswegs die Blutkörperchen entsprechend der er
höhten Plasmakonzentration mehr Zucker aufnehmen. HÖBER 
findet sogar bei Adrenalinhyperglykämie weniger Blutzucker in 
den Erythrocyten als normalerweise. Ähnliche Befunde erhielt 
MOCHIZUKI (1924) im Anschluß an die Unterbindung des Pankreas
ganges. Trotz des ständig steigenden Blutzuckerspiegels bleibt der 
Traubenzuckergehalt der Blutkörperchen fast unverändert. In 
dem gleichen Sinne sprechen auch Erfahrungen von FOLIN und 
BERGLUND (1922) am Menschen. Sie fanden nach alimentärer 
Hyperglykämie im wesentlichen den Zuckerüberschuß im Plasma. 
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Von besonderer Bedeutung sind noch die Beobachtungen von 
HÄUSSLER (1925) über die Abhängigkeit der Glucoseaufnahmen 
von Rinder- und Menschenblutkörperchen von der Konzentration 
des Traubenzucke~. 

Er fand nämlich, daß Rinderblutkörperchen in sehr geringen 
Konzentrationen von Glucose sehr erhebliche Mengen Trauben
zucker aufnehmen, daß aber bei steigender Konzentration die Auf
nahmeentsprechend den früher geschilderten UntersuchuugenNull 
wird. Verfolgt man nun mittels des Hämatokriten die Volumen
änderungen der Blutkörperchen, 60 findet man, daß die Blut
körperchen ihr Volumen unverändert beibehalten, wenn auf Grund 
der chemischen Analyse keine Traubenzuckeraufnahme nach
gewiesen werden kann. Analoge Untersuchungen an menschlichen 
Blutkörperchen zeigten, daß auch an diesen mit steigender Glucose
konzentration eine verminderte Traubenzuckeraufnahme seitens 
der Blutkörperchen einhergeht; nur liegt diese Konzentration er
heblich höher als bei den Rinderblutkörperchen. Die Untersuchung 
mit den Hämatokriten lehrt aber, daß hier sich grundsätzlich ver
schiedene Vorgänge abspielen, denn trotz der verminderten Auf
nahme nehmen die Blutkörperchen stärker an Volumen zu als in 
Gegenwart geringerer Glucosekonzentrationen. Die Versuche 
weisen darauf hin, daß die Hemmung der Glucoseaufnahme an den 
Rinderblutkörperchen stattfindet, ohne daß eine Schädigung dieser 
Zellen nachweisbar ist, während die Schwellung der menschlichen 
Erythrocyten die Annahme nahelegt, daß die verminderte Auf
nahme zu einem Zeitpunkt stattfindet, in dem die Erythrocyten 
geschädigt sind. Die Versuche zeigen erneut, wie außerordentlich 
schwierig die Untersuchung der Tranbenznckerpermeabilität der 
Blutkörperchen ist. Auch die Schwellung der Erythrocyten ist 
mehrdeutig und gibt keinen sicheren Maßstab für die Menge des 
permeierten Stoffes. Eine einwandfreie Trennung, inwieweit hier 
adsorptive Vorgänge eine Rolle spielen und inwieweit es sich um 
eine wirkliche Durchlässigkeit der Erythrocyten für Traubenzucker 
handelt, ist keineswegs geglückt. 

Die osmotischen Untersuchungen am quergestreiften Muskel 
zeigen, daß dieser für Hexosen völlig impermeabel ist (OVERTON). 
Ganz anders liegen die Verhältnisse am glatten Muskel. Nach 
MEIGS und HEYMANN ist anzunehmen, daß selbst Rohrzucker 
in die Zellen eindringt, wenn auch HEYMANN im Gegensatz 
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zu MEIGS nicht annimmt, daß es zu einem Diffusionsausgleich 
kommen kann. 

Über die Permeabilität der Aminosäuren sind die Meinungen 
geteilt. Nach osmotischen Untersuchungen von GRIJNS sind die 
Blutkörperchen für diese impermeabel und auch in die Muskelzellen 
dringen sie nach OVERTON gar nicht oder nur sehr langsam ein. 
Entgegengesetzte Befunde von ABDERH.A.LDEN und KÜRTEN (1921) 
sind durch HIRUMA (1923) auf die Nichtberücksichtigung des osmo
tischen Verhaltens zurückgeführt worden. Im Sinne einer Auf
nahme der Aminosäuren seitens der roten Blutkörperchen sprechen 
aber Untersuchungen von KozAwA (1928) und IliussLER (1926) 
(vgl. auch COSTATINO [1913] und HIRUMA [1922]). Es ist zu diesen 
Versuchen zu bemerken, daß, selbst wenn man die Aufnahme von 
Aminosäuren durch rote Blutkörperchen als gesichert annehmen 
wollte, hiermit in keiner Weise nachgewiesen ist, daß sie in das 
Innere der Zellen permeieren. 

Vom Harnstoff ist bereits seit den Untersuchungen von OVER
TON und GRIJNS bekannt, daß sie in die roten Blutkörperchen sowie 
die Muskeln permeieren. Doch geschieht dies langsamer als eine 
Reihe organischer Verbindungen, wie insbesondere die einwertigen 
Alkohole, die Ester, Aldehyde, Glykole und Glycerin. Es bestehen 
in dieser Hinsicht die von OVERTON aufgestellten Permeabilitäts
regeln zu Recht, weshalb auf S. 67 verwiesen sei. Trotz der relativ 
leichten Diffusibilität des Harnstoffes bestehen Unterschiede 
zwischen dem Harnstoffgehalt der Erythrocyten und dem des Plas
mas. Es hängt dies möglicherweise aber damit zusammen, daß ein 
Teil des Wassers in den Blutkörperchen als Quellungswasser vor
handen ist (POLONOVSKI 1923). Nach RONCATO bestehen unter den 
kernhaltigen Erythrocyten große Unterschiede in der Durchlässig
keit für Harnstoff. 

Allerdings gilt auch hier, daß die allzu schematische Behand
lung der verschiedensten Zellen wesentliche Differenzen unberück
sichtigt läßt 1. JACOBS, der kürzlich das Auftreten eines bestimm-

1 JACOBS (1927) hat berechnet, daß die Wasserdurchlässigkeit be
fruchteter Arbaciaeier wesentlich geringer als die von Erythrocyten ist. 
Bei einer osmotischen DUferenz von 1 Atm. verdoppeln die Erythrocyten 
ihr Volumen in 15 Sekunden, die Eier erst in 25 Minuten. Bei Berück
sichtigung der verschiedenen Oberfläche errechnet JACOBS noch eine etwa 
7mal größere Wasserdurchlässigkeit der Erythrocyten. 
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ten Hämolysegrades auch nach sehr kurzen Versuchszeiten exakt 
ermittelt hat, schließt aus seinen Versuchen, daß der Harnstoff, 
der in Pflanzenzellen im allgemeinen erst nach Stunden permeiert, 
in die Blutkörperchen bereits nach wenigen Sekunden eingedrungen 
ist. Möglicherweise hängen diese Unterschiede zum Teil mit der 
Empfindlichkeit der Methode zusammen. Um so bemerkenswerter 
ist der mit gleicher Methodik ermittelte Befund, daß sehr große 
Unterschiede in der Glycerindurchlässigkeit der Blutkörperchen 
verschiedener Säugetiere bestehen. Unter gleichen Bedingungen 
dringt es in die Blutkörperchen des Menschen in wenigen Minuten, 
in die von Rind und Schaf erst in mehr als einer Stunde ein. Es 
erinnert dieser Befund an die Sonderstellung, die die menschlichen 
Erythrocyten hinsichtlich der Durchlässigkeit für Traubenzucker 
einnehmen. Ein Zusammenhang hiermit ist um so wahrschein
licher, als in den Versuchen die Permeabilität aus dem Auftreten 
von Hämolyse erschlossen wird, die Menschenblutkörper aber 
gegenüber der osmotischen Schwellung sich am meisten resistent 
erwiesen haben 1. 

Erwähnt sei ferner, daß nach KOTAKE und OKAGAWA (1922) 
auch das optische Drehungsvermögen einen Einfluß auf die Per
meabilität der Blutkörperchen besitzt; denn nach ihren an Ka
ninchenblutkörperchen ausgeführten Untersuchungen, die sich auf 
die quantitative chemische Analyse der Suspensionsflüssigkeit 
stützen, geht hervor, daß von der Oxyphenylmilchsäure nur die 
I-Form von den Blutkörperchen aufgenommen wird, diese aber für 
die d- und dl-Form impermeabel sind. So bemerkenswert diese 
spezifische Aufnahme eines Moleküles von bestimmter Konfigu
ration seitens der roten Blutkörperchen ist, für die irgendwelche 
Unterschiede in dem physikalisch-chemischen Verhalten der Sub
stanzen wie Oberflächenaktivität oder Lipoidlöslichkeit nicht in 
Frage kommen, so ist doch in den Untersuchungen kein Beweis 
dafür enthalten, daß die l-Oxyphenylmilchsäure in das Innere der 
Blutzellen permeiert. Es wäre von großem Interesse, wenn man 
diesen Beweis durch die Volumenvergrößerung der Zellen mittels 
des Hämatokriten liefern könnte 2. 

1 Über die Durchlässigkeit der roten Blutkörperchen für organische 
Stoffe vgl. auch S. 377 die Untersuchungen von MOND und HOFFMANN. 

2 Vgl. hierzu die Untersuchungen HAMBURGERS über die elektive 
Permeabilität der Glomeruli S. 269. 
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Über die Permeabilität tierischer Zellen für Alkaloide ist unsere 
Kenntnis gering. Die Versuche von JACOBJ sind bereits S. 8 er
wähnt. Von RONA und BLOCH (1921) wird angegeben, daß die 
Erythrocyten Chinin aufnehmen. Ob sich aber an die Adsorption 
auch ein Eindringen dieses Stoffes in die Zelle anschließt, ist nicht 
bekannt (vgl. auch MICHAELIS und DERNBY [1922]). 

2. Farbstoffe. Die Beobachtungen über das Eindringen von 
Farbstoffen in tierische Zellen stimmen insoweit mit den Erfah
rungen, die an Pflanzenzellen gemacht sind, überein, als sich auch 
hier im wesentlichen eine rasche Anfärbung durch basische und 
eine viel langsamere, sofern diese überhaupt zustande kommt, 
durch saure Farbstoffe vorfindet. Für die Beurteilung des zum 
mindesten in quantitativer Hinsicht sehr verschiedenen Erfolges 
der Anfärbung ist aber zu berücksichtigen, daß hierüber ja weniger 
die Permeabilität der Grenzschichten, als vielmehr die Speicherung 
in der Zelle entscheidet. Ferner haben v. MÖLLENDORFF (1914-18) 
undScHULEMANN (1913-15) darauf hingewiesen, daß, während die 
basischen Farbstoffe in der Zelle aus sehr verdünnten Lösungen 
durch saure Zellkolloide ausgeflockt werden, dieser Vorgang primär 
mit den sauren Farbstoffen sich nicht vollzieht. Erst wenn es zur 
Bildung "tropfenartiger Einlagerungen" gekommen ist, findet im 
Inneren, wahrscheinlich durch Elektrolytwirkungen, eine Aus
flockung statt. Zweifellos besteht bei der intravenösen Zuführung 
basischer und saurer Farbstoffe insofern ein großer Unterschied in 
der Anfärbbarkeit der Zellen, als sich die letzteren nur in bestimm
ten Geweben nachweisen lassen. Es ist aber, wie v. MÖLLENDoRFF 
(1925) hervorhebt, hier besonders zu berücksichtigen, daß be
stimmte Zellen und Gewebe offenbar durch besondere Strukturen, 
wie z. B. das Nervensystem durch die Blutliquorschranke, vor dem 
Eindringen der sauren Farbstoffe geschützt sind. Wenn anderer
seits festgestellt werden kann, daß Gewebe, die sich in einem Zu
stand erhöhter Tätigkeit befinden, sich in besonders starkem Maße 
mit sauren Farbstoffen anfärben, so ist hier neben der Möglichkeit, 
daß die Speicherungsbedingungen verändert sind, noch zu be
denken, daß dem tätigen Organ farbstoffbeladenes Blut in erhöh
tem Maße zufließt, und außerdem besonders unter pathologischen 
Bedingungen, z. B. im Zustand der Entzündung, eine erhöhte 
Durchlässigkeit der Capillaren von Bedeutung sein kann. Berück
sichtigt man all diese Tatsachen, so ist es nicht unwahrscheinlich, 



Permeabilität der tierischen Zelle. 127 

daß der Unterschied, der in der Anfärbbarkeit mit sauren und basi
schen Farbstoffen an tierischen Zellen in Erscheinung tritt, im 
wesentlichen quantitativer Natur ist. 

Betrachten wir zunächst die basischen Farbstoffe im einzelnen, 
so zeigt sich, daß die meisten leicht in die tierischen Zellen ein
dringen und dort gespeichert werden. Von besonderem Interesse 
ist nun die Tatsache, daß einige Farbstoffe (Methylgrun, Methylen
grün und Thionin) in die tierischen Zellen (Darmepithelien vom 
Frosch und Blutkörperchen vom Feuersalamander [HÖBER 1909], 
Nickhautdrüsen [GARMUS 1912]) eindringen, obwohl sie in Lipoiden 
unlöslich sind1• Prüft man aber die Löslichkeit dieser Farbstoffe 
in einem von NmENSTEIN (1920) angegebenen Gemisch von Öl
säure, Diamylamin und Öl, so findet man (vgl. Tabelle 28), daß 
diese Farbstoffe in dem Ölgemisch löslich sind. Für die nach 

Tabelle 28. Basische Farbstoffe. 
1 Nach RUHLAND i Nach NIBENSTEIN I 

Nr. Farbstoff I Lipoid- Ipermea-
Teil.-Koeff.: Vitales 
Ols. Diam. I Färbe-

i löslichkeit I bilität Wasser-i vermögen 
I 

1 Methylengrün Kristalle I . unlöslich +++ 84 + 
2 Methylengrün 

" +++ 30 + 
3 Thionin. .. +++ mxm + 
4! Neublau R 

" ++ mxm + 
5: Azophosphin G 0 

" +++' 7,2 + 61 Malachitgrün .. .. +++1 mxm + 
7 Bismarckbraun. . 

" +++1 mxm + 
8! Viktoriablau 4 R. +++ o . mxm + 
9! Viktoriablau B +++ 0 I mxm + 

10 Nachtblau. +++ 0 I mxm + I 11 Baslerblau BB . +++ 0 I mxm + 
12 Baslerblau R ++(+) 0 

I 

+ mxm 
13 Rhodamin G +++ + 

I 

mxm + 
14 Diazingrün +++ + mxm + 
15 Viktoriablau R +++ + I mxm + 

NmENSTEIN modifizierte Lipoidtheorie bietet also das Verhalten 
der genannten Farbstoffe keine Schwierigkeiten. Weiter ist aus 
der Tabelle zu ersehen, daß die kolloidalen Farbstoffe Viktoria-

1 Wie sehr die tierischen Zellen sich in ihrer Anfärbbarkeit unter
scheiden, geht z. B. daraus hervor, daß nach ASHEB und GABMUS (1911) 
die sauren Farbstoffe nur das Nickhautepithel, aber nicht die Nickhaut
drüsenzellen färben. 
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blau, Nachtblau und Baslerblau, die nach RUHLAND in Pflanzen
zellen nicht permeieren, in das lebende Paramaecium eindringen. 
Dies gilt auch für die Darm- und Nierenepithelien, sowie die im 
Froschdarm lebende Opalina (HÖBER und NAST 1913). 

Was nun die sauren Farbstoffe anlangt, so erkennt man aus 
Tabelle 29, daß der Widerspruch zur Lipoidtheorie, den RUHLAND 
aus Versuchen an Pflanzenzellen herleitet, für die tierischen Zellen 
(Paramaecium [NmENSTEIN], Darmepithel vom Frosch und Rinder-

Tabelle 29. Saure Farbstoffe. 

I I Nach RUßLAND I Nach NIBENSTEIN 

L=F 
b t ff ITeil.-Koeff.' Vitales 

r. . ar B 0 ____ +-, _.~_i_P_Oi_d_-.-+IP_e._~_.e_. a_-t-~_!s __ ._D_i_am_'I-! _F_är_b....;e:...-_ 10Bhchkelt' blhtat WasBer vermögen 

1 : ErythroBin B 
2 I Cyanosin . . 
3 I Rose bengale 
4 . Echtrot A. . . 
5 'Tuchrot 3 GA. 
6 Oxaminmarron . 
7 Gallein .... 
8 Gallaminblau . 

+++ 
+++ 
++ 

+++ 
+++ 
++ 
++ 
++ 

0(+> 
o 
0(+> 
o 
o 
o 
o 
o 

>1 
>1 
>1 

84 
54 

? 
o 
o 

+ 
+ 
+ 
+ 
+ 

? 
o 
o 

blutkörperchen [SEO]) nicht besteht, wenn man die modifizierte 
Lipoidtheorie NmENSTEINS zugrunde legt. Vielleicht ist die Un
stimmigkeit, die sich in diesen Versuchen zwischen pflanzlichen 
und tierischßn Zellen ergibt, und die zum Teil auch SEO bestätigen 
konnte, dadurch bedingt, daß an Pflanzenzellen die lipoidhaltigen 
Zellmembranen den Farbstoff so speichern, daß ein Eindringen in 
das Zellinnere nicht stattfindet (HÖBER). 

Entsprechend dem NIRENSTEINSchen Prinzip werden von den 
Darmepithelien des Frosches nur die lipoidlöslichen Säurefarbstoffe, 
hingegen nicht die lipoidunlöslichen gespeichert. Für die roten 
Blutkörperchen des Rindes liegen die Verhältnisse ähnlich; jeden
falls werden die lipoidunlöslichen Säurefarbstoffe in viel geringerem 
Maße als die lipoidlöslichen von den Erythrocyten aufgenommen. 
Anders liegen die Umstände bei Opalina (HERTZ), die auch die 
lipoidunlöslichen Farbstoffe, wie Cyanol und Benzoblau zu spei
chern imstande ist. Der Widerspruch, in dem dieser Befund zur 
Lipoidtheorie steht, wird von HÖBER durch die Annahme über
brückt, daß die lipoidunlöslichen Farbstoffe durch einen grund-
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sätzlich andersartigen Mechanismus von den Zellen aufgenommen 
werden. Eine Stütze für diese Anschauung ist nicht nur die Auf
hebung der Farbstoffaufnahme durch Narkose, auf die noch zurück
zukommen sein wird, sondern auch der Befund, daß diese Auf
nahme nur in C..-egenwart von Eiweißstoffen erfolgt. Hieraus 
ergeben sich enge Beziehungen zu der Phagocytose, da nach 
DE HA AN (1923) Leukocyten Reisstärke nur in G€genwart von 
Eiweiß aufnehmen. Auch die Tatsache, daß an jugendlichen Mäu
sen die Darmepithelien im wesentlichen nur solange Säurefarbstoffe 
aufnehmen, als sie zur Aufnahme von genuinem Eiweiß befähigt 
sind (v. MÖLLENDoRFF 1925), spricht für den Zusammcnhang von 
phagocytären Eigenschaften der Zelle und ihrer Durchlässigkeit 
für lipoidunlösliche Säurefarbstoffe. Daß aber dieses Prinzip die 
Durchlässigkeit bestimmter Gewebe für diese Farbstoffe nicht rest
los erklären kann, lehren Befunde an tierischen Membranen, dir 
weiter unten besprochen werden. 

Es ist noch kurz auf den G€ltungsbereich des BETHEschen Prin
zips, nach dem die Innenreaktion der Zelle maßgebend für die 
Speicherung basischer und saurer Farbstoffe ist, einzugehen. Eine 
interessante Bestätigung geben seine Beobachtungen an den Blut
körperchen von Ascidien (1914), die nach HENZE (1912) freie Säure 
enthalten und dementsprechend Säurefarbstoffe speichern. Wei
tere Tatsachen werden im speziellen Teil (vgl. S.277) angeführt 
werden. Hier sei nur betont, daß auch dieses Prinzip die Durch
lässigkeit für lipoidunlösliche Säurefarbstoffe nicht völlig erklären 
kann, da für die Annahme einer sauren Reaktion von Opalina keine 
Anhaltspunkte vorliegen 1. 

Wie bereits mehrfach hervorgehoben, hat die Verwendung der 
Farbstoffe zur Beurteilung der cellulären Permeabilität neben dem 
Vorteil, den die direkte Nachweisbarkeit im Innern der Zelle dar
stellt, doch auch große Nachteile, die besonders durch die nicht 
völlig übersehbaren Speicherungsbedingungen und die Umwand
lung entstehen, die die Farbstoffe in der Zelle erfahren können. 
Es schien deshalb nicht unwichtig, die Durchlässigkeit für Farb
stoffe an tierischen Membranen zu untersuchen, die 1. die Fest
stellung der erhaltenen Erregbarkeit der Zellen erlaubten, und 

1 V gl. hierzu auC'h S. 72 die Bpobachtungcn COLLANDERS an Pflanzen
zellen. 

Gellhorn, Permeabilitäts[lroblem 9 
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2. aus dem Zeitpunkt des Übertrittes des Farbstoffes in die Lösung 
einen Maßstab für die Diffusibilität der Farbstoffe durch tierisches 
Gewebe abgeben. Solche Untersuchungen haben wir an den Mus
kelmembranen nach WINTERSTEIN (1916), sowie den Hautmem
branen angestellt, für die WERTHEIMER (1923) dic Durchlässigkeit 
für saure und basische Farbstoffe festgestellt hatte. 

Betrachten wir zunächst das Verhalten der sauren Farbstoffe 
an der Muskelmembran, so ist aus der Tabelle 30 zu ersehen, daß 
die Lipoidlöslichkeit- auch unter Berücksichtigung der NIREN
sTEINschen Modifikation der Lipoidtheoric - für die Permeabilität 
der Muskelmembran belanglos ist. Denn wir finden unter den 
rasch permeierenden Farbstoffen ebenso solche, die lipoidlöslich, 
wie andere, die lipoidunlöslich sind. Auch die quantitative Unter
suchung der Menge des in einer bestimmten Zeit durch die Mem
bran permeierten Farbstoffes ergibt keine Anhaltspunkte, daß die 
Lipoidlöslichkeit mit der Permeabilität im Zusammenhang stehV. 
Es geht dies weiter aus der Tabelle 30 auch insofern hervor, als 
unter den schwer permeablen oder impermeablen Farbstoffen sich 
ebenso lipoidlösliche wie -unlösliche finden. Tabelle 31, in der die 
entsprechenden Ergebnisse für die Froschhautmembran nieder
gelegt sind, läßt erkennen, daß auch für diese Membran die Lipoid
löslichkeit keine Beziehung zur Permeabilität aufweist. Damit ist 
die Erklärung der Farbstoffpermeabilität auf dem Boden der Li
poidtheorie hinfällig, sofern sich der Nachweis erbringen läßt, daß 
die Farbstoffe im wesentlichen intracellulär permeieren. 

Was die Muskelmembran anlangt, so sprechen die folgenden 
Befunde für die celluläre Permeabilität. Bei der Untersuchung 
der Durchlässigkeit der Muskelmembran für basische Farbstoffe 
ergibt sich das zunächst überraschende Resultat, daß leicht 
diffusible Farbstoffe, die schon in sehr geringer Konzentration 
tierische Zellen vital färben, nicht oder fast nicht durch die 
Muskelmembran permeieren. So ist z. B. Nilblausulfat und Kry
stallviolett, die nach NIRENSTEIN Paramaecium schon in Konzen
trationen von 1: 300000 bzw. 1: 2 000 000 anfärben, nicht oder 
erst nach Stunden in Spuren jenseits der Membran nachweisbar, 
zu einem Zeitpunkt also, in dem die Muskelmembran bereits un
erregbar geworden ist und die nunmehr beobachtete, wenn auch 

1 V gl. E. GELLHORN 1928. 



Permeabilität der tierischen Zelle. 131 

Tabelle 30. 
Permeabilität der Muskelmembran für Säurefarbstoffe. 

Name 

Patentblau . . 
Cyanol .... 
tläurerhudamin 
Eosin 
Fluorescin 
Erythrosin 
Azorubin I" 
Tartrazin. 
tläurealizarinrot B 
Orange G .. 
Wollviolett . 
Bordeauxrot 
Säurefuchsin 
Martiusgelb. 
Neupatentblau 

Orange I ..... 
Säurealizarinviolett 
Indigocarmin . . 
Rapid Filtergelb 
Azofuchsin . 
Trypanrot 
Indigocarmin 
Methylorange 
Benzoblau 
Tropäolin 0 . 
Säureviolett 7 B . 
Alizaringelb . 

1. Gut permeable Farbstoffe. 
10-20 Min. 21,4 I + 

" 

" . 20-30 :'11in. 

" 30-40 :'11in. 

" 

18,3 negativ 
17,8 
12,5 
20,9 
21,6 ! 

13,1 
18,5 
12,8 
17,8 
16,0 
11,1 
24,4 
21,2 
16,7 

++ 
negativ 

+ 
negativ 

+ 
negativ 

+ 
negativ 

+ 
negativ 

1I. ~Iäßig permeable Farbstoffe. 
~ 50--70 xlin. 14,2 + 
, 7,4 negativ 

1'/' ~211 h 2 /2 

14,1 
14,3 
14,5 
6,9 

15,3 
19,4 
5,9 

19,5 
10,5 
14,7 

+ 
negativ 

+ 
negativ 

+ 
negativ 

Erregbarkeit 

sehr gut erregbar 

" 

" unerregbar 

III. Schwer permeable und impermeable Farbstoffe. 

GaIIein. 2-3h tlpur 1l,2 negativ ' fast unerregbar 
Aurantia " 

13,8 ++ unerregbar 
Alizarinrot P. S .. 8 + gut erregbar 
Trypanblau (GRÜBLER) 7,1 negativ 
Lichtgrün 

(J. G:; 10,1 

" " 
10,1 " Trypanblau (J. G.) . 4-6h 3,9 unerregbar 

Nigrosin 6-7h 5,1 gut erregbar 
Säureviolett 6 BN 6-8h 9,9 " Säurealizarinrot G 7-8h 

" 
9,9 ++ unerregbar 

oder negativ 
9* 
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Tabelle 31. 
Permeabilität der Froschhaut für saure Farbstoffe. 

Name 

Fluorescin 
Eosin ... 
Aurantia . 
Orange IV . 
Pikraminsäure. 
Tropäolin O. . . 
Säurealizarinrot B 
lndigocarmin . 
Säurerhodamin 
Tartrazin .. 

Alizaringelb . 
Erythrosin . 
Orange I .. 
Säurefuchsin 
Indigcarmin . 
Azorubin .. 
Neupatentblau . 
Cyanol ... 
Patentblau . 
Ponceau .. 
Methylorange 
Orange G .. 
Martiusgelb. . 
Säurealizarinrot G 

. IDiffusionsstrecke 
Zeitpunkt des I in 4 v H Gelatine 

Farbst?ff. in 24h bei 200 
durchtnttes in mm 

I. Gut permeable Farbstoffe. 
25 -35 Min.· 

" 
" 40-60 Min. 

20,9 
12,5 
13,8 
14,5 
20,2 
19,5 
12,8 
14,1 
17,8 
18,5 

Ir. Mäßig permeable Farbstoffe. 
I 1-1'/211 14,7 

21,6 
14,2 
24,4 
15,3 
13,1 
16,7 
18,3 
21,4 
13,6 
19,4 
17,8 
21,2 

9,9 

IIl. Schwer permeable Farbstoffe. 
Säurealizarinviolett . 4-:'5h 7,4 
Bordeauxrot . . . ." 11,1 
Wollviolett . . . . . ,,? 16,0 
Lichtgrün (GRÜBLER) . 10,1 
Lichtgrün (J. G.) " 10,1 
Alizarinrot P. S. . 9h Spur! 8,0 

Congorot ... . 
Trypanrot ... . 
Säureviolett 6 BN . 

" 7:6 .. 
Carminblau B. . . 

IV. Impermeable Farbstoffe. 
i Nach 23h negat. 2,9 

" 6,9 
9,9 

10,4 
5,5 

Löslichkeit 
in dem 

Gemisch nach 
NIRENSTEIN 

negativ 
++ 
++ 
+ 
+ 
+ 

negativ 

" + 

+ 
+ 
+ 

negativ 

" + 
+ 
+ 

negativ 
,. 

++ 

negativ 

" + 
negativ 
negativ 

+ 

negativ 

" 

nur geringe Durchlässigkeit Ausdruck einer Zellschädigung sein 
dürfte. Dieser auffallende Befund ist unschwer dadurch zu er-
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klären, daß man als Ursache der geringen Durchlässigkeit der Mem
bran für basische Farbstoffe ihre Bindung an Zellbestandteile an
nimmt, auf die auch die Speicherung der basischen Farbstoffe in 
der Zelle zurückzuführen ist. Die sauren Farbstoffe hingegen per
meieren ohne weiteres, da sie in der Zelle nicht oder jedenfalls nicht 
wesentlich gespeichert werden. Wollte man dennoch die Lipoid
theorie zur Erklärung der genannten Befunde heranziehen, so 
müßte man annehmen, daß die lipoidunlöslichen Farbstoffe inter
cellulär permeieren. Hiergegen spricht, daß andere wasserlösliche 
Stoffe durch die Muskelmembran intracellulär permeieren, i>Onst 
wäre auch die Chlordurchlässigkeit der Muskelmembran nach 
WINTERSTEIN (1927) nicht größer bei Verwendung von Kochsalz als 
von Ringerlösung, ein Verhalten, das sich zwanglos aus der Regel 
erklärt, nach der die Durchlässigkeit der Zellen in der äquilibrierten 
Salz lösung stets geringer als in Lösungen von Einzelsalzen unter 
Einschluß von NaCI ist. Tabelle 31 zeigt, daß auch an der Haut
membran unter den am leichtesten permeierenden Säurefarbstoffen 
sich mehrere, auch in dem NIRENsTEINschen Gemisch unlösliche 
Farbstoffe befinden. Die Auswertung dieser Befunde für die 
Theorie der Permeabilität wird in Kapitel V. B. gegeben. 

n. Übel' die Abhängigkeit der Permeabilität der tierischen 
Zelle von äußeren und inneren Faktoren. 

a) Äußere Faktoren. 

1. Teml)eratur. Zuerst sei die Einwirkung der Temperatur auf 
die Durchlässigkeit der tierischen Zelle erörkrt. Die Erfahrungen 
hierüber sind äußerst gering und beziehen Hich meistens nur auf 
die ungenaue Feststellung, daß mit steigender Temperatur die 
Durchlässigkeit zunimmt. So gibt WIECHMANN (1921) an, daß das 
Phosphation bei höherer Temperatur Hich zu einem höheren Pro
zentsatz auf die Blutkörperchen aUH einer Phosphatmischung ver
teilt alH bei niederer. MASING (HH4) findet, daß Traubenzucker 
von Menschenblutkörperchen mit steigender Temperatur in höhe
'rem Maße aufgenommen wird und gibt als Temperaturquotienten 
die folgenden Werte an: 

0°_10" 
5°-1rlO 

10°·-20° 
15°-25° 

QI0 
12 
6 
3,5 
2,3 
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Der für mittlere Temperaturen gefundene Wert ist für che
mische Vorgänge charakteristisch. EGE (1924) hat für die Chlor
permeabilität der roten Blutkörperchen einen Temperaturquotien
ten von 2,2, für organische Säuren einen solchen von 3,7 gefunden, 
auch hier wiederum also Werte, die die Annahme, daß es sieh um 
chemische Vorgänge handelt, nahelegen. Nach Versuchen von 
CROZIER (1922) findet man bei der Untersuchung der Temperatur
abhängigkeit der Säurepermeabilität an Chromodoris zebra ein 
eigentümliches Ineinandergreifen von Diffusions- und chemischen 
Prozessen. Während nämlich für höhere Konzentrationen von Hel 
ein Temperaturquotient QIO =1,89 festgestellt wird, sinkt dieser 
in Versuchen mit niedrigeren Konzentrationen bis zu einem Werte 
von 1,19, der einem einfachen Diffusionsvorgange entspricht. Da
nach scheint es, daß neben der Diffusion die chemische Bindung 
an das Protoplasma mit steigender Säurekonzentration zunimmt 
und infolgedessen ein Ansteigen der QIO-Werte bedingt. 

Wie man sieht, liegen systematische Untersuchungen über die 
Temperaturabhängigkeit der Permeabilität des gleichen Substrates 
für verschiedene Stoffe nicht vor, und doch scheint eine solche 
Untersuchung nötig, weil sie die Frage entscheiden kann, ob die 
Durchlässigkeit eines Gewebes für verschiedene Stoffe gleichen oder 
verschiedenen Gesetzmäßigkeiten unterliegt. Ferner kann auf diese 
Weise festgestellt werden, ob sich verschiedene Gewebe bei der 
Prüfung ihrer Durchlässigkeit für einen bestimmten Stoff ungleich 
verhalten oder nicht. Eine derartige Entscheidung ist deshalb 
wichtig, weil sie für das bedeutungsvolle Problem, inwieweit die 
aus Versuchen über die Durchlässigkeit einer bestimmten Zellart 
für einen bestimmten Stoff gezogenen Schlüsse auch für andere 
Zellen Geltung haben, Material liefert. Wir nahmen deshalb Unter
suchungen über die Temperaturabhängigkeit der Permeabilität 
an zwei verschiedenen Geweben des Frosches, nämlich an der 
Haut und der Muskelmembran 1 für mehrere Stoffe vor. Die fol
genden Tabellen 32-33 geben eine Übersicht über die erhaltenen 
Durchschnittswerte. 

Man erkennt aus Tabelle 32, daß in einem mittleren Tempera
turbereich (15-250) QIO für Methylenblau, Methylenazur und 

1 BE'züglich d"r Methode vgI. WERTHEIMER (1926) und WINTERSTEIN 

(1927). Vgl. auch SNYDER (1908). 
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Tabelle 32. Der Temperaturquotient Ql0 der Permeabilität an 
tierischen Geweben. 

I. Versuche am Froschhautsack. 
A. Farbstoffe. 

Tempe- I 
ratur- ,Methylen- Methylen- Auran- I 

intervall blau azur n tia 
Bemerkungen 

5-15° 
15-25° 
20-30° 

3,57 1 

2,13 
1,96 

6,08 
2,38 
1,72 

4,33 Die mit Ringer verdünnte Farb-
2,12 stofflösung (1: lOOO bis 1: 2000) be-
1,61 findet sich im Membransack und 

B. 

dialysiert gegen Ringerlösung. Die 
Haut ist bei Verwendung basischer 
Farbstoffe "normal", bei dem sau
ren Farbstoff Aurantia gewendet. 

Tempe-I ! 

ratur- NaCl Dex-
intervall : trose 

Bemerkungen 

5-15° 
15-25° 
20-30° 

I 

1,12 1,27 In den NaCI-Versuchen dialysiert Ringerlösung 
1,15 1,79 gegen eine Lösung von NaN03+Ca(NOa)2. Die 
1,10 1,68 Haut ist "gewendet". In den Dextroseversuchen 

dialysiert eine Ringer+Dextroselösung gegen 
eine Ringerlösung. Dic Haut ist "normal". 

11. Versuchc an der Muskelmembran. 
A. Farbstoffe. 

Tempe-. S.. i P I ]'1 I 
ratur- laure: atent- : .' UOI·CS· I Cyanol 

intervall rhodamm blau : cin 

5-15° 
15-25° 
20-300 

1,11 
1,26 
1,34 

Tempe- I 
ratur- I 

intervall . 

5-15° 
15-25° 
20-300 

1,31 
1,35 
120 

B. 

NaCl 

1,44 
1,33 
0,77 

1,19 1,42 

Dex· 
trose 

1,33 
1,31 
1,23 

1 Die Zahlen sind Mittelwerte aus 5-10 Einzelversuchen. 
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Aurantia, mithin also für basische und saure Farbstoffe, an
nähernd 2 beträgt. Untersucht man die QlO-Werte über einen grö
ßeren Temperaturbereich, so findet man, daß sie bei niederer Tem
peratur wesentlich größer, bei höherer Temperatur geringer sind, 
ohne jedoch die für die Diffusionsprozesse charakteristischen nied
rigen Werte zu erreichen. Es gilt mithin auch für den Temperatur
quotienten eines Permeabilitätsvorganges der bei vielen anderen 
biologischen Prozessen gefundene Verlaufl. 

Tabelle 33. Der Einfluß äußerer und innerer Faktoren auf den 
Temperaturq uotien ten der P ermea bilitä t. 

(Temperaturintervall 15 bis 25°.) 

1. Kontrolle (unvorbehandelt) . . . . 
2. Haut 4 Min. bei 45° abgetötet . . . 
3. Haut 48h bei 18° in Ringer belassen 

MethYlen-IMethYlen- Auran-
blau azur tia 

2,38 
3,23 
1,42 

2,12 

I 1,27 

Wir legten uns nun die Frage vor, ob die so ermittelten Werte 
für die Durchlässigkeit der betreffenden Stoffe unter allen Um
ständen charakteristisch sind, oder ob die Veränderung gewisser 
äußerer oder innerer Bedingungen, die die Durchlässigkeit in posi
tivem oder negativem Sinne beeinflussen, auch für die Grösse der 
Temperaturquotienten von Bedeutung ist. Dies ist nun in der Tat 
der Fall und bildet ein interessantes Gegenstück zu früheren Be
obachtungen von GELLHORN (1924), nach denen in ähnlicher 
Weise auch dic für die Schlagfrequenz des Herzstreifens festge
stellten QlO-Werte veränderbar sind. So kOl1l1te nachgewiesen 
werden, daß nach Einwirkung von 45° auf die Haut während 
4 Minuten sich nicht allein die Durchlässigkeit vermindert, sondern 
auch die Temperaturquotienten wesentlich ansteigen. Weiter ist 
aus der Tabelle 33 zu ersehen, daß an der Haut, die 48 Stunden 
in Ringerlösung belassen wird und in dieser langsam abstirbt, 
eine bedeutende Permeabilitätssteigerung mit einer Verminderung 
der QlO-Werte einhergeht. In beiden Fällen werden wir anzu-

1 Vgl. hierzu die Übersieht bei GELLHORN : Neuere Ergebnisse der Phy
siologie. Kap. IV. S. 72ff. Leipzig 1926. - Vgl. auch die entsprechenden 
Befunde von MASINC übN die Traubenzuekerpermeabilität der Ery
throcyten. 
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nehmen haben, daß teils durch den Absterbevorgang, teils durch 
die Einwirkung höherer Temperatur Zustandsänderungen in den 
Zellkolloiden auftreten. Sie sind nicht nur mit Durchlässigkeits
veränderungen, sondern auch einer Beeinflussung der Qw Werte 
verknüpft. Es wäre aber unrichtig, wollte man aus diesen Ver
suchen den Schluß ziehen, daß die Steigerung der Durchlässigkeit 
stets mit einer Verminderung des Temperaturquotienten und um
gekehrt verbunden wäre. Denn es gelingt durch Zusatz von Säure 
bzw. Lauge die Durchlässigkeit der Haut für Methylenblau zu 
steigern (WERTHEIMER) und gleichzeitig eine Erhöhung des Tem
peraturquotienten hervorzurufen (GELLHORN 1928). 

Während in den geschilderten Versuchen sich für die Durchläs
sigkeit der Froschhaut für Farbstoffe hohe, für chemische Vorgänge 
charakteristische Temperaturquotienten bei mittlerer Temperatur 
ergeben, sind die entsprechenden Werte, die bei der Durchlässig
keit für Chlor erhalten werden, so niedrig, wie es Diffusionspro
zessen entspricht. Hieraus geht eindeutig hervor, daß es einen ein
heitlichen Temperaturquotienten der Permeabilität, wie ihn ÜSTER
HOUT aus seinen VersucJ!-en folgerte, nicht geben kann, weil offenbar 
bei dem Durchtritt 'lJerschiedener Stoffe durch eine lebende Zelle oder 
Membran sich in manchen Fällen rhernische V orgiinge abspielen, 
u'iihrend anderen ein reiner Dif/usionsprozefJ zugrunde liegt. EH 
wäre aber auch unrichtig, aus den Venmchen zu folgern, daß z. B. 
die Permeabilität für Farbstoffe regelmäßig an einen hohen Tem
peraturquotienten gebunden sei. Entsprechende Versuche über die 
Durchlässigkeit der Muskelmembran für saure :Farbstoffe 1 ergaben 
ganz niedere Werte, obwohl die Erregbarkeit der Muskelmembra
nen vollständig erhalten war. Man sieht hieraus, dafJ sowohl die 
Temperaturquotienten der Perrneabilität für verschiedene Stoffe an 
dern gleichen Gewebe ebenso verschieden sein können, wie die Qw 
Werte des gleichen Stoffes an verschiedenen Geu'eben. Die Venmche 
bilden einen weiteren wichtigen Hinweis für die Tatsache, daß Ver
allgemeinerungen aus dem Verhalten der Durchlässigkeit einer be
stimmten Zelle für einen Stoff auf andere Zellen nur mit größter 
Vorsicht gezogen werden dürfen. 

2. Licht-, Radium- und Röntgenstrahlen. Unter den physikali-

1 Die Temperaturquotienten für basische Farbstoffe konnten mit 
Rücksicht auf die sehr geringe Durchlässigkeit der Muskelmembran unter 
den gleichen Versuchsbedingungen bisher nicht ermittelt werden. 
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sehen Faktoren, die die Durchlässigkeit tierischer Zellen beein
flussen, sind jetzt die Licht-, Radium- und Röntgenstrahlen anzu
führen. PACKARD (1925) zeigte an Paramäcien, die mit Neutralrot 
angefärbt waren, daß Ammoniak um so rascher eine Entfärbung 
des Protoplasmas hervorruft, je länger die Zellen dem Licht aus
gesetzt waren. Versuche, die mit verschiedenen Lichtfiltern durch
geführt wurden, zeigten, daß auch im monochromatischen roten 
Licht eine Permeabilitätssteigerung, wenn auch geringen Maßes, 
sich findet. Sie wächst, je kürzer die verwendeten Lichtstrahlen 
sind, und hat nahe dem ultravioletten Teil des Spektrums ihr 
Maximum. 

Die durch ultraviolette Strahlen erzielte Permeabilitätssteige
rung hat TCHAHOTINE (1921) in sehr ingeniöser Weise demon
strieren können. Er verwendete ein so feines Strahlenbündel, daß 
dieses nur eine umschriebene Stelle eines Seeigeleies traf. Wurde 
das Ei darauf in eine hypertonische Lösung gebracht, so zeigte 
sich an der Bestrahlungsstelle eine Einschnürung. Versetzte man 
die bestrahlte Zelle in eine hypertonische Lösung, so war lediglich 
die bestrahlte Zone des Eies vorgebuchtet. Die Ergebnisse sind 
ohne weiteres aus einer auf den Bestrahlungsbezirk beschränkten 
Permeabilitätszunahme für Wasser zu erklären. Diese bezieht sich 
aber auch auf gelöste Stoffe. Überträgt man nämlich eine so vor
behandelte Zelle, die mit Neutralrot gefärbt ist, in eine alkalische 
Lösung, so sieht man, wie an der Stelle, an der die sogenannte 
Radiopunktur vorgenommen war, ein Umschlag des Protoplasmas 
in Gelb auftritt. Auf die Bedeutung dieser Methode für die Er
fassung der Permeabilitätsverhältnisse des Eies in verschiedenen 
Entwicklungsstadien kommen wir weiter unten zurück. 

Auch die Radiumstrahlen sind imstande, eine Durchlässigkeits
erhöhung an tierischen Zellen hervorzurufen. PACKARD (1924) be
obachtete die Entfärbungszeit von mit Neutralrot gefärbten Para
mäcien, wenn diese verschieden lange Zeit der Radiumstrahlung 
ausgesetzt waren. Die Entfärbung erfolgte in der üblichen Weise 
in verdünnten Ammoniaklösungen. Abb. 13 läßt erkennen, wie mit 
steigender Bestrahlungszeit Ammoniak immer rascher in die Zellen 
eindringt. Weitere Belege für die Durchlässigkeitssteigerung durch 
Radium bilden Versuche von HERWERDEN (Hl25), die am Epithel 
des Schwanzes der Froschlarve in verdünnten Essigsäurelösungen 
ein Sichtbarwerden der Kerne sowie Einzelheiten in der Struktur 
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des Protoplasmas feststellen konnte. Diese Veränderungen werden 
als reversible Gelbildung, die durch das Eindringen der Essigsäure 
verursacht sind, aufgefaßt. Bringt man die Tiere nämlich in Wasser 
zurück, so schwinden die erwähnten strukturellen Veränderungen. 
Nach der Einwirkung von Radium läßt sich nun feststellen, daß 
die Essigsäure rascher in die Epithelien der bestrahlten eindringt, 
als es bei den unbestrahlten Kontrolltieren der Fall ist. Dagegen 
konnte eine Durchläs-

sigkeitserhöhung für 
Farbstoffe nicht fest
gestellt werden. Es 
bleibt abzuwarten, ob 
dieser negative Befund 
nicht lediglich durch die 
Methode bedingt ist. 

Wir verfügen auch 
über eille Reihe von 
Beobachtungen, nach 
denen die Röntgenstrah
len eine vermehrte 
Durchlässigkeit der Zell
grenzschichten zur Folge 
haben. LEHMANN und 
WELS (1926) beobach
teten an den Blutkör
perchC'l1 des Rindes, daß 
diese nach Röntgenbe
strahlung in isotonischer 
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Abb_ 13. Der Eintluß der Radiumbest.rnhlung auf ,lie 
Durdllässigkeit von Paralllaecium (nach PACKARD). Als 
Maß der llurchlässigkeit dient die Entfärbungszeit ncu
tralrotgefärbter Paramäcien durch n/1280NH,OH. Ordi
nate: },ntfärbungszeit in l'rozenten der mit unbestrahlten 
Paramäcien erhaltenen Zeit. Ab;;zisse: Dauer der Radium-

bestrahlung in Stunden. 

I'ine Volumenvl'fminderung erfahrl'll, die auf einer Salzexosmose 
beruht. Sowohl durch Leitfähigkeitsmessung wie analytische Be
stimmung von Chlor konnte gezeigt werden, daß die bestrahlten 
Blutkörperchen wesentlich mehr Chlor und andere Ionen abgeben 
als die unbestrahlten Zellen. Da aus elektrostatischen Gründen eille 
meßbare Anionenabgabe ohne gleichzeitigen Übertritt von Kationen 
in eine Nichtlriterlösung nicht denkbar ist, und da wir andererseits 
gesehen haben, daß die intakten Blutkörperchen lediglich anionen
permeabel sind, so folgt hieraus, daß die Röntgenstrahlen eine Per
meabilitätssteigerung für Salze an den schon an sich geschädigten 
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Zellen herbeiführen. Die Frage, ob durch diese Strahlen auch nor
male Zellen eine Permeabilitätssteigerung erleiden können, ist da
mit noch nicht geklärt. In diesem Sinne sprechen aber Beobach
tungen von KRoETz (1927), der an der überlebenden Froschhaut 
eine Permeabilitätssteigerung für Chlor und Traubenzucker durch 
Bestrahlung herbeiführen konnte. Interessant ist der Befund, daß 
die Permeabilitätssteigerung an der überlebenden Membran be
sonders deutlich dann nachweisbar ist, wenn die Bestrahlung der 
Haut eines Beines in vivo stattgefunden hat. In diesen Versuchen 
dient die Haut des anderen Beines zur Kontrolle. Es zeigt E.ich, 
daß die Permeabilitätssteigerung nicht allein sehr bedeutend ist, 
sondern auch lange andauert, so daß eine Reversibilität bisher noch 
nicht gelungen ist. Ob eine allgemeine Permeabilitätssteigerung 
vorliegt, ist noch ungewiß, da KRoETz eine solche für Farbstoffe 
nicht nachweisen konnte. Möglicherweise hängt die verstärkte 
Giftwirkung von Vitalfarbstoffen an Paramäeien, die BALDWIN 
(1920) an Paramäeien beobachtete, mit einer derartigen Permea
bilitätszunahme zusammen. BALDWIN glaubt, daß die Todes
ursache auf der Farbstoffaufnahme durch den Kern beruht, wäh
rend die Kernmembran der unbestrahlten Zellen sich als imper
meabel erweist. Ein direkter Beweis hierfür ist natürlich in diesen 
Versuchen nicht gegeben. Nach den Beobachtungen VOll KROETZ 
aber ist es sehr wahrscheinlich, daß durch Röntgenstrahlen Än
derungen in der Plasmahaut von Zellen erzielbar sind. Wir werden 
auf diesen Befund in dem Kapitel über parenterale Resorption 
noch zurückkommen. 

Nicht unerwähnt darf hier bleiben, daß auch der Mechanismus 
der durch Röntgenstrahlen geschaffenen Permeabilitätssteigerung 
bis zu einem gewissen Grade geklärt ist. Wir wissen, daß durch 
Röntgen- und Radiumbestrahlung an Kolloiden Trübung und 
Flockung auftreten, die als Ausdruck einer Um- bzw. Entladung 
aufzufassen sind. Natürlich werden mit der Änderung der elektri
schen Ladung der Kolloide auch andere Zustandsänderungen ver
bunden sein; doch scheint für die Erklärung der ,Permeabilitäts
änderung gerade die Beeinflussung der Ladung von besonderer 
Wichtigkeit. L. MICHAELIS (vgl. S.27) hat nämlich zeigen kön
nen, daß engporige Kollodiummembranen durch Umladung mit 
Elektrolyten wesentliche Änderungen ihrer Salzdurchlässigkeit er
fahren. Weiter hat I,IECHTI (1926) an Ölketten und der CREMER-
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sehen Glaskette gezeigt, daß die mit diesen Ketten erhaltenen Po
tentialdifferenzen durch Bestrahlung wesentlich verändert werden. 
Bemerkenswerterweise blieben diese Veränderungen an solchen 
Membranketten aus, die einen relativ großen Porendurchmesser 
haben. Die Beobachtungen stimmen also durchaus mit den MI
CHAELIsschen Versuchen überein und führen zu der Auffassung, 
daß unter dem Einfluß der Röntgenstrahlen durch Elektronen eine 
Umladung der Membranphase stattfindet, die in einer geänderten 
Durchlässigkeit zum Ausdruck kommt. 

Erwähnt sei noch, daß auch der elektrische Strom eine reversible 
Permeabilitätssteigerung am Muskel selbst dann herbeiführt, wenn 
er unterschwellig bleibt (WEISS 1922). Die Permeabilitätssteigerung 
läßt sich ebenso durch die vermehrte Phosphorsäureausscheidung, 
wie durch den beschleunigten Eintritt der Kalilähmung nach
weisen. Damit ergeben sich interessante Beziehungen zu der Per
meabilitätsveränderung im Zustand der Erregung und Ermüdung. 

3. Salze. Unter den äußeren Faktoren, die geeignet sind, die 
Permeabilität der Zellen zu verändern, nehmen die chemischen 
bzw. physico-chemischcn deshalb eine besonders wichtige Stelle 
ein, weil wir aus dem Nachweis ihrer Wirksamkeit im physiologi
schen Experiment Schlüsse daraus ziehen können, ob die Zellen 
auch unter den natürlichen Bedingungen des Lebens durch diese 
Faktoren Änderungen ihrer Durchläs~igkeit erleiden. Die Wirk
samkeit verschiedener Salze auf die Durchlässigkeit der Blut
körperchen hat HÖBER (1908) durch den Hämolyseversuch ge
zeigt 1. Verwendet man nämlich verschiedene Salze in nur schwach 
hypertonischen Lösungen, so tritt in den verschiedenen Salzlösun
gen nach ungleichen Zeiten und in einem ungleichen Maße Hä
molyse ein, die als Ausdruck einer durch die Salze hervorgeru
fenen Permeabilitätssteigerung aufgefaßt wird. Aus der Tatsache, 
daß unter diesen Bedingungen für die Anionen die HOFMEISTERsche 
Reihe: 

S04< Cl< Br< N03 < SCN < J 

und für die Kationen die bekannte Übergangsreihe gilt: 
Li, Na< Cs< Rb< K, 

darf gefolgert werden, daß nach Maßgabe der Stellung, die die Ionen 
innerhalb dieser Reihen einehmen, die Größe ihrer permeabilitäts-

1 Vgl. hierzu auch die Versuche von HERRMANN und ROHNER (1925). 
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fördernden Wirkung abhängt. Beobachtungen von LILLIE (1910) 
sind geeignet, diese Schlußfolgerung zu stützen, da er an den Eiern 
von Arbacia ebenfalls eine in verschiedenem Maße auftretende Per
meabilitätssteigerung in Salzlösungen feststellen konnte, die durch 
Registrierung des zeitlichen Austrittes des in den Eiern enthal
tenen PigmentR festgestellt wurde. Es ergab Rich die Reihe: 

Cl< Er< X0 3 < J, SCN. 

In diesem Zusammenhang kann noch erwähnt werden, daß nach 
LILLIE (1909) an Arenicolalarven der Pigmentaustritt im Sinne der 
Reihe: 

Li < Na< K < NH, 

gefördert wird. Es ist aber dieser Versuch, auf den wir noch später 
zurückkommen, deshalb nicht ganz eindeutig, weil in den Lösungen 
der Salze starke Muskelkontrakturen an den Larven auftreten. 

In unseren Erörterungen über die Abhängigkeit der Salzpermea
bilität vom chemischen Milieu an Pflanzenzellen haben wir hervor
gehoben, daß in zahlreichen Experimenten der Nachweis erbracht 
wurde, daß die Durchlässigkeit der Pflanzenzellen in der äquili
brierten Salzlösung ein Minimum aufweist. Es ist nun von großer 
Bedeutung, daß wir für die Geltung dieses Satzes auch an tierischen 
Zellen Beweise erbringen können. LOEB machte (1912)die Beobach
tung, daß Funduluseier, die "in hypertonischem Meerwasser mehrere 
Tage schwimmend am Leben bleiben, bei der Übertragung in eine 
Kochsalzlösung vom gleichen Gefrierpunkt bald schrumpfen und 
zu Boden sinken. Es geht hieraus hervor, daß in reiner Kochsalz
lösung die Durchlässigkeit für Wasser erheblich größer als im Meer
wasser ist. Fügt man jedoch der Kochsalzlösung eine geringe 
Menge von CaCl2 hinzu, so bleiben die Eier am Leben, ein Zeichen 
dafür, daß die gesteigerte Durchlässigkeit, die die Grenzschicht 
des Eies in NaCI erfährt, durch CaCl2 gehemmt wird. Mit dieser 
Methode wurde auch festgestellt, daß in Lösungen der Erdalkali
salze ebenfalls eine Permeabilitätssteigerung auftritt, die sogar er
heblicher ist als nach Einwirkung der Alkalichloride. Ein quanti
tatives Maß für die Größe der Permeabilitätssteigerung ergibt sich 
aus dem Verhalten der verschiedene Zeit in Lösungen von Einzel
salzen vorbehandelten Eier, wenn diese in die hypertonische Lö
sung von NaCI+CaCI2 übertragen werden. Je größer die Permea
bilitätssteigerung ist, um so kürzerer Vorbehandlung bedürfen die 
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Eier, um in der äquilibrierten hypertonischen Salzlösung zu 
schrumpfen. 

Den Nachweis der erhöhten Durchlässigkeit der Körperober
fläche bereits ausgeschlüpfter Funduli in unausgeglichenen Lösun
gen erbrachten LOEB und WASTENEYS (1915) auf folgende Weise. 
Sie übertrugen dic Fische in hypertonische Lösungen von NaCI 
bzw. NaCI +CaCI2 vom gleichen Gefrierpunkt und stellten nach 
bestimmter Zeit die Änderungen von 6. des Körpersaftes der Tiere 
fest. Dabei zeigte sich, daß 6. in den nicht ausgeglichenen Lö
sungen bedeutend stärker als in den äquilibrierten ansteigt. 

Auch die Untersuchungen von MAcCLENDoN (1914), nach 
denen Funduluseier, die auf frühe Entwicklungsstadien in Lö
sungen von Li-, Na-, K-, Ca- oder Mg-Salzen verbracht werden, 
typische, und zwar in allen Fällen die gleichen Entwicklungsstö
rungen aufweisen, während diese in äquilibrierten Salzlösungen 
niemals auftreten, sind aus der gesteigerten Durchlässigkeit, die 
die Eier in nicht ausgeglichenen Salzlösungen erfahren, zu erklären. 
Hierher gehört auch die Beobachtung von THoMAs (1924), daß 
Nickel, in geringen Mengen dem Meerwasser zugesetzt, die Entwick
lung von Funduluseiern nicht stört, im Süßwasser aber sehr giftig 
wirkt, obwohl dieses allein in keiner Weise schädlich ist. 

Man könnte nun in diesem Zusammenhang auf die zahlreichen 
Erfahrungen über die Geltung des Ionenantagonismus für tierische 
Zellen hinweisen, da an den verschiedensten Substraten gezeigt 
werden' konnte, wie die Giftwirkung von Alkalisalzen durch die 
Zugabe von kleinen Mengen zwei- und mehrwertiger Salze aufge
hoben werden. Es ist nicht unwahrscheinlich, daß auch in diesen 
Fällen der Ionenantagonismus im wesentlichen auf einer Verhinde
rung der Permeabilitätssteigerung der Zelle beruht!. Es fragt 
sich aber, ob wir nicht auch sinnfälliger den Zusammenhang von 
Ionenwirkung und Permeabilität nachweisen können. 

Wir haben früher darauf hingewiesen, daß am Muskel nach 
Ausweis der osmotischen Experimente eine Durchlässigkeit für 
KCI sehr wahrscheinlich ist. Auch die Tatsache, daß die Zugabe 
dieses Salzcs zur Ringerlösung am quergestreiften Muskel eine 
starke Kontraktur auslöst, die nach Wechsel der Nährlösung so-

1 Anmerkung bei der Korrektur. Sehr schön hat dies kürzlich SPEK 
(1928) an zerschnittenen Zellen bewiesen. 
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fort schwindet, macht die Annahme wahrscheinlich, daß Kalium 
in die Muskelzelle eindringt. Da sich nun weiter zeigen läßt, 
daß bei geeigneter Dosierung die Kaliumkontraktur mehrfach 
in fast gleicher Stärke an demselben Muskel auslösbar ist, so 
war die Möglichkeit gegeben, den Einfluß von Salzen und an
deren physico-chemischen Faktoren auf die Kaliumpermeabilität 
des Muskels zu studieren. Wir machten nun die Beobachtung, daß 

b c 

Abb.Ha -~. Die Kalikontraktur am M. sartorius des Frosches in verschiedenen SalzlösungeIL 
.Bei + wird stets 1 ccm isotonische KCl-Lösung zu folgenden Lösungen hinzugefügt: 

a 12ccm Ringer + 3 ccm isotonische KaCl-Lösung. 
b 7,5ccm " + 7,5ccm" " " 
c 15ccm isotonische NaCI-Lösung. (Nach GELLHORN.) 

Am gleichen Muskel wird durch 1,0 Kel in 15 ccm Ringerlösung überhaupt keine Kontraktur 
ausgelöst. 

in der Ringerlösung eine wesentlich größere KCI-Konzentration 
erforderlich ist, um eine starke Contractur auszulösen, als wenn 
ein Teil der Lösung durch isotonisches NaCI ersetzt ist (vgl. Abb.14) 
Dieser Versuch ist eine sehr einfache Demonstration für die Tat
sache, daß die Permeabilität des Muskels in völliger Übereinstim
mung mit den früher geschilderten Erfahrungen an Pflanzenzellen 
ebenfalls in der Ringerlösung ein Minimum (für KCl) aufweist. 
Da dieses Experiment gleichzeitig eine wichtige Stütze für die 
gegebene Deutung der Kaliumkontraktur ist, so schien es aus-
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sichtsreich, eingehender ?i~ Salzwirkung unter diesen Bedingungen 
zu studieren. Es ergab sich, daß die Zufügung verschiedener Al
kalichloride zur Ringerlösung, obwohl diese selbst in den gewähl
ten Konzentrationen keine Contractur auszulösen imstande sind , 
die Kaliumcontractur im Sinne der Reihe: 

Li< Na, Cs < NH4 < Rb 

fördert. Man erkennt, daß auch hier wiederum dieselbe Reihe 
Geltung hat, die für die Quellungswirkung an der Muskulatur 
besteht. Man kann daher den Versuch dahin auffassen, daß 

b 

a e d 
Abb.15a-d. Der Einfluß der alkalischen Erden auf die KCI-Kontraktur des M. sartorius. 
Bei + stets 2,Oeem isoton. KCl; in Abb. b, e, e bei I stets 1,0 isoton. KCl-Lösung. Die 
Lösungen sind: a 14,Oeem Ringer + 1,0eem isoton. NaCI, (Nach GELLHORN,) 

b 14,Oeem + 1,0eem" CaC", 
c 14,0 eem + 1,0 eem" SrCIz, 
d == a, 
e 14,Oeem " + 1,0cem" MgClz. 

mit zunehmender Quellung der Kolloide in den Zellgrenz
schichten eine Permeabilitätssteigerung für Kalium statthat. 
Ist diese Auffassung richtig, so war anzunehmen, daß durch 
die Erdalkalien die Durchlässigkeit für Kalium wesentlich 
vermindert würde. Die Experimente bestätigten die Richtigkeit 
dieser Anschauung; denn es bedurfte der mehrfachen Konzentra
tion von KCI, um auch in Gegenwart der Erdalkalien eine Con
tractur auszulösen, und selbst dann war diese, wie Abb. 15 zeigt, 
gegenüber dem Kontrollversuch wesentlich vermindert. Weitere 
Versuche zeigten, daß die Permeabilitätsverminderung durch 
Schwermetalle Co, Cd, Fe noch erheblich größer war. Aber auch 

Gellhorn, Permeahilitätsproblem. 10 
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diese Wirkungen waren völlig reversibel. Werden die Muskeln 
kurze Zeit mit Ringerlösung, der verschiedene Natriumsalze in den 
einzelnen Versuchen zugesetzt werden, vorbehandelt, so läßt sich 
auch ein Einfluß der Anionen auf die Permeabilität feststellen. 
Und zwar ergibt sich eine Förderung im Sinne der Reihe: CI<J 
<SCN. Auch der osmotische Druck und das PB üben einen wesent
lichen Einfluß auf die Kaliumcontractur aus. Mit steigendem os
motischem Druck und wachsender [H·] nimmt nämlich diese in 
reversibler Weise ab. Die Deutung, die diesen Versuchen gegeben 
wurde, ist natürlich nur dann berechtigt, wenn sich zeigen läßt, 
daß die Ergebnisse sich nicht etwa auf Änderungen der Erregbarkeit 
zurückführen lassen. Dies läßt sich aber nicht nur dadurch aus
schließen, daß nach BETHE (1925) die St.ärke der Kalicontractur 
auch am narkotisierten Muskel nahezu unverändert bleibt, sondern 

. diese Annahme wurde auch durch direkte Versuche widerlegt, da 
bei den verwendeten Versuchszeiten und Salzkonzentrationen die 
Schwellenerregbarkeit des Muskels für faradische Reize völlig un
verändert blieb. Wir leiten daher aus diesen Versuchen folgendes 
Ergebnis ab: Die Durchläs8igkeit der Grenz8chichten des querge
streiften Muskels für Kalium (bzw. KOl) zeigt in der äquilibrierten 
Salzlösung ein Minimum. Bei teilwei8em Er8atz der Ringerlö8ung 
durch ver8chiedene i80tonische Salzlö8ungen wird die Durchläs8igkeit 
um 80 mehr gefördert, je stärker quellend die Salze wirken und um 
80 mehr gehemmt, je stärker entquellend bzw. fällend 8ie wirken. 
Bei Sinken des osmotischen Druckes 8teigt die Permeabilität, bei 
Steigen 8inkt sie. Innerhalb eines engen PlI-Bereiches (6,1-7,6) 
nimmt die Permeabilität mit zunehmender [H·] ab. Sämtliche Wir
kungen sind rever8ibel. 

Es war nun von großem Interesse zu untersuchen, ob auch für 
die glatte Muskulatur derart funktionelle, d. h. von den jeweiligen 
äußeren Bedingungen abhängige reversible Permeabilitätsände
rungen festzustellen sind. Zwar hatten wir auf Grund der Ver
suche von MEIGS und HEYMANN hervorgehoben, daß in quantita
tiver Hinsicht die Durchlässigkeit der glatten Muskeln sich we
sentlich von der· der quergestreiften Muskulatur unterscheidet. 
Es ist jedoch nicht unwahrscheinlich, daß die erhebliche Salz
permeabilität, die in langdauernden Versuchen an der über
lebenden glatten Muskulatur festgestellt wurde, doch nur unter 
den abnormen Bedingungen dieser Versuche sich ausbildet. Denn 
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in vivo bestehen zwischen der SalzzusammensetzWlg des glatten 
Muskels und der des Plasmas die gleichen grWldsätzlichen Unter
schiede, wie zwischen Plasma und quergestreifter Muskulatur. Um 
so wichtiger war die PrüfWlg des Verhaltens der glatten Musku
latur in so kurzdauernden Versuchen, wie in den geschilderten Ex
perimenten über die Abhängigkeit der Kaliumcontractur von 
äußeren Faktoren. Da nWl die glatte Muskulatur des Frosch. 
magens ebenfalls durch KCI in Contractur versetzt wird Wld auch 
diese bei geeigneter Dosierung des Salzes völlig reversibel ist, so 
wurde Wlter genau den gleichen BedingWlgen die Durchlässigkeit 
für Kalium an der glatten Muskulatur Wltersucht. Das Ergebnis 
war folgendes. Die Contractur wird durch die Alkalichloride ge
mäß der Reihe: 

Li < Na < Cs < Rb 

gefördert. Durch die alkalischen Erden Ca Wld Sr wird die Con
tractur gehemmt. Eine einwandfreie Prüfung von Mg Wld Ba war 
deshalb nicht möglich, weil diese Salze schon in geringen Mengen 
den Tonus der Magenmuskulatur stark verändern. Die Schwer
metalle hemmen schon in sehr geringen Konzentrationen und in 
stärkerem Ausmaße als Ca Wld Sr die Kaliumcontractur im Sinne 
der Reihe: 

Co, Cu < Cd, Fe, 

Hinsichtlich des osmotischen Druckes Wld der Wasserstoffionenkon
zentration besteht die gleiche Abhängigkeit der Kaliumcontractur 
wie am quergestreiften Muskel. Es hat sich somit gezeigt, daß die 
Abhängigkeit der K-Contractur von Salzen, PR Wld osmotischem 
Druck am glatten Muskel den gleichen Regeln Wlterliegt, die für 
die quergestreiften Muskeln Geltung besitzen. Schon aus dieser 
Tatsache geht hervor, daß nicht etwa Erregbarkeitsveränderungen 
den Einfluß der genannten Faktoren erklären. Denn nach den 
UntersuchWlgen von HÖBER (1927), RUB (1927) und HEYMANN 
(1925) wissen wir, daß bezüglich der Wirkungen der Salze auf die 
Erregbarkeit zwischen beiden Muskelarten grWldsätzliche Unter
schiede bestehen. So sind, um nur eines anzuführen .. die glatten 
Muskeln als hochgradig unempfindlich für Kalium anzusehen, wäh
rend für die quergestreiften Muskeln bekanntlich das Gegenteil gilt. 
Trotzdem zeigte sich, daß die Schwellenkonzentration von KCI, 
die eine Contractur hervorruft, an beiden Muskelarten etwa die
selbe ist. Auch direkte Bestimmungen der Erregbarkeit des glatten 

10* 
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Muskels bewiesen, daß unter Innehaltung der in den Versuchen 
angewandten Konzentrationen und Versuchszeiten keine nennens
werten Erregbarkeitsveränderungen auftraten. Wir kommen somit 
zu dem bemerkenswerten Schluß, daß bezüglich der Durchlässigkeit 
für K Cl die gleichen Permeabilitätsregeln für glatte und quergestreifte 
Muskulatur bestehen. 

Auch die Aufnahme von CaCh durch die quergestreifte Mus
kulatur läßt eine Abhängigkeit von der Salzzusammensetzung der 
Nährlösung erkennen, und zwar steigt die Salzaufnahme innerhalb 
der AIkalichloride gemäß der Reihe K<Na<Li, während gleich
zeitig im selben Sinne die Entquellung des Muskels zunimmt. Be
merkenswert ist, daß bezüglich der Chloraufnahme keine Paralle
lität festgestellt werden kann (GELLHORN 1923). Es ist aber natür
lich aus diesen Versuchen kein unbedingt bindender Schluß auf die 
Permeabilität möglich, da die Versuchsanordnung keine sichere 
Trennung zwischen Adsorption und Permeabilität zuläßt. 

An der Muskelmembran, die aus den Bauchmuskeln des Fro
sches gebildet wird, haben WINTERSTEIN und HIRSCHBERG (1927) 
durch direkte analytische Bestimmung die Abhängigkeit der Salz
durchlässigkeit von äußeren Faktoren untersucht und haben in 
Übereinstimmung mit den geschilderten Versuchen auch hier ge
funden, daß Kochsal:l: aus einer isotonischen Lösung in erheblich 
höherem Maße durch die Muskelmembran permeiert als aus der 
äquilibrierten Ringerlösung. Im Gegensatz zu den oben geschil
derten Ergebnissen fanden sie aber, daß das Fehlen von Calcium 
gerade eine Permeabilitätsverminderung für Kochsalz hervorruft, 
und daß durch Hypertonie der Lösung eine Permeabilitätssteige
rung eintritt. Die Unstimmigkeit zwischen diesen Befunden dürfte 
im wesentlichen auf die verschiedenen experimentellen Bedin
gungen zurückzuführen sein. In den Versuchen von WINTERSTEIN 
und ebenso unseren eigenen über die Abhängigkeit der Neutrali
sationsgeschwindigkeit des Muskels vom osmotischen Druck (GELL
HORN und WEIDLING) handelt es sich um Versuche, in denen die 
Lösungen 1/2 Stunde und länger auf die Muskeln einwirkten, wäh
rend in den Versuchen über die Kaliumcontractur es sich um 
wenige Minuten handelt. Es ist aber keineswegs ausgeschlossen, 
daß schon die Änderung der Versuchszeit wesentliche Permeabili
tätsänderungen zur Folge hat. So interessant die Tatsache ist, 
daß auch die letztgenannten Wirkungen äußerer Faktoren auf die 
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Durchlässigkeit des Muskels reversibel sind, so ist es doch wahr. 
scheinlich, daß Versuchen von sehr kurzer Dauer eine größere Be. 
deutung für die Erkenntnis der im Organismus bei Permeabilitäts. 
änderungen wirksamen Faktoren zukommt. 

Es sei noch kurz auf zwei physiologische Paradoxa eingegangen, 
die vermutlich mit der Durchlässigkeit der Zellgrenzschichten in 
Verbindung stehen. Vornehmlich an den Muskeln von Esculenten 
beobachtet man eine paradoxe Form der Rhodancontractur. Fügt 
man nämlich zu einer Kochsalzlösung isotonische NaSCN.Lösung 
in solcher Menge hinzu, daß die Rhodankonzentration unter· 
schwellig bleibt und läßt diese Lösung etwa 1-2 Minuten ein· 
wirken, so tritt beim Übergang zu Ringerlösung eine Contractur 
auf!. Der Versuch läßt sich an dem gleichen Präparat mehrfach 
wiederholen und gibt deshalb Gelegenheit, die Bedeutung des che· 
mischen Milieus auf diesen Vorgang zu untersuchen. Wie Abb. 16 
erkennen läßt, ist diese Contractur beim Übergang auf Ringer. 
lösung wesentlich schwächer, als wenn diese zum Teil durch iso· 
tonische NaCI·Lösung ersetzt wird. Dieses Ergebnis macht die 
Hypothese wahrscheinlich, daß die paradoxe Rhodancontractur 
von der Permeationsgeschwindigkeit des Rhodans aus dem Muskel 
abhängig ist. Denn nach dem Gesagten können wir annehmen, 
daß diese in der äquilibrierten Ringerlösung geringer ist, als wenn 
sie teilweise durch NaCI.Lösung ersetzt ist. Wenn diese Anschau· 
ung richtig ist, so steht zu erwarten, daß das physiologische Para· 
doxon beseitigt werden kann, sobald die Permeationsgeschwindig. 
keit des Rhodans durch Zusatz der permeabilitätsvermindernden 
alkalischen Erden stark herabgesetzt wird. Abb. 17 zeigt, daß dies 
für Ca, Sr und Mg in der Tat gelingt2 • Es ist bemerkenswert, daß 
auf diese Weise die für die Kaliumpermeabilität des Muskels auf· 
gestellten Regeln auch unter den Umständen gelten, die die Vor· 
bedingung für das Auftreten der paradoxen Rhodankontraktur 
bilden3• 

1 Unveröffentlichte Versuche. 
2 Auf die abweichende Stellung von Ba, das in geeigneter Dosis die 

Contractur verstärkt, wird in der ausführlichen Veröffentlichung ein· 
gegangen werden. 

3 Es sei kurz erwähnt, daß die Rhodancontractur vom osmotischen 
Druck und dem Pu in der gleichen Weise wie die Kaliumcontractur ab· 
hängig ist (eigene Beobachtungen). 
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Nach Untersuchungen von WITANOWSKI (1926) (vgl. auch ZEE
HUISEN und STREEF [1926], ZWAARDEMAKER [1926]) ist auch das 
sogenannte:LIBBRECHTsche Paradoxon von dem Verhalten der 
Zellgrenzschichten abhängig. LIBBRECHT (1921) hatte festgestellt, 
daß ein Froschherz, das eine Zeitlang ohne Schädigung seiner Auto
matie in kaliumfreier Ringerlösung geschlagen hat, beim plötz-

Abb.16. Die paradoxe Rhodaneontractur am M. sartorlus (R. eseulenta) nach GELLHORX. 
1. Untere Kurve: Bei dem ersten + wird die Ringerlösung gegen die Lösung 

NaCl (Isc;>ton.) 9 eem vertauscht Beim zweiten + Ringerwechsel NaSCN (Isoton.) 9 ccm' . 
2. Obere Kurve: Bei dem ersten + wie bei Kurve 1; bei dem zweiten + wird die Lösung 
gegen 12ccm Ringer + Gccm isoton. NaCI vertauscht. Die paradoxe Rhodankontraktur 
fAllt in Gegenwart von Ringtr + NaCI stärker aus als in der äquilibrierten Ringerlösung. 

lichen übergang auf normale Ringerlösung seine Automatie nach 
einer Latenzzeit von etwa 0,2 Minuten für 1-2 Minuten einstellt. 
WITANOWSKI hat nun beobachtet, daß das Paradoxon auch in der 
umgekehrten Richtung, d. h. beim Übergang von der normalen 
auf kaliumfreieRingerlösung zustande kommt und von der Koch
saizkonzentration abhängig ist. Das Paradoxon fehlt nämlich, 
wenn .die Kochsalzkonzentration erniedrigt wird. Da sich nun ge
zeigt hat, daß in kaliumfreier Lösung ein Herz erheblich langsamer 
das Kalium bei niedriger als bei normaler NaCI-Konzentration ver-
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1iert, so sieht WITANOWSKI die Ursache für das Auftreten des Para
doxons in der Durchlässigkeit der ZelIgrenzschichten für Kalium, 
da nur bei rascher Diffusion des Kaliums entsprechend der plötz
lichen Umschaltung von normaler auf kaliumfreier Ringerlösung 

Abb.17. Der Einfluß der Erdalkalien auf die paradoxe Khodancontractur (nach GELLHORN). 
Bei dem ersten + wird stets die Ringerlösung durch 7,5ccm NaCI (isoton.) + 7,5ccm 
NaSCN (isoton.) ersetzt. Bei dem zweiten + wird in den Kurven 1, 3 und 5 diese Lösung 
durch Ringer ersetzt; dagegen tritt statt Ringer bei dem zweiten + folgende Lösung: 

. 13 ccm Ringer . 13 ccm Ringer Ku' 13 ccm Ringer 
Kurve 2. 2ccmisoton.CaClzj Kurve4. 2ccmisoton.SrChi rve6. 2ccm isoton. MgC\z. 

das Phänomen auftritt. Es wird also als Erklärung für diese Ver
suche angenommen, daß am Herzmuskel die Kaliumpermeabilität 
von dem Natriumgehalt der Lösung abhängt. Für diese Anschau
ung hat LOEB in seinen grundlegenden Versuchen über den Salz
effekt, mit denen wir uns S. 153ff. beschäftigen werden, die experi
mentelle Basis gegeben. 
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Die permeabilitätsverändernde Wirkung des chemischen Mi
lieus erstreckt sich nicht allein auf die Durchlässigkeit für Salze, 
sondern ist auch für Säuren und Laugen nachweisbar. Hierauf 
wird noch bei Besprechung des Salzeffektes hingewiesen werden. 
Liegt in diesen Versuchen eine Förderung der Säurepermeabilität 
durch geringe Salzmengen vor, so findet man - wiederum den 8.153 
geschilderten Salzversuchen entsprechend - in höheren Konzen· 
trationen eine Hemmung der Säurepermeabilität. An Fundulus
embryonen stellte LOEB (1917 und 1922) fest, daß auch unter 
diesen Bedingungen die Wertigkeitsregel gilt, d. h., daß die mehr
wertigen Kationen und Anionen stärker die Säurepermeabilität 
als die einwertigen Ionen hemmen, wie es in den Reihen: Tartrat, 
Sulfat>CI, NOa und La>Ca, Sr>Mg>Na zum Ausdruck kommt. 
Daß hier in der Tat eine Veränderung der Permeabilität dem Säure
Salzantagonismus zugrunde liegt, geht daraus hervor, daß Tartrat 
und Rhodanid wegen ihrer Giftigkeit am ausgeschlüpften Fisch 
gegenüber der Säure nicht antagonistisch wirken, während sie es 
am Fundulusei tun. Es läßt sich dies aber noch auf andere Weise 
zeigen. Bestimmt man in Säurelösungen, in denen sich die Fun
dulusembryonen befinden, in bestimmten Zeitabständen das PH' 
so ergibt sich infolge der Säureaufnahme eine Steigerung desselben. 
Diese ist bei NaCI-Zusatz wesentlich geringer, noch kleiner in 
Gegenwart von CaCI2 , und bei LaCh findet sich während längerer 
Zeit überhaupt keine Veränderung der Reaktion. Hieraus geht 
hervor, daß die Säureaufnahme durch Salz vermindert wird, und 
zwar um so stärker, je höher seine Wertigkeit ist 1. 

Betrachten wir nun die Ergebnisse analoger Versuche über den 
Einfluß der Salze auf die Laugenpermeabilität, so zeigt sich, daß 
die Salze die Laugenpermeabilität, gleichviel ob es sich um NaOH 
oder Äthylamin handelt, regelmäßig verstärken. Auch dieses Er
gebnis ist lediglich aus dem Verhalten der Mortalitätskurven, die 

1 Am Muskel wurde die Sä.ure-Laugenpermeabilität von GELLHORN 

und WEIDLING (1925) durch die fortlaufende PR-Messung der Lösungen 
untersucht, in denen die Muskeln sich befanden. Es ergab sich, daß die 
N eutralisationsgesch windigkeit von den Kationen gemäß der Reihe: 
Li< Na < K, Ca gehemmt wird. Die mehrfach hervorgehobene Tat
sache, daß in reiner Kochsalzlösung die Durchlässigkeit der Zellen wesent
lich größer als in einer äquiJibrierten Lösung ist, gilt auch für die Permea
tion von Laugen in Tier- und Pflanzenzellen (HARVEY). 
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an Fundulusembryonen in Lösungen von Lauge bzw. Lauge +Salz 
beobachtet wurden, erhalten. Daß aber auch hier die veränderte 
Permeabilität die Ursache bildet, geht daraus hervor, daß am aus
geschlüpften Fisch der Salzzusatz zur Lauge die Giftigkeit wesent
lich herabsetzt, während am Fundulusei, wie erwähnt, gerade um
gekehrt eine Verstärkung der Giftwirkung vorliegt. Diese Befunde 
sind von wesentlichem theoretischen Interesse. Sie geben nämlich 
wiederum einen wichtigen Beleg für die gegenwärtig noch unge
nügend beachtete Tatsache, daß die gleiche Umweltbedingung (Salz
zusatz) an derselben Zelle bzw. Membran eine Erhöhung der Permea
bilität (für Laugen) und eine Verminderung (für Säuren) herbeiführt. 

4. Nichtleiter. An den befruchteten Eiern von Fundulus hetero
clitus beobachtete LOEB (1915-22), daß, wenn man die Eier aus 
dem Seewasser in eine KCI-Lösung überträgt, in mehreren Stunden 
das Herz der Embryonen durch Kalivergiftung gelähmt wird. Man 
kann nun diese Vergiftung außerordentlich lange verzögern, wenn 
man die Eier vorher 24' Stunden lang in destilliertes Wasser oder 
Nichtleiterlösungen wie Rohrzucker, Traubenzucker oder Harn
stoff bringt. LOEB nimmt nun an, daß durch die Vorbehandlung 
mit Nichtleitern eine Veränderung in den Kolloiden der Eimem
bran stattfindet, die zu einer Permeabilitätsherabsetzung führt. 
Wenn diese Anschauung richtig ist, so ist anzunehmen, daß die 
Kalivergiftung länger bestehen bleibt, wenn man kalivergiftete 
Embryonen in Lösungen von Aqua desto oder in Nichtleiter über
trägt, als nach der Übertragung in Meerwasser oder andere Salz
lösungen. Das in Tabelle 34 wiedergegebene Beispiel beweist die 
Richtigkeit dieses Gedankens; denn nur ein sehr geringer Prozent
satz von Embryonen erholt sich, unabhängig von der Konzentra
tion der Rohrzuckerlösung, in dieser, während die in Kochsalz
lösung übertragenen Embryonen sich bis zu 100 vH erholen. Die 
Entgiftung geht in diesem Falle um so schneller vor sich, je kon
zentrierter die verwendete Kochsalzlösung ist. 

Sehr bemerkenswert sind nun die quantitativen Verhältnisse; 
denn nur in einem bestimmten Konzentrationshereich ist der Salz
effekt in dem angegebenen Sinne nachweisbar. Wird diese Grenze 
überschritten, so wird die Durchlässigkeit wiederum gehemmt. Aus 
der Abb. 18 erkennt man, wie bei Verwendung einer äquilibrierten 
Lösung von NaCI+CaCI2 bei 1/2 mol. Konzentration ein Wende
punkt in der Kurve liegt, die die Zahl der von der Vergiftung er-
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holten Herzen angibt; bis zu dieser Konzentration nimmt die Zahl 
der erholten Embryonen mit steigender Konzentration zu, um jen
seits dieses Punktes wieder abzunehmen, so daß bei m/8 und 2 mol. 
die gleichen Zahlen erhalten werden. 

Ähnliche Beobachtungen werden bei der Untersuchung des Ein
flusses verschiedener NaCI-Konzentrationen auf die Diffusion von 
KCI in die Fundulusembryonen gemacht. So findet LOEB, daß die 
Diffusion von m/8 KCI durch m/4 NaCI bzw. m/512 Na-Citrat be-
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Abb. 18. Der Einfluß von NaCI + CaCh auf die Erholung von Fundulu8·Eiern, die mit 
KCI vergiftet waren. (Xach JACQUES LOEIl.) Abszisse: Molare Konzentration des Salz. 
gemisches; Ordinate: l'rozentzahl der entgifteten Eier. Die untere Kurve gibt die Ergeb· 
nisse nach 20, die obere nach 44 Stunden wieder. Das Maximum für die Erholungswirkung 

des Salzgemisches liegt bei m/4 bi8 mj2. 

schleunigt wird, durch m/2 NaCI bzw. m/256 Na-Citrat verzögert 
wird. Während es sich im ersten Falle um den Salzeffekt LOEBS 

handelt, liegt im zweiten der längst bekannte Ionenantagonismus 
vor, durch den die Giftwirkung von KCI in Gegenwart von NaCI 
vermindert wird. 

Aus diesen sowie den früher erwähnten Untersuchungen von 
CHAMBERS ergibt sich, daß der Antagonismus zwischen ein- und 
zweiwertigen Kationen in gewissen Fällen auf einer Beeinflussung 
der Permeabilität der Plasmahaut für eines der heiden Salze durch 
das andere beruhtl, während unter anderen Bedingungen ein echter 
Ionenantagonismus vorliegt, der z. B. in den Versuchen von 

1 Vgl. hierzu auch SPEK (1928). 
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Tabelle 34. Der Salz effekt (naoh J. LOEB). 

1. Ungewaschene Eier (direkt aus Meerwasser übertragen). 
Prozentsatz der schlagenden Herzen in Lösungen von KtSO,. 

Nach m/2 m/4 m/8 m/16 m/256 

l/th 80 85 100 100 100 
Ih 50 75 80 80 100 
2h 0 • 30 50 50 95 

llh 10 40 40 70 

II. Gewaschene Eier (24 Stunden in Aq. dest.). 
Prozentsatz der schlagenden Herzen. 

Ih 90 100 100 100 100 
2h 35 100 100 100 100 

12h 0 50 100 100 100 
23h 5 85 100 100 
78h 0 80 100 100 

III. Prozentsatz der erholten Eier nach Kalilähmung. 
1. Nach "übertragung in Rohrzucker. 

Nach m/l m/2 m/4 m/64 

1/. Tag 14 5 14 15 
1 

" 
14 10 14 15 

2 Tagen 14 15 14 15 
5 9 10 14 0 

2. Nach Übertragung in Seewasser. 

Nach m/2 I m/8 m/32 I m/256 

1/. Tag 75 20 5 

I 
20 

1 " 100 95 50 45 
2 Tagen 100 75 45 
5 

" 
100 I 100 

CHAMBERS schon deshalb mit dem Verhalten der Grenzschichten 
nichts zu tun hat, weil er sich am Protoplasma selbst nachweisen 
läßt. LOEB (1915) hat sich nun die bedeutungsvolle Frage vor· 
gelegt, ob die quantitativen Gesetzmäßigkeiten in beiden Fällen 
die gleichen seien, und hat sie mit folgender Begründung verneint. 
Er stellte an Funduluseiern diejenige CaCl2-Konzentration fest, die 
imstande ist, die durch wechselnde Mengen von NaCI herbeige
führte Permeabilitätssteigerung zu hemmen, so daß sich 50 vH der 
Eier normal entwickeln. Dabei zeigte sich, daß, wenn NaCI im 
Sinne einer arithmetischen Reihe wächst, CaCl2 wie eine geome-



156 Allgemeiner Teil: Die Permeabilität der Zelle. 

trisehe Reihe wachsen muß, um den antagonistischen Effekt herbei. 
zuführen. An Larven von Balanus eburneus, die in Lösungen von 
NaCI+KCI unerregbar sind und am Boden bleiben, während sie 
bei Zusatz von MgCI2 +CaCI2 wie im Meerwasser schwimmen und 
einen positiven oder negativen Heliotropismus zeigen, findet man 
aber, daß der Ionenantagonismus nunmehr bei annähernder Kon· 

stanz des Quotienten _MNa +cK besteht. Ob allerdings der hieraus 
g+ a 

von LOEB gezogene Schluß einer prinzipiellen Verschiedenheit des 
quantitativen Verlaufes des Ionenantagonismus, wenn es sich um 
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Abb.19. Der Einfluß von NaCI, CaCIz, LaCJ, auf die 
};rholung von Funduluseiern, die mit KCl vergiftet 
waren. (Nach J. LOEB.) (Bezeichnung wie in Abb.18.) 

die Beeinflussung der 
Permeabilität bzw. der 
Erregbarkeit handelt, 
berechtigt ist, muß noch 
experimentell geprüft 
werden. Denn zunächst 
wissen wirnoch nicht ein· 
mal, ob der eine oder an· 
dere Typus des Ionen. 
antagonismus auch an 
anderen Substratennach 
diesen Gesetzmäßigkei. 
ten verläuft. Bei der 
recht bedeutenden Ver· 
schiedenheitin dem Ver. 
halten der Zellgrenz. 

schichten an verschiedenen Zellen wäre eine Lösung der Frage am 
ehesten zu erwarten, wenn es gelänge, die beiden Typen des Ionen· 
antagonismus an demselben Substrat quantitativ zu untersuchen. 
Eine Möglichkeit wäre hierzu in Versuchen an Amöben unter An· 
wendung der mikrurgischen Methode (vgl. CHAMBERS) gegeben. 

Daß dem Salzeffekt eine allgemeine Bedeutung zukommt, geht 
daraus hervor, daß er sich ebenso an ausgewachsenen Funduli wie 
an Embryonen findet. Kommt es zwar in erster Linie für das Zu· 
standekommen der Durchlässigkeit auf die Anwesenheit von Salzen 
überhaupt an, so muß doch ergänzend betont werden, daß den ver· 
schiedenen Ionen sehr differente Wirkungen auf die Permeabili· 
tät zukommen. Wie Abb. 19 zeigt, ist Na besser als Ca zur Er· 
holung vergifteter Eier befähigt. Letzteres noch mehr als Lanthan, 
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in dem praktisch keine Entgiftung stattfindet. Auch durch Cs 
und Rb findet offenbar wegen spezifischer Giftwirkung keine Er
holung statt. Die Wirkung der Anionen ist sehr verschieden. 
Ordnet man die Salze nach ihrer abnehmenden Eignung zur Ent
giftung, so erhält man die folgenden Reihen: 

1. Na> Li > NH, > Mg, Ba, Ca> Sr, Mn> La 
2. Fe(CN)s, Zitrat> SO, > Acetat> Br > Cl, NOa. 

Die beim Studium des Salzeffektes ermittelten Tatsachen sind 
auch aus folgenden Gesichtspunkten von größtem Interesse. Be
kanntlich findet man in tieri
schen und pflanzlichen Zellen K 
in höherer Konzentration als 
Na, während in ihrer Umgebung 
(Blut, Meerwasser) die Konzen
trationsverhältnisse gerade um
gekehrt sind. Die LOEBschen 
Experimente haben nun gezeigt, 
daß NaCI bzw. NaCI +CaC12 

die Diffusion von KCI begünstigt 
und daß der maximale Effekt 
gerade in dem Konzentrations-. 
bereich, der in physiologischen 
Flüssigkeiten (Blut, Meerwas
ser) sich findet, gelegen ist. Da
mit ist natürlich die Tatsache 
der eigenartigen Ionen verteilung 
zwischen Zellen und Umgebung 
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Abb.20. Die Bedeutung der Wertigkeit des 
Anions für die Erholung von Funduluseiern, 
die mit Kel vergiftet waren. (Nach J. J~OEB.) 

(Vgl. Abb.18.) 

nicht geklärt; nur ist es wahrscheinlich gemacht, daß die Gesetze der 
Kaliumpermeabilität, die LOEB entdeckte, hieran beteiligt sind l • 

Bevor wir auf die kolloidchemische Deutung der Versuche näher 
eingehen, sei noch auf die folgende bemerkenswerte Tatsache, die 
sich aus den Kurven (Abb. 20) ablesen läßt, aufmerksam gemacht. 
In den Versuchen mit verschiedenen Anionen bestehen die Unter
schiede zwischen den verschiedenen Kurven lediglich darin, daß 
von Fe(CN)6 eine geringe Konzentration zur lIerbeiführung der 
Erholung der vergifteten Embryonen oder, wie wir besser sagen 
können, zur Erhöhung der Durchlässigkeit erforderlich ist, als von 

1 Vgl. hierzu auch die Versuche von MOND und NETTER S. 107. 
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Sulfat und Chlorid. Aber auch in den Lösungen der letztgenannten 
Salze wird nahezu die maximale Erholungsziffer erreicht. Ganz 
anders verhalten sich die Kationen. Hier nehmen nämlich unab
hängig von der verwendeten Konzentration mit steigender Wertig
keit die maximalen Erholungsziffern rapide ab. Wir werden diese 
Tatsache wohl so zu deuten haben, daß die Zellkolloide durch 
die in ihrer Umgebung vorhandenen Salze bei den mehrwertigen 
Kationen irreversibel verändert werden; deshalb sind die ent
sprechenden Salze zur Entgiftung ungeeignet. 

Erwähnt sei ferner, daß ein Salzeffekt auch auf die Permea
bilität der Eimembran für Säuren ausgeübt wird. Nur ist es zu 
seinem Nachweis notwendig, die Elektrolyte aus der Eimembran 
durch längere (4 Tage währende) Vorbehandlung in Nichtleiter
lösung möglichst quantitativ zu entfernen. 

Die unter dem Begriff des Salzeffektes zusammenfaßbaren Tat
sachen erklärt nun LOEB durch die Annahme, daß die Salze die 
Globuline in der Eimembran bzw. in den Grenzschichten auch 
anderer Zellen, an denen der Salzeffekt nachweisbar ist, in geringen 
Konzentrationen in Lösung halten, in größeren aber fällen. Die 
Fällung der Globuline tritt auch bei vollständiger Abwesenheit von 
Salz ein und äußert sich in einer starken Herabsetzung der Per
meabilität. Diese Auffassung macht nicht allein die geschilderten 
Versuche sehr gut verständlich, sondern erklärt auch gleichzeitig 
das Auftreten der Ionenreihen, die uns aus den HOFMEIsTERSehen 
Versuchen als Fällungsreihen der Eiweißkörper und des Lecithin
sols bekannt sind l • Wenn es in den Versuchen, in denen die ver
gifteten Embryonen in Nichtleiterlösungen übertragen werden, 
doch in einer, wenn auch nur geringen Zahl, zu einer Erholung 
kommt, so liegt dies nach LOEB daran, daß die in der Eimembran 
vorhandenen Kalisalze selbst einen Salzeffekt ausüben, bis sie in 
die Nichtleiterlösung diffundiert sind; dann muß die weitere Diffu
sion der Kalisalze aus dem Embryo infolge der Undurchlässigkeit 
der Membran unterbleiben. 

Damit ergibt sich die Frage, ob der Salzeffekt als eine allge
meine biologische Erscheinung angesehen werden darf, d. h. ob 

1 Vgl. hierzu die auf S. 163 geschilderten Versuche LOEBs, in denen 
die Beeinflussung der Wasserdurchlässigkeit von Funduluseiern durch 
Säuren und Laugen ebenfalls Anhaltspunkte dafür liefert, daß die Per
meabilität vom Zustand der Eiweißkörper der Zellgrenzschicht abhängt. 
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auch an anderen Zellen und Geweben eine Permeabilitätshemmung 
durch Nichtleiter festgestellt werden kann. Diese Frage wurde zu
nächst von RÖßER und MEMMESHEIMER (1923), HIRUMA (1923) und 
TANAKA (1924) an den roten Blutkörperchen mit dem Ergebnis 
untersucht, daß eine Reihe basischer lipoidlöslicher VitaIfarbstoffe, 
wie nach den LOEßschen Versuchen zu vermuten war, in Gegenwart 
von Nichtleitern (Rohrzucker und Glykokoll) im verminderten Maß 
aufgenommen wurden. Es zeigte sich aber weiter, daß unter den 
sauren Farbstoffen mehrere in ganz erheblich höherem Ausmaß aus 
einer Rohrzuckerlösung von den Erythrocyten aufgenommen wur
den, als dies in Gegenwart von Kochsalz stattfindet, und zwar 
schien der Unterschied für die lipoidlöslichen Säurefarbstoffe am 
größten zu sein. Mehrere lipoidunlösliche Farbstoffe zeigten im 
Rohrzuckerversuch keine Abweichung von ihrem Verhalten in 
Kochsalzlösung. Wir fügen noch hinzu, daß Ammonium- und AI
kaloidsalze aus RohrzuckerIösung in vermindertem Maße aufge
nommen werden, eine Beobachtung, die mit der von RHoDE (1922) 
festgestellten hemmenden Wirkung des Rohrzuckers auf die durch 
Morphin sowie Ammoniumsalze hervorgerufene Hämolyse recht 
gut übereinstimmt. Weiter wurde von HIRUMA gerade umgekehrt 
die vermehrte Aufnahme von Natriumsalicylat und -rhodanid fest
gestellt. Hieraus ersieht man, daß von einer einheitlichen Wirkung 
des Rohrzuckers auf die roten Blutkörperchen überhaupt nicht ge
sprochen werden kann 1. Was die Farbstoffversuche anlangt, so 
ist ja bereits mehrfach betont worden, daß die Größe der Farbstoff
aufnahme keineswegs in eindeutiger Beziehung zu der Größe der 
Durchlässigkeit der Zellgrenzschichten steht, sondern daß hier min
destens im gleichen Maße die Bindungsverhältnisse der Farbstoffe 
an das Protoplasma bedeutungsvoll sind. Hierfür sprechen auch 
Beobachtungen von TANAKA, der bezüglich der Farbstoffaufnahme 
durch die roten Blutkörperchen aus verschiedenen Salzlösungen 
gerade die entgegengesetzten Regeln für die Bindung von sauren 
und basischen Farbstoffen ableiten konnte. Er fand nämlich, daß 
für die Aufnahme der basischen Farbstoffe sich folgende Hem
mungsreihe ergibt: 

Na-Citrat, Na· Tartrat > Na.SO, > CaCI. > Na-Phosphat, NaCI, Br. 

Genau dieselbe Reihe nur in umgekehrter Richtung zeigt die hem-

1 Vgl. hierzu auch NETTER (1927). 



160 Allgemeiner Teil: Die Permeabilität der ZeUe. 

mende Wirkung der Salze auf die Aufnahme saurer Farbstoffe an. 
Allerdings bereitet auch dieser Befund einer Erklärung unter Hin
zuziehung der polaren Adsorption der Farbstoffe durch das Proto
plasma größte Schwierigkeiten. Denn wäre diese ausschlaggebend, 
so hätte gerade umgekehrt aus Salzlösungen mit mehrwertigen An
ionen die Aufnahme der basischen Farbstoffe am stärksten geför
dert, die der sauren am meisten gehemmt werden müssen. 

Überhaupt sei bemerkt, daß die roten Blutkörperchen mit 
Rücksicht auf ihre geringe Dimension zur Untersuchung der Ab
hängigkeit der Durchlässigkeit ihrer Grenzschichten von äußeren 
Faktoren nicht sonderlich geeignet erscheinen. Wohl ist es möglich, 
den Gleichgewichtszustand, der sich bei der Aufnahme verschiedener 
Stoffe aus der umgebenden Lösung herstellt, genau festzustellen. 
Aber die Beziehung der so erhaltenen Werte zur Durchlässigkeit 
der Zellgrenzschichten bleibt ungewiß. In dieser Anschauung wer
den wir durch Versuche von GELLHORN und 'WEIDLING bestärkt, 
die die Pufferungspotenz von Blutkörperchen und Muskeln gegen
über sauren und alkalischen Lösungen untersuchten und dabei 
fanden, daß, so deutlich die Abhängigkeit der Geschwindigkeit der 
Neutralisationswirkung der Muskeln von physikalischen und che
mischen Faktoren nachweisbar war, hiervon an den Blutkörper
chen sich nichts zeigte. Dieser eigenartige Befund fand seine mo
dellmäßige Erklärung darin, daß feinstes Gelatinepulver sich wie 
die Blutkörperchen, dünne Gelatinescheibchen hingegen sich wie 
die Muskeln verhielten. Im ersteren Fall erfolgte die Neutralisa
tion so schnell, daß hemmende oder beschleunigende Faktoren 
nicht nachweisbar wurden, während dies in den Versuchen mit 
Gelatineplatten unschwer gelang. Deshalb erscheint es notwendig, 
analoge Versuche an anderen Geweben anzustellen. Solche Ver
suche sind bereits von HIRUMA am Muskel ausgeführt worden, und 
zwar fand er, daß basische Farbstoffe in vermehrtem Maße, ebenso 
die Alkaloidsalze, Natriumsalicylat und -rhodanid aufgenommen 
wurden, wiederum ein Ergebnis, das mit den Resultaten des LOEB
sehen Salzeffektes im Widerspruch steht. Die vermehrte Auf
nahme von Methylenblau hat vermutlich mit einer veränderten 
Permeabilität nichts zu tun, da auch von Stärke aus einer Nicht
leiterlösung mehr Farbstoff aufgenommen wird als aus einer Salz
lösung (HUMMEL und PÜSCHEL 1924). Wählt man die durch Säure 
und Lauge hervorgerufene Contractur als Maß für die eingedrun-
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gene Menge dieser Substanzen, so ergibt sich, daß Rohrzucker die 
Aufnahme von Salzsäure, Milchsäure, Benzoesäure und CO2 för
dert, während die von NaOH gehemmt wird. Ebenso wie Rohr
zucker wirken auch Traubenzucker und Harnstoff (GELLHORN 
1926). 

Hinsichtlich der KCI-Contractur ließ sich nun zeigen, daß auch 
nach kurzdauernder Vorbehandlung in einer Nichtleiterlösung die 
Contractur wesentlich geringer ausfiel bzw. vollständig gehemmt 
wurde (GELLHORN). Unter diesen Bedingungen kann die verminderte 
KCI-Wirkung lediglich durch eine Herabsetzung der Durchlässigkeit 
der Zellgrenzschichten verursacht sein; denn der Versuch vollzieht 
sich wüer genau den gleichen äußeren Bedingungen, nur daß vor
her auf den Muskel in dem einen :Fall eine Nichtleiterlösung ein
gewirkt hatte. Man könnte höchstens daran denken, daß die Er
regbarkeit des Muskels sich vermindert hätte. Es ist aber a. a. O. 
ausführlich gezeigt worden, daß die K-Contractur von der Erreg
barkeit des Muskels unabhängig ist, und daß weiterhin unter den 
von uns gewählten Bedingungen nicht einmal eine Änderung der 
Erregbarkeit eintritt. 

Es ist nun sehr merkwürdig, daß EMBDEN ebenfalls am Mus
kel durch Rohrzucker eine Steigerung der K-Permeabilität fest
stellte. Als Maß der Durchlässigkeit der Zellgrenzschichten be
nutzte EMBDEN die Größe der Phosphorsäureausscheidung. Diese 
stieg regelmäßig in den Rohrzuckerversuchen an. In Überein
stimmung hiermit fand VOGEL in dem gleichen Institut, daß so
wohl die Kaliumlähmung, wie die Entlähmung des mit KCI ver
gifteten Muskels sich schneller in Rohrzuckerlösung bzw. nach 
temporärer Einwirkung derselben auf den Muskel vollzieht. Bei 
der EMBDENschen Methode ist natürlich stets die Möglichkeit 
gegeben, daß das Agens, dessen Wirkung auf die Permeabilität 
untersucht werden soll, den Lactacidogenstoffwechsel und damit 
auch die Menge diffusibler Phosphorsäure becinflußt. Doch wird 
man hiervon im vorstehenden Falle kaum Gebrauch machen, da 
der Verlauf der Kalilähmung die EMBDENsche Auffassung unter
stützt. Vielleicht liegt eine Klärung in dem Befund von SOMMER
KAMP (1928), daß im Muskel besondere Tonusfasern vorhanden 
sind, die wesentlich stärker auf Contractursubstanzen reagieren 
als die übrigen _Fibrillen. Es ist denkbar, daß auch der Auf
bau ihrer Grenzschichten und infolgedessen ihr Verhalten dem 

Gellhorn, Permeabilitätsproblem. 11 
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Rohrzucker gegenüber sich von den anderen Fibrillen unter
scheidet!. 

Sehr instruktive Beispiele für die durch Nichtleiter herbeige
führte Durchlässigkeitsverminderung ergeben sich aus Versuchen 
an Seeigeleiern mit Farbstoffen. Es zeigt sich nämlich, daß die 
Anfärbung mit Methylenblau sich in Gegenwart von Nichtleitern 
(Rohrzucker, Traubenzucker, Galaktose) erheblich langsamer und 
in geringerem Grade als in Salzlösung vollzieht. Aus dem zeitlichen 
Verlauf der Anfärbung und der Tatsache, daß Eier, die sich auch 
nach relativ langer Einwirklmgszeit in Nichtleiterlösung nicht an
gefärbt hatten, nach Übertragung in Meerwasser sich ebenso wie 
die nicht vorbehandelten Eier färben, geht hervor, daß hier ledig
lich eine Wirkung auf die Zellgrenzschichten, und nicht etwa auf 
die Bindungsverhältnisse in der Zelle stattgefunden hat. Auch für 
saure Farbstoffe läßt sich am gleichen Substrat eine Permeabilitäts
verminderung herbeiführen (GELLHORN 1927). Die Giftigkeit von 
K, Rb und NH 4 sowie von Methylenblau, Eosin und Erythrosin 
wird durch Zucker und Aminosäuren ganz bedeutend herab
gesetzt, wie durch die Beobachtung der Beweglichkeit des Frosch
spermas und den Erfolg des Befruchtungsversuches bewiesen wird. 
Es ist wahrscheinlich, daß diesem Befund eine durch die Nicht
leiter bewirkte verminderte Permeabilität zugrunde liegt (GELL
HORN 1924). 

Hiernach ist es berechtigt, eine allgemeine wld typische Wir
kung des Rohrzuckers auf die Durchlässigkeit der Zellgrenzsehichten 
in Abrede zu stellen. Der versehiedene Aufbau der verschie
denen Zellen läßt erwarten, daß die unter bestimmten Bedin
gungen für gewisse Zellen geltenden Permeabilitätsregeln auf 
andere Zellen nicht übertragbar sind. Ferner haben wir bereits 
verschiedentlich betont, daß die vermehrte Durchlässigkeit für 
einen bestimmten Stoff nicht zwangsläufig sich auf andere Sub
stanzen erstreckt. Auch die ungleichen zeitlichen Verhältnisse 
machen die in verschiedenen Versuchen erhaltenen Ergebnisse 
nicht direkt vergleichbar. Mögen auch an der Wirkung der Nicht
leiter Faktoren beteiligt sein, die mit der Durchlässigkeit der Zell
grenzschichten nichts zu tun haben, wld hierfür bestehen wichtige 

1 Es ist aber auch daran zu denken, daß die ganz verschiedene Dauer 
der Rohrzuekerversuche an den widersprechenden Ergebnissen beteiligt ist. 
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experimentelle Grundlagen 1, so bleibt dennoch bei dem heutigen 
Stande des Wissens die Annahme, daß die Nichtleiter bald permea
bilitätsfördernd, bald hemmend wirken, gerechtfertigt2. 

5. Wasserstoffionen. Hatte sich aus den bisher erörterten Ver
suchen ergeben, daß die Salze sehr stark die Durchlässigkeit tie
rischer Zellen verändern, so ist es wahrscheinlich, daß Säuren in 
der gleichen Weise wirken. Auch hierüber verdanken wir LOEB 
Versuche von grundsätzlicher Bedeutung. Sie wurden an Fundu
luseiern mit der früher erwähnten Methode ausgeführt, in denen 
die Schwimmprobe der Eier in hypertonischer NaCI +CaCI2-Lösung 
als Maß der Durchlässigkeit gewählt wurde. Während normale 
Eier, wie erwähnt, tagelang unversehrt in dieser Lösung schwim
men, tritt nach kurzdauernder Vorbehandlung in Säure ziemlich 
rasch ein Sinken und Absterben der Eier als Zeichen dafür ein, 
daß infolge der Säureeinwirkung die Durchlässigkeit für Wasser 
erhöht ist. Es ist nun sehr interessant, daß diese Durchlässigkeits
erhöhung wesentlich vermindert wird, wenn der Säure Salz hinzu
gesetzt wird. Im speziellen zeigt sich, daß in dem System H2S04 
+Na2S04 die permeabilitätsvermindernde Wirkung des Salzes viel 
ausgesprochener ist, als in HCl + NaCI + KCl +CaCI2 (Tabelle 35/36). 
Da wir wissen, daß der gleiche Unterschied auch bei der Hemmung 
der Säure quellung des Muskels durch Salze auftritt (BEUTNER 
1912/13), so folgt hieraus, daß die Veränderung der Wa8serdurch-

Nach 

Stunden 

Tabelle 35. (Nach J. LOEB.) 

Zahl der in der ProLelö
sung schwimmenden Eier. 

V orbehandelt mit 
n/1250 H2S04 

!43'32 1 0 1 

12;°1°:°1°1 
10!0 °1°,0 

60 Min. 

° ° ° 

I
, Zahl der in der Probelö
sung schwimmenden Eier. 

Vorbehandlung in 
Nach in/1250~S04inm/2N~S04 

15120 140 18~1~201240 Min. 

4 
1 
1 

1 V gl. hierzu RUNNsTRöM (1927), der besonders die flockende Wirkung 
des Rohrzuckers betont. 

2 Die weitgehenden Unstimmigkeiten, die bisher hinsichtlich der 
Nichtleiterwirkungen festgestellt sind, haben zum Teil ihre Ursache darin, 
daß auf Grund indirekter Kriterien Permeabilitätswirkungen angenommen 
werden, ohne daß solche vorliegen. Hier werden direkte Methoden Klä· 
rung schaffen können. 

11* 
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Nwh I 
Stunden I 

Tabelle 36. (Nach J. LOEB.) 

Zahl der in der 
Probelösg. schwim· 

menden Eier. 
Vorbehandelt mit 

n/1250 HCl 

5 
1
121/2 1 

21 57 Min. 

3 0, 0 0 
4 2: 0 I 0 

1 0 I 0 0 

, 

Nach 

Stun· 

den 

4 
6 
23 

Zahl der in der Probelösung 
schwimmenden Eier. 

Vorbehandelt mit 
n/1250HCl + 

m/2 (NaCl+KCl+CaCl2) 

5 I 20 40 84 
I 

4 403 
440 1 
4 000 

I 
100 Min. 

1 
o 
o 

lässigkeit von dem Zustand kolloider Eiweißkörper in der Ei· 
membran abhängig ist. 

Auch an den Zellen der Metazoen liegen einige Versuche vor, 
die die Wirksamkeit der [H'], die Permeabilität zu verändern, 
dartun. BURGER (1925) zeigte, daß aus den Blutkörperchen Cl 
erheblich langsamer in saure Phosphatlösungen (PH 6,7) als in 
alkalische Lösungen (Pu 7,3) übertritt. Eigene Beobachtungen zeig. 
ten, daß im gleichen Sinne die K·Permeabilität des quergestreiften 
und glatten Muskels von der Reaktion abhängig ist, da die K· 
Contractur mit steigendem PH (innerhalb der Grenzen PH 6,7----:7,8) 
zunimmt. 

6. Sauerstoffmangel. Sauerstoffmangel führt zu einer rever· 
siblen Permeabilitätssteigerung. Dies geht nicht allein aus der 
Vermehrung der Phosphorsäureausscheidung am Muskel hervor 
(SIMON 1922) - bei dieser ist möglicherweise auch eine verminderte 
Lactacidogensynthese beteiligt (FREY und TIEMANN 1927) -, son· 
dern auch aus direkten Bestimmungen über die Cl· Durchlässigkeit 
der Muskelmembran (WINTERSTEIN und HIRSCHBERG 1927). 

7. Pharmaka. Eine Reihe pharmakologisch wirksamer St.offe 
ist geeignet, die Permeabilität der Zellen zu verändern. So haben 
HEUBNER und HANDOVSKY (1923/24) festgestellt, daß Adstringen· 
tien wie Tannin eine Abdichtung der Zellgrenzen an Blutkörper. 
chen hervorrufen. Sie finden, daß Nitrit langsamer unter dem Ein
fluß geringer Tanninkonzentrationen in die Zellen eindringt und 
dort Methämoglobinbildung veranlaßt. In höheren Konzentratio
nen kommt es allerdings zu einer Beschleunigung des Nitritein
trittes. Die Untersuchungen machen es wahrscheinlich, daß die 
permeabilitätsvermindernde Wirkung des Tannins durch eine 
Beeinflussung besonders der Grenzschichten dcr Zelle zustande 
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kommt. Allerdings deuten gewisse Erfahrungen dahin, daß sich 
hieran auch eine Zustandsänderung im Sinne einer Sol-Gelumwand
lung im Inneren der Zelle anschließt. Es ist hiernach anzunehmen, 
daß durch eine Dehydratation der Zellgrenzschichtenkolloide in 
erster Linie die permeabilitätsvermindernde Wirkung bedingt ist. 
Die Versuche sind deshalb besonders lehrreich, weil sie zeigen, daß 
Agenzien, die wie Tannin und übrigens auch die Aluminiumsalze 
(vgl. FLURI 1908) sicherlich nur außerordentlich schwer in die 
Zellen eindringen, allmählich doch Zustandsänderungen auch im 
Zellinnern hervorrufen, so daß auch in diesem Falle die Sonderung 
zwischen reiner Permeabilitätsveränderung lmd einer veränderten 
Aufnahme durch die Strukturen des Zellinncrn außerordentlich 
schwierig ist. Aus ultramikroskopischen Befunden geht weiter her
vor, daß Tannin in permeabilitätserhöhenden Konzentrationen zur 
Koagulation von Kolloiden führt. 

Nach RIESSER lmd NEuscRLOsz (1922) wird durch Veratrin in 
niedriger Konzentration, in der am quergestreiften Muskel die 
typische Veratrinzuckung erhalten wird, die Phosphorsäureaus
scheidung herabgesetzt. Daß hieraus ein permeabilitätsvermin
dernder Einfluß des Veratrins abzuleiten ist, wird auch dadurch 
wahrscheinlich gemacht, daß die Permeabilitätssteigerung durch 
Rohrzucker (gemessen an der Phosphorsäureabgabe) ebenso wie 
die Rohrzuckerlähmung in Anwesenheit von Veratrin gehemmt 
wird. 

Erwähnt sei ferner, daß nach STRAUß (1920) durch Digitalis die 
Anionenpermeabilität der Blutkörperchen herabgesetzt wird. Die 
von FREY und TIEMANN (1927) unter dem Einfluß von Campher 
ermittelten Änderungen der Phosphorsäureausscheidung am Her
zen sind aber nicht ohne weiteres als Änderungen der Permeabilität 
aufzufassen, da Campher den Lactacidogenstoffwechsel, speziell die 
Synthese des Lactacidogens hemmt. Diese Versuche weisen darauf 
hin, daß die grundlegenden Versuche der EMBDENschen Schule über 
die Änderungen der Phosphorsäureausscheidung unter dem Ein
fluß verschiedener Faktoren nur mit größter Vorsicht auf Ände
rungen der Permeabilität zu beziehen sind, da EMBDEN zeigen 
konnte, wie außerordentlich labil der Lactacidogenstoffwechsel in 
der Muskelzelle ist. 

Das gilt auch von den Versuchen LANGES (1922) über die Hem
mung der Phosphorsäureausscheidung des Muskels unter dem Ein-
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fluß des Adrenalins. ÜKAMOTO (1924) bestätigte diesen Befund, 
aber FREY und TIEMANN konnten an den quergestreiften Muskeln 
von Temporarien die abdichtende Wirkung des Adrenalins eben
sowenig wie am Herzmuskel feststellen. Auch bezüglich der vege
tativen Gifte der Muscaringruppe sowie Atropin besteht keine 
Übereinstimmung. LOEWI und SOLTI (1923) fanden nämlich sowohl 
in pilocarpin- wie atropinhaitiger Kochsalzlösung eine verminderte 
Phosphorsäureausscheidung, während nach ÜKAMOTO (1924) diese 
durch die parasympathischen Gifte gefördert und durch Adrenalin 
ebenso wie Atropin gehemmt wird. Es wird vom größten Interesse 
sein, die aus diesen Versuchen als wahrscheinlich anzunehmenden 
Wirkungen der vegetativen Gifte auf die Permeabilität durch 
direkte Methoden zu erhärtenI. Erwähnt sei ferner, daß nach 
LAPICQUE (1927) ebenso wie durch Cholin auch durch den Preßsaft 
von Amanita eine erhöhte Durchlässigkeit der Muskeln eintritt, 
die sich in der Gewichtszunahme in RINGER-Lösung+Amanitapreß
saft ausdrückt. Dabei zeigt sich, daß gleichzeitig die Erregbarkeit 
des Muskels und Nerven erhöht wird, wie aus der Verringerung der 
Chronaxie hervorgeht. In diesen Versuchen ist ein wichtiger Hin
weis für den Zusammenhang von Erregbarkeitsänderung und Per
meabilität gegeben. Die in allgemeinphysiologischer Hinsicht 
außerordentlich wichtige Beziehung, die zwischen dem Erregungs
vorgange und der Permeatilität besteht, sei nunmehr erörtert. 

b) Innere Faktoren. 
1. Erregung. GILDEMF.ISTER (1915/23) zeigte mittels elektro

physiologischer Methoden, daß mit dem Auftreten des psycho
galvanischen Reflexes eine Widerstandsänderung der Haut ver
bunden ist, die auf eine verminderte Polarisation qer Hautdrüsen
zellen zurückgeführt werden muß. Damit war bewiesen, daß der 
Erregungsvorgang unter physiologischen Bedingungen mit einer 
reversiblen Permeabilitätserhöhung verbunden ist. Die Versuche 
wurden mit gleicher Methodik an der Haut unter Verwendung der 
verschiedensten Reize von EBBECKE 1 bestätigt. Auch direkte Ver
suche an der Froschhaut zeigten die durch Reizung hervorgerufene 
Permeabilitätserhöhung2 • 

In diesem Sinne können auch Versuche von RAPPORT und RAY 

1 V gI. S. 336. 
2 VgI. näheres hierzu S. 237 und Versuche von PESERICO (1926) an 

der Speicheldrüse. 
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(1926) aufgcfaßt werden, die am Schildkrötenherzen während der 
Contraction und kurz vorher eine Zunahme und in der Diastole eine 
Abnahme der Leitfähigkeit beobachteten. Hierher gehören auch 
die Befunde von BRONK und GESELL (1926) über die Leitfähigkeits
zunahme bei sezernierender Speicheldrüse. 

Für die Muskulatur liegen Versuche von EMBDEN und ADLER 
(1922) über die Phosphorsäureausscheidung vor. Ist diese am 
ruhenden Muskel fast 0 geworden, so findet man im Anschluß an 
eine elektrische Reizung eine Verstärkung derselben, die um so 
größer ist, je stärker oder länger der Muskel gereizt wird. Die 
quantitative Beziehung zwischen Reizerfolg und Phosphorsäure
ausscheidung geht auch daraus hervor, daß bei gleich starker Rei
zung Reizerfolg und Phosphorsäureausscheidung mit Zunahme der 
Temperatur wachsen. 

Mit zunehmender Ermüdung wächst auch die Phosphorsäure
ausscheidung, und gerade umgekehrt zeigt sich eine Parallelität 
zwischen dem Rückgang der Phosphorsäureausscheidung und 
dem Verlaufe der Erholung. Interessant ist, daß nach BEHRENDT 
(1922) die leichtere Ermüdbarkeit des M. semimembranosus gegen
über dem M. gastrocnemius sich auch in der größeren Phosphor
sänreausscheidung des ersteren äußert, wenn beide Muskeln in 
genau der gleichen Weise gereizt werden. Die bei der Erregung 
des Muskels eintretende Permeabilitätserhöhung führt auch zu 
einer vermehrten Aufnahme von Chlor (EMBDENund LANGE 1923). 
Da dieses nach EMBDEN den Zerfall des Laktacidogens fördert, so ist 
die hierbei eintretende vermehrte Phosphorsäureausscheidung auch 
in diesem Falle nicht allein durch die PermeabiIitätssteigerung be
dingt. Daß aber mit der Erregung regelmäßig eine Durchlässigkeits
Hteigerung auch am Muskel verbunden ist, geht aus Versuchen von 
MITCHELL, WILSON und STANTON (1921) hervor, die die hinteren Ex
tremitäten des Frosches mit einer Rb- bzw. Cs-haltigen Ringerlösung 
durchspülten und bei einseitiger Nervenreizung, die nicht zu einer 
Erregbarkeitsabnahme führte, auf spektroskopischem Wege eine 
vermehrte Aufnahme von Rb und Cs auf der gereizten Seite fest
stellten. Während MITCHELL und WILSON (1921) nach Reizung 
der Froschmuskeln inK-freier Ringerlösung keine vermehrte Kali
abgabe nach Erregung feststellten, wird dies neuerdings von 
WOJTCZAK (1927) behauptet. Eine interessante Illustration der 
erhöhten Durchlässigkeit des Muskels, die durch Reizung her-
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beigeführt wird, ergibt sich aus Versuchen von VERZAR und 
PETER (1925), die am Muskel durch Formaldehyd und Glycerin 
in an sich unterschwelligen Konzentrationen eine Contractur 
hervorrufen konnten, wenn der Muskel durch eine vorhergehende 
Erregung (Zuckung) in einen Zustand erhöhter Durchlässigkeit 
versetzt war. Hierher gehört auch die Beobachtung CROZIERS 
(1922), daß nach faradischer Reizung Salpetersäure in die Zellen 
des Mant.elgewebes von Chromodoris zebra in beschleunigt.em 
Maße eindringt.. Daß auch die Erregung des Sinnesepithels von 
einer erhöhten Durchlässigkeit begleitet ist, geht aus der er
höhten Phosphorsäureausscheidung der Netzhaut bei der Belich
tung hervor. (LANGE und SIMON [1922].) 

Mag auch im Einzelnen mancher der letzthin angeführten Ver
suche vieldeutig sein, in ihrer Gesamtheit beweisen sie unzweifelhaft, 
daß die Erhöhung der Durchlässigkeit der Zellgrenzschichten ein 
integrierender Bestandteil des Erregungsvorganges ist. 

2. Befruchtung. Die Tatsache, daß die physiologische Erregung 
von einer gesteigerten Permeabilität begleitet ist, macht es wahr
scheinlich, daß Änderungen in dem funktionellen Verhalten der 
Zellen überhaupt in gesetzmäßiger Weise mit Variationen der 
Durchlässigkeit ihrer plasmatischen Grenzschichten verbunden 
sind. Hiernach steht zu erwarten, daß die gewaltige Veränderung, 
die in der Eizelle im Anschluß an die Befruchtung vor sich geht, 
ebenfalls von einer Steigerung der Permeabilität begleitet ist. 
Schon lange sind Tatsachen bekannt, die eine mit dem Zellteilungs
vorgang im Zusammenhang stehende Änderung in der Empfind
lichkeit der Zellen für physikalische und chemische Faktoren dar
tun. COOKE und LOEB (1909) fanden, daß die Giftigkeit ver
schiedener Farbstoffe für Funduluseier auf den einzelnen Ent
wicklungsstadien ungleich ist lmd mit der Farbstoffaufnahme 
parallel geht. Auch die Giftigkeit von Kochsalz weist im Verlaufe 
der Entwicklung nach diesen Autoren die gleiche Periodizität auf. 

Daß diese Befunde im wesentlichen durch eine Veränderung der 
Permeabilität bedingt sind, gebt aus Versuchen von LYON und 
SHACKELT.(191O), McCLENDoN (1910/11), HARVEY (1911) und RUNN
STRÖM (1911) hervor. LYON beobachtete zuerst, daß die befruch
teten Eier sich mit Methylenblau und Dahlia stärker färben als 
unbefruchtete. Kontrollversuche zeigten, daß nicht etwa der 
Unterschied auf einer ungleichen Fähigkeit der Zellen, die Farb-
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stoffe zu reduzieren, beruht. Immerhin ist daran zu denken daß 
er in der ungleichen Eignung der Zellen, den Farbstoff zu speichern, 
begründet sein könnte. Hierfür ist, wie BETHE gezeigt hat, in ~rster 
Linie die Reaktion der Zelle maßgebend. Es schien deshalb von 
Interesse, die Anfärbung befruchteter und unbefruchteter Eier mit 
Farbstoffen in Abhängigkeit von der Reaktion des Mediums zu 
untersuchen. In der Tabelle 37 sind die Ergebnisse von Versuchen 
am Seeigelei mit Methylenblau in einem pB-Bereich von 6,13-9,38 
wiedergegeben (GELLHORN 1927). Man erkennt, daß die BETHEsche 

Tabelle 37. Die Färbung befruchteter und unbefruchteter 
Eier von Strongylocentrotus mit Methylenblau. 

(Nach GELLRORN.) 
A = unbefruchtete, B = eben befruchtete Eier. 

Lösung Dauer des Versuches in Minuten 

41' 57' 70' 145' I 1. Heewasser + Glyko- !A. farblos I schwach schwach schwach 
kollpuffer PR = 9,:l8 hellblau hellblau hellblau 
+ Methylenblau IB. 90vH fast hellblau, hellblau hellblau 

1: 10000 I schwach stärker als A 
: hellblau 

2. Seewasser + Glyko- 41' 70' 95' 145' 
IA. farblos farblos fast völlig ganz 

kollpuffer PR = 8,24 
I farblos schwach 

+ .Methylenblau 

IB. farblos I 
hellblau 1: 10000 hellblau hellblau hellblau 

I .. - - ---

3. Seewasser + Glyko- I 
41' I 145' 320' 

kollpuffer PR = 6,92 IA. farblos I farblos farblos 
+ .Methylenblau 

'B. farblos I farblos hellblau 
1: 10000 

__ __ I _ , __ _ __ _ 

phatpuffer PR = 6,13 . bleiben während einer Beobachtungsdauer 
4. Seewasser+Phos- IA} 

+ Methylenblau B von 5'/2h farblos 
1: 10000 .. 

Theorie insofern gilt, als eine Anfärbung mit dem basischen 
Farbstoff Methylenblau in saurer Lösung sich auch am befruch
teten Ei niemals vollzieht, jedoch vom Neutralpunkt beginnend um 
so rascher und stärker eintritt, je alkalischer die Lösung ist. In 
diesem durch die BETHEsche Theorie für die Anfärbung gegebenen 
Rahmen sind aber wesentliche Unterschiede sowohl in der Ge
schwindigkeit wie in der Intensität der Anfärbung zwischen be
fruchteten und unbefruchteten Eiern nachweisbar. Diese Befunde 
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scheinen lediglich durch dic erhöhte Permeabilität der befruchteten 
Eier bedingt zu sein. 

Bei der Problematik, die, wie mehrfach hervorgehoben, allen 
Farbstoffversuchen im Hinblick auf das Permeabilitätsproblem 
eigen ist, ist es von Wichtigkeit, daß wir über eine Reihe weiterer 
Versuche verfügen, die den Zusammenhang von Befruchtung und 
Permeabilitätserhöhung bekräftigen. Hierher gehört der von 
McCLENDoN und GRAY (1913) gegebene Nachweis, daß die Leit· 
fähigkeit befruchteter Eier erheblich größer ist als vor der Be
fruchtung. Mittels seiner Methode der Radiopunktur zeigte TCrrA
HOTINE (1921), daß die Eier nach der Befruchtung einen charak· 
teristischen Wechsel in der Durchlässigkeit der Zellgrenzschicht 
aufweisen, der mit den Teilungsvorgängen zusammenhängt. Es 
tritt ein Maximum der Permeabilität beim Entstehen der Äquato. 
rialspindel ein. Dabei ist die Durchlässigkeit der Eier im Äquator 
wesentlich größer als an den Polen. Mit der Permeabilitäts· 
steigerung nach der Befruchtung hängt auch die von WARBURG 
beobachtete Steigerung des Sallerstoffverbrallches zusammen. 
McCLENDoN und MITCHELL (1912) nehmen an, daß sie durch das 
Eindringen von OH·lonen verursacht ist, da diese auch am un
befruchteten Ei eine Stoffwechselsteigerung herbeiführen. 

Der Zusammenhang der Zellteilung mit der Permeabilität ist 
durch die Forschungen von LILLIE (1910-18) besonders vertieft 
worden (vgl. auch JUST 1922). Er zeigte an Arbacia, daß die Be
fmchtung zu einer erhöhten Wasserdurchlässigkeit der Eier führt, 
die in einer beschleunigten Schrumpfung in hypertonischen bzw. 
Schwellung in hypotonischen Lösungen zum Ausdruck kommt. Da 
die definitive Größe der Schwellung bzw. Schrumpfung bei befruch
teten und unbefruchteten Eiern die gleiche ist, so sind die Unter
schiede, für die auf Abb. 21 hingewiesen sei, nicht etwa durch einen 
verschiedenen osmotischen Druck der Zellen, sondern lediglich durch 
eine ungleiche Wasserdurchlässigkeit bedingt. Durch einen sehr ein
fachen Versuch kann man sich schon von den groben Unterschieden 
der Wasserdurchlässigkeit überzeugen. Bringt man nach LILLIE be
fruchtete und unbefruchtete Eier in ein durch Zusatz von VAN 'T 
HOFFscher Lösung hypertonisch gemachtes Meerwasser und ent· 
nimmt nach mehreren Minuten aus verschiedenen Höhen des 
Standgefäßes Eiproben, so findet man, daß die unterste Zone vor
wiegend aus befruchteten, die obere Schicht hingegen fast aus-
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schließlich aus unbefruchtcten Eiern besteht. Diese Unter
suchungen sind durch HERLANT (1918) bestätigt und insofern 
erweitert worden, als dieser Autor neben der erhöhten Wasser
permeabilität auch eine solche für Salze und Alkalien feststellen 
konnte. Dabei zeigte sich auch hier der zyklische, in Verbindung 
mit den Zellteilungsvorgängen stehende Wechsel der Permeabilität. 
Das Permeabilitätsmaximum wird wiederum im Stadium der Zell
teilung (Bildung des Diaster) gefunden. Bringt man die Eier in 
verschiedenen Abständen nach der Befruchtung in hypertonische 
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Abb.21. Die Durchlässigkeit befruchteter und unbefruchteter Arbacia-Eier für Wasser. 
(Nach LILLIE.) Die Kurve gibt die (;röße des Durchme.sers von Arbacia·Eiern wieder, die 
verschieden lange Zeit in verdünntem See wasser 160 Teile Brunnenwasser -l- 40 Teile See
wasser) verbleiben. Orrtinate: Durchmesser in u; Abszisse: Zeit in lI1inuten nach Cber
tragung in das hypotonische Medium. A befruchtete, C unbefruchtete Eier; 11 Eier mit 

künstlicher Befruchtungsmembran. 

Lösungen, so findet man, daß innerhalb der ersten 25-30 Minuten 
keine Plasmolyse eintritt. Im Anschluß daran wird sie beobachtet, 
bis eine Zellteilung einsetzt. Man sieht hieraus, daß sofort nach der 
Befruchtung eine erhöhte Salzdurchlässigkeit besteht, so daß die 
Plasmolyse in hypertonischer Lösung ausbleibt. Allmählich nimmt 
die Permeabilität ab, so daß die Plasmolyse zustande kommt. 
Ganz entsprechend ist der Verlauf, wenn man die Alkalidurch
lässigkeit an befruchteten Eiern, die mit Neutralrot gefärbt sind, 
mit der Permeabilität unbefruchteter vergleicht (HARVEY und 
HERLANT). Bezüglich der Wasserdurchlässigkeit findet sich in
sofern ein gewisser Unterschied, als das Maximum der Wasser-
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durchlässigkeit dem Maximum der Salz- und Alkalipermeabilität 
vorausgeht. 

Es ist nun sehr interessant, daß HERLANT an dieser periodischen 
Steigerung der Durchlässigkeit der befruchteten Eier die bereits 
mehrfach erörterten Gesetzmäßigkeiten der Zellpermeabilität von 
dem chemischen Milieu in origineller Weise bestätigen und auf 
diese Weise die zyklischen Permeabilitätsveränderungen der Eizelle 
experimentell beeinflussen konnte. Er geht dabei von der An
schauung aus, daß eine Beschleunigung der gewöhnlich 25 Minuten 
nach der Befruchtung einsetzenden verminderten Durchlässigkeit, 
- gekennzeichnet durch das Auftreten der Plasmolyse in der hyper
tonischen Testlösung -, durch eine Permeabilitätsverminderung 
der Grenzschichten bedingt sein muß, während umgekehrt die 
Verzögerung der Plasmolyse die Wirkung eines permeabilitäts
fördernden Agens anzeigt. Tabelle 38 zeigt nun, daß die Plasmolyse 
bei einem Überschuß von NaCI oder KCI verzögert, nach Zusatz 
von CaCl2 oder MgCb gefördert wird. Die permeabilitätssteigernde 
Wirkung der Alkalimetalle und die hierzu antagonistische Wirkung 
der alkalischen Erden läßt sich so sehr gut demom;trieren. Ebenso 
findet man nach dieser Methode, daß durch eine Änderung des 
Pli nach der alkalischen Seite eine Durchlässigkeitssteigerung, nach 
der sauren Seite aber eine Hemmwlg erzielt wird, ein Ergebnis, das 
sehr gut mit den früher geschilderten Befunden an Blutkörperchen 
und Muskulatur übereinstimmt. Auch die Verminderung der 
Durchlässigkeit der befruchteten Eizelle für Salze im Zustande der 
Narkose, die später erörtert werden wird, läßt sich durch die Be
schleunigung der Plasmolyse demonstrieren 1. 

Es ist vielfach gezeigt worden, daß künstlich aktivierte Eier 
(Parthenogenese) sich hinsichtlich der Permeabilität ebenso wie 
befruchtete Eier verhalten 2. Demnach ist die Permeabilitäts
steigerung als ein charakteristisches Merkmal jeder Entwicklungs
erregung anzusehen. Hierfür spricht auch, daß gerade jene Agen-

1 Dieser Deutung widerspricht HEILBRUNN (1925 und 1927) und sucht 
die Wirkungen der Anästhetika auf das Protoplasma durch Viscositäts
änderungen zu erklären. Daß hierdurch die Bedeutung der Permeabilität 
auch nur einzuschränken sei, hat schon OSTERHOUT (1916) gegenüber einer 
ähnlichen Vorstellung von SPAETH (1916) abgelehnt. 

2 VgI. hierzu die Kurve B in Abb. 21, aus der hervorgeht, daß die 
Wasserdurchlässigkeit der parthenogenetis0hen Eier etwa ebenso groß ist 
wie die der befruchteten. 
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zien, die eine starke Förderung der Zelldurchlässigkeit hervorrufen, 
zur Auslösung der Parthenogenese besonders geeignet sind. So 
beobachtete LILLIE (1910) an Funduluseiern, daß die Partheno
genese durch .kurzdauernde Behandlung mit Alkalichloriden und 
Übertragung in Meerwasser erfolgt, während diese Wirkung aus
bleibt, sobald der NaCI-Lösung etwas CaCl2 hinzugefügt wird. 
Entsprechende Erfahrungen liegen an den Eiern von Arbacia vor 

Tabelle 38. Das zeitliche Auftreten von Plasmolyse in hyper
tonischen Lösungen nach Versuchen an befruchteten Seeigel-

I 50ccm 

I 
Meer

Minuten wasser 
nach der + 10 ccm 
Befruch- 21/.mol. 

tung NaCI 

5 
10 
15 
20 
25 

(Test
lösung) 

30 + 
35 + 
40 + 
45 + 
50 + 
55 + 
60 + 
65 + 
70 + 
75 + 

eiern. (Nach HERLAND 1918.) 

10 ccm 110 ccm 40 ccm 40 ccm : 
Meer- Meer- Meer- Meer- 50ccm 
wasser I wasser wasser, wasser I isot. NaCI 

+40ccm +40ccm +lOccm I +10ccm I +10 
isot. NaCII isot. KCI isot. CaCl. isot.MgCI. ccm 
+lOccm I' +lOccm I +lOccm +lOccm 21~:C~l. 
21/. mol. 21/ 2 mol. i 21/2 mol. 21/ 2 mol. 

NaCl NaCI I NaCI NaCI 

+ 
+ 
+ + 
+ + 
+ + 
+ + 

+ + + 
+ + + 
+ + + 
+ + + 

+ + + + 
+ + + + 
+ + + + 

(LILLIE 1911/14). Hier zeigte sich regelmäßig, daß Lösungen von 
NaSCN und NaJ sowie der entsprechenden Kalisalze wirksamer 
zur Herbeiführung der Parthenogenese als NaCI oder NaBr sind 
und daß es auch einer geringeren Einwirkungszeit im ersten Falle 
bedarf. Auch der Befund von LILLIE und BAsKERvILL (1922), daß 
kurzdauernde Bestrahlung mit ultraviolettem Licht, dessen per
meabilitätsfördernde Wirkung erwähnt wurde, die Parthenogenese 
begünstigt, gehört hierher. Anästhetika in narkotischen (d. h. re
versibellähmenden) Konzentrationen, in denen eine Herabsetzung 
der Permeabilität für Salze und Wasser beobachtet wird (vgl. 
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S.189ff.), sind ebenfalls imstande, die Parthenogenese durch Alkali
salze zu unterdrücken. Lösungen der alkalischen Erden rufen nie
mals Parthenogenese hervor. Wenn weiterhin gefunden wird, daß 
eine große Anzahl cytolytisch wirkender SubstanzeI\ wie Alkohole, 
Seifen, Saponin usw. ebenfalls Parthenogenese auslösen, so ist dies 
zwar eine Bestätigung der Anschauung, daß die Permeabilitäts
steigerung ein, integrierender Bestandteil der Entwicklungserregung 
ist; es bleibt aber die Frage offen, ob der Angriffspunkt dieser orga
nischen Substanzen in den Grenzschichten der Eizelle nicht ein 
grundsätzlich anderer ist. 

Die hiernach auch für den BegiIm der Parthenogenese an
zunehmende Permeabilitätsvermehrung ist auch deshalb von Inter
esse, weil diese Beobachtungen den inneren Zusammenhang zwi
schen Erregung und Entwicklung dartun. Denn auch mechanische 
(BATAILLON 1911) wie elektrische Reize (MCCLENDON 1912) sind 
imstande, an Froscheiern eine parthenogenetische Entwicklung 
auszulösen, und die künstlich aktivierten Eier zeigen bei der Über
tragung in destilliertes Wasser einen größeren Verlust an Elektro
lyten durch Diffusion als die unbefruchteten Eier, während die 
natürlich befruchteten Eier ebenso elektrolytpermeabel sind wie 
die aktivierten. Wir kölmen daher schließen, daß der physio
logische Erregungsvorgang an tierischen Zellen ebenso wie der ex
perimentell veranlaßte bei geeigneter Reizdosierung unabhängig 
von der Beschaffenheit der Reizqualität und der Natur des Reiz
effektes (Bewegung, Sekretion, Entwicklungsanregung) regelmäßig 
von einer Erhöhung der Permeabilität begleitet ist. 

Überblicken wir diesen Abschnitt, so erkennen wir hinsichtlich 
der Abhängigkeit der Permeabilität der tierischen Zelle von äuße
ren und inneren Faktoren in vieler Hinsicht die gleichen Regeln, die 
wir an der Pflanzenzelle gefunden haben. So können wir zusammen
fassend als gültig für die lebendige Substanz überhaupt folgende 
Regeln feststellen: Die Durchlässigkeit der Plasmahaut lebender 
Zellen ist in gesetzmäßiger Weise von den Umwelt- und den inneren 
Zustandsbedingungen abhängig. Eine reversible Permeabilitätssteige
rung gelingt ebenso durch bestimmte physikalische (Licht, Röntgen
Radiumstrahlen, Temperatur) wie chemische Faktoren (Änderungen 
der Ionenzusammensetzung der Nährlösung, Nichtleiter). Die Durch
lässigkeit aller Zellen hat in der äquilibrierten Salz lösung ein Mini
mum. Nimmt man hinzu, daß auch Änderungen des osmotischen 
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Druckes und der Reaktion auf die Permeabilität wirken, so sind die 
wichtigsten Faktoren genannt, die in vivo die Durchlässigkeit der Zell
grenzschichten regulieren. Synthetische und dissimilatorische Prozesse 
beeinflussen hiernach notwendigerweise die Zellgrenzschichten, deren 
Verhalten ebenso einem dauernden Wechsel unterworfen ist wie der 
Zellstoff wechsel selbst. Die physiologische Erregung, der Befruch
tungsvorgang und die Parthenogenese sowie die Zellteilung sind von 
einer erhöhten Durchlässigkeit der Zellgrenzschichten begleitet. 

Der enge Zusammenhang zwischen Stoffwechsel und Durch
lässigkeit eröffnet auch therapeutischen Fragen neue Gesichts
punkte. 

E. Erregung und Lähmung (einschI. Narkose) vom Standpunkt 
der Permeabilitätstheorie. 

Es hat sich aus unseren Erörterungen ergeben, daß die Erregung, 
wie sie im physiologischen Experiment besonders durch die elek
trische Reizung herbeigeführt wird, von einer Steigerung der Perme
abilität begleitet ist. Daraus entsteht die Frage, ob auch die bio
elektrischen Ströme, die stets als besonders kennzeichnend für dcn 
Erregungsprozeß angesehen werden, etwa durch die gleichen 
Durchlässigkeitsänderungen der Zellgrenzschichten erklärbar sind. 
Wir müssen uns deshalb kurz mit der Membrantheorie der bio
elektrischen Ströme (BERNSTEIN -HÖBERsche Theorie) beschäftigen, 
ohne allerdings auf das Gesamtproblem der tierischen Elektrizität 
und seine physico-chemische Erklärung einzugehen. 

Nach der Membrantheorie stellt man sich vor, daß die Zell
grenzschichten eine elektive Ionendurchlässigkeit besitzen, wie sie 
schon lange von den TRAuBEschen Niederschlagsmembranen und 
neuerdings aus den Versuchen von MICHAELIS und seiner Schule 
an getrockneten Kollodiummembranen bekannt ist!. Nimmt man 
nun an, daß die Zellgrenzschicht für die Kationen durchlässig, für 
die Anionen aber impermeabel ist, so erhält man von der ruhenden 
Muskelzelle eine Vorstellung, die dem Schema der Abb.22 ent
spricht. So entsteht eine elektrische Doppelschicht der Membran, 
da die permeierenden Kationen elektrostatisch von den Anionen 
ebenso wie an einer Zn-Elektrode die positiv geladenen Zn
Ionen durch elektrostatische Attraktion seitens der negativ ge-

1 V gJ. hierzu S. 27 ff. 
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ladenen Zn-Elektrode am Abdissoziieren in Wasser verhindert wer
den. Eine unleugbare Schwäche der Membrantheorie besteht darin, 
daß wir nicht wissen, welche Ionen in vivo den geforderten Be
dingungen genügen. Für die ursprüngliche Annahme, daß die K-

Abb.22. Schema der Verteilung der Ionen und der Grenzladung der ruhenden Zelle. (Nach 
v. TSCHERMAK.) Die positiv geladenen Kationen sind durch die lIembran hindurchgetreten, 
während die impermeablen Anionen von den Zellgrenzschichten zurückgehalten werden. 

Ionen die permeablen, die H 2P0 4-Ionen die impermeablen dar
stellen, ergeben sich aus der Wanderungsgeschwindigkeit keine An
haltspunkte1, doch stimmt sie mit den S. 107 besprochenen Ver
suchen von MOND gut überein. 

+ + + + + 
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Abb.23. Schema des Verletzungsstromes an einer Muskel· 
faser (nach v. TSCHERMAK). An der J,äsionsstelle (in der Ab
bildung rechts) ist durch die Verletzung der Membran wegen 
de3 Austritts der Anionen die Grenzladung der Membran 
aufgehoben. Infolgedessen verhält sich bei äußerer Ableitung 
die verletzte Stelle zu der unverletzten, mit positiver Grenz-

ladung versehenen, negativ. 

EinE< Erklärung 
ist auch durch Mo
dellversuche an ka
tionenpermeablen 

Kollodiummembra
nen möglich; denn 
LAB ES und ZAIN 
(1927) haben ge
zeigt, daß man un
ter Verwendung der 
getrockneten Kol
lodiummembranen 
zu einem Modell des 
Verletzungsstromes 
gelangt. Füllt man 
nämlich Kollodium

röhren, die miteinander durch einen Heber verbunden sind, mit 
neutralem Kaliumsulfat, das einer 1/10 mol. NaCI-Lösungisotonisch 
ist, und bringt sie in Gefäße, die 1/10 mol. NaCI-Lösungen enthalten, 
so erhält man bei Ableitung aus diesen keine Potentialdifferenz; 
diese tritt aber sofort auf, wenn eine der beiden Röhrchen verletzt 
wird, und zwar verhält sich die verletzte Stelle wie am Muskel zur un-

1 VgJ. hierzu TscHERMAK: AIIgemeine Phy~iologie. S. 613 Anm. 
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verletzten negativ. Die unverletzte Membran ist außen positiv und 
innen negativ aufgeladen, da die Kaliumionen siebenmal schneller 
von innen nach außen als die Natriumionen in umgekehrter Rich
tung diffundieren. 
Die Membranver
letzung beseitigt 
natürlich die elek
tive Kationenper
meabilität und da
mit die Aufladung 
der Membran. In
folgedessen ver
hält sich die ver
letzte Stelle nega
tiv zur unverletz
ten wie es dem 
Schema der Ab
bild. 23 entspricht. 
Die Anwendbar
keit dieses Modell
versuches setzt 
voraus, daß sich 
die Zellgrenz

schicht wie eine 
kationenperme

able Membran ver
hält. Nach den an 
der Muskelmem
bran (nach WIN
TERSTEIN) ausge
führten Versuchen 
ist dies allerdings 
nicht der Fall 
(vgl. S. 112). 

a 
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Abb. 24 n u. b. Der Aktionsstrom erklärt auf Grund der Ionen
siebtheorie (nach v. TSCHERII!AK). Die erregte Stelle verhält sich 
infolge einer Permeabilitätssteigerung, die zu einer Aufhebung 
der Grenzladung führt, negativ zu dem noch nicht erregten Teil 
des Muskels. Die Erregung durch elektrische Reizung erfolgt in 
dem Sehema am linken Ende der Muskelfaser. a erste, b zweite 

Phase des Aktionsstromes. 

In der gleichen Weise läßt sich der Aktionsstrom erklären, wenn 
man von der Annahme ausgeht, daß die Erregung mit einer lokalen 
Permeabilitätserhöhung der Zellgrenzschichten verbunden ist 
(Abb. 24). Diese Annahme ist, wie sich aus den früher geschilderten 
Versuchen mit chemischer und physikalischer Methodik ergibt, aufs 

Gellhorn, Permeabilitätsproblem. 12 
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beste begründet. Zum Unterschiede von dem Verletzungsstrom 
müssen wir nur beachten, daß die Permeabilitätserhöhung bei der 
physiologischen Erregung reversibel ist, so daß, sobald die Er
regung die erregte Stelle passiert hat, diese wieder in den Ruhe
zustand, der durch die Erhaltung der positiven Grenzladung cha
rakterisiert ist, übergeht. So ist ohne weiteres der diphasische 
Aktionsstrom auf der Basis der Membrantheorie verständlich und 
ebenso folgt aus den Erörterungen, daß, wenn der Aktionsstrom so 
abgeleitet wird, daß die eine Elektrode an einer unverletzten, die 
andere an einer verletzten des Muskels liegt, es lediglich zu einer 
negativen Schwankung des Verletzungsstromes kommen kann, da 
reversible Permeabilitätsveränderungen an der verletzten Stelle 
nicht statthaben können. 

Mit den Aktionsströmen haben die Salzruheströme (RÖßER 
1905, SEO 1924) nicht nur eine äußere Ähnlichkeit, sondern eine 
wesenhafte Gemeinschaft, denn wie die Aktionsströme sind sie 
reversibel und führen zu einer vorübergehenden Negativität der 
durch die Salze "erregten" Oberfläche des Muskels. Es liegt daher 
nahe, beide Erscheinungen auf das gleiche Grundphänomen, die 
lokale Permeabilitätssteigerung zurückzuführen. Für diese An
schauung spricht, daß gerade die Salze zu einem Ruhestrom führen, 
die quellend wirken und dementsprechend eine erhöhte Durch
lässigkeit zur Folge haben. Die einheitliche Auffassung der 
Aktions- und Salzruheströme wird auch durch den Nachweis ge
stützt, daß beide durch Narkose vermindert und gehemmt werden 
können. 

Es mag aber nicht unerwähnt bleiben, daß von LABES und ZAIN 
an dem erwähnten Kollodiummodell der Salzruhestrom durch KCI 
nachgeahmt werden kann, ohne daß eine Permeabilitätssteigerung 
der Membran eintritt. 

Auch die Erregungsleitung ist auf dem Boden der Membran
theorie verständlich. Man braucht nur anzunehmen, daß durch die 
aufgelockerte und ungeladene erregte Grenzschicht hindurch eine 
Ausgleichung der Grenzladung des benachbarten unerregten Teil
chens stattfindet. Mit dem Verschwinden der Grenzladung des 
letzteren ist aber die Bedingung für die Wiederholung des gleichen 
Prozesses und damit der Fortleitung der Erregung gegeben. LILLIE 
(1920) hat durch schöne Modellversuche die Anschaulichkeit dieser 
Vorgänge erhöht. Ob aber die der Erregungsfortleitung zugrunde 
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liegenden Reaktionen auch nur im Prinzip mit den Modellve~. 
suchen übereinstimmen, wissen wir nicht. 

Von einer Theorie der Erregung, wie sie die Membrantheorie 
darstellt, ist zu verlangen, daß sie auch die charakteristische refrak· 
täre Periode, die sich regelmäßig an die Erregung anschließt, nach 
dem gleichen Prinzip erklärt. Nun haben die Untersuchungen von 
TAIT (1910) gezeigt, daß die Dauer der absoluten refraktären 
Periode mit dem aufsteigenden Schenkel der Aktionsstromkurve 
und die Länge der relativen refraktären Periode mit ihrem ab· 
steigenden Schenkel übereinstimmt. Damit ist es wahrscheinlich, 
daß die elektrischen Veränderungen, die den physikalischen Aus· 
druck der mit der Erregung einhergehenden Auflockerung der 
Membrankolloide darstellen, im engsten Zusammenhang mit dem 
Schwinden und Wiederauftreten der Erregbarkeit stehen. Wäh· 
rend der absoluten refraktären Periode ist eine Permeabilitäts· 
erhöhung eingetreten und infolgedessen die in der ruhenden Zelle 
bestehende "Semipermeabilität" und damit die Grenzladung auf· 
gehoben. Infolgedessen kann in diesem Stadium ein die Zelle 
treffender Reiz nicht wirken. Das relative Refraktärstadium ist 
eine Periode, in der sich die Membranauflockerung allmählich 
zurückbildet und in der infolgedessen nach Maßgabe dieser Rück· 
bildung die Bedingungen für die Erregbarkeit mehr oder weniger 
gegeben sind (LILLIE, EBBEcKE). Auch die im Anschluß an die 
relative Refraktärperiode auftretende übernormale Phase (ADRIAN 
und KEITH LUCAS1) ist vom Standpunkt der Membrantheorie in· 
sofern verständlich, als man mit EBBEcKE annehmen kann, daß bei 
der Restitution der Zellgrenzschichten eine Phase durchlaufen wird, 
in der die Membrankolloide besonders leicht auf Reize im Sinne 
einer Permeabilitätserhöhung reagieren. Interessant ist, daß der 
Restitutionsprozeß, der sich regelmäßig an eine Erregung anschließt, 
einen hohen Temperaturquotienten aufweist, was darauf hinweist, 
daß dic Zustandsänderungen der Kolloide, die mit Depolarisation 
und erhöhter Zelldurchlässigkeit verbunden sind,im Zusammenhang 
mit chemischen Zellprozessen stehen (Literatur bei LILLIE 1924)2. 

Auch die elektrotonischen Veränderungen des Nerven stehen, 
wie BERNSTEIN und EBBEcKE (1922/26) gezeigt haben, im Einklang 
mit der Membrantheorie. Schickt man nämlich durch den Nerven 

1 VgI. KEITH LUCAs: The conduction of the nerVOU8 impulse. London 
1917. 2 Vgl. auch BERNSTEIN (1912). 

12* 
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mit unpolarisierbaren Elektroden einen konstanten Strom und legt 
die eine Elektrode an eine unerregbare Stelle des Nerven, so ist der 
Gleichstromwiderstand verschieden, je nachdem die andere, an einer 
erregbaren Stelle liegende Elektrode Anode oder Kathode darstellt. 
Im ersteren Falle ist der GIeichstromwiderstand erhöht, im zweiten 
erniedrigt. Dies deutet darauf hin, daß im Anelektrotonus eine 
Dichtung der Membran, im Katelektrotonus eine Auflockerung 
statthat. Berücksichtigt man, daß die Erregung mit einer Per
meabilitätserhöhung, die Abnahme der Erregbarkeit aber, wie im 
folgenden bei der Besprechung der Narkosewirkungen gezeigt wer
den wird, mit einer Verminderung der Permeabilität f"ijr Elektro
lyte verbunden ist, so ist durchaus zu verstehen, daß im Kat
elektrotonus die Erregbarkeit erhöht, im Anelektrotonus dagegen 
vermindert ist. Aus dem elektrotonischen Membranveränderungen 
geht weiter der interessante Befund hervor, daß trotz des Fehlens 
einer sichtbaren Erregung des von einem konstanten Strom durch
flossenen Nerven an der Kathode eine Dauererregung (Membran
auflockerung) zustande kommt. Verwendet man konstante Ströme 
von besonderer Stärke, so kann die Auflockerung der Zellkolloide 
maximal werden. Unter diesen Bedingungen ist esnicht möglich, daß 
durch eine Erregung eine weitere Permeabilitätserhöhung herbei
geführt wird. Die Folge davon muß eine Unerregbarkeit an der 
Kathode sein, die unter dem Namen der depressiven Kathoden
wirkung (WERIGO) bekannt ist. Für die Richtigkeit dieser Er
klärung sprechen auch noch die später zu schildernden Befunde, 
nach denen die Permeabilität der Zellen beim Tode maximal ist. 

Das Verhalten der elektrotonischen Ströme, die als Polarisa· 
tionserscheinungen aufgefaßt werden, ist nach dem gleichen Prin
zip erklärbar. Denn die größere Stärke des anelektrotonischen 
Stromes ist aus der infolge zunehmender Membranverdichtung 
resultierenden Vergrößerung der Polarisation ebenso verständlich 
wie das entgegengesetzte Verhalten des elektrotonischen Stromes 
an der Kathode. Da mit der Dauer der Durchströmung die Mem
branverdichtung an der Anode zunimmt, so steigt auch der an
elektrotonische Polarisationsstrom ; der wachsenden Abnahme der 
Polarisation an der Kathode entspricht die zunehmende Vermin
derung des katelektrotonischen Stromes 1. 

I Auch an Pflanzenzellell wird durch die elektrische Erregung eine 
Abnahme der Polarisierbarkeit /l-US der Messung des Gleichstromwider· 
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Hierher gehört auch die von BERNSTEIN (1866), GRÜNHAGEN 
(1869) und HERMANN (1872) bereits festgestellte und in neuerer 
Zeit besonders von VERZAR (1913/28) studierte Abnahme der 
Polarisierbarkeit des Nerven durch die Erregung, die nach der 
Membrantheorie in einer Steigerung der Permeabilität seine Ur
sache hat!. 

Gewisse Erfahrungen, die auf physiologisch-pathologischem 
Grenzgebiet liegen, müssen noch kurz erwähnt werden. V ASSILIEFF 
(1922) stellte fest, daß ein Nerv, der durch Kalium oder OH-Ionen 
parabiotisch gemacht worden war, unter dem Einfluß der membran
verdichtenden Anodenwirkung seine Leitfähigkeit wieder erlangte, 
während nach Lähmung durch CaCl2 gerade umgekehrt die Ein
wirkung der Kathode günstig wirkte. Diese Befunde sind vom 
Standpunkt der Membrantheorie durchaus verständlich, da die 
Erregbarkeit an einen mittleren Permeabilitätszustand der Plasma
haut gebunden ist. Ist die Permeabilität von vornherein maximal, 
so kann die zur Erregung notwendige Permeabilitätssteigerung 
nicht erreicht werden; ist die Verdichtung der Membran hingegen 
zu stark, so wird durch den einwirkenden Reiz noch nicht jener 
Grad von Permeabilitätssteigerung erreicht, in dem Depolarisation 
auftritt. Gleichsinnige Erfahrungen verdanken wir WORONZOW 
(1924/25). Nach Einwirkung von destilliertem Wasser, Zucker
lösung und Alkalichloriden kommt es zur Wiederherstellung der 
Leitfähigkeit, wenn die Richtung des konstanten Stromes auf
steigend ist, die Membranauflockerung also durch anodische Polari
sation vermindert wird. Umgekehrt sind nach Einwirkung von 
membran verdichtenden Erdalkalien nur absteigende Ströme zur 
Wiederherstellung der Leitungsfähigkeit geeignet, da in diesem 
Falle die kathodische Polarisation durch ihre membranauflockernde 
Wirkung die Kolloide der Zellgrenzschichten in den Normalzustand 
überführt. In Erweiterung dieser Versuche zeigte MACKUTH (1926), 
daß die durch NaOH oder NH3 erzielte Leitungsunfähigkeit des 
Nerven durch anodische, die durch H-Ionen bewirkte Lähmung 
durch kathodische Polarisation behoben wird. Hierher gehören 

standes festgestellt (EBBECKE und HECHT). Wichtig ist, daß mit der
artigen l\fembranänderungen auch die pflanzlichen Reizbewegungen ur
sächlich verknüpft sind. 

1 V gl. hierzu auch die grundlegenden Versuche von GILDEMEISTER 

(S.239). 
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auch die besonders von THÖRNER (1924) studierten Erscheinungen, 
nach denen an parabiotischen Nerven eine polare Umkehr der Er
regbarkeit beobachtet wird. Sie stehen im Zusammenhange mit 
der unter diesen Bedingungen erfolgten Auflockerung der Zell
membran (LAUGIER 1921). 

Eine Stütze für die Membrantheorie der Erregung darf auch 
darin gesehen werden, daß sie sich zwanglos auch auf die Haut und 
ihre Erregbarkeitsveränderungen (EBBEcKE), sowie auf Beobach
tungen über Erregung und Erregungsfortpflanzung im Herzmuskel 
(SCHELLONG) übertragen ließ. Wenn man an einem Herzstreifen 
beobachtet, daß durch Übertragung aus einer calciumfreien 
RINGER-Lösung in eine RINGER-Lösung von normalem Kalium
Calciumgehalt die Erregbarkeit zunimmt, während eine weitere 
Erhöhung des Calciumgehaltes eine Herabsetzung der Erregbarkeit 
herbeiführt, so sind diese je nach der Konzentration verschiedenen 
Calciumwirkungen vom Standpunkt der Membrantheorie durchaus 
verständlich. Denn beim Fehlen von Calcium sind die Kolloide der 
Zellgrenzschichten durch das Überwiegen der Kaliumionen so auf
gelockert, daß die mit der Erregung verknüpfte Permeabilitäts
steigerung nicht mehr stattfinden kann. Daher wirkt Calcium 
durch seine abdichtende Wirkung restituierend. Im zweiten Falle 
aber wird durch einen Überschuß von Calcium die Durchlässigkeit 
der Zellmembran über das normale Maß soweit vermindert, daß 
eine Herabsetzung der Erregbarkeit zustande kommt. 

Es ist von großem Interesse, daß die aus physiologischen Ver
suchen gezogenen Schlußfolgerungen über Auflockerung und Ab
dichtung von Zellgrenzschichten durch direkte anatomische Be
obachtungen von MACKUTH gestützt werden. Hiernach beobachtet 
man, daß Calcium- und H-Ionen die Achsencylinder verdichten, 
während umgekehrt durch K- und OH-Ionen eine Auflockerung 
der Achsencylinder erfolgt. Man ersieht, daß tatsächlich ent
sprechend den gemachten Annahmen sowohl eine Verdichtung wie 
eine Auflockerung über ein gewisses Maß hinaus zu einer Unerreg
barkeit führt. Wir hatten nun vorher erwähnt, daß die auf diese 
Weise herbeigeführte Lähmung des Nerven durch Polarisation auf
gehoben werden kann und hatten dabei aus der spezifischen Wirk
samkeit der kathodischen bzw. anodischen Polarisation geschlos
sen, daß durch die erstere eine Auflockerung, durch letztere eine 
Abdichtung der Zellmembran herbeigeführt wird. Die mikrosko-
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pischen Befunde von MACKUTH beweisen direkt die Richtigkeit 
dieser Annahme. Denn die durch Einwirkung von Ca- und H-Ionen 
zustande gekommene Verdichtung der Achsencylinder geht durch 
die kathodische Polarisation ebenso zurück wie die durch K- und 
OH-Ionen bewirkte Auflockerung derselben, sobald die anodische 
Polarisation einwirkt. 

So ergibt sich zusammenfassend, daß die Erregbarkeit an einen 
mittleren Zustand der Durchlässigkeit der ZeIlgrenzschichten ge
bunden ist, die Erregung stets mit einer Durchlässigkeitserhöhung 
unter gleichzeitiger Depolarisation einhergeht, die im Verlaufe der 
refraktären Phase sich zurückbildet. 

Da aus den vorstehenden Betrachtungen hervorgeht, daß die 
Erregung zwangsläufig mit einer Erhöhung der Durchlässigkeit der 
Zellgrenzschichten verbunden ist, so liegt die Annahme nahe, im 
Zustande der Narkose, also bei experimenteller Verminderung der 
Erregbarkeit eine Herabsetzung der Permeabilität anzunehmen. 
Ebenso wie die Steigerung der Durchlässigkeit bei der Erregung 
reversibel ist, müßte auch die Reversibilität der Durchlässigkeits
verminderung bei Narkose aus logischen Gründen gefordert wer
den; denn die Narkose kann vom Standpunkte der Permeabilitäts
theorie nur dann als beseitigt gelten, wenn die Erregung imstande 
ist, wiederum eine Permeabilitätserhöhung hervorzurufen. Diese 
Überlegungen fordern mittels logischer Gründe bestimmte Per
meabiIitätsänderungen im Zustande der Narkose und es ist Sache 
des Experimentes nachzuweisen, inwieweit an pflanzlichen und 
tierischen Zellen Anhaltspunkte für eine Permeabilitätstheorie der 
Narkose gegeben sind. 

Wir beginnen mit einer Erörterung der Narkosewirkung an 
PfIanzenzeIlen, wobei wir zunächst grundsätzlich nur solche Be
obachtungen anführen, die zu reversiblen Änderungen der Erreg
barkeit führen. Bereits PFEFFER (1886) hat festgestellt, daß die 
Farbstoffspeicherung in den Wurzelhaaren von Trianea durch 
Chloroform gehemmt wird. LEPESCHKIN (1911), der an diese 
Untersuchungen anknüpft, glaubt bezüglich der Hemmung der 
Farbstoffaufnahme Unterschiede zwischen ätherlöslichen und unlös
lichen Farbstoffen machen zu sollen, ein Befund, der von RUHLAND 
(1912) nicht bestätigt werden konnte, da dieser Autor an Spirogyra 
keinen Unterschied in der Farbstoffspeicherung in Gegenwart von 
Äther gegenüber dem Kontrollversuch feststellen konnte. Neuer-
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dings hat aber COLLANDER (1921) an Hyacinthus unter Verwen
dung der Säurefarbstoffe Cyanol und Orange G zeigen können, daß 
durch 2proz. Äther nicht nur die Farbstoffspeicherung gehemmt 
wird, sondern daß auch das Eindringen des Farbstoffes bis zum 
Gleichgewicht verzögert wird. 

Mittels seiner Methode der isotonischen Koeffizienten fand 
LEPESCHKIN an den Epidermiszellen von Tradescantia discolor, daß 
die Aufnahme von Kaliumnitrat durch geringe Konzentrationen 
von Chloroform und Äther gehemmt wird, wie sich aus den ge
ringeren Werten der Permeabilitätskoeffizienten ergibt. Es ist im 
methodischen Teile darauf hingewiesen worden, daß die Zuver
lässigkeit der Methode mit wichtigen Gründen bestritten wird. 
Man wird daher die Annahme, daß die Salze in ihrer Aufnahme 
durch die narkotisierte Zelle reversibel gehemmt sind, erst dann als 
bewiesen anerkennen können, wenn noch weitere Experimente in 
diesem Sinne sprechen. Bevor wir hierauf eingehen, sei aber er
wähnt, daß LEPESCHKIN an den narkotisierten Zellen eine Er
höhung des osmotischen Druckes des Zellsaftes um 0,1-0,5 Atm. 
feststellte, ein Befund, der sehr gut mit der Verminderung der Zell
permeabilität für die zelleigenen Stoffe in Einklang steht. TRÖNDLE 
(1920) hat mittels der plasmolytischen Methode gefunden, daß 
durch geringe Konzentrationen verschiedener Narkotika die Auf
nahme von NaCI und KCI reversibel vermindert oder sogar voll
ständig gehemmt werden kann. Daß sich verschiedene Alkaloid
basen insofern grundsätzlich anders verhalten als die Aufnahme 
dieser Stoffe durch Narkotika nicht gehemmt werden kann, wird 
man aus TRÖNDLES Versuchen, wie WINTERSTEIN (1926) in seiner 
Kritik hervorhebt, nicht entnehmen können, da TRÖNDLE meistens 
geringere Narkotikakonzentrationen als in den Salzversuchen ver
wendete. 

Eine Ergänzung zu den Versuchen TRÖNDLES stellen die Ex
perimente von LULLIES (1925) dar, der die grenzplasmolytische 
Methode FITTINGS an den Blattzellen von Tradescantia anwendete. 
Es wird die Frage untersucht, ob ebenso wie für die Salze auch für 
solche organischen Stoffe, die wegen ihrer langsamen Permeabilität 
im Sinne der OVERToNschen Regeln den Salzen relativ nahe stehen, 
eine Beeinflussung der Permeabilität durch Narkose erfolgt. Die 
Untersuchung erstreckte sich auf Glycerin, den zweiwertigen Alko
hol Glykol und Harnstoff. Es zeigt sich, daß Glycerin und etwas 
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schwächer auch Glykol unter dem Einflusse der Narkose in ver
ringertem Maße permeiert. Dagegen ist für Harnstoff keine Hem
mung, eher sogar eine Beschleunigung aus dem Gang der Deplasmo
lyse abzuleiten. Damit ist gezeigt, daß sicherlich für Stoffe, die 
wie Glycerin und Glykol bezüglich der Aufnahme durch die Zell
grenzschichten sich anders als die Neutralsalze verhalten, eine Ver
minderung der Permeabilität durch Narkose herbeigeführt wird. 
Dies ist um so bemerkenswerter, als gerade an Tradescantia das 
verschiedene Verhalten im PermeabiIitätsmechanismus von Neu
tralsalzen einerseits, Glycerin, Glykol und Harnstoff andererseits 
nachgewiesen werden konnte. Während nämlich die Aufnahme der 
Neutralsalze durch Calcium gehemmt wird, gilt dies für die ge
nannten organischen Stoffe nicht. Auf die Bedeutung dieses Be
fundes für unsere theoretische Auffassung des Aufbaues der Zell
grenzschichten wird noch zurückzukommen sein. Sehr wichtig 
wäre die Feststellung, ob der von LULLIES erhobene Befund, daß 
die Harnstoffaufnahme durch Narkose an Tradescantia nicht ge
hemmt wird, für alle Pflanzenzellen gilt, da wir ja mehrfach ge
sehen haben, wie leicht man gerade beim Permeabilitätsproblem 
zu Trugschlüssen bei vorzeitigen Verallgemeinerungen kommt. 

In dieser Hinsicht sind Untersuchungen von HÖFLER und 
WEBER (1926) von prinzipieller Bedeutung. Mittels der plasmo
metrischen Bedeutung wurde an HemerocaIlis und CaIlisia unter 
dem Einfluß von Äther eine Erhöhung der Harnstoffpermeabilität 
festgestellt. Dieser Befund ist deshalb so wichtig, weil die Permea
bilitätsveränderungen in geeigneten Ätherkonzentrationen sich 
ebenso wie die Abnahme der Erregbarkeit des Protoplasmas als 
reversibel erwiesen. Die Reversibilität der durch Äther hervorge
rufenen Änderungen in der Durchlässigkeit der protoplasmatischen 
Grenzschichten konnte an Hemerocallis dadurch gezeigt werden, daß 
die mittels der plasmometrischen Methode festgestellte Harnstoff
permeabilität den Kontrollwert nicht überstieg, wenn die Zellen 
nach Vorbehandlung in 2proz. Ätherlösung genügend lange in Wasser 
übertragen wurden, bevor der plasmometrische Versuch begonnen 
wurde. Noch einwandfreier liefen die Versuche an CaIlisia ab, da hier 
nach Feststellung der Harnstoffpermeabilität in Ätherlösung die fol
gende Übertragung in Wasser sinkende Zahlen für die Harnstoff
permeabilität lieferte, bis etwa der Kontrollwert erreicht wurde. Da 
nun bei der so wichtigen Ausnahme, die das Verhalten des Harnstoffes 
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nach diesen Versuchen darstellt, daran gedacht werden muß, daß 
es sich hier um eine Ätherwirkung handelt, die mit dem charakteri
stischen Zustande der Narkose nichts zu tun hat, so müßte in 
objektiver Weise durch die reversible Herabsetzung von Zellfunk
tionen bewiesen werden, daß tatsachlich Narkose vorliegt. Dies 
gelang an den Zellen von Callisia. Wie KÜSTER (1910) gezeigt hat, 
tritt an plasmolysierten Zellen eine Um lagerung der im Proto
plasma vorhandenen corpusculären Elemente (Chloroplasten, 
Stärkekörner usw.) in dem Sinne ein, daß diese sich um den Zell
kern herum anhäufen. Diese als Systrophe bezeichnete Reaktion 
fehlt nun in den Ätherversuchen (Abb. 25). Nach Beseitigung des 
Äthers tritt die Systrophe prompt ein. Damit ist der Beweis geliefert, 

a 

b 
Abb.25. Die Wirkung der Narkose auf die Systrophe an den Stengelzellen von Callisia 

repens. (Nach HÖFLFR und WEBER) a Fehlen der Systrophe in 2proz. Ätherlösung. 
b Kontrollversuch mit typischer Systrophe. 

daß an Pflanzenzellen durch narkotische Konzentrationen von Äther 
die Permeabilität von Harnstoff reversibel erhöht ist. Zum min
desten für pflanzliche Zellen wird die Anschauung, daß die Ober
fläche des Protoplasten sich durch Adsorption mit einer Hülle 
des Narkoticums umgibt, den geschilderten Versuchen nicht ge
recht; denn da der Harnstoff in Äther unlöslich ist, so müßte man 
eher eine verminderte als eine vermehrte Permeabilität erwarten. 

Bezogen sich die bisherigen Erörterungen lediglich auf die Ver
änderung der Durchlässigkeit der Zellgrenzschichten für verschie
dene gelöste Stoffe, so muß als wichtige Ergänzung der Unter
suchung von CZAJA (1924) gedacht werden, aus der sich für die 
Membran der Utriculariablase eine reversible Hemmung der Wasser
aufnahme in Gegenwart geringer Mengen von Äther, Alkohol und 
Chloroform ergibt. Allerdings handelt es sich hier um eine Än-
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derung der Membrandurchlässigkeit, an der das Protoplasma nicht 
beteiligt ist. 

Unter Verwendung des in den Blütenblättern von Ipomoea 
enthaltenen Farbstoffes als Indicator für das Eindringen von CO2 

und anderen Säuren fand E. PR. SMITR (1923) eine reversible Per
meabilitätsverminderung in der Narkose, und im gleichen Sinne 
sprechen Versuche von NOTRMANN-ZucKERKANDL (1912), in denen 
die Gerbstoff- bzw. Anthocyanexosmose als Maß der Permeabilität 
gewählt war. 

Auch die mittels der Leitfähigkeit von OSTERROUT (1913-22) 
erhobenen Befunde sprechen ebenfalls im Sinne einer reversiblen 
Permeabilitätsverminderung in der Narkose. Natürlich handelt es 
sich hier wiederum um indirekte Beweise. Aber es darf nicht über
sehen werden, daß OSTERROUT die Methode durch so zahlreiche 
Kontrollversuche gesichert hat, daß sie bei dem heutigen Stande 
unserer Kenntnis den besten Methoden an die Seite gestellt werden 
kann und gerade zum Studium quantitativer Fragen geeignet ist. 
Aus den Abb. 26-28 ist je ein charakteristischer Versuch an Lami
naria mit den drei wichtigsten Narkoticis wiedergegeben. Man 
erkennt, daß in geringen Konzentrationen eine Zunahme des Wider
standes zu beobachten ist, die als Ausdruck der verminderten Per
meabilität angesehen wird und sich als vollständig reversibel er
weist. Daß die Widerstandsänderung in der Tat durch das Ver
halten des Protoplasmas bedingt ist, geht daraus hervor, daß 
entsprechende Änderungen in der Leitfähigkeit des Zellsaftes 
fehlen. Mit der gleichen Methodik wurden auch noch an anderen 
Pflanzenzellen gleichsinnige Ergebnisse erzielt (1919). Es bestehen 
aber große Unterschiede, da z. B. an Rhodymenia die in der Nar
kose auftretende Permeabilitätsabnahme nur sehr gering ausfiel 
oder ganz fehlte. 

Bemerkenswert ist ferner der Befund von HARVEY (l911) an 
Elodea, daß Narkotika eine reversible Steigerung der Permeabilität 
hervorrufen. MEDES und McCLENDoN (1920) zeigten an derselben 
Pflanzenzelle, daß unter Berücksichtigung der reversiblen Ände
rung in der Protoplasmaströmung die Narkotika eine an der Ver
mehrung der Chloridexosmose gemessene Erhöhung der Permeabili
tät auftritt, und endlich wurde eine derartige Veränderung an den 
Zellen von Ulva lactuca von GOMPEL (1925) festgestellt, der den 
vermehrten Eintritt von Säuren in Gegenwart verschiedener Nar-
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kotika beobachtete. Fehlt auch in dem letztgenannten Experiment 
der Nachweis, daß eine Narkose vorliegt, so ergibt sich aus unserer 
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Abb.26. Der Einfluß von Äther auf den elektrischen Widerstand von Laminaria nach 
OSTERHOUT. A KontrolJversuch in Seewasser. B Seewasser + 1 vH Äther. C Seewasser 
+ 2,96vH Äther. Ordinate: Elektrischer Widerstand in willkürlichen Einheiten; Abszisse: 
Zeit in Minuten. X == Äther 1 vH, [J = Äther 2,96vH, 0 = Seewasser, - - - - nach 

übertragung in Seewasser. 

Darstellung doch zur Genüge, daß zwar die Mehrzahl der Experi
mente für den Zusammenhang eincr reversiblen Permeabilitäts-
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Abb.28. 
Abb. 27. Der Einfluß von Chloroform auf den elektrischen Widerstand von J,aminaria 
nach ÜSTERHOUT. A Seewasser + 0,05 vH Chloroform. B Kontrollversuch in Seewasser. 

C. Seewasser + 0,1 vH Chloroform. 0 == Seewasser, X = Chloroform O,05vH, 
[J = Chloroform 0,1 vH. 

Abb. 28. Der Einfluß von Alkohol auf den elektrischen Widerstand von J,aminaria nach 
OSTERHOUT. X == Alkohol 0,269vH, 0 = Alkohol 13,875vH, 0 = Seewasser. 

verminderung von Elektrolyten mit dem Zustande der Narkose 
spricht, daß aber die Verallgemeinerung einer generellen Per-
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me~bilitätsverminderung schon mit Rücksicht auf die Experimente 
von HÖFLER und WEBER unstatthaft ist. 

Tierische Zellen. HÖBER (1907) beobachtete am Muskel- und 
dieser Befund war in Verbindung mit den noch zu schildernden 
Versuchen von LILLIE (1909-1918) der Ausgangspunkt für eine 
Permeabilitätstheorie der Narkose -, daß die Salzruheströme, die 
bekanntlich durch die lokale Einwirkung verschiedener Salze ge
mäß der lyotropen Reihe zustande kommen, durch Narkotika, die 
geeignet sind, die Erregbarkeit der Muskeln in reversibler Weise zu 
vermindern, abgeschwächt werden. Wie SEO (1924) zeigte, bezieht 
sich die Wirkung der Narkotica nicht nur auf eine Verzögerung in 
der Entwicklung des Potentials, sondern auch auf eine Verminde
rung seiner definitiven Größe. Da vieles dafür spricht, daß Salz
ruheströme und die den Erregungsprozeß begleitenden Aktions
ströme auf gleiche physico-chemische Änderungen zurückzuführen 
sind, so ist hierdurch eine Grundlage für die Auffassung gegeben, 
daß in der Narkose die durch eine lokale Änderung der Ionen
konzentration hervorgerufene Steigerung der Durchlässigkeit der 
Muskelgrenzschichten in reversibler Weise gehemmt ist. Direkte 
Beweise erbrachte WINTERSTEIN (1916) in osmometrischen Ver
suchen, die an den Bauchmuskeln von Fröschen angestellt wurden. 
Trennten diese destilliertes Wasser von isotonischer Kochsalz
lösung, so wurde in Gegenwart von nur reversibel lähmenden Nar
koticis eine verminderte Wasserpermeabilität festgestellt. An 
wärmestarren Muskeln wurde in der gleichen Anordnung gezeigt, 
daß durch Narkotika eine reversible Permeabilitätsverminderung 
für Chloride hervorgerufen wird. So interessant der Befund ist, daß 
selbst wärmestarre Muskeln noch reversible Veränderungen in der 
Permeabilität durch Narkotika erleiden, so muß doch für die Be
gründung einer physiologischen Theorie der Narkose (nicht der Wir
kungen der Narkotika schlechthin!) allein das Experiment an der 
lebenden Zelle ausschlaggebend bleiben. Diese Lücke füllen Ver
suche von ARANIl (unter \VINTERSTEIN) aus, der in der gleichen 
Versuchsanordnung durch die Feststellung der Chlordiffusion aus 
einer Kochsalz- in eine isotonische Na2S04-Lösung den Beweis er
brachte, daß die Chlorpermeabilität des Muskels im Zustande der 
Narkose reversibel vermindert ist. 1m gleichen Sinne sprechen 

1 Zitiert bei WINTERST EIN (1926). 
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auch Versuche von GELLHORN und WEIDLING (1925), die die Neu
tralisationswirkung von Muskeln in Pufferlösungen von verschie
denem PR mit und ohne Narkotika verfolgten. Dabei zeigte sich, 
daß die Reaktion der Pufferlösung nach dem Neutralpunkt hin in 
Gegenwart reversibel lähmender Narkotika weniger als im Kon
trollversuch verschoben wurde. 

LANGE, KAPPUS und MÜLLER (1922/23) untersuchten mittels 
der Methode der Phosphorsäureausscheidung den Einfluß der Nar
kotika auf die Permeabilität von Froschmuskeln. Im Gegensatz zu 
den bereits geschilderten Experimenten kommen sie zu der Auf
fassung, daß die Narkose am Muskel sowohl mit einer erhöhten als 
auch verminderten Permeabilität verknüpft sein kaIUl. Es ist 
natürlich diesem Befunde gegenüber einzuwenden, daß die Beweis
kraft eines indirekten Versuches erheblich geringer als der direkten 
WINTERsTEINsehen Versuche ist. Hinzu kommt noch, daß die aus
geschiedene Phosphorsäure, deren Menge als Reagens für den Per
meabilitätszustand der Zellgrenzschichten dient, ein Stoffwechsel
produkt der Muskelzelle ist und somit die herausdiffundierende 
Phosphorsäuremenge in weitestem Maße durch Änderungen des 
Stoffwechsels beeinflußt werden kann, die bei der Narkose sicherlich 
vorliegen. Vielleicht hängt auch hiermit zusammen, daß die durch 
Rohrzucker bewirkte Steigerung der Phosphorsäureausscheidung 
am narkotisierten Muskel geringer als am Kontrollmuskel ist. Ob 
hieraus gefolgert werden darf, daß das Wesen der Narkose weniger 
durch eine bestimmte Beeinflussung der Durchlässigkeit der Zell
grenzschichten als ihre verminderte Reaktionsfähigkeit auf per
meabilitätsverändernde Agenzien gekennzeichnet ist, ist zweifel
haft. Die Berechtigung dieser Hypothese wäre erst durch direkte 
Versuche zu erbringen. 

Die an roten Blutkörperchen angestellten Versuche liefern wei
teres Material für die Permeabilitätstheorie der Narkose. Aller
dings muß bemerkt werden, daß der Nachweis der Narkose an 
diesen Zellen schwer zu geben ist, denn auch die von SIEBECK (1922) 
gezeigte Parallelität von Permeabilitätsverminderung und Oxy
dationshemmung kann nicht in diesem Sinne verwertet werden, 
da trotz einer gewissen Ähnlichkeit zwischen Erstickung und N ar
kose die Atmungsverminderung keineswegs als ein Kriterium des 
narkotischen Zustandes bezeichnet werden kann. Es ist aber 
andererseits zu bedenken, daß, wenn die Narkotisierbarkeit als eine 
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allgemeine Eigenschaft der lebendigen Substanz bezeichnet werden 
kann - und nur unter dieser Annahme hat die Narkosefrage phy
siologische Bedeutung! -, auch an solchen Zellen, deren Erregbar
keit wir nicht messen können, wohl dann auf den Zustand der Nar
kose geschlossen werden kann, wenn reversible Permeabilitätsände
rungen vorliegen. So erscheint denn eine kurze Erörterung der 
Permeabilitätswirkungen von Narkoticis an Blutkörperchen be
rechtigt. Versuche von TRAUBE (1908), JOEL (1915), ARRHENIUS 
und BUBANOVIC (1913) sowie JARISCH (1921) haben gezeigt, daß die 
Hämolyse durch Hypotonie in geringen Konzentrationen verschie
dener Narkotika gehemmt wird und als Ausdruck einer verminder
ten Wasserpermeabilität aufgefaßt werden kann. In chlorfreicr 
Lösung beobachtete SIEBECK eine verminderte Abgabe von Chlor 
in Gegenwart von Narkoticis. Diese fand in besonders starkem 
Ausmaße in solchen Konzentrationen statt, die nach den Unter
suchungen von WARBURG (1910, 14) die Oxydation um 50 vH 
herabsetzen. Ein Beispiel für die außerordentliche Wirksamkeit 
von Harnstoffderivaten zeigt die folgende Tabelle, zu der noch 
bemerkt sei, daß die Versuche vollkommen reversibel verliefen. 
Was die Aufnahme organischer Stoffe in die Zellen anlangt, so 
konnte KATZ (1918) feststellen, daß Harnstoff durch Narkotika in 
geringerem Maße in die menschlichen Blutkörperchen in Gegen
wart von Narkoticis übertritt. Für Traubenzucker wurde dies ver
mißt, doch geben HÄussLER und MARGARIDO (1925) hierfür posi
tive Befunde, so daß also die Versuche an Blutkörperchen durch
aus einheitlich verlaufen und in geringen reversibel wirkenden 
Konzentrationen eine verminderte Aufnahme, bzw. Abgabe von 
Wasser, Ionen und organischen Stoffen erkennen lassen. 

Tabelle 39. Hemmung der Chlorpermeabilität der roten 
Blutkörperchen durch Narkotika. (Nach SIEBECK.) 

Diäthylharnstoff Phenylharnstoff 

0,021 Mol pro Liter 11 v H Hemmung 0,00072 Mol pro Liter;13 v H Hemmung 
0,104 " " " 35" 0,0036 " " " 32 ,. 
0,52" 86 " 0,018 " 91 " " 

Wenden wir uns nunmehr den Versuchen an niederen Tieren 
zu, so sind an erster Stelle die Experimente von LILLIE (1909) an 
der Larve von Arenicola zu erwähnen. Überträgt man diese aus 
dem Meerwasser in isotonische Salz lösung, so tritt gleichzeitig mit 
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einer starken Kontraktion der gesamten Muskulatur Pigment aus 
dieser in die umgebende Lösung über. Wird der Versuch in gleicher 
Weise in Anwesenheit von Narkoticis vorgenommen, so wird die 
Kontraktion je nach der Dosis gehemmt oder abgeschwächt und 
der Pigmentaustritt fehlt. Hieraus schloß LILLIE, daß die Nar
kose die Ursache der verminderten Permeabilität sei. HÖBER 
(1926) wandte dagegen ein, daß vielleicht die außerordentlich starke 
Contractur mechanisch zum Pigmentaustritt führt, und daß des
halb ihre Hemmung die Ursache für den fehlenden Übergang des 
Pigments in das Medium sei, ohne daß pine Verminderung der Per
meabilität durch die Narkose bewiesen sei. Da aber LILLIE (1912) 
an Seeigeleiern unter den gleichen Bedingungen einen durch Nar
kose hemmbaren Pigmentaustritt beobachtete, so ist wohl eine 
gemeinsame Erklärung beider Versuche berechtigt und in ihnen 
ein wichtiger Beleg für die permeabilitätsvermindernde Wirkung 
der Narkose zu sehen. 

Unter Verwendung von Vitalfarbstoffen kam HERTZ (1922) an 
dem im Froschdarm lebenden Infusor Opalina zu interessanten 
Ergebnissen. Er stellte fest, daß Opalina sich in vitro in Gegen
wart von Eiweißstoffen mit diamylamin-unlöslichen Säurefarb
stoffen färbt, und daß diese Färbung durch Narkotika gehemmt 
werden kann, während sie keinen Einfluß auf die Aufnahme diamyl
aminlöslicher Farbstoffe besitzen. Mit Rücksicht auf die in den 
Versuchen WINTERSTEINS am wärmestarren Muskel nachgewiesene 
reversible Verminderung der Chloraufnahme erscheint es nicht not
wendig, die Beobachtung HERTZ' durch die Annahme einer aktiven 
Aufnahme des lipoid unlöslichen Säurefarbstoffes zu erklären und 
die Wirkung der Narkose in der Hemmung eines aktiven Zellvor
ganges zu sehen. Aber der Versuch zeigt in sehr interessanter 
Weise, daß offenbar der Durchtrittsmechanismus lipoidunlöslicher 
Stoffe sich hier anders vollzieht als der lipoidlöslicher, womit nicht 
gesagt sein soll, daß die Ursache des verschiedenen Verhaltens die 
" Lipoidlöslichkeit " ist. 

In diesem Zusammenhange sind Experimente von LILLIE (1914) 
an Seeigeleiern von besonderem Interesse. Es gelingt bekanntlich 
durch isotonische Lösungen verschiedener Neutralsalze (NaJ und 
KCNS) unbefruchtete Seeigeleier unter Bildung einer Befruch
tungsmembran zur Entwicklung anzuregen. Dieser Vorgang, der 
mit einer Steigerung der cellulären Permeabilität verknüpft ist, 
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wird durch Narkotika in etwa entwicklungshemmenden Konzen
trationen verhindert. Die Auffassung der Narkosewirkung als 
Hemmung der Permeabilitätssteigerung wird durch den gleich
sinnigen Erfolg, der sich mit Calciumsalzen erzielen läßt, gestützt. 
Ebenso aber wie in den HERTzschen Experimenten die Narkotika 
auf die Permeabilität lipoidlöslicher Stoffe ohne Einfluß sind, zeigt 
sich auch in LILLIES Versuchen, daß die durch Fettsäuren ausge
löste Entwicklungserregung durch Narkose der Zellen nicht ge
hemmt wird. 

Auch an tierischen Eiern konnte von LILLIE (1918) gezeigt wer
den, daß durch Narkose nicht allein eine Permeabilitätsverminde
rung für gelöste Stoffe, sondern auch eine solche für Wasser herbei
geführt wird. In hypertonischen Seewasserlösungen schrumpfen 
nämlich befruchtete narkotisierte Eier im Gegensatz zu den 
Kontrollen nicht oder nur sehr wenig. Die hierfür benötigte Dosis 
entspricht derjenigen, die die Entwicklung hemmt, oder ist etwas 
größer. Die Wirkungen sind reversibel. Endlich ist noch der 
Befund von MCCLENDON (1915) anzuführen, nach dem der Chlorid
austritt von Eiern, die in isotonischer NaNOa-Lösung übertragen 
sind, durch Narkotika in reversibler Weise gehemmt wird. 

Die Übersicht über die Permeabilitätstheorie der Narkose er
fordert noch eine Ergänzung durch die Versuche, die an·verschie
denen Organen gemacht wurden. Die Experimente der HÖBER
schen Schule an der :Froschniere sind an anderer Stelle (S. 274) er
wähnt und ordnen sich durchaus den allgemeinen Erfahrungen ein. 
Wichtig ist, daß GILDEMEISTER (1920) und LASZNITZKI (1922) unter 
Verwendung einer Modifikation der KOHLRAuscHsehen Brücken
methode zu den gleichen Auffassungen gelangten. Bei Unter
suchung des Widerstandes von Elektrolyten und ebenso von Ge
weben findet man, daß kein absolutes Tonminimum infolge einer 
auf Polarisation beruhenden Phasenverschiebung erzielbar ist. Da 
die Größe der Phasenverschiebung und damit der Polarisation 
aber ein Maß der Permeabilität darstellt, kann diese durch Be
stimmung der zur Herbeiführung eines absoluten Tonminimums 
erforderlichen Selbstinduktion in Milli-Henry quantitativ be
stimmt werden. Dabei zeigt sich auch diese Methode bei geringen 
Konzentrationen der verwendeten Narkotika eine reversible Per
meabilitätsverminderung an. Dies wurde von HozAwA (1924) be
stätigt. 

Gellhoro, Permeabilitätsproblem. 13 
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Zusammenfassend ergibt sich, daß tierische und pflanzliche 
Zellen im Zustand der Narkose meistens eine reversible Permea
bilitätsverminderung aufweisen. Dies gilt besonders für den Fall, 
daß es sich um den Ein- oder Austritt von Elektrolyten handelt. 
Und da wir gerade eine Steigerung der Elektrolytpermeabilität 
und die hierdurch bedingte Abnahme der Polarisierbarkeit als cha
rakteristisch für die Erregung ansehen, so steht die für diese Stoffe 
nachgewiesene Permeabilitätsverminderung im besten Einklang 
mit der eingangs aufgestellten Hypothese. Es muß weiterer For
schung vorbehalten bleiben, zu untersuchen, ob die erwähnten Aus
nahmen eine allgemeine Bedeutung besitzen. Notwendig aber er
scheint es zu betonen, daß eine Permeabilitätsverminderung 
schlechthin durchaus nicht den Narkosezustand kennzeichnet. 
Denn nach Versuchen der HÖBERSchen Schule (HERTZ, PLATTNER 
1924) bleibt die Aufnahme lipoidlöslicher Farbstoffe unverändert, 
während lipoidunlösliche Säurefarbstoffe in vermindertem Maße 
aufgenommen werden. HÖBER hat hierin ein Argument für seine 
Theorie gesehen, nach der die wasserlöslichen Stoffe durch eine 
besondere Form der Permeabilität eindringen, die er als "physiolo
gische" bezeichnet, weil ihr eine aktive Zelltätigkeit zugrunde 
liegen soll. Mit der Verminderung der Zelltätigkeit in der Narkose 
soll daher auch die physiologische Permeabilität geringer werden 
und in einer verminderten Aufnahme von Salzen und lipoidunlös
lichen Säurefarbstoffen zum Ausdruck kommen. WINTERSTEIN 
macht aber mit Recht gegen diese Anschauung geltend, daß die 
Narkotika auch an abgetöteten Muskelmembranen die Durchlässig
keit für Wasser herabsetzen, mithin die Erklärung der Permea
bilitätsverminderung in der Narkose durch eine "physiologische" 
Permeabilität unzutreffend ist. Wenn aber WINTERSTEIN den 
Gegensatz zwischen lipoidlöslichen und lipoidunlöslichen Farb
stoffen dadurch erklärt, daß die ersteren in ihren "Löslichkeits
verhältnissen" mit den Narkotika erheblich übereinstimmen, so 
hat diese Erklärung die Geltung der Lipoidtheorie der Permea
bilität zur Voraussetzung, die wir ebenso wie WINTERSTEIN ab
lehnen. Davon abgesehen, wird diese Betrachtung auch dem Be
fund nicht gerecht, daß an bestimmten Pflanzenzellen nach WEBER 
und HÖFLER die Durchlässigkeit auch für einen ätherunlöslichen 
und wasserlöslichen Stoff, nämlich Harnstoff, gesteigert ist. Es 
wäre von größtem Interesse, diese Befunde zu erweitern und na-
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mentlich festzustellen, ob auch diese Zellen die typische Verminde
rung der Salzpermeabilität aufweisen. Man sieht, daß auch bei der 
durch die Narkose hervorgerufenen Permeabilitätsänderung be
stimmte Stoffe eine Steigerung, andere eine Verminderung der 
Permeabilität der Zellgrenzschichten anzeigen. Dieser Befund be
stätigt die bereits aus anderen Versuchen gezogene Schlußfolge
rung, daß die für einen Stoff unter bestimmten Bedingungen nach
gewiesene Permeabilitätssteigerung in keiner Weise entscheidet, ob 
eine gleichsinnige Veränderung auch für andere Stoffe vorliegt. 

Es scheint uns richtiger, unvoreingenommen diese Sachlage zu 
betonen, als eine theoretische Erklärung zu versuchen. Sie wird 
erst dann möglich sein, wenn ein umfassenderes Tatsachenmaterial 
darüber vorliegt, welche Stoffe sich bei experimentellen Permea
bilitätsänderungen anomal verhalten. 

Es fragt sich nun, wie wir den Mechanismus der Permeabilitäts
änderung durch Narkose uns vorzustellen haben. Die Aufhebung 
der gemäß der lyotropen Reihe entstehenden Salzruheströme 
HÖBERS durch Narkose deutet bereits darauf hin, daß den Angriffs
punkt der Narkotika die Zellkolloide bilden. Hierfür ergeben sich 
weitere experimentelle Anhaltspunkte in den Versuchen von 
v. KNAFFL-LENZ (1918/20), nach denen an den roten Blutkörper
chen durch Narkose eine Entquellung hervorgerufen wird. Ent
sprechende Ergebnisse erhielt KOCHMANN (1923/24) an der J!'ibrin
flocke 1. Bedeutungsvoller ist sein Befund (1923) (vgl. auch DETTE 
1924), daß auch am Muskel durch die Narkose eine Entquellung 
hervorgerufen wird, da hier die Veränderung des Zustandes der 
Kolloide im Zusammenhang mit narkotischen Erregbarkeitsver
änderungen festgestellt ist. 

Werden in den Versuchen größere Narkotikakonzentrationen 
verwendet, so kommt es zu irreversiblen Lähmungen, die völlig 
einheitlich durch eine Steigerung der Permeabilität charakterisiert 
sind. Dies ergibt sich bereits aus den Abb.26-28 für die an 
Laminaria ausgeführten Leitfähigkeitsmessungen. Gleichsinnige 
Befunde sind von GILDEMEISTER und LASZNITZKI an der Muskel
membran und der Haut erhoben worden und finden sieh auch an 
den verschiedensten Zellen wieder. Aus Abb.29 ergibt sich dies 
auch für die roten Blutkörperchen in den von JOEL mittels der 

1 Vgl. hierzu auch WELS (1926). 
13* 
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Leitfähigkeitsmessung angestellten Versuchen. In diesem Sinne 
ist auch der Befund zu deuten, daß die Narkotika in höheren Kon
zentrationen Cytolyse hervorrufen. Es ist wahrscheinlich, daß diese 
irreversible Steigerung der Permeabilität, die offenbar in gleicher 
Weise für den Aus- und Eintritt aller Stoffe gilt, ebenfalls an den 
Zellkolloiden ihren Angriffspunkt hat. v. KNAFFL-LENz nimmt 
auf Grund seiner an roten Blutkörperchen angestellten Versuche 
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persitätsverminderung der Zell
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koagulierende Wirkung höherer 
Konzentrationen der Narkotika 
die experimentelle Grundlage 
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Abb.29. Die Leitfähigkeit von scharf zen· 
trifugiertem Blutkörperch~nbrei, der mit 
isotonischer Rohrzuckerlösung gewaschen 
wurde, unter dem Eintluß von Chloroform. 
Ordinate: Leitfähigkeiten bezog~n aUfO,7 v H 
KC!. Abszisse: Konzentration des Chloro
forms in Gewichtsprozenten. (Sach JOEL.) 

Die für höhere Konzentra
tionen gefundene Erhöhung der 
Permeabilität ist nun für die 
Narkotika als solche durchaus 
nicht charakteristisch; sie wird 
vielmehr stets gefunden, wenn 
ein Gewebe geschädigt wird. 

Dabei nimmt die Permeabilitätssteigerung mit der Zeit zu und 
unterscheidet sich dadurch von der z. B. an PfIanzenzellen 
in der Narkose gefundenen reversiblen Permeabilitätssteigerung. 
ÜSTERHOUT, der mit der Leitfähigkeitsmessung diese Verhält
nisse quantitativ studierte, stellte in verschiedenem chemischen 
Milieu eine so regelmäßige Zunahme der Leitfähigkeit fest, daß die 
Kurve der einer monomolekularen Reaktion entspricht 1 (Abb.30). 

1 Wenn die Leitfähigkeitsmessung bei Leber und Niere im Gegensatz 
zum Muskel eine Zunahme des Widerstandes (v. BUD 1927) ergibt, so 
spricht dies nicht unbedingt gegen die Annahme, daß der Abst<'fbevorgang 
regelmäßig mit einer Permeabilitätssteigerung verknüpft ist. Denn die 
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Inwieweit dieser Befund zu einer allgemeinen Theorie des Todes 
verwertet werden kann (vgl. hierzu S. C. BROOKS 1922/23), 
muß erst durch seine Prüfung an anderen Zellen unter Hinzuzie
hung direkter Methoden festgestellt werden. Die Permeabilitäts
zunahme infolge des in physiologischem Milieu langsam einsetzen
den Absterbevorganges hat WINTERSTEIN und HIRSCH BERG (1927) 
an Muskelmembranen beobachtet und analoge Erscheinungen sind 
von mir an der Froschhaut studiert worden 1. 

SEYDERHELM (1925) hat gezeigt, daß der bei Zellschädigung 
auftretenden Permeabilitätssteigerung auch eine klinisch-diagno
stische Bedeutung zu-
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Abb. 30. Die Abnahme des elcktIischen Widerstandes von 
Laminaria beim Absterben(Todeskurve). Nach OSTERHOUT. 
Ordinate: Widerstand in willkürlichen Einheiten. Abszisse: 
Zeit in Minuten. Temperatur 150 C. Lösung: 0,52m NaCI. 

einige Stunden später sämtliche weißen Blutkörper gefärbt sind. 
Die Untersuchung der Leukocyten im Harn bei entzündlichen 
Erkrankungen ergibt, daß im akuten Stadium die Zahl der mit 
Kongorot-Trypanblau an färbbaren Zellen wesentlich geringer als 
im weiteren Verlauf der Erkrankung ist. Man muß allerdings daran 
denken, daß hier eine Änderung in der Bindungsfähigkeit eine 
wichtige Rolle spielen könnte, zumal eine Säuerung des Proto
plasmas seine Bindungsfähigkeit für saure Farbstoffe erhöhen 
müßte (vgl. hierzu ZIPF 1927). 

Aus unseren Erörterungen geht hervor, daß die Schädigung 
einer Zelle sich in einer erhöhten Durchlässigkeit äußert. Das gilt 

Leitfähigkeitsme'lsung ist im Hinblick auf die Permeabilität eine Brutto
methode, für deren Ergebnis die Durchlässigkeitsveränderung nicht allein 
bestimmpnd ist. 

J Vgl. hierzu die Befunde von ZOOND (1927) an Bakterien. 
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auch für jene Agenzien, die zunächst eine Verminderung der Per
meabilität hervorrufen. Denn nach länger dauernder Einwirkung 
wird auch in solchen Fällen eine erhöhte Durchlässigkeit gefunden, 
wie dics speziell OSTERHOUT durch Leitfähigkeitsmessungen an La
minaria feststellte. Diese Messungen geben nun nicht allein einen 
quantitativen Maßstab für den Grad der Schädigung, sondern er
möglichen auch zu erforschen, inwieweit die Zellen imstande sind, 
Alterationen ihrer Durchlässigkeit vollkommen zu kompensieren, 
wenn sie wieder unter streng physiologische Bedingungen (Lami
naria in Seewasser) gebracht werden. Es zeigt sich nun, daß La
minaria selbst nach sehr erheblichen Änderungen der Durchlässig
keit und auch dann, wenn diese in geeigneten Abständen mehrfach 
wiederholt werden, nach der Übertragung in Seewasser die ur
sprüngliche Leitfähigkeit als Ausdruck einer unveränderten Per
meabilität annimmt. Wir werden daraus schließen dürfen, daß 
unter physiologischen Verhältnissen im Organismus die Zellen wei
teste Variationen ihrer Permeabilität aufweisen können, ohne bei 
Wiederherstellung normaler äußerer und innerer Bedingungen eine 
Spur davon erkennen zu lassen. Bedenkt man, wie außerordent
lich stark schon kleine Änderungen im chemischen und physico
chemischen Milieu die Durchlässigkeit der Zelle verändern, und 
wie andererseits die Wiederherstellung der relativen Impermea
bilität der ruhenden Zelle notwendig für die Erhaltung des nor
malen Stoffwechsels ist, so ist ohne weiteres das Verständnis für 
die Bedeutung der Reversibilität weitgehender Permeabilitätsände
rungen gegeben. Ob in dieser Hinsicht zwischen den verschiedenen 
Zellen und Geweben des Organismus tiefgreifende Unterschiede 
bestehen, erscheint hiernach als ein bedeutsames physiologisches 
Problem, das noch nicht in Angriff genommen ist. 

F. Permeabilität und Stoffwechsel. 
Wir haben in den früheren Kapiteln mehrfach erörtert, daß 

die körpereigenen wasserlöslichen Stoffe, wie besonders die Salze 
und die Zucker, für die die ruhende Zelle nur in sehr geringem 
Grade permeabel ist, nur unter bestimmten äußeren und inneren 
Bedingungen durch die protoplasmatischen Grenzschichten in das 
Zellinnere in vermehrtem Maße eindringen. Wir müssen uns die 
Frage vorlegen, welche Bedeutung für das Lebensgeschehen in der 
Zelle diesen Tatsachen zukommt. Es ist deshalb zu besprechen, 
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ob und in welcher Weise der Stoffwechsel der Zelle durch den Ein
tritt der genannten Stoffe beeinfIußt wird. Wir können hierbei 
kurz erwähnen, daß nach Versuchen von BOAS (1921/26) an der 
Hefezelle die Gärung durch die Kationen und Anionen im Sinne 
der HOFMEIsTERsehen Reihen beeinflußt wird. Im speziellen er
gibt sich eine zunehmende Steigerung der Gärung durch die fol
genden Ionen: 

Li< Na < NH4 < Kund SCN< J< NOs< Cl< S04' 

In diesen Versuchen bleibt der Mechanismus, durch den der Gä. 
rungsvorgang in quantitativer Hinsicht verändert wird, noch un
klar. Einen tieferen Einblick in die Frage nach der Stoffwechsel
wirkung der Salze und ihrer Beziehung zur Permeabilität gewähren 
Versuche von IUIN (1922), die an den Zellen höherer Pflanzen 
ausgeführt sind. Beobachtet man nämlich das Verhalten der 
Schließungszellen an den Spaltöffnungen verschiedener Pflanzen 
in hypertonischen Salzlösungen, so kommt man zu der eigentüm
lichen Feststellung, daß nach der anfänglichen Plasmolyse nicht 
allein eine vollständige Deplasmolyse eintritt, sondern es sogar zu 
einem Ansteigen des osmotischen Druckes der Zelle auf das drei
oder mehrfache des ursprünglichen Wertes kommt. Dieser Be· 
fund kann nicht etwa dureh das Permeieren der Salze allein erklärt 
werden, sondern wir müssen annehmen, daß es offenbar unter dem 
Einfluß des Eintrittes der Salze zur Bildung osmotisch wirksamer 
Substanz aus Vorstufen von geringerer osmotischer Wirksamkeit 
kommt, und es liegt nahe, in dieser Hinsicht an eine Spaltung der 
Stärke zu denken. Die genauere Untersuchung lieferte in der Tat 
den Beweis, daß das Ansteigen des osmotischen Druckes in der 
Zelle regelmäßig von einem Schwund ihres Stärkegehaltes be
gleitet ist. In charakteristischer Weise tritt diese Zunahme des 
osmotischen Druckes äußerlich durch das Öffnen der Spaltöffnung 
in Lösungen zutage, die vor Einwirkung der Salze für die Zelle 
hypertonisch waren. 

Die Bedeutung der Salze für die Hydrolyse der Stärke ist nach 
den Versuchen Iu INS eine sehr verschiedene. In erster Linie wur· 
den die Kationen der Alkalimetalle wirksam gefunden, und zwar 
nach der Reihe: 

Li> Na > Cs > K. 
Von den zweiwertigen Kationen war nur Barium und Beryllium 
wirksam, die, wie die folgende Tabelle zeigt, schon in außerordent-
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lich geringer Konzentration eine Öffnung der Spaltöffnungen und 
ein Verschwinden der Stärke herbeiführen. Dabei ergaben sich 
gewisse quantitative Unterschiede ins~ofern, als Barium in opti
maler Konzentration langsamer, Beryllium aber schneller zu den 
erwähnten Stoffwechsel veränderungen in der Zelle führten. Auch 
die Anionen sind in dieser Hinsicht von Bedeutung. Zwar konnte 
bei Verwendung von Natriumsalzen eine unterschiedliche Wirkung 
verschiedener anorganischer Anionen nicht wahrgenommen wer
den; es ergab sich aber, daß die organischen Anionen von sehr er
heblicher Wirksamkeit im Sinne der folgenden Reihe waren: 

Cl< Acetat< Oxalat, Tartrat< Citrat. 

Wenn es richtig ist, daß die Ionen die Spaltung der Stärke be
günstigen, so ist es wahrscheinlich und kann zur Erhärtung dieses 
Befundes dienen, daß unter Bedingungen, unter denen eine Syn
these der Stärke eintritt, die Ionen nach Maßgabe der Stärke ihrer 
hydrolysierenden Wirkung eine Hemmung dieses Prozesses herbei
führen. Belichtet man nun in feuchter Atmosphäre während einer 
gewissen Zeit die Schließungszellen, so schwindet die Stärke, um 
sich z. B. in Maltoselösung wieder zu regenerieren. Der Zusatz der 
erwähnten Salze hemmt in der Tat diesen Prozeß in bestimmten 
Konzentrationen, aus denen wiederum die unterschiedliche Wir
kung der Salze im Sinne der vorher genannten Reihen aufs deut
lichste hervorgehen (Tabelle 40). 

Tabelle 40. Optimale molare Salzkonzentrationen zur Herbei
führung der Stärkehydrolyse A. und zur Hemmung der Stärke
synthese B. in den Schließungszellen der Pflanzen. (Nach ILJIN.) 

Kationen Anionen 

lLiCI 0,05 
A NaCIO,15 

. CsCIO,20 
KCl 0,40 

f
LiCI 0,04 
NaCIO,07 

B.ICSCI e,02 
RbCIO,2 
KCl 0,17 

BaCl2 0,005-0,01· NaCI o,o51 
BeCl2 0,0001 Na-acetat 0,02 

Na-oxalat 0,01 A . 
Na-tartrat 0,01 
Na-citrat 0,005 

BaCI2 0,015 
I 

I 

MgCI2 0,2 (geringe Hemmung)_ 1 B 
Mg-acetat 0,005 (starke Hemmung)_1 . 

Diese Versuche legen die Annahme nahe, daß durch die Salze, 
sobald sie in bestimmter Menge in die Zelle eindringen, die fermen
tativen Vorgänge, die speziell den Kohlehydratstoffwechsel be-
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herrschen, in bestimmter Richtung beeinflußt werden. Da aber 
auch unter dem Einfluß von Salzwirkungen eine Zunahme des os
motischen Wertes stärkefreier Zellen beobachtet wird, so ist es 
nicht unwahrscheinlich, daß die Wirkung der Salze nicht auf den 
Zuckerstoffwechsel beschränkt bleibt. Daß die Salze speziell die 
Wirksamkeit der Diastase beeinflussen, ist nach den Erfahrungen 
der Fermentehernie ohne weiteres verständlich. Wissen wir doch, 
daß vollkommen elektrolytfreie Diastase völlig unwirksam ist 1. 

Die Geltung der HOFMEISTERsehen Reihen weist darauf hin, daß 
die Beeinflussung des Fermentes vermutlich durch Zustandsände
rungen seiner kolloiden Begleitstoffe bedingt ist. 

Es muß aber an dieser Stelle noch erwähnt werden, daß nach 
Versuchen von BIEDERMANN (1923), Ir..JIN (1924) und HAEHN 
(1923) noch eine andere Art des Angriffspunktes in Frage kommt. 
Diese Autoren haben nämlich beobachtet, daß eine Salzhydrolyse 
der Stärke auch ohne Ferment eintreten kann, wenngleich wohl 
nicht alle Versuchsanordnungen mit Sicherheit den Einfluß bak
terieller Umsetzungen ausschließen. Wie dem auch sein mag, so 
bleibt unabhängig von der speziellen Erklärung des Mechanismus 
der Stärkehydrolyse die Tatsache bestehen, daß die Permeation be
stimmter Salze, und zwar auch solcher, die sich regelmäßig in der 
Umgebung der pflanzlichen Zelle finden, den Kohlehydratstoff
wechsel in weitestem Ausmaße beeinflußt. Berücksichtigen wir 
nun, daß nach den in den früheren Kapiteln gemachten Erörte
rungen die Erhöhung der Temperatur, die Belichtung und schon 
geringe Veränderungen in dem chemischen Milieu der Zellen Per
meabilitätssteigerungen herbeiführen, so scheint, besonders wenn 
wir im Auge behalten, in welch geringen Konzentrationen die Salze 
diese Wirkungen entfalten, der Schluß gerechtfertigt, daß unter 
physiologischen Bedingungen der Stoffwechsel der Pflanzenzellen 
von dem Verhalten der Zellgrenzschichten stark abhängt. 

Bei der prinzipiellen Bedeutung der Frage nach dem Zusammen
hang der Durchlässigkeit der Zellgrenzschichten mit dem Zellstoff
wechsel und wegen der indirekten Beweisführung, die wir für diesen 
Zusammenhang unter physiologischen Bedingungen in den Ver
suchen ILJINs2 erblicken konnten, ist es notwendig, noch weiteres 

1 C. ÜPPENHEIMER: Die Fermente und ihre Wirkungen. Bd. 1. 5. Auf!. 
Leipzig 1925. 

2 Vgl. auch ARENDs (1925). 
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Beweismaterial heranzuziehen. Dieses ist für die tierische Zelle, 
speziell für das Muskelgewebe, in den grundlegenden Versuchen von 
EMBDEN (1922-26) und seiner Schule beigebracht worden. Wir 
erinnern hier kurz daran, daß die Erregung die Muskelgrenzschich. 
ten durchlässiger macht, Phosphorsäure in vermehrtem Maße aus 
dem Muskel austritt, und daß, was hier besonders bedeutungsvoll 
ist, Chlorionen in den Muskel eintreten (EMBDEN und LANGE 1923). 
Daraus ergibt sich für uns die Frage, ob Chlor- und andere Ionen, 
die sich normalerweise in der Umgebung der Muskelzellen befinden, 
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Abb. 31. Beeinßussung derJ,actacidogenspaltung 
im Muskelbrei durch verschiedene Natriumsalze tacidogens im Sinne der 
in IIl-Lösungen. (Nach E~IBDEN.) A von vorn-
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HOFMEISTERsehen Reihe be
günstigen (Abb.31). Beson
ders interessant ist es, daß 
aber auch der Aufbau des 

Lactacidogens aus Kohlehydrat-und Phosphorsäure durch be . 
.stimmte Ionen gesteigert werden kann, von denen zunächst Fluor 
genannt sei. Dieser Befund ist deshalb bedeutungsvoll, weil dieses 
Ion nach Untersuchungen von GAUTIER und CLAUSSMAN (1913) 
regelmäßig im Muskel gefunden wird. Damit ist aber die Zahl der den 
Lactacidogenstoffwechsel beeinflussenden Ionen nicht erschöpft. 
Es ist bemerkenswert, daß der Zusatz von Calciumchlorid zum Mus· 
kelbrei je nach der Konzentration eine Steigerung der Spaltung des 
Lactacidogens oder eine Begünstigung seiner Synthese bewirkt!. 
Und endlich sei noch erwähnt, daß auch durch Milchsäure eine 
Förderung der Lactacidogensynthese herbeigeführt wird. Es kann 
an dieser Stelle nicht im einzelnen ausgeführt werden, welche 

1 Vgl. hierzu aber die abweichende Ansicht von MEYERHOF (1926). 



Permeabilität und Stoffwechsel. 203 

mannigfachen Möglichkeiten der Beeinflussung des Lactacidogen
stoffwechsels auf Grund des Nachweises dieser Ionenwirkungen 
gegeben sind. Es genüge der Hinweis, daß in verschiedenen Kon
zentrationen die genannten Ionen sich bald im synergistischen, bald 
im antagonistischen Sinne beeinflussen, und daß somit eine überaus 
feine Regulierung des Lactacidogenstoffwechsels durch die Menge 
und Art der in den Muskel eintretenden Ionen gegeben ist. Daß 
es sich hier um eine Beeinflussung der Gleichgewichtslage der Re
aktion: Kohlehydratphosphorsäure ~ Kohlehydrat + Phosphor
säure handelt, ist dadurch bewiesen, daß die geschilderten Ver
suche zu dem gleichen Ergebnis auch am zellfreien Muskelpreß
saft führen. Die physiologische Verwertung dieser Ergebnisse ist 
gesichert, weil sie auch am intakten Muskel sowie am Gesamtorga
nismus reproduziert werden konnten. Für den Zusammenhang 
von Stoffwechsel und Permeabilität ist besonders der Versuch be
weisend, in dem gezeigt wurde, daß die Synthesebegünstigung 
durch Natriumfluorid am ermüdeten Muskel, dessen Durchlässig
keit bekanntlich erhöht ist, in weitaus stärkerem Maße, als an dem 
Ruhemuskel in Erscheinung tritt. 

Endlich sei kurz darauf hingewiesen, daß auch durch die Ex
und Endosmose gewisser organischer Nährstoffe, wie z. B. des 
Traubenzuckers, der Stoffwechsel in der Zelle beeinflußt wird. Seit 
man gelernt hat, die Fermentprozesse als katalytische anzusehen, 
auf die das Massenwirkungsgesetz angewendet werden muß, weiß 
man, daß nicht nur die Schnelligkeit einer fermentativen Umset
zung, sondern auch ihre Richtung, also Synthese oder Spaltung 
von der Menge der anwesenden Spaltprodukte abhängt. Es liegt 
deshalb auf der Hand, daß der vermehrte Eintritt oder Austritt 
derartiger Stoffe bei Erhöhung der Permeabilität die Stoffweehsel
prozesse in der Zelle beeinflußt. Andererseits ist auch daran zu 
denken, daß die Bildung von Traubenzucker im Sinne des Salz
effektes permeabilitätsverändernd wirkt und hierdurch wiederum 
den Zellstoffwechsel beeinflussen kann. 

Hatten die bisherigen Erörterungen gezeigt, daß die durch 
exogene oder endogene Faktoren herbeigeführten Permeabilitäts
änderungen den Zellstoffwechsel beeinflussen, so muß noch ergän
zend darauf hingewiesen werden, daß auch der Zellstoffwechsel 
fortdauernd die Permeabilität der Zelle kontrolliert. Es ergibt sich 
dies ohne weiteres schon aus der Tatsache, daß die Durchlässigkeit 
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der Zellgrenz'3chichten von der Reaktion sehr stark abhängig ist 
und NH3 und CO2 normale Stoffwechselprodukte der Zelle sind. 
Auch die Oberflächenaktivität von Sauerstoff, Kohlensäure und 
Ammoniak, die BRINKMANN und V. SZENT-GYÖRGYI (1924) an der 
Grenzfläche Petroläther-Wasser nachwiesen, kann hier von Be
deutung sein, sofern dieser Befund auch für die Grenzfläche Wasser 
-Protoplasma gilt. MOND und AMSON sowie NETTER (1928) sind 
der Ansicht, daß die Kaliumanreicherung der quergestreiften Mus
keln dadurch zustande kommt, daß in die nur für bestimmte Kat
ionen durchlässigen Zellen Kalium im Austausch gegen die im Zell
stoffwechsel gebildeten H'- und NH' 4-Ionen eintritt. Da uns 
auch sonst kationenpermeable Membranen an tierischen Zellen be
kannt sind (z. B. am Nerven nach NETTER), so dürfte dieser Befund 
von allgemeinem Interesse sein. 

So ergibt sich aus diesen Betrachtungen, welch große Bedeu
tung für den Ablauf der wichtigsten Grundfunktion der Zelle, näm
lich ihres Stoffwechsels;der durch Beeinflussung der Durchlässig
keit der Zellgrenzschicht bedingte quantitativ veränderte Ein- und 
Austritt von Salzen und organischen Nährstoffen besitzt und wie 
außerdem die normalen Stoffwechselprodukte die Zellgrenzschich
ten verändern. Bei der großen Wirksamkeit dieser Faktoren ist an
zunehmen, daß von der Zelle gewisse regulatorische Maßnahmen 
getroffen werden können, um zu weitgehende Veränderungen des 
Stoffwechsels zu verhüten. In dieser Beziehung ist der außer
ordentlich schnelle Ablauf der durch eine Erregung gesetzten 
Durchlässigkeitsvermehrung von Wichtigkeit, andererseits zeigen 
gewisse Erfahrungen von NATHANSOHN, daß die Zelle die Auf
nahme eines Stoffes selbst hemmt, längst bevor ein Diffusions
gleichgewicht eingetreten ist. Das ist von NATHANSOHN 1 für die 
Aufnahme der Salze gezeigt worden, scheint uns aber auch für die 
Aufnahme der organischen Nährstoffe höchstwahrscheinlich. 
Leider ist über den Mechanismus dieser biologisch höchst wichtigen 
Funktion nichts näheres bekannt. Aber auch ohne Kenntnis dieser 
Gleichgewichte2 wird es für die Bewertung der physiologischen Be
deutung des gesamten Permeabilitätsproblems von Interesse sein 
zu wissen, daß die in vivo sich vollziehenden Änderungen der Per-

1 A. N ATHANSOHN (1910), speziell S. 97 ff. 
2 Vgl. hierzu NETTER (1928). 
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meabilität für die Stoffwechselprozesse und damit auch für die 
energetischen Leistungen der Zelle von größtem Belang sind. 

G. Die zell- und organspezifische Permeabilität, ihre Ursache 
und ihre Bedeutung für die funktionelle Differenzierung. 

Wie früher auseinandergesetzt wurde, hängt die Aufnahme zell
eigener Stoffe sowie gewisser wasserlöslicher Farbstoffe von dem 
Verhalten der Kolloide in den Grenzschichten der Zellen ab. Im 
speziellen hat LOEB (1916) beim Studium des Salzeffektes darauf 
hingewiesen, daß die Durchlässigkeit der Grenzschichten offenbar 
von dem Lösungszustand der kolloiden Globuline bestimmt wird. 
Schonin diesen Versuchen hatte sich gezeigt, daß für die Wirkung 
eines Salzes auf die Permeabilität seine Konzentration maßgebend 
ist; denn bei höheren Konzentrationen konnte eine Hemmung der 
Permeabilität genau so beobachtet werden, wie bei gänzlichem Feh-
1en der Elektrolyte, während die gleichen Elektrolyte in geringeren 
Konzentrationen die Durchlässigkeit der Zellen erhöhten. Es liegt 
also die Annahme nahe, daß die Salzempfindlichkeit der Globuline 
oder der Kolloide l in den Grenzschichten überhaupt gewisse Unter
schiede in den verschiedenen Organen aufweist, eine Vorstellung, 
die um so weniger theoretische Schwierigkeiten besitzt, als wir ja 
eine Zellspezifität des Eiweißes in den verschiedenen Organen 2 und 
erst recht bei verschiedenen Tierklassen auf Grund immunobiolo
giseher Studien annehmen müssen. 

Zur Charakteristik der Kolloide in den Zellgrenzschichten hatte 
sich nun seit langem die Analyse des Verhaltens der Zellen in ver
schiedenen Salzlösungen als zweckmäßig erwiesen. Es mußte da
her, sofern die hier entwickelte Vorstellung richtig ist, darauf ge
fahndet werden, ob mittels des Studiums der Ionenreihen sich 
Unterschiede in dem Verhalten der Zellkolloide in verschiedenen 
Organen des gleichen Tieres bzw. bei verschiedenen Tierklassen 
nachweisen lassen würden, und, wenn dies der Fall wäre, ob dem 
zellspezifischen Aufbau der kolloiden Grenzschichten auch in ge
wisser Beziehtmg eine spezifische Permeabilität entspräche. 

Aus methodischen Gründen schien es zweckmäßig, derartige 

I V gl. hierzu den Abschnitt über die kolloidchemischen Theorien 
(S. 362ff.). 

2 Vgl. hierzu K ABDERHALDEN: Die ABDERHALDENsche Reaktion. 
ßerlin 1922. 
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Versuche möglichst an Einzelzellen auszuführen, an denen mit 
Rücksicht auf die Komplexität des Permeabilitätsproblems ver
schiedene Methoden zum Studium der cellulären Durchlässigkeit 
zur Verfügung standen. Die Wahl fiel auf die Spermatozoen und 
Eier verschiedener Tiere, da GELLHORN bereits 1920 Unterschiede 
in der Reaktion der Seeigelspermatozoen auf Salze gegenüber dem 
Verhalten der Froschspermatozoen nachgewiesen hatte. Es wurden 

Abb. 32. Der Einfluß der Alkalichloride auf die Be
weglichkeit und Lebensdauer der Spermatozoen 
von R. temporaria. Ordinate: Beweglichkeit; Ab-

szisse: Zeit. Sämtliche Lösungen sind iij. 
(~ach GELLHORN.) 

nun systematische Unter
suchungen über das Verhal
ten der Spermatozoen in den 
Lösungen der verschiedenen 
Alkalichloride, sowie über 
die Wirkung der Anionen 
bei ausschließlicher Ver
wendung von Natriumsal
zen angestellt. Sie seien in 
ihren Haupttypen an der 
Hand einiger graphischen 
Darstellungen kurz be

sprochen. Aus Abb. 32 er
gibt sich die nach steigender 
Giftigkeit geordnete Ionen
reihe : 

Li< es< Na~NH4< K, Rb. 
~- ----

Man erkennt sofort, daß 
die Kationen hinsichtlich 
der Beeinflussung der Be
weglichkeit des Froschsper

mas sich in zwei große Gruppen ordnen, von denen die eine Gruppe 
(Li, es, Na) zur Erhaltung der Beweglichkeit sehr geeignet er
scheint, während die Ionen der anderen Gruppe (NH 4 , Rb, K) 
schon frühzeitig eine Lähmung der Samenkörper herbeiführen 
(GELLHORN 1922). Die Gültigkeit der so gefundenen Ionenreihe 
ergibt sich nicht allein aus der mikroskopischen Beobachtung der 
Beweglichkeit der Spermatozoen, sondern geht auch zahlenmäßig 
aus Befruchtungsversuchen hervor. Verwendet man nämlich 
Spermatozoen, die in den Lösungen der Alkalichloride eine be
stimmte Zeit vorbphandelt sind, zur Besamung normaler Eier, 
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so findet man, wie die folgende Tabelle zeigt, daß die Sperma
tozoen der Lithiumgruppe zu sehr hohen Befruchtungsziffern füh
ren, während diese unter sonst gleichen Bedingungen bei den 
Spermatozoen der Ammoniumgruppe Null beträgt. Betrachten 
wir diese Ionenreihe genauer, so erkennen wir, daß sie mit der so
genannten Übergangsreihe HÖBERS (1907) völlig identisch ist. 

Tabelle 41. Befruchtungsversuch an Rana temporaria. 

Nr. Lösungen 

I 
2 
3 
4 
5 
6 

CsCl 
NH.CI 
RbCI 
KCI 
NaCI 
LiCI 

Dauer Vorbehandlung des Spermas. 
der Behandlung Prozentsatz der entwickelten Eier 

35 Min. 

3g 1 
o J Vers. A 

36 
60 

8g 1 
o J Vers. B 

78 
73 

Ganz entsprechende Versuche wurden mit den Spermatozoen 
vom Meerschweinchen ausgeführt, nur daß für die Feststellung der 
Ionenreihe hier lediglich das mikroskopische Verhalten der Sperma
tozoen in der verschiedenen Salzlösung zur Verwendung kommen 
konnte. Aus der Abb. 33 ergibt sich die folgende Reihe: 

K~Rb <Na< NH. < Cs<Li. 
~.~ --.- ~~ 

Sie ist fast das genaue Spiegelbild der an den Froschspermatozoen 
erhaltenen Übergangsreihe, da K und Rb, die auf die Frosch
spermatozoen eine sehr deletäre Wirkung ausüben, die Beweglich
keit der Warmblüterspermatozoen am längsten erhalten. Ferner 
geht aus der Abb. 33 hervor, daß Li und Cs zu einer sehr starken 
und plötzlichen Schädigung der Samenkörper des Meerschwein
chens führen, während in den Froschversuchen gerade die Chloride 
dieser Alkalimetalle die Beweglichkeit der Spermatozoen am läng
sten bewahrt haben. Es wäre aber falsch, wollte man aus der Rich
tungsumkehr der Ionenübergangsreihe auf einen völlig anders
artigen Zustand der Kolloide in den Zellgrenzschichten des Spermas 
bei den in Rede stehenden Tierklassen schließen. Denn wir wissen 
aus Versuchen an nicht organisierten Kolloiden (HÖBERS Versuche 
über die Koagulationstemperatur von Hühnereiweiß in verschie
denen Salzlösungen), daß eine derartige Reihenumkehr am gleichen 
Substrat schon durch Änderung der Salzkonzentration zustande 
kommen kann, und auch an biologischen Objekten liegen ähnliche 
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Erfahrungen vor, da die Übergangsreihe, nach der die Hämolyse 
an Rinderblutkörperchen in den Lösungen der Alkalichloride ein
tritt, sich vollständig umkehrt, sobald die Salzhämolyseversuche 
in Gegenwart von Saponin vorgenommen werden l • 

Systematische Beobachtungen an den Spermatozoen von 
Meerestieren führten hingegen zu Reihen, die als grundsätzlich ver
schieden von der bisher gefundenen Übergangsreihe betrachtet 
werden müssen (GELLHORN 1927). Ersetzt man einen Teil des 
Meerwassers durch eine mit diesem isotonische Lösung eines Alkali
chlorides, so beobachtet man, daß die Spermatozoen vom Seeigel 
und von Holothuria nach Maßgabe der folgenden Reihe gelähmt 
werden: 

K < Li "'" Na < es ~ Rb, NH4 (Strongylocentrotus lividus), 
K < Li:::;;: Na~Rb, NH4 (Holothuria tubulosa). 

Die beiden Reihen selbst sind untereinander fast vollkommen iden
tisch. Dasjenige Faktum, das die grundsätzliche Verschiedenheit 

(;.set 
LiCl 

Abb.33. Der EinHuß der Alkalichloride auf die Beweglich
keit und Lebensdauer der Spermatozoen des Meerschwein

chens. (Nach GELLHORl'.) 

in dem Verhalten 
dieser Spermatozoen 
gegenüber den bisher 
besprochenen Zellen 
von Wirbeltieren be
weist, besteht in dem 
großen Unterschied 
der Giftigkeit von 
Kalium und Rubi
dium. Diese beiden 
Kationen waren in 
den oben erwähnten 
Reihen einander stets 
benachbart, also in 
ihrer Giftigkeit fast 
gar nicht voneinander 
verschieden. Hier 
hingegen erkennen 

wir, daß Kalium fast ganz ungiftig wirkt, da die Spermatozoen 
stundenlang ihre Beweglichkeit behalten, während der ent-

1 Vgl. hierzu: E. GELLHORN: Neuere Ergebnisse der Physiologie. 
Leipzig 1926, spez. Kap. H. 



Die zell- und orga.nspezifische Permeabilität. 209 

sprechende Zusatz von Rubidium fast zu eine~ momentanen Läh
mung der Samenkörperehen führt. Man könnte nun einwenden, 
daß die Verschiedenheit der Ionenreihen an Meeresspermatozoen 
dadurch bedingt wäre, daß die Versuche nicht in Lösungen eines 
Alkalichlorides, sondern in einer komplizierten Salzlösung vorge
nommen wurden, so daß hier vielleicht Wirkungen vorliegen, die 
nur indirekt durch das gestörte Ionengleichgewicht zustande ge
kommen sind. Eine Untersuchung in Lösungen eines einzelnen 
Alkalichlorides konnte aber deshalb nicht ausgeführt werden, weil 
selbst die isotonische KCI-Lösung sich als stark giftig erwies. 
Wäre aber dieser Einwand richtig, so hätte man bei der unter 
genau den gleichen äußeren Bedingungen vorgenommenen Unter
suchung von Spermatozoen anderer Meerestiere zu derselben 
Tonenreihe gelangen müssen, die die Versuche an den Samenkör
perehen von Seeigeln und Seewalzen ergeben hatten. Aus diesem 
Grunde wurde noch an weiteren Meerestieren die Einwirkung der 
Alkalichloride auf die Beweglichkeit der Spermatozoen unter
flucht. Für Phallusia und Sepia wurden die beiden folgenden 
Reihen erhalten: 

K, Na < Cs ~ Li < NH. < Rb Phallusia, 

K < C~a ~ Nii. <Rb <Li Sepia. 
Wohl erken.nt man, daß gewisse Charakteristika der an Seeigeln 
und Seewalzen erhaltenen Ionenreihen auch hier wieder zum Vor
schein kommt, insbesondere die schon erwähnte stark unterschied
liche Wirkung von Rubidium und Kalium. Aber in anderer Hin
sicht werden nicht unbedeutende Unterschiede festgestellt. So er
weist sich Li für die Spermatozoen von Sepia als äußerst giftig, 
ein Befund, der im stärksten Gegensatz zu der Wirkung dieses 
Kations auf die Spermatozoen von Seeigeln und Holothurien steht. 
Es ist also von einer Gleichartigkeit in dem Verhalten von Sperma
tozoen von Meerestieren gegenüber den Alkalichloriden keine Rede, 
eine Tatsache, in der wir den Ausdruck ihrer kolloidchemischen 
Verschiedenheit sehen. Hier haben wir es also insbesondere beim 
Vergleich mit den Spermatozoen des Frosches mit Zellen zu tun, 
die mit Rücksicht auf den aus den Salzversuchen erschlossenen 
andersartigen Aufbau der Zellkolloide ganz besonders geeignet er
scheinen müßten, die Frage zu entscheiden, inwieweit gewisse Re
geln der Permeabilität von dem spezifischen kolloidchemischen 
Aufbau der Zellgrenzschichten abhängig sind. 

GclJhorn, Permeabilitätsproblem. 14 



210 Allgemeiner Teil: Die Permeabilität der Zelle. 

Es schien uns ab'er von vornherein wahrscheinlich, daß kolloid
chemische Verschiedenheiten und im Zusammenhang damit auch 
Unterschiede hinsichtlich der Permeabilität nicht allein zwischen 
artverschiedenen Zellen bestehen, sondern daß derartige Diffe
renzen auch zwischen verschiedenen Geweben und Organen des
selben Organismus vorhanden sein müßten. Aus diesen Gründen 
suchten wir auch die Salzempfindlichkeit der Eier des Seeigels fest
zustellen. Hier ergab sich nun unter Verwendung des Befruch
tungsversuches, daß in der Tat eine völlige Verschiedenheit in dem 
Verhalten des Spermas und der Eier von Strongylocentrotus zu 
konstatieren ist (GELLHORN 1927). Zur Erläuterung dieser Tat
sache sei auf die folgende Tabelle verwiesen, in der die Größe des 
Befruchtungserfolges wiedergegeben ist, wenn einmal die Sper
matozoen, das andere Mal aber die Eier mit verschiedenen Salz
lösungen vorbehandelt werden und darauf die Befruchtung im 
Meerwasser mit normalen Eiern bzw. Spermatozoen vorgenommen 
wird. Ohne auf Einzelheiten, die aus der Tabelle ersiehtlieh sind, 
näher einzugehen, sei die Tatsache betont, daß sowohl Kalium wie 
Caesium auf die Eier im Gegensatz zu ihrer Wirkung auf die 
Samenkörperchen stark giftig wirken. 

Tabelle 42. Befruchtungsversuche am Seeigel (Strongylocentrotus). 
A. Vorbehandlung der Spermatozoen. 

NI'. Lösung 
I Befruchtungsziffern 
I in vH 

I Seewasser + LiCI G6t I 100 t 
2 + NaCl 92 1100 
3 + CsCI ! 82 Ver- 58 Ver-

_i_, __ ,,_H;:1~~ III '~'J9~1 '~h 
Dauer der Vorbehandlung I 

in Minuten . 150 53 

B. Vorbehandlung der Eier. 
1 
2 
3 
4 
5 
6 

LiCI 
NaCI 
Csel 

NH4Cl 
RbCI 
KCl 

Dauer der Vorbehandlung 
in Minuten 

90 9f; 
90 98 
o 0 
o 0 
o 0 

13 12 

40 180 

I Bemerkungen 

IReaktion der Lö
sung durch Zusatz 
vonGlykollpuffern 
in 
Vers. A PR 7,96, in 
Vers. B PH_~,2~_ 

11 Reaktion in . j beiden Versuchen 
i 7,8 
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Zusammenfassend ergibt sich aus diesen Versuchen, daß 1. die 
an den Spermatozoen verschiedener Tierklassen (Frosch, Meer
schweinchen einerseits, Seeigel und andere Meerestiere anderer
seits) erhaltenen Ionenreihen sich so grundsätzlich voneinander 
unterscheiden, daß die Annahme eines verschiedenartigen Aufbaues 
ihrer Zellgrenzschichten gerechtfertigt erscheint, und daß 2. das
selbe nach den entsprechenden Salz versuchen auch für die Sperma
tozoen und Eier des Seeigels gelten muß. Wenn wir nunmehr die 
Permeabilität der genannten Spermatozoen und Eier unter den 
gleichen äußeren Bedingungen studieren, so ergibt' sich die Mög
lichkeit zu prüfen, ob die eingangs aufgestellte Hypothese richtig 
ist, daß die Permeabilität der Grenzschichten bei verschiedenen 
Zellen des gleichen Organismus sowie bei gleichen Zellen verschie
dener, in der Entwicklungsreihe einander fernstehender Orga
nismen verschiedenen Gesetzmäßigkeiten unterliegt. Hieraus 
könnte dann die dominierende Rolle der kolloiden Grenzschichten 
für die zellspezifische Permeabilität gefolgert werden. 

Da gerade die Unstimmigkeit hinsichtlich der Permeabili
tätswirkung des Rohrzuckers beim Studium der Nichtleiterwir
kungen an verschiedenen Organen besonders aufgefallen war, in
dem bald Vermehrung, bald Verminderung der Permeabilität fest
gestellt wurde, so schien es uns zweckmäßig, eine systematische 
Untersuchung der Rohrzuckerwirkungen hinsichtlich ihres Ein
flusses auf die Durchlässigkeit der Zellgrenzschicht an solchen 
Zellen anzustellen, von denen auf Grund der beschriebenen Salz
versuche wesentliche Unterschiede im kolloidchemischen Verhalten 
der Zellgrenzschichten, also jenes Substrates, an dem die Per
meabilitätsänderungen bewirkt werden, bestanden. 

Wir beginnen mit der Besprechung der Nichtleiterwirkung auf 
die Permeabilität von Seeigeln bzw. Rolothurieneiern. Die Ver
suche wurden an Eiern, die mit Neutralrot gefärbt waren, ausge
führt. Die Schnelligkeit, mit der Säure bzw. Lauge in die Zelle 
eindringen, wurde als Maßstab der Durchlässigkeit der Zellgrenz
schichten gewählt. Das Eintreten der Säuren bzw. Laugen ist an 
dem Entfärben bzw. dem Umschlag nach Gelb leicht zu erkennen. 
Aus der folgenden Tabelle ist ersichtlich, daß in Gegenwart von 
Rohrzucker, Traubenzucker und Galaktose eine rasche Entfärbung 
der Eier eintritt, während in den entsprechenden Kontrollversu
ehen auch nach vielstÜlldiger Einwirkungszeit keine Veränderung 

14* 
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an den Eiern zu bemerken ist. Es folgt daraus, daß die genannten 
Nichtleiter offenbar die Permeabilität der Zellgrenzschichten so
wohl für Säuren wie für Laugen fördern (GELLHORN 1927). 

Nr. 1 

1 
2 
3 
4 
5 
6 
7 

8 

9 

10 

11 

Tabelle 43. Versuch an neutralrot-gefärbten Eiern von 
Holothuria tubulosa. (Beginn des Versuches 530h.) 

Lösung 

I 
Seewasser . . . . '. I 

+ n/400HCI .. 
+ n/400NaOH. " 

" 
+ Rohrzucker . 
+ Traubenzucker 
+ Galaktose. . . 
+ Rohrzucker + 

Färbung der Eier 

rot rot 

n/400 HCI. . . i fast sämtlich entfärbt sämtlich entfärbt 

" 

+ Rohrzucker + I 

n/400 NaOH. . I 
+ Traubenzucker 

+ n/400HCI . 
+ Traubenzucker 

+ n/400NaOH 
+ Galaktose + 

dgl. ! 97vH 

60vH entfärbt 96vH 

95vH 95vH 

~--
nj400 HCI ... 

+ Galaktose + 
nj400NaOH .. 

60vH 

90vH 

lOOvH 

90vH 
" 

Zeit 550h 7h 

Dieses Ergebnis suchten wir noch auf andere Weise zu sichern, 
indem der Einfluß der Nichtleiter auf die Säuren- und Laugen
permeabilität durch den Befruchtungsversuch festgestellt wurde. 
Es wurden also Seeigeleier in Seewasserlösungen mit und ohne 
Nichtleiter in Gegenwart von Säure und Lauge vorbehandelt und 
darauf nach Übertragung in Meerwasser mit normalem Sperma 
befruchtet. Wenn in der Tat durch Nichtleiter eine erhöhte Durch
lässigkeit der Zellen für Säuren und Laugen hervorgerufen wird, 
so mußte dies darin zum Ausdruck kommen, daß der Befruchtungs
erfolg in den mit Rohrzucker + Säure bzw. Lauge vorbehandelten 
Eiern wesentlich geringer ausfiel als in jenen Versuchen, in denen 
die Nichtleiter bzw. die Säuren und Laugen allein auf die Eier ein
gewirkt hatten. Dies geht aus dem Versuch der Tabelle 44 mit 
aller Deutlichkeit hervor. 

War somit als charakteristischer Ausdruck der Nichtleiterwir
kung auf Seeigel- und Holothurieneier eine sich gemeinsam auf 
Säuren und Laugen erstreckende Permeabilitätserhöhung festge-



Die zell· und organspezifische Permeabilität. 213 

Tabelle 44. Befruchtungsversuch an Strongylocentrotus. 

I Nr. ! 
I 

1 : 
2' 
3 
4 
5 
6 
7 
8 

Vorbehandlung der Eier. 

Lösung Befruchtungsziffer 

Seewasser + Traubenzucker 99 v H I 99 v H 
+ Galaktose . . 100 " 100 " 
+ n/400HCI . . 96 " 41 " 
+n/1000NaOH. . . . . . . 100 " 68 " 
+Traubenzucker+n/400HCl. . 0 " 0 " 
+ " + njlOOO NaOH 91 " 26 " 
+ Galaktose + n/400 HCI . . . . 0 " 0 " 
+ +njIOOONaOH . . 13" i 10" 

Dauer der Vorbehandlung-I- 20-Min. i 45 Mi~ 

stellt worden, so erhob sich nunmehr die Frage, wie sich unter den 
gleichen Bedingungen die Spermatozoen des Seeigels verhalten 
würden. Nach unserer Theorie mußten wir vermuten, daß hier 
nicht die gleichen Gesetzmäßigkeiten zutage treten würden, da 
nach den oben mitgeteilten aus entsprechenden Befruchtungsver
suchen gewonnenen Ionenreihen ein grundsätzlich verschiedenes 
Verhalten der kolloidalen Grenzschichten in beiden Zellarten an
genommen werden mußte. Die Versuche der Tabelle 45 bestätigen 
dies. Bei der Betrachtung der Beweglichkeit der Spermatozoen 
erkennt man, daß diese in Gegenwart von Nichtleiter + Säure sehr 
rasch ihre Beweglichkeit einbüßen, obwohl die Nichtleiter als solche 
ebenso wie die gewählten Säurekonzentrationen, nicht die geringste 

Tabelle 45. Versuch an Spermatozoen von Strongylocentrotus. 
(Beginn des Versuches 620 h.) 

Nr. ' 

1 
2 
3 
4 
5 1 

6 
7 
8 
9 

101 

11 

12 

Lösung 

Seewasser .. 
+n/400HCI . 
+ n/1000 NaCI 

" 
+ Rohrzucker. 
+ Traubenzucker 
+ Galaktose .. " 
+ n/400 HCI + Rohrzucker 1 

+ + Traubenzucker 
+ " + Galaktose . 

630 h 715 h 

sehr gut beweglich , beweglich 

" " unbeweglich 

" 
+ n/1000 N aOH + Rohr· 

zucker .... , sehr gut beweglich, beweglich 
+ n/I000NaOH + 

Traubenzucker 
+ njl000NaOH + 

Galaktose .. 
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schädigende Wirkung ausübten. Dagegen ließen die entsprechen
den, mit Lauge ausgeführten Versuche keine sichere Veränderung 
in der Permeabilität für Laugen erkennen. 

Die Ergebnisse wurden durch entsprechende Befruchtungsver
suche bestätigt. Bezüglich der Laugenpermeabilität konnte aus 
den bisher geschilderten Versuchen lediglich gefolgert werden, daß 
keine Erhöhung durch die verschiedenen Zucker bewirkt wird. Es 
bestand aber noch die Möglichkeit, daß diese Nichtleiter geradc 
umgekehrt eine Herabsetzung der Laugenpermeabilität zur Folge 
hätten. Das wird durch den folgenden Befruchtungsversuch ein
wandfrei bewiesen (Tabelle 46). Es ergibt sich mithin aus diesen 
Versuchen, daß durch Nichtleiter an den Eiern des Seeigels eine Per
meabilitiitserhöhung für Säuren und Laugen herbeigeführt wird, wäh-

Tabelle 46. Befruchtungsversuch mit Vorbehandlung der 
Spermat ozo en (Strongylocentrotus), 

Nr.1 Lösung Befruchtungs- Dauer 
ziffer , der Vorbehandlung I 

1 Seewasser + Traubenzucker 48 I 

2 + Galaktose 82 
3 + n/500NaOH 0 
4 + Traubenzucker 15 Minuten 

+ n/500 NaOH 27 
5 + Galaktose 

+ n/500NaOH 22 

rend für das Sperma unter den gleichen Bedingungen lediglich eine 
erhöhte Säurepermeabilität, aber eine Verminderung der Durchlässig
keit für Laugen besteht 1. 

Hatten wir in diesen Versuchen verschiedene Organ zellen der
selben Individuen miteinander verglichen, so hatten weitere Ex
perimente an den Spermatozoen des Frosches die :Frage zum Gegen
stand der Untersuchung, ob an der gleichen Zellart einer anderen 
Tierspezies Permeabilitätsregeln aufgefunden würden, die von den 

1 RUNNSTRÖM (1927) hat darauf hingewiesen, daß die erhöhte Giftig
keit von Säuren für Spermatozoen in Gegenwart von Nichtleitern nicht 
unbedingt die Folge einer erhöhten Säurepermeahilität sein müßte, son
dern auf die leichtere Ausflockbarkeit der Kolloide durch [H'] unter 
diesen Bedingungen zurückgeführt werden könnte. Auf den uns wesent
lichsten Versuch, der das entgegengesetzte Verhalten von Spermatozoen 
und Eiern des Seeigels gegenüber Laugen in Anwesenheit von Nichtleitern 
feststellt, ist diese Deutung nicht anwendbar. 
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bisher am Seeigelsperma erhaltenen abweichen. Die Versuche be
trafen die Frage, wie die genannten Nichtleiter die Giftwirkung 
verschiedener Kat- und Anionen beeinflussen. Tabelle 47 läßt aus 
einigen Beispielen erkennen, daß an den Froschspermatozoen durch 
Nichtleiter eine Hemmung der Kationen· und Anionenpermeabili
tät herbeigeführt wird. (GELLHORN 1924.) 

Tabelle 47. Befruchtung~versuch mit Vorbehandlung der 
Spermatozoen. (Rana temporaria.) 

I Befruchtungs· 
Lösung ziffer in vH 

AlB 
! 

1 KCln/40 . 
2 KCl n/40 + 1/2VH Rohrzucker I 

KCl n/40 + 1/~ vH Trauben. i 
3 I zucker 
~J KCIIl/40~_1~~H Laevulose ! 

27 
100 

100 
100 

~I RbCl n/40 I 57 

7 i 
. +1/2vHRohrzucker I 100 

+ 1/4 vH Trauben· 
zucker 

8 " + 1/4 vH Laevulose 
!) NH~CI n/40 

10 I + 1/2vHRohrzucker 

93 
100 
87 

100 
11 I + 1/4 vH Trauben· 

zucker 100 
12 i ,,+ ~/~_vl!Laevulo~J_100 

~fl Na.c~~;t n/40 + 1/2 vH Rohr. 47 

I zucker 97 
15 . + 1/~ vH Trau· 

benzucker 100 
16 + 1/4 vHLaevu· 

lose 100 

3 
97 

100 
100 

10 
93 

97 
!)7 

17 
93 

100 
100 

Dauer 
I der Vorbehandlung 
I 

Versuch A 35 .Min. 
B 80 Min. 

A "" 40 Minuten 
B "" 75 Minuten 

80 J\linuten 

Üherblicken wir die an verschiedenen Zellarten mit möglichst 
gleicher Methodik durchgeführten Versuche, so sehen wir, daß die 
Nichtleiter außerordentlich verschiedene Wirkungen auf die Per
meabilität entfalten können. Sie sind durch das folgende kleine 
Schema wiedergegeben, in dem + eine Erhöhung und - eine Ver
minderung der Permeabilität bedeutet. 

Ohne Berücksichtigung des Verhaltens der kolloidalen Zell
grenzschichten wären diese verschiedenen Resultate kaum ver
ständlich. Behalten wir aber den besonderen Aufbau der Zell· 
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Tabelle 48. Der Einfluß von Nichtleitern auf die Permeabilität 
verschiedener Zellen für Kationen und Anionen. 

i 
I 

Nr. I I Permeabilitätswirkung der Nichtleiter 
Zellart für 

Spermatozoen von Rana 
tem poraria. . . 

2 Spermatozoen vom Seeigel 
3 Eier vom Seeigel. . . . 

I Kationen' 

+ 
+ 

Anionen 

+ 
grenzschichten im Auge, so erscheint es geradezu als dessen not
wendige Folge, daß auf den gleichen Reiz, oder besser gesagt, auf 
die gleiche Veränderung in den äußeren Lebensbedingungen der 
Zellen verschiedene Reaktionen erfolgen. Wir haben uns aber nun
mehr zu fragen, welche allgemein-physiologischen Konsequenzen 
aus diesen Versuchen zu ziehen sind. 

Schon bevor eine systematische Erforschung des Permeabili
tätsproblems vorlag, hat man den Zellgrenzschichten eine beson
dere Bedeutung deshalb zuerkennen müssen, weil durch ihre elek
tive Permeabilität die spezifische chemische Zusammensetzung der 
Zellen und Organe erklärt werden konnte. Da die Zellen der ver
schiedenen Gewebe im Organismus eines Metazoon von der im we
sentlichen in allen Teilen des Körpers in gleicher Weise zusammen
gesetzten Blutflüssigkeit umspült werden, so ist die Erhaltung 
ebenso wie die Entstehung einer organspezifischen biochemischen 
Struktur nur durch eine in verschiedenen Organen nach speziellen 
Gesetzmäßigkeiten verlaufende elektive Permeabilität verständlich. 
Aber so lange der Mechanismus der Permeabilitätsänderungen 
unklar war, konnte hierin nicht mehr als eine Beschreibung ge
sehen werden. Die früher auf Grund osmotischer Versuche an
genommene Impermeabilität der tierischen und pflanzlichen Zellen 
für Salze und Zucker stand geradezu in schroffem Gegensatz zu 
der Annahme einer elektiven Permeabilitätsregulation, die sich 
in erster Linie auf die Aufnahme und Abgabe zelleigener Stoffe 
bezieht. Heute aber wissen wir, daß gerade die Aufnahme und 

, Mit der Bezeichnung Kation bzw. Anion soll nur gesagt werden, 
daß die erhöhte bzw. verminderte Giftigkeit von Salzen, Säuren und 
Laugen, die mit einer entsprechenden Permeabilitätsänderung in Ver_ 
bindung gebracht wird, sich auf die basischen oder sauren Bestandteile 
der genannten Verbindungen bezieht, ohne daß die Frage, ob letztere 
als Ionen oder Moleküle permeieren, entschieden wird. 
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Abgabe sowohl der organischen Nährstoffe wie der Salze, für 
die bei der ruhenden Zelle eine nur sehr geringe Permeabilität be· 
steht, durch die Änderung des Chemismus in der Umgebung der 
Zellen nach verschiedenen Richtungen reguliert werden kann. 

Wir haben früher auseinandergesetzt, daß diese Permeabilitäts· 
änderungen im engsten Zusammenhang mit dem Verhalten der 
kolloiden Grenzschichten stehen. Hierfür sprachen nicht nur Ana
logien aus der allgemeinen Kolloidchemie, sondern auch direkte 
mikroskopische Beobachtungen, die z. B. im :Falle der Permeabili
tätserhöhung eine Auflockerung des Gewebes nachweisen konnten. 
Diese Betrachtungen haben nun nicht allein für solche Permea
bilitätsänderungen Geltung, die durch Veränderungen in der iona
len Zusammensetzung des chemischen Milieus bedingt sind, son
dern auch für solche, die infolge des teilweisen Ersatzes der Nähr
lösung durch bestimmte Nichtleiter, speziell Zucker, eintreten. 
Denn LOEB hat, wie erwähnt, beim Salzeffekt nachweisen können, 
daß die Wirkung der Nichtleiter auf die Zellgrenzschichten 
gerade in einer Fällung der Globuline beruht. Nun haben die vor
stehend besprochenen Versuche einerseits an der Hand der Ionenreihen 

. gezeigt, da(.1 eine organspezifische Verschiedenheit in dem kolloid· 
chemischen Aufbau der Zellgrenzschichten besteht, andererseits haben 
sie bewiesen, da(.1 die durch Zusatz von Nichtleitern bewirkten Per
meabilitätsveränderungen an Zellen, die verschiedene Ionenreihen er
geben, ganz verschieden verlaufen. Daraus folgern wir, da(.1 der organ· 
spezifische Aufbau der Zellgrenzschichten dieses eigenartige Verhalten 
bedingt. Die angeführten Versuche über die Wirkung von Nicht
leitern auf die Permeabilität verschiedener Zellen für ein und den
selben Stoff können gleichsam als primitive Modellversuche für die 
Tatsache angesehen werden, da(.1 das gleiche chemische Milieu an den 
Zellen eines Organes eine Permeabilitätserhöhung, an einem anderen 
aber eine Verminderung der Durchlässl:gkeit zur Folge hat. So be
greift man, welche Bedeutung die organspezifische Permeabilität auch 
für die organologische Differenzierung und damit für die Möglichkeit 
einer Entwicklung überhaupt besitzt, und erhält gleichzeitig eine Vor
stellung von dem Mechanismus dieser biologisch so wichtigen Diffe
renzierung. (GELLHORN 1927.) 

Da wir im Verlaufe unserer Auseinandersetzungen mehrfach 
gesehen haben, wie komplex das Permeabilitätsproblem ist und wie 
leicht Versuche im Sinne von Permeabilitätsänderungen gedeutet 
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werden können, die durch eine Beeinflussung des Stoffwechsels, 
Änderung der Speicherungsfähigkeit der Zelle für einen bestimmten 
Stoff und dergleichen bedingt sind, so müssen wir noch rulter
suchen, inwieweit die Tatsachen, die hier als bedeutungsvoll für die 
Entstehung und Erhaltung der biochemischen Differenzierung der 
Organe angesehen werden, nicht nur als Ausdruck einer organ
spezifischen Permeabilität der Zellgrenzschichten, sondern auf 
Grund spezifischer Bindungsverhältnisse in den Zellen aufgefaßt 
werden könnten. Wir erinnern hier an unsere Ausführungen zur 
Kritik der Vitalfärbung als Methode der Permeabilitätsmessung. 
Dort hatte sich ergeben, daß bei gleicher Permeierfähigkeit der
jenige Farbstoff rascher und in größerer Menge in die Zelle ein
dringt, der in ihr gespeichert werden kann, weil hierdurch das Kon
zentrationsgefälle fast unvermindert erhalten bleibt. Es ist deshalb 
auch denkbar, daß die verschiedene biochemische Struktur der 
Organe auch durch ungleiche Bindungsfähigkeit der Zellen für be
stimmte Stoffe bedingt sein könnte. Daß diese überhaupt eine 
Rolle spielt, soll keineswegs bestritten werden. Aber ebenso sicher 
Hcheint es uns, daß diese Annahme zur Erklärung nicht ausreicht. 
Durch HÖBERS grundlegende Untersuchungen über die innere Leit-. 
fähigkeit der Blutkörperchen wissen wir, daß in ihnen ein sehr er
heblicher Teil der Elektrolyte in freiem Zustande vorhanden ist. 
Obwohl wir über die entsprechenden Verhältnisse in den Organ
zellen nichts wissen, ist es aus allgemein physiologischen Gründen 
wahrscheinlich, daß hier die Dinge ähnlich liegen. Dann bleibt 
aber entsprechend unserer Annahme nur eine durch die spezielle 
Beschaffenheit der kolloiden Zellgrenzschichten bedingte elektive 
Permeabilität im Sinne der oben beschriebenen Versuche zur Er
klärung der chemischen Differenzienmg der Zellen im Organismus 
übrig (vgl. hierzu auch Kapitel über die Plasmahaut). 

Wir müssen diese Gedanken nach einer anderen Richtung hin 
weiter verfolgen. Wir haben bisher die Zelle als eine unteilbare 
Einheit betrachtet, und doch liegen mannigfaltige Erfahrungen 
dafür vor, daß auch innerhalb der Zelle noch besondere Strukturen 
vorhanden sind, deren Permeabilität für die Aufrechterhaltung des 
Zellstoffwechsels wohl von gleicher Bedeutung sein dürfte wie die 
Durchlässigkeit der Zellgrenzschichten für die ganze Zelle. Es sei 
hier kurz nur daran erinnert, daß der Kern schon von einer mikro
skopisch leicht sichtbaren Membran umgeben ist, die unter Be-
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rücksichtiglillg der starken Formveränderungen bei wandernden 
Leukocyten eine große Elastizität besitzen muß, lilld deren Vor
handensein man bei geschrumpften Kernen an ihrer Fältelung er
kennen kann (HEIDENHAIN 1907)_ Vergleichen wir nun Proto
plasma und Zellkern hinsichtlich ihres chemischen Verhaltens, so 
ergeben sich gewaltige Unterschiede. Während im Protoplasma 
durch micro-chemische Reaktionen von Anionen Chlor, Phosphat 
und Carbonat und von Kationen Kalium regelmäßig gefunden 
wird, fielen die entsprechenden Versuche im Kern völlig negativ 
aus (MACALLUM und COLLIP 1920). Schon hiernach ist es wahrschein
lich, daß auch die "Kernmembran" in elektiver Weise durch
lässig ist und dadurch die abweichende chemische Kernstruktur im 
Gegensatz zu der chemischen Beschaffenheit des Protoplasmas 
garantiert. Denn wir müssen in diesem Zusammenhang daran er
innern, daß sonst das Fehlen der Ionen im Kern lUlverständIich 
bliebe, da wir nach HÖBERs erwähnten Untersuchungen über die 
innere Leitfähigkeit von Zellen almehmen müssen, daß die Ionen 
zum Teil im freien Zustande im Protoplasma vorhanden sind. Dic 
Ähnlichkeit der Kernmembran mit den protoplasmatischen Grenz
schichten der Zelle geht aber noch weiter; denn die Untersuchungen 
COLLIPS haben gelehrt, daß die fehlenden Ionen im Kern durch 
Aminosäuren lUld Ammonsalze offenbar ersetzt sind, um das os
motische Gleichgewicht zwischen Kerninhalt und Protoplasma in 
dcr gleichen Weise aufrecht zu erhalten wie zwischen Zelle lUld 
Blut bzw. Gewebsflüssigkeit. 

Erwähnt sei auch, daß ROMKEs (1908) auf Grlilld osmo
tü,cher Versuche annimmt, daß dic Plasmahaut der Leberzellen für 
Traubenzucker permeabel, dic Kernmembran aber impermeabel 
ist. Es wird von größtem Interesse sein festzustellen, inwieweit die 
chemische Beschaffenheit der Kerne in verschiedenen Organen und 
Geweben verschieden ist, ob also eine gewisse Abhängigkeit von 
der chemischen Beschaffenheit des Protoplasmas der Zelle besteht 
oder ob hier eine gewisse Gleichartigkeit in chemischer Hinsicht 
zwischen den verschiedensten Organen vorliegt. Bisher sind unsere 
Erfahrungen hier außerordentlich lückenhaft, denn die interessan
ten Ergebnisse COLLIPS, die zu dem Nachweis geführt haben, daß 
dcr Nichtciweißstickstoff in den Kernen etwa drei- bis fünfmal 
soviel als im Protoplasma vorhanden ist, gründet sich lediglich auf 
den Vergleich von kernhaItigen und kernlosen Blutzellen. 
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Wenn somit noch kein Material vorliegt, die Ursache der elek
tiven Durchlässigkeit der Kernmembran genauer zu erkennen, so 
können wir es doch als wahrscheinlich ansehen, daß nicht nur der 
Kern, sondern auch andere, morphologisch differenzierte Ein
schlüsse im Protoplasma wie die Plastiden und Mitochondrien 
(COWDRY 1926) ihre chemische Struktur und damit auch ihre phy
siologische Funktion nur dadurch erhalten, daß sie von elektiv 
durchlässigen Membranen umgeben sind, wobei es für unsere Be
trachtung gleichgültig ist, ob es sich wie bei der Kernmembran um 
cine Membran im eigentlichen Sinne handelt, oder ob wir wie bei 
der äußeren Umgrenzung der tierischen Zellen nur eine besondere, 
durch ihr funktionelles Verhalten charakterisierte Zellgrenzschicht 
annehmen. In diesem Zusammenhange ist es von Interesse, gewisse 
experimentelle Erfahrungen an Pflanzenzellen von OSTERHOUT 
(1913) zu erwähnen, nach denen auch die äußere und innere Zell
grenzschicht einer eine Vacuole enthaltenden Pflanzenzelle von 
verschiedener Durchlässigkeit sein können. Überträgt man näm
lich Zellen der Meeresalge Griffithsia in eine Lösung von NH4CI, so 
beobachtet man, daß bei der Plasmolyse eine Verbreiterung des 
Protoplasmaschlauches eintritt. Dies Verhalten ist so zu erklären, 
daß die äußere Zellgrenzschicht für das genannte Salz durchlässiger 
ist als die innere, und daß auf diese Weise eine ungleiche Krümmung 
des Protoplasmas an einer Außen- und Innenseite resultiert. 

Eine derartige Verschiedenheit der äußeren und inneren Proto
plasmagrenzschicht läßt sich nach OSTERHOUT, DAMoN und 
JACQUES (1927) an Valonia sehr elegant demonstrieren. Hier ver
sagt zwar die Mikroskopie, aber die bei symmetrischer Ableitung 
gefundenen Potentialdifferenzen lassen keine andere Deutung zu. 
OSTERHOUT brachte nämlich die Zellen mit reinem ZeIIsaft in Be
rührung und leitete von diesem und dem in der Vakuole befind
lichen ZeIIsaft zu einem Galvanometer ab, das eine Potential
differenz von 14,5 mv. ergab. Hieraus folgt, daß die Kette nicht 
dem Schema: Zellsaft I Protoplasma I Zellsaft entspricht, da sie 
sonst keine Potentialdifferenz ergeben könnte, sondern besser 
durch das Schema: 

Zellsaft 1 Äußer~ I Protoplasma 11. G Innerh~ ht I Zellsaft 
, Grenzschicht , renzsc IC 

wiedergegeben wird. Als Ursache der Potentialdifferenzen ergibt 
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sich ein unterschiedliches Verhalten der äußeren und inneren 
Grenzschicht. 

Daß auch die einzelne tierische Zelle regionäre Unterschiede in 
der Permeabilität der Zellgrenzschichten aufweist, geht aus den 
Untersuchungen von TRAUBE-MENGARINI, sowie von CHILD und 
DEVINEY (1926) hervor. Diese Autoren fanden, daß der vordere 
Pol von Paramaecium caudatum eine bedeutend größere Per
meabilität aufweist als der hintere Pol, wie besonders deutlich aus 
dem Farbenumschlag von Zellen, die mit Neutralrot gefärbt waren, 
bei Einwirkung schwacher Basen und Säuren ersichtlich ist. Das 
unterschiedliche Verhalten, das CHILD (1926) auch an anderen 
Tieren beobachtete, bezieht sich nun auf eine ganze Reihe weiterer 
Erscheinungen (Farbspeicherung, Entfärbung, Indophenolreak
tion), die zum Teil sicher nicht durch ein verschiedenartiges Ver
halten der Zellgrenzschichten erklärt werden können. Es ist aber 
durchaus wahrscheinlich, daß im Sinne unserer obigen Betrach
tungen hier zwar Unterschiede in der chemischen und physico
chemischen Reaktionsweise des Protoplasmas innerhalb der glei
chen Zelle zutage treten, deren Entwicklung und Erhaltung erst 
durch die regionäre Verschiedenheit. in der Durchlässigkeit der 
Zellgrenzschichten ermöglicht wurde. 

Die letztgenannten Versuche scheinen uns ein Hinweis, daß das 
Protoplasma auch vom Standpunkte der Permeabilitätstheorie aus 
als ein kompliziertes System zu betrachten ist. Wir sind gewohnt, 
das Protoplasma als ein heterogenes System zu bezeichnen, das 
der Mischung eines Sols, eines Gels und einer Gallerte (TscHER
MAK) vergleichbar ist. In einem derartigen System sind zahllose 
Oberflächen gegeben, deren physico-chemisches Verhalten in Ab
hängigkeit von den in ihm sich abspielenden chemischen Vor
gängen den größten Schwankungen unterliegen dürften. So 
erkennen wir, in wie komplizierter Weise auch in der einzelnen 
Zelle eine unübersehbare Zahl von "Membranen" die chemische 
Eigenart und in Verbindung auch damit die morphologische 
Struktur der Zellen bewahrt. 

IV. Spezieller Teil: Permeabilität der Organe. 
a) Die Permeabilität der Haut. 

Die vergleichend-physiologische Untersuchung deckt wohl kaum 
bei einem zweiten Organ so große Unterschiede in der funktionellen 



222 Spezieller Teil: Permeabilität der Organe. 

Bedeutung für den Organismus auf wie bei der Haut. Stellt diese 
doch bei den in Wasser lebenden Organismen in erster Linie ein 
Resorptionsorgan dar, während diese Funktion an der Haut der 
Warmblüter praktisch gar nicht in Frage kommt. Aus unseren 
früheren Erörterungen ergibt sich aber, daß das Permeabilitäts
problem ein allgemein physiologisches im weitesten Sinne ist und 
infolgedessen die Eigenschaft der Durchlässigkeit allen Zellen 
eigen ist. So werden sich auch bei anatomisch und funktionell 
so weit unterschiedenen Geweben, wie es die Haut bei den Am
phibien und beim Menschen darstellt, dennoch für beide geltende 
allgemeine Gesetzmäßigkeiten aufweisen lassen. 

In erster Linie ist der Frosch zu Untersuchungen über die Per
meabilität der Haut herangezogen worden. Schon älteren Autoren 
(PAUL BERT 1883) war es bekannt, daß am lebenden Frosch Wasser 
sowohl von außen nach innen, wie unter geeigneten Bedingungen 
in umgekehrter Richtung durch die Haut geht; denn nach Über
tragung der Tiere in hypertonische Lösungen beobachtet man eine 
im Zusammenhang mit der Größe des osmotischen Druckes 
stehende Gewichtsabnahme. Das im Wasser erfolgende Einströmen 
von Wasser durch die Haut läßt sich dadurch nachweisen, daß, wie 
OVERTON (1904) zeigte, nach Verschluß des Anus die Tiere eine 
bedeutende Gewichtszunahme erfahren, und das durch die Haut 
eindringende Wasser sich in der Blase und von dort ausgehend im 
ganzen Darmkanal ansammelt. Wenn nun normale Frösche, die 
sich im Wasser aufhalten, ihre Gewichtskonstanz annähernd be
wahren, so muß dies, wie OVERTON richtig schloß, an der Tätigkeit 
der Nieren liegen. Der dauernd durch die Haut erfolgende Ein
strom von Wasser wird durch die Nieren so rasch ausgeschieden, 
daß eine Veränderung des osmotischen Gefälles zwischen dem tie
rischen Gewebe und der Außenflüssigkeit nicht eintritt. Die Re
gulation des Wassereinstromes durch die Haut hängt aber nicht 
allein von der Nierentätigkeit ab, sondern dürfte auch mit dem 
Verhalten der Körpergewebe im Zusammenhang stehen. PRZY
LECK! (1921/24) fand nämlich, daß, wenn er die Ureteren oder die 
zuführenden Nierengefäße unterband, zwar in den ersten Stunden 
die durch Wassereinstromo zunehmende Gewichtszunahme die 
gleiche war wie bei den Tieren, denen lediglich der Anus ver
schlossen war; in der Folgezeit bemerkte er aber, daß an den Tieren 
mit ausgeschalteter Nierenfunktion der Wassereinstrom immer 
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mehr und mehr abnahm, so daß z. B. in einem Versuche nach 
96 Stunden die Frösche mit unterbundenen Ureteren und ver
schlossenem Anus nur 17 v H, die Kontrolltiere mit verschlossenem 
Anus dagegen mehr als 50 v H an Gewicht zugenommen hatten. 
Man könnte nun denken, daß der beschriebene Unterschied von 
einer Verminderung des osmotischen Gefälles nach Ausschaltung 
der Nierentätigkeit herrühre. Die Untersuchung der Gefrierpunkts
depression des Blutes zeigt aber, daß auch am Ende des Versuches 
keine nennenswerte Verschiebung in der Gefrierpunktserniedrigung 
des Blutes auftritt. Die Verminderung des Wassereinstromes ist 
also sicherlich nicht auf osmotische Ursachen zurückzuführen. Es 
bestehen offenbar beim Frosch seitens der Gewebe osmoregula
torisehe Vorrichtungen, die bei Verhinderung der Wasserexcretion 
den Einstrom von Wasser durch die Haut in bedeutendem Maße 
herabsetzen und infolgedessen einer weitgehenden Veränderung 
des osmotischen Druckes der Gewebe vorbeugen. 

Die engen Beziehungen, die bezüglich der Wasseraufnahme 
durch die Haut zwischen der Nierentätigkeit einerseits, dem Ver
halten der übrigen Gewebe des Körpers andererseits bestehen, 
werden auch dadurch illustriert, daß, wie DURIG (1901) gezeigt hat, 
durstende Frösche auch aus hypertonischen Lösungen Wasser auf
zunehmen imstande sind. Es zeigt sich aber, daß, so bedeutungsvoll 
an sich diese Feststellung für den Anteil der Haut an dem ge
samten Wasserwechsel des Organismus bei den Amphibien ist, 
gerade wegen des komplizierten Ineinandergreifens verschiedener 
Organe die am Gesamtorganismus ausgeführten Untersuchungen 
für eine Analyse der Permeabilität der Haut nicht besonders auf
schlußreich sind. Sie finden daher ihre notwendige Ergänzung in 
Versuchen an der überlebenden Haut, in denen unter einfacheren 
Verhältnissen die Abhängigkeit der Hautdurchlässigkeit für Wasser 
und gelöste Stoffe von verschiedenen Faktoren festgestellt werden 
kann. Bevor wir jedoch auf diese Untersuchungen eingehen, muß 
noch erwähnt werden, daß am lebenden Tier die lipoidlöslichen 
Stoffe entsprechend den OVERToNschen Regeln nach Maßgabe ihrer 
Lipoidlöslichkeit bzw. Oberflächenaktivität durch die Haut ein
dringen. Salze dringen hingegen im allgemeinen nicht ein, dies zeigt 
sich daran, daß auch in isotonischen KCI-Lösungen keine Vergif
tungserscheinungen auftreten. PRZYLECKI fand aber, daß der 
letztgenannte Satz nicht völlig richtig ist. Zwar bleiben in der Tat 
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in isotonischen KCL-Lösungen Vergiftungserscheinungen aus, dies 
liegt aber nicht daran, daß überhaupt kein KCI permeiert, sondern 
daß dieses Salz durch die Nierentätigkeit so rasch aus dem Organis
mus ausgeschwemmt wird, daß die tödliche Dosis nicht erreicht 
wird. Injiziert man nämlich den Harn so vorbehandelter Tiere 
anderen Fröschen subcutan, so werden diese getötet. Man wird 
daher nicht eine völlige Impermeabilität, aber doch ein relativ 
verlangsamtes Eindringen des KCI durch die normale Haut an
zunehmen haben. 

Daß die Permeabilität der Haut von bestimmten äußeren und 
inneren Faktorep abhängig ist, läßt sich in Analogie zu den früher 
geschilderten Experimenten an einzelnen Zellen auch an diesem 
Substrat erweisen. So zeigte OVERTON (1926), daß die Hinzufügung 
einer verdünnten Salzsäure, die selbst durch die Haut nicht ein
dringt, die Permeabilität für die verschiedensten Stoffe erhöht. 
Während ein Frosch in Salzsäure-Ringer tagelang völlig normal 
bleibt, geht er in wenigen Stunden ein, wenn er in Wasser, das die 
gleiche Salzsäuremenge enthält, übertragen wird. Letzteres ist 
durch die Exosmose der Körpersalze bedingt, für die die Haut unter 
physiologischen Umständen impermeabel ist. Ferner kann man 
durch eine geringe Menge von KCl eine Lähmung des Frosches her
beiführen, wenn dieses dem salzsäurehaitigen Ringer zugefügt 
wird. Durch Übertragung eines gelähmten Tieres in Salzsäure
Ringer ohne KCI tritt wieder vollständige Erholung ein. Hierdurch 
ist der Beweis erbracht, daß durch Salzsäure, die als solche in keiner 
Weise die Haut schädigt, eine reversible Permeabilitätserhöhung 
der Haut für anorganische und organische Stoffe herbeigeführt 
wird. Dabei gilt diese Permeablitätsvermehrung in gleicher 
Weise für den Ein- und Austritt verschiedener Stoffe. Übrigens 
gelingen die interessanten Versuche OVERTONS mit dem gleichen 
Ergebnis, wenn dem Außenmedium verdünnte Lauge hinzugefügt 
wird l . 

Von pharmakologischem Interesse si.nd Beobachtungen von 
LENDLE (1927), nach denen Frösche, die längere Zeit in Lösungen 
von verdünntem Alkohol verblieben waren, wesentlich größere 
Konzentrationen in gleicher Anordnung vertragen als nicht ge
wöhnte Tiere. Als Ursache dieser Erscheinung wird die durch die 

1 Eigene unveröffentlichte Versuche. 
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Alkoholvorbehandlung verminderte Permeabilität der Haut an
gesehen. 

Daß während der Entwicklung die Permeabilität der Frosch
haut sich grundsätzlich ändert, haben neuere Untersuchungen 
von ADOLPH (1927) gezeigt. Vergleicht man nämlich das Ver
halten von Froschkeimen auf verschiedenen Entwicklungsstadien, 
wenn diese in Kochsalzlösungen verschiedener Konzentration 
übertragen werden, so ergibt sich, daß vor dem Ausschlüpfen kein 
konstantes Verhalten der Embryonen festgestellt werden kann, 
während die aW3geschlüpften Kaulquappen ihr Gewicht propor
tional dem osmotischen Druck der Umgebung verändern. Mit 
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A bb. 34. Die Xnderung des Körpergewicht~ von Kaulquappen und Fröschen in 0,08 11101. 

NaCI während der )!etamorphose. (Nach ADOLPH.) Ordinate: Prozentuale Gewichtsver
änderungen bezogen auf die Gewichtsveränderungen, die Frösche des gleichen Alters in 

BrunnenwaHser erleiden. Abszisse: Alter der Tiere. 

der Metamorphose der Kaulquappen zu Fröschen ändert sich 
dies Verhalten in sprunghafter Weise. Man erkennt aus Abb. 34, 
daß die Kaulquappen in einer verdünnten Kochsalzlösung an Ge
wicht verlieren,' nach der Metamorphose aber eine Gewichts
zunahme erfahren, obwohl keine Veränderungen im osmotischen 
Druck der Gewebe eintreten. Damit ist die Annahme nahelie
gend, daß die Durchlässigkeit der Haut bei der Metamorphose 
sich in grundlegender Weise ändert, eine Amlahme, die vielleicht· 
dadurch noch mehr Berechtigung erhält, daß sich zum gleichen 
Zeitpunkt auch eine morphologische Differenzierung der Haut 
wahrnehmen 'läßt. 

Die vorliegenden Untersuchungen haben eR wahrscheinlich ge
macht, daß sieh die Permeabilität der Haut für Wasser und ~elöRtc 

Gellhoro, Pf'rnwabilitiitsproblelll. 1 ;) 
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Bestandteile in Abhängigkeit von bestimmten äußeren und inneren 
Faktoren vollzieht. Bei der Bedeutung des Eintrittes dieser Stoffe 
in dpn Körper für den gesamten Stoffwechsel des Organismus wird 
man aber eine genauere Analyse, nach welchen Gesetzmäßig
kt:iten sich der Durchtritt dieser Stoffe vollzieht, verlangen müssen, 
und mit ihr wollen wir uns auf Grund von Experimenten an der 
überlebenden Haut befassen. 

Zunächst erörtern wir die Frage, wie der Wassertransport durch 
dit: Haut zustande kommt. Es liegt nahe, daß hier osmotische 
Kräfte wirksam sind, zumal ja unter physiologischen Bedingungen 
der Frosch sich in einem im Verhältnis zu :,;eint:n Geweben hypo
tonischen Medium aufhält. :Füllt man nun einen Hautsack mit 
Ringerlösung und bringt ihn in Wasser, so nimmt er in der Tat 
an Gewicht zu, wie dies bei Wirksamkeit osmotischl'r Kräfte zu 
erwarten steht .. Es zeigt sich aber schon hier eine sehr bcmprkens
werte Tatsache insofern, als die osmotisch bewirkte Wasst:r
wanderung in der Richtung von außen nach innen sieh sehr viel 
schneller als umgekehrt vollzieht 1. Wir t:rblieken in diesem Be
fund den Ausdruck einer gewiSSl'll Seitigkeit der :Froschhaut
membran, auf die wir noch ausführlich zurückkommen müssen. 
Schon RElD (1890) machte darauf aufmerksam, daß für den 
Wassertransport osmotische Kräfte allein nicht in Frage komuwll 
können; denn schaltet man die Froschhaut als Membran zwischen 
zwei völlig identische Lösungen, so findet dennoch eine einseitige 
Wasserwanderung (von außen nach innen) statt (vgI. auch MAX
WELL 1913). Wie groß diese auf nicht-osmotischen Kräften be
ruhende Wasserbewegung ist, läßt sich daraus abschätzen, daß man 
die entgegengesetzt gerichtete osmotische Kraft ermittelt, die zur 
Unterdrückung des einwärts erfolgenden Wasserstrome:,; notwendig 
ist. Derartige Versuche sind von MCCLl'RE mit dem Ergebnis an
gestellt wordt:n, daß bei hypertonischer Außenflüssigkeit (0,7proz. 
Kochsalzlösung), gegenüber eint:r im :Froschhautsack befindlichen 
O,üproz. dennoch eine Gewichtszunahme des Membransackes nach 

'anfänglicher geringer Gewichtsabnahme sich ergab. Die physio
logische Bedeutung dieses lkfllndes wird dadurch erhöht, daß die 
Gewichtskurve von Fröschen mit doppelseitiger Ureterenunter-

1 V gl. hiNZU KELLER und GIC~HORN (1928), speziell S. 1248, die eine 
quantitative Methode zur Demonstration d('r itT('ziproken Permeabilität 
Hnsg('arlwit('t hab('n, sowi(' ADOLPH (192;')). 
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bindung in genau derselben Weise verläuft, wenn die Tiere in eine 
nicht zu starke hypertonische Lösung versetzt werden. Sehr be
merkenswert ist die Tatsache, daß die Größe der zwischen iso
tonischen Lösungen in der Richtung von außen nach ümen er
folgenden Wasserbewegung auch von chemischen ~dingungen 
abhängig ist. Befindet sich im Lmern des Membransackes eine 
kaliumfreie Ringerlösung, so ist der einwärts gerichtete Wasser
strom geringer als wenn KCl anwesend ist (MCCLURE 1927). 

Die Ursache für die zwischen identischen Lösungen durch die 
Membran erfolgende Wasserbewegung liegt nach WERTHEIMER 
(1923) in der Verschieden artigkeit der Membrankolloide an der 
Lmen- und Außenseite. Stellt man einen Membransack in normaler 1 

und gewendeter Lage her und wägt denselben nach Kontakt mit 
verschiedenen Lösungen, so läßt sich eine verschiedene Quellbar
keit der Außen- und Innenseite feststellen. So zeigt sich z. B., daß 
die Außenseite in n/lOO NaOH stark quillt, die Innenseite hingegen 
nur sehr wenig. Genau die umgekehrten Verhältnisse gelten für 
die Quellung in Säure (WERTHEIMER 1925). Läßt man nun den 
sorgfältig abgebundenen 1Iembransack in solchen Lösungen liegen, 
so beobachtet man, daß das Wasser ins Innere der )Iembran nur 
dann eindringt, wenn die der Lösung zugekehrte )Iembranseite 
eine Quellwlg erfährt. Es zeigt sich also, daß in dem angeführten 
Falle das Wasser nicht etwa wie durch die feinen Poren einer nicht
lebenden Membran hindurchgeht, sondern daß die Vorbedingung 
für die Wasserbewegwlg die Quellbarkeit der Membran ist. Es gilt 
daher als Regel, daß bei dem Fehlen von Verschiedenheiten zwi
schen den durch die Froschhautmembran getrennten Lösungen 
eine Wasserwanderung von dem Orte der höheren Wasserbindung 
nach dem der niederen stattfindet und daß die Menge des in dieser 
Richtung durchtretenden Wassers von der Größe dieses Gefälles 
abhängig ist. 

Wie die folgende Tabelle zeigt, gilt die verschiedene Quellbar
keit auch für eine Reihe von Salzen und Nichtelektrolyten. Speziell 
die vorher erwähnte einwärts gerichtete Wasserwariderung, die bei 
Suspension der Membran zwischen Kochsalz- oder Ringerlö
sungen auftritt, erfährt durch die Quellungsverschiedenheit eine 
Aufklärung, da die Wasserbindung an der Atißenseite sehr stark, 

1 u. h. Außenseite uer Haut nach außen. 
15* 
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an der Innenseite aber fast gar nicht erfolgt. Es ist von großem 
Interesse festz~stellen, daß der hier an einem biologischen Objekt 
ermittelte Zusammenhang zwischen Größe der Quellungsgeschwin
digkeit und Membranpermeabilität für Wasser in Versuchen von 
FLUSIN (1908) an quellbaren Membranen eine Analogie findet. Nur 
sind diese c{uellbaren Membranen insofern wesentlich einfacher als 
die }'roschhautmembran gebaut, als letztere zwei Schichten von 
verschiedener Quellbarkeit besitzt. Mit Rücksicht darauf, daß auf 
Grund dieser Versuche eine einseitig gerichtete Wasserbewegung 
zwischen isotonischen Lösungen am überlebenden Organ nach
gewiesen ist, die zweifellos für die Wasserbewegung im Organismus 
von Bedeutung ist, sei noch erwähnt, daß in Gegenwart von 002 

eine Umkehr der Wasserbewegung beobachtet wurde. Man wird 
gerade bei pathologischen Wasseransammlungen im Organismus 
daran zu denken haben, ob nicht hierbei ähnliche Faktoren eine 
Rolle spielen. 

Tabelle 49. Die Quellung der Innen· und Außenseite der 
Froschhaut in isotonischer Lösung. (Nach WERTHEIMER.) 

I. Ionen (als Chloride untersucht: 
K > Rb > Cs > NH! > Li> Na 
------ ---------->- abnehmende Quellung der Innenseite, 

zunehmende Quellung der Außenseite). 
H. Nichtleiter. Isotonische Rohrzucker-, Traubenzucker- und FFucht· 

zuckerlösungen wirken nur auf die Außenseite quellend; umgekehrt 
verhält sich Harnstoff. 

Endlich hat WERTHEIMER (1923 und 1924) gezeigt, daß 
eine Wasserbewegung noch durch elektrostatische Kräfte ver
ursacht werden kann. Bekanntlich fand LOEB (1919, 1920) 

an Kollodiummembranen, die mit Gelatine überzogen waren, 
daß unter Verwendung von Neutralsalzlösungen sich bald eine Er
höhung, bald eine Verminderung des berechneten osmotischen 
Druckes ergibt, eine Erscheinung, die als anomale Osmose be
zeichnet wird. Es ergab sich aus diesen Versuchen, daß sich in 
Lösungen von Neutralsalzen mit ein- und zweiwertigem Kation die 
Wasserteilehen so verhalten, als ob sie positiv geladen wären; denn 
sie werden von den Anionen nach Maßgabe ihrer Ladungsstärke 

1 NH4CI gibt den Indifferenzpunkt der Reihe wieder, da in isoto
nischer Lösung dieses Halzes beide Seiten der Froschmembran etwa gleich 
stark quellen. 
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angezogen, so daß Natriumcitrat einen höheren osmotischen Druck 
ergibt als Na2S04 und dieses wiederum NaCI übertrifft. Bei Ver
wendung von Salzen mit drei- und vierwertigem Kation verhielt 
sich das Wasser so, als ob es negativ geladen und von dem Kation 
nach Maßgabe seiner Ladungsstärke angezogen würde. Inter
essanterweise läßt sich an der Froschhaut zeigen, daß auch an 
dieser die anomale Osmose gilt. So findet man bei Verwendung 
gewendeter Membransäcke und n/8 NaCI-Lösung als Innenflüssig
keit, daß in eine Natriumcitratlösung wesentlich mehr Wasser ein
strömt als in eine mit dieser isotonischen Kochsalzlösung. Wir 
erkennen, daß die Wasserpermeabilität der überlebenden Frosch
hautmembran in außerordentlich komplizierter Weise durch ver
schiedene Kräfte geregelt wird. Neben osmotischen spielen elektro
statische Kräfte eine erhebliche Rolle, die bald zu einer positiven, 
bald zu einer negativen Aufladung der Membran führen, und ferner 
sind noch kolloidchemische Kräfte von Bedeutung, die durch den 
Zusammenhang von Wasserbindung und Wasserwanderung nach
gewiesen sind. 

Gehen wir nunmehr zur Bt;sprechung der Permeabilität der 
Froschhaut für gelöste Stoffe über, so können wir ein Phänomen 
von großer Bedeutung feststellen, die sogenannte irreziproke Per
meabilität 1. Es zeigt sich nämlich, daß bestimmte Stoffe die 
Froschhaut nur in einer Richtung durchwandern. Bei anderen 
Stoffen ist die Irreziprozität nicht in so scharfer Weise ausgeprägt; 
aber auch hier läßt sich feststellen, daß eine gewisse Seitigkeit der 
Membran insofern besteht, als die Stoffe in einer Richtung die 
Membran rascher als in der entgegengesetzten durchdringen. Diese 
Erscheinung dürfte deshalb von allgemeinerer Bedeutung sein, weil 
sie nicht auf die Froschhautmembran beschränkt ist, sondern auch 
am Darm sich wiederfindet2. Wir werden mit ihrer Anwesenheit 
überall dort rechnen müssen, wo eine Membran aus anatomisch 
und funktionell differenzierten Schichten besteht. 

Erörtern wir nun die Erscheinungsweise der irreziproken Per
meabilität und ihre Ursachen (WERTHEIMER 1923, 1925, 1926, vgl. 

1 Es handelt sich hier nur um Erörterung der irreziproken Permeabili
tät auf Grund chemischer Methoden, da eine von BAYLISS (1908) beob
achtete physikalische Erscheinung nach Versuchen von GILDEMEISTER und 
JUSSUF (1919) fälschlich im Sinne der irreziproken Permeabilität gedeutet 
worden war. 2 Vgl. S. 244. 
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auch GIRARD). Bei Verwendung von Natriumsalzen, die in den 
Froschhautsack eingeführt werden, läßt sich zeigen, daß diese nur 
in der Richtung von außen nach innen, nicht aber in umgekehrter 
Richtung die Froschhaut permeieren. Die Wiederholung dieser 
Versuche mit anderen, z. B. Kaliumsalzen, zeigt, daß hier die Ionen 
nach beiden Richtungen durch die Froschhaut in gleicher Weise 
hindurchgehen. Die irreziproke Permeabilität ist also an die An
wesenheit von Natrium gebunden. Natriumsalze werden infolge
dessen auf einer Seite der Membran angehäuft. Interessant ist, daß 
diese Sonderstellung der Natriumsalze auch beim Studium der 
Salzruheströme an der Froschhaut in charakteristischer Weise er
scheint (UHLENBUCK 1924). 

Von anderen körpereigenen Stoffen sind zunächst die Kohlen
hydrate zu erwähne.n. Die Versuche WERTHEIMERS zeigen, daß 
unter bestimmten Bedingungen, die in der folgenden Tabelle kurz 
präzisiert sind, eine ausgesprochene irreziproke Permeabilität für 
Mono- und Disaccharide besteht. In der Tabelle 50 ist bereits ein 
Hinweis für die später noch zu besprechende Tatsache enthalten, 
daß die irreziproke Permeabilität an ganz bestimmte chemische 
Bedingungen geknüpft ist. Wir werden also entsprechend den Er-

Tabelle 50. Die irreziproke Permeabilität der Froschhaut für 
Zucker (Wertheimer 1927). 

Innnerhalb der 
Membran 

Isotonische Trauben-
zuckerlösung . 

Isotonische Trauben· 
zucker lösung . 

Isot. Traubz. + Ringer-
lösung. .. 

Isot. Traubz. + Ringer-j 
lösung ....... 

Durchlässigkeit in Richtung innen 
Außerhalb nach außen 

der -- ---------
Membran a) normaler b) gewendeter 

Membransack ' Membransack 

Ringer ++ 0 

Aq. desto + ++ 

Ringer 0 0 

Aq. dest. 0 ++ 

fahrungen, die an einzelnen Zellen gemacht wurden, auch für die 
Froschhaut eine Abhängigkeit der Durchlässigkeit von äußeren 
Faktoren zu erwarten haben. Auch andere organische Stoffe, die 
im Zelle ben von großer Bedeutung sind, die Aminosäuren, die 
Polypeptide und Peptone zeigen eine teilweise irreziproke Per-



Die Permeabilität di3r Haut. 

meabilität, da diese Stoffe von außen nach timen bedeutend 
schneller als in umgekehrter Richtung permeieren. Was die Säuren 
und Basen anlangt, so gilt entsprechend den früher erörterten, 
an Tier- und Pflanzenzellen ausgeführten Versuchen auch für 
die Froschhaut, daß sie für starke Mineralsäuren und Laugen 
undurchlässig ist, für schwache Säuren und Basen aber sich als 
durchlässig erweist. Dabei ist anzunehmen, daß lediglich der un
dissoziierte Anteil dieser Stoffe die Membran durchdringt und erst 
hernach dissoziiert. Es zeigt sich, daß der nichtdissoziierte Anteil 

. der Säuren rascher von innen nach außen als umgekehrt die Mem-
bran passiert, während gerade die Basen mit ihrem nicht disso
ziierten Anteil bedeutend schneller von außen nach innen, als um
gekehrt permeieren. Die irreziproke Permeabilität der Froschhaut
membran läßt sich aber vielleicht am reinsten durch Verwendung 
basischer und saurer Farbstoffe demonstrieren. Füllt man nämlich 
in einen normalen Membransack einen basischen Farbstoff, so per
meiert dieser, wie z. B. Methylenblau, rasch in das Außenmedium. 
Ein saurer Farbstoff wird unter diesen Bedingungen dagegen für 
eine Reihe von Stunden meist quantitativ zurückgehalten. 

Füllen wir die Farbstoffe dagegen in eine gewendete Membran, 
so daß der Farbstoff die Außenseite der Haut berührt, so ist 
der Erfolg genau der umgekehrte. Man sieht daraus, daß basi
sche Farbstoffe vorzugsweise von innen nach außen, saure in Ulll

gekehrter Richtung die :Froschhaut durchdringen. Von dem Vor
handensein des irreziproken Permeabilität der Farbstoff~ kann man 
sich durch einen eleganten Versuch überzeugen. Stellt man eine 
Mischung eines sauren und basischen Farbstoffes her, die sich 
gegenseitig in ihrer Löslichkeit nicht beeinflussen, und füllt diese 
in einen Membransack, so kommt es auf Grund der einseitigen 
Durchlässigkeit der Haut, die für die beiden Farbstoffe in entgegen
gesetzter Richtung besteht, zu einer mehr oder weniger quantita
tiven Abscheidung des einen Farbstoffes in der Außenflüssigkeit. 

Die Erklärung der irreziproken Permeabilität ist deshalb \Ton 
physiologischem Interesse, weil an der abgetöteten Membran jede 
Seitigkeit vermißt wird. In den Versuchen mit Farbstoffen schei
nen Adsorptionsphänomene richtunggebend für die Permeabilität 
der Membran zu sein. Wir wissen, daß die Außenseite der Membran 
im Verhältnis zur Innenseite eine negative Ladung besitzt. Füllen 
wir nun in einen normalen Froschhautsack einen basischen Farb-
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stoff, so werden die positiv geladenen Farbstoff teilchen , die der 
positiven Innenseite der Froschmembran zugekehrt sind, von 
dieser keine Hemmung für den Durchtritt erfahren können. 
Wählen wir aber die gewendete Membran, so werden die positiven 
Farbstoffteilcben an der ihnen zugekehrten negativ geladenen 
Außenseite der Froschhaut polar adsorbiert und infolgedessen ihr 
Durchtritt verhindert. Die gleichen Betrachtungen gelten für die 
negativ geladenen sauren Farbstoffe; deshalb muß die Richtung, 
in der sie durch die Froschhaut treten, die umgekehrte sein 1. 

Anders liegen die Verhältnisse, weIUl es sich um den Durchtritt 
von Kohlehydraten durch die Froschhautmembran handelt. Hier 
scheint die Außenseite der Froschhautmembran regelmäßig zucker. 
durchlässig zu sein, während unter streng physiologischen Be· 
dingungen eine Impermeabilität für Zucker seitens der Innenseite 
der Froschhautmembran besteht. Die Innenseite ist aber hinsicht· 
lieh ihrer Zuckerpermeabilität sehr stark von der chemischen Zu· 
sammensetzung der Nährlösung abhängig, mit der sie in Be· 
rührung steht. Sobald an Stelle von Elektrolyten Nichtelektrolyte 
treten, wird sie durchlässig; auch die Erhöhung der Wasserstoff. 
ionenkonzentration und der Kontakt mit destilliertem Wasser ist 
in demselben Sinne wirksam. 

Für die einseitige Permeabilität der Froschhautmembran für 
Säuren und Laugen dürften nach WERTHEIMER (1925) Ände· 
rungen in der Ionenkonzentration, wie sie durch die unter dem Ein· 
fluß von Membranströmen erfolgende Polarisation zustande kom· 
men, verantwortlich sein. Die lebende Froschhaut zeigt nämlich 
in ihrer Umgebung charakteristische Reaktionsverschiedenheiten 
in dem Sinne, daß die Außenseite sich saurer verhält als die Innen· 
seite. Die Tatsache, daß die Reaktionsverschiebungen an ab· 
getöteten Membranen niemals auftreten, läßt an einen Zusammen· 
hang mit den Membranströmen der Froschhaut denken. Hiernach 
wäre anzunehmen, daß leicht permeable, also schwach dissoziierte 
Säuren unter dem Einflusse der Membranströme eine polarisato. 
rische Anhäufung der H- bzw. OH-Ionen im Sinne der vorher ge· 
schilderten Reaktionsverschiebung erfahren. Infolgedessen resul-

1 Es ist nicht ausgeschlossen, daß im Anschluß an die Versuche von 
ZIPF (1927) (vgl. S.373) sich auch eine chemische Erklärungsweise der 
irreziproken Permeabilität durchführen läßt. 
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tiert eine scheinbare einseitige Permeabilität der Säuren von innen 
nach außen und der schwachen Basen in umgekehrter Richtung. 

Ergänzend seien noch einige Bemerkungen bezüglich der 
Permeabilität der Froschhautmembran für verschiedene Säuren 
und Basen gemacht. Sie sind in der Tabelle 51 zusammenge
stellt. Daß starke Säuren und Basen in Konzentrationen, die die 
Froschhautmembran nicht irreversibel schädigen, impermeabel 
sind, geht in Übereinstimmung mit den an Einzelligen und Wirbel
losen gemachten Erfahrungen (BETHE [1909], HARVEY [1911/13]) 
aus der Tabelle deutlich hervor. Schwieriger ist dagegen für die 
spezielle Reihenfolge der schwachen Säuren und Basen eine phy
sico-chemische Ursache zu finden. Ein direkter Zusammenhang 
mit der Dissoziation fehlt, wie insbesondere der Vergleich von 
Essigsäure mit Monochloressigsäure zeigt. Da auch hinsichtlich 
der Lipoidlöslichkeit sowie der Oberflächenspannung der verwen
deten Agenzien und des Grades ihrer Permeabilität eine Paralleli
tät vermißt wird, bleibt die Frage noch offen. Dagegen ist der 
Hinweis wichtig, daß auch die Froschhautmembran, ebenso wie 
andere tierische und insbesondere pflanzliche Zellen nach Ver
suchen von JACOBS (1920) außerordentlich leicht für CO2 und NH3 

permeabel ist. Es geht dies besonders deutlich hervor, wenn man 
in das Innere einer Froschhautmembran die folgenden Lösungen 
in geeigneten Mengenverhältnissen einfüllt: 

1. NaCl + NaHCOa• 
2. NaHCOa gesättigt mit CO2• 

3. NH4Cl + NH3 • 

Obwohl alle Lösungen mit Lackmus neutral reagieren, wird im 
Falle 2 die Außenlösung rasch sauer, bei 3 hingegen alkalisch, 
während sie im 1. Falle neutral bleibt. Man sieht hieraus, wie ent
scheidend für eine Reaktionsverschiebung in einer Zelle nicht allein 
die Reaktion des Außenmediums, sondern seine chemische Zu
sammensetzung ist, da unter bestimmten Bedingungen sogar bei 
einem alkalischen Außenmedium, das eine leicht permeable Säure 
enthält, ein«;: Erhöhung der Wasserstoffionenkonzentration in der 
Zelle einteten kann. Auf die Nutzanwendung für die Reaktions
theorie der Atmung sei nur hingewiesen. 

Schon die vorhergehenden Betrachtungen lassen erkennen, wie 
speziell am Beispiel der Zuckerpermeabilität nachgewiesen wurde, 
daß die Durchlässigkeit der Froschmembran für gewisse Substan-
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zen nicht schlechthin beSllmmt, sondern in Ausmaß und Richtung 
von bestimmten Faktoren abhängig ist. Es bleibt noch übrig, diese 
Permeabilitätsänderungen systematisch zu schildern. 

Beginnen wir mit der Erörterung, welche Bedeutung die 
chemische Zusammensetzung der die Membran umspülenden 

Tabelle 51. Permeabilität der Froschhautmembran für ~äuren 
und Alkalien. (Nach WERTHEIMER.) 

(Die Säuren und Basen sind nach abnehmender Permeabilität geordnet.) 

Xr. Säure 

1 Kohlensäure 
2 Salicylsäure 
:~ Benzoesäure 
4 Isovaleriansäure 
5 Amiriosäure . . 
6 n-Capronsäure. 
7 Monochloressigsäure. 
8 Propionsäure . 
9 Essigsäure. 

10 Milchsäure. 
11 Weinsäure. 
12 H2SO., Hel 

Alkalien 

Ammoniak· ..... 
Trimethylamin . . . 
Dimethylamin. . . . 

(schwer durchgängig) 
NaOH ....... . 

: Dissoziationskonstante 

0,00003 
0,1020 
0,0060 
0,0017 
0,0214 
0,0015 
0,155 
0,00137 
0,00187 
0,0138 
0,1 

impermeabel 

Dissoziationskonstante 

0,0014 
0,0074 
0,74 

impermeabel 

Nährlösung für die Permeabilität der Froschhautmembran be
sitzt, so sind zunächst Untersuchungen über den Einfluß der 
Reaktion auf die Permeabilität zu erwähnen. An Farbstoffen läßt 
sich zeigen, daß durch geeignete pR-Werte innerhalb und außerhalb 
der Membran der Durchtritt der Farbstoffe bald gehemmt, bald 
gefördert werden kann. Optimale Bedingungen für den Durchtritt 
basischer Farbstoffe in der Richtung von innen nach. außen sind 
gegeben bei alkalischer Reaktion der Innen- und saurer der Außen
flÜssigkeit_ Für die sauren Farbstoffe liefert die umgekehrte An
ordnung die besten Durchtrittsbedingungen (WERTHEIMER). So 
hat man es in der Hand, die Permeabilität für Farbstoffe durch 
Reaktionsveränderungen weitgehend zu beeinflussen. Die Ver-
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schiedenheiten der Innen- 1Uld Außenseite der Membran kommen 
in diesen Versuchen in besonders charakteristischer Weise zum 
Ausdruck, da gerade entgegengesetzte Reaktionsveränderungen an 
beiden Seiten der Membran auf ihre Durchlässigkeit den gleichen 
Einfluß ausüben. Ferner ist bemerkenswert, daß Bedingungen, 
die eine Permeabilitätssteigerung für einen bestimmten Stoff ge
währleisten, für einen anderen gerade eine Herabsetzung der Per
meabilität zur Folge haben. Es liegen also hier die Verhältnisse 
genau so wie sie früher für einzelne Zellen und Organe (Muskel) als 
gültig beftmden wurden. Offenbar ist der Durchtrittsmechanismus 
verschiedener Stoffe so verschieden, daß eine Vergleichbarkeit 
nicht möglich ist. Von einer Erhöhung oder Verminderung des Per
meabilitätsgrades schlechthin zu sprechen, hätte nur dann Sinn, 
wenn die Funktion der Zellgrenzschichten durch eine mechanische 
Betrachtungsweise im Sinne eines verkleinerten oder vergrößerten 
Durchmessers der "Poren" erschöpfend erklärt werden könnte. 
Und das ist sicherlich nicht der Fall (vgl. hierzu auch S. 375 die 
Versuche VOll ZIPF). 

Für das eben Gesagte ergibt die Betrachtung des Einflusses der 
Reaktionsverschiebung auf den Purchtritt verschiedener zell
eigener Stoffe weitere Belege (WERTHEIMER 1926). So findet man 
beispielsweise, daß die Durchlässigkeit der Chloride innerhalb weiter 
pR-Grenzen (6-9) von der Reaktion unabhängig ist, während die 
Phosphate im sauren Milieu eine verstärkte Permeabilität zeigen. 
Für die Aminosäuren gilt, daß die Durchlässigkeit bei neutraler 
Reaktion ein Minimum zeigt, Ver~uche mit Traubenzucker wieder
um lassen erkennen, daß bei alkalischer Reaktion der Durchtritt 
gehemmt, bei saurer aber vermehrt wird. Will man diese große 
Variabilität zusammenfassen, so läßt sich dies durch die Fest
stellung tun, daß für zelleigene Stoffe, soweit ihre Permeation über
haupt von der Reaktion abhängig ist, die Permeabilität der Haut 
bei saurer Reaktion an der Innenseite (wenn der Stoff von innen 
nach außen durchtritt), eine Steiger1Ulg, und an der Außenseite 
(wenn er von außen nach innen permeiert), eine Verminderung 
aufweist. Also auch hier wiederum besteht die entgegengesetzte 
Wirk1Ulg ein und desselben Faktors auf die Außen- 1Uld Innenseite 
der Membran. 

Unter den chemischen Faktoren, die die Permeabilität zell
eigener und zellfremder Stoffe zu verändern geeignet sind, bedarf 
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der sogenannte Salzeffekt besonderer Erwähnung (WERTHEIMER 
1923). Er gilt, wenn auch in etwas eingeschränktem Maße, ebenso 
wie für Fundulus auch für die Froschhaut. Der Durchtritt eines 
ba~ischen Farbstoffes von innen nach außen erfolgt wesentlich 
rascher, wenn dieser in einem Elektrolyten gelöst ist, als wenn 
Aqua desto oder ein Nichtleiter Verwendung gefunden hat, ein 
Befund, der deshalb von Interesse ist, weil man unter alleiniger 
Zugrundelegung der Labilität der Innenseite gerade eine Permea
bilitätssteigerung bei Fehlen des Elektrolyten infolge Schädigung 
der Membraninnenseite erwarten sollte. Bemerkenswert ist, daß 
der Salzeffekt für saure Farbstoffe nicht gilt. Hingegen läßt er sich 
für die Permeation von Chlor nachweisen. 

Für die ZuckerpermeabiIität zeigen sich sehr eigenartige Ver
hältnisse, die man nach WERTHEIMER als umgekehrten Salzeffekt 
bezeichnen kann. Der Kontakt der Innenseite der Membran mit 
Elektrolyten macht sie für Traubenzucker undurchlässig, dagegen 
wird durch das Fehlen von Leitem eine Permeabilität von Zuckem 
herbeigeführt. Dieser "umgekehrte Salze//ekt" gilt in der gleichen 
Weise für Peptone und Aminosäuren. Es ist aber zu betonen, daß 
er sich lediglich auf die Innenseit.e der Froschhautmembran bezieht. 

Nach BASKERVILL (1927) besteht an der Froschhaut für die 
Permeation von Hamstoff ein Salzeffekt, denn durch die ungeschä
digte Membran diffundiert Hamstoff in isotonischen GIucose- oder 
Rohrzuckerlösungen langsamer als in Ringerlösung. 

Unter den physikalischen Faktoren, die die Permeabilität der 
Froschhaut verändem, ist zunäQhst die Temperatur zu nennen. 
Auch an dieser läßt sich zeigen, daß regelmäßig mit Steigen der 
Temperatur die Permeabilität zunimmt. Vereinzelt ist schon von 
früheren Autoren (SNYDER 1908) für die Wasserdurchlässigkeit ein 
Temperaturquotient von 2 gefunden worden. Systematische eigene 
Versuche führten unter Berücksichtigung des Durchtrittes ver
schiedener Gruppen von Substanzen zu dem Ergebnis, daß am 
gleichen Gewebe verschiedene Substanzen sehr ungleiche Tem
peraturquotienten liefem (vgl. S.134). Man findet für Cl so niedrige 
QwWerte, daß man sich die Cl-Permeabilität als Diffusionsprozeß 
vorstellen muß, während der Temperaturquotient des Farbstoff
durchtrittes dafür spricht, daß bei der Permeabilität für Farbstoffe 
sich chemische Prozesse abspielen. Man begreift hiernach, daß ein 
einheitliches Verhalten verschiedener Stoffe hinsichtlich ihrer Per-
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meationsgeschwindigkeit unter experimentellen Bedingungen gar 
nicht erwartet werden kann, da schon die verhältnismäßig grobe 
Charakterisierung des Permeabilitätsvorganges durch die Fest
stellung der Temperaturquotienten der Permeabilität prinzipielle 
Unterschiede im Durchtrittsmechanismus bei verschiedenen Stoffen 
aufdeckt. 

Wenden wir uns nunmehr zur Besprechung der Einwirkung des 
elektrischen Stromes. Infolge der nahen Beziehung der durch elek
trische Reizung am überlebenden Organ hervorgerufenen Verände
rungen zu den Erscheinungen der physiologischen Erregung be
anspruchen diese Versuche ein besonderes Interesse. NIINA (1924) 
hat unter Verwendung des Froschhautsackes gezeigt, daß die elek
trische Durchströmung der Haut eine deutliche, reversible Per
meabilitätssteigerung zur Folge hat. Am besten läßt sich dies 
demonstrieren, indem man den Membransack mit an sich im
permeablen Farbstoffen versetzt. Dann tritt der :Farbstoff nur aus 
demjenigen Membransack in die Außenflüssigkeit über, der vorher 
elektrisch gereizt worden war. Die Verwendung konstanter und 
faradischer Ströme führt zum gleichen Ergebnis. Bemerkenswert 
ist, daß die durch die elektrische Reizung hervorgerufene Per
meabilitätssteigerung durch geeignete Narkotika verhindert werden 
kann. Für die physiologische Bedeutung der durch den elektrischen 
Strom ausgelösten Permeabilitätsänderung spricht der Befund, daß 
sie an abgetöteten Membranen nicht mehr zustande kommt. Aus den 
Versuchen ergibt sich die Auffassung, daß die Wirkung des Stromes 
auf einer kathodischen Polarisation der Innenseite der Froschhaut 
beruht, eine Auffassung, die in Übereinstimmung mit der Erklärung 
BERNSTEINS und EBBECKES über den Elektrotonus steht, der eben
falls durch kathodische Membranauflockerung bedingt sein soll. 

Von Interesse ist noch die bereits von REID (1890) gemachte 
Beobachtung, daß die Durchlässigkeit der Froschhaut auch von 
inneren Faktoren abhängig ist. Während, wie erwähnt, zwischen 
isotonischen Lösungen eine einwärts gerichtete Wasserwanderung 
vorliegt, beobachtete REID an der Froschhaut brünstiger Tiere, daß 
unter den gleichen Bedingungen eine gerade umgekehrt gerichtete 
Wasserbewegung erfolgt. Mit derartigen inkretorischen Einflüssen 
hängt vielleicht die Beobachtung von WERTHEIMER und PAFFRATH 
(1925) zusammen, daß die Cholindurchlässigkeit der Froschhaut 
an Winterfröschen bedeutend größer als an Sommerfröschen ist. 
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Über den Einfluß der Inkrete auf 'die Permeabilität der Frosch
haut vgl. S. 342. 

Die Sonderstellung, die nach diesen Versuchen durch den Nach
weis der irreziproken Permeabilität der Haut und, wie im nächsten 
Kapitel gezeigt werden wird, auch der Darmwand zukommt, ist 
durch den mehrschichtigen Aufbau der Membran und die kolloid
chemische Verschiedenheit im Verhalten der Innen- und Außen
seite wenigstens im Prinzip erklärt. Wir müssen uns aber noch die 
Frage vorlegen, ob ihre Permeabilität ccllulär bedingt und infolge
dessen die Verwertung der an der Haut erhobenen experimentellen 
Befunde für das allgemeine Permeabilitätsproblem statthaft ist 
oder nicht. Wir möchten die Fragen bejahen, weil die Haut in ihrer 
Permeabilität in vieler Hinsicht mit den an Einzelzellen erhaltenen 
Ergebnissen übereinstimmt. Hierher gehört die außerordentlich 
große Durchlässigkeit für NHa wld CO2 , während für .:vrineral
säuren und starke Basen die ungeschädigte Haut impermeabel ist. 
Die ziemlich große Salzdurchlässigkeit spricht nicht dagegen, da 
sie auch der .Muskulatur zukommt, wenn diese nach WINTERSTEIN 
als Dialysiermembran verwendet wird. Auch die Tatsache, daß 
die Froschhaut in einem Gemisch von NaCI + CaCJ2 ein Minimulll 
<1Pl" Durchliisi:ligkcit für Harnstoff aufweist, während in isotonischen 
Lösungen \'on NaCI bzw. CaCl2 eine erheblich größere Durchlässig
keit besteht (BASKERVILL 1917), zpigt, daß die :Froschhaut cbpnso 
wie isolierte Z211en ein Permeabilitäts minimum in der äquilibrierten 
Salzlösung aufweist, und bildet daher ebenfalls ein wichtiges Argu
ment zugwlsten einer ccllulären Auffassung ihrer Permeabilität. 

Wenden wir uns nunmehr der Besprechung der auf die Per
meabilität der menschlichen Haut bezüglichen Tatsachen zu, so ist 
besonders der Befund, daß sie in ihrer Durchlässigkeit experimen
tell veränderbar ist, für uns von Bedeutlmg. So haben GANS und 
SCHLOSSl\fANN (1925) gezeigt, daß die Durchlässigkeit der mensch
lichen Haut durch ultraviolette Strahlen gesteigert wird. Die 
Methode der Autoren bestand darin, daß bestrahlte und un-. 
bestrahlte Hautstückehen excidiert, in feine Schnitte zerlegt und 
darauf mit Neutralrot gefärbt wurden. Sodann wurden sie in eine 
Lösung von Ammoniumhydroxyd übertragen; in dpr Schnelligkeit 
des auftretenden Farbumschlages wurde ein Maß für die Größe der 
Prermeabilität gesehen. Während die mit ultraviolettem Licht be
stahlte Haut bedeutend schndler ei.nen Farbumschlag aIH die Kon-
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trolle erkennen läßt, wird nach Röntgenbestrahlung gefoade um
gekehrt eine Verzögerung der Farbreaktion beobachtet, eine Er
scheinung, die BRUMMER (1925/26) als eine Verminderung der Per
meabilität der Zellgrenzschichten auffaßt. 

Damit 'kommen wir zur Besprechung der Wirkung der physio
logischen Erregung auf die Haut, die besonders in dem psychogal
vanischen Phänomen in der folgenden Weise nachgewiesen werden 
kann. Man leitet durch den Körper der Versuchsperson den kon
stanten Stro}n eines Akkumulators und kompensiert diesen unter 
Verwendung der WHEATsToNEschen Brücke, so daß das in der 
Schaltung befindliche Drehspulengalvanometer seine Ruhelage be
hält. Wirken nunmt'hr auf die Versuchsperson Reize irgendwelcher 
Art ein - es ist dabei gleichgültig, ob man eine psychische Erre
gung hervorruft oder sensible oder sensorische Nerven reizt -, so 
tritt am Galvanometer nach einigen Sekunden Latenzzeit ein Aus
schlag auf, der maximal einer E.M.K. von etwa 0,2 Volt entspricht 
und so gerichtet ist, als ob der Akkumulatorstrom eine Zunahme er
fahren hätte. Die genaue physikalische Untersuchung dieses von 
TARCHANOFl!' (1890) und VERAGUTH (1909) entdeckten Phänomens 
durchGILDEMEIS'fER(1913 und 1915) undScHwARTz (1913) führü~ 
zu der folgenden für die Permeabilitätstheorie grundlegenden Auf
fassung. Da bei Verwendung von hochfrequenten Wechselströmen 
der Widerstand sich nicht ändert, hingegen bei Gleichstrom eine 
bedeutende Abnahme erIährt, so ergibt sich, daß die scheinbare 
Zunahme des Akkumulatorstromes durch eine Abnahme der ent
gegengesetzt gerichteten Polarisation während der Erregung be
dingt ist. Man kann also sagen, daß die Abnahme der Polarisier
barkeit für das Auftreten der physiologischen Erregung charak
teristisch ist 1. Bildlich gesprochen verhalten sich die Zellen so, 
als ob ihre Grenzschichten durch die Erregung "ein Loch" bekämen. 

Da der galvanische Hautreflex von verschiedenen Körperstellen 
sich mit sehr ungleicher Intensität ableiten läßt, da ferner LEvA 
(1913) fand, daß dies mit der Zahl der Schweißdrüsen zusammen
hängt - hiermit steht in guter Übereinstimmung der Befund, daß 
der galvanische Hautreflex dureh Atropinisierung gehemmt werden 
kann -, so spricht alles dafür, daß der galvanische Hautreflex am 
Menschen durch eine Durchlässigkeitssteigerung der Hautdrüsen 

1 Nach WATERMAN (1922) ist der Polarisationswiderstand VOll Car
cinom gegenüber normalem Gewebe ,vesentlich verringert. 
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zustandtJ kommt. Daraus könnte man gegen die oben gegebene 
Deutung folgenden gewichtigen Einwand erheben. Es wäre mög
lich, daß die erhöhte Permeabilität lediglich durch die Drüsen
sekretion vorgetäuscht wird. Denn unzweifelhaft ist eine ver
mehrte Durchlässigkeit der Drüsen für Elektrolyte mit der Sekre
tion verbunden und äußert sich in einer scheinbaren Abnahme des 
Widerstandes. Soll also der in allgemein-physiologischer Beziehung 
höchst bedeutungsvolle Schluß, daß die Erregung mit einer rever
siblen Erhöhung der ZellpermeabiIität verbunden ist, aufrecht 
erhalten werden, so muß sich zeigen lassen, daß die Drüsensekretion 
erst nach dem galvanischen Hautreflex einsetzt. Den Beweis hier
für konnte GILDEMEISTER (1923) durch die gleichzeitige Registrie
rung des galvanischen Hautreflexes und des Aktionsstromes der 
Hautdrüsen erbringen. Es zeigte sich nämlich, daß das galvanische 
Phänomen und der Aktionsstrom fast gleich auftreten. Bekannt
lich fällt aber der Aktionsstrom in die Latenzzeit der Erregung. 
Dementsprechend wird beobachtet, daß erst 0,1 Sekunden später 
die Sekretion einsetzt, also unmöglich die Ursache des galvanischen 
Hautreflexes sein kann. 

Bedeutungsvoll sind die GILDEMEIsTERSchen Experimente des
halb, weil hier unter streng physiologischen Bedingungen der Nach
weis der mit der Erregung untrennba:r verknüpften Permeabilitäts
steigerung erbracht worden ist. Mit der gleichen Methodik hat 
dann EBBEcKE (1921, 1922) zeigen könneri, daß auch die Epithelien 
der Haut, wenn sie lokal mit galvanischen, chemischen oder me
chanischen Reizen erregt werden, eine Permeabilitätssteigerung 
erfahren. Denn auch in diesen Versuchen wird eine Änderung des 
Widerstandes festgestellt, die auf einer Abnahme der Polarisier
barkeit der Zellen beruht 1. Weder Durchblutung noch Sekretion 
können hier eine Rolle spielen, da der Versuch mit gleichem Erfolg 
sich auch an der Leichenhaut in den ersten Tagen nach dem Tode 
anstellen läßt. Auf die gleichen Ursachen läßt sich die Tatsache 

1 Vgl. hierzu die kritischen Bemerkungen von GILDEMEISTER (1928), 
der es für wahrscheinlich hält, daß die Hornschicht der Epidermis als 
polarisierbare Membran, wie die Kollodiummembran in den Versuchen 
von MICHAELIS und FUJITA (vgl. S. 27) aufzufassen ist, so daß mit dem 
Nachweis der Abnahme der Polarisierbarkeit durch lokale Reize der Zu
sammenhang mit einer durch den ErreglwgSI'Orgmlg bedingten Permeahi
litätserhöhung nicht sicher erbracht ist. 
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zurückführen, daß durch Reiben der Haut der Hautwiderstand 
auch für die Stromstöße des Induktionsapparates herabgesetzt 
wird. Dabei tritt das Überwiegen des Öffnungsschlages gegenüber 
dem Schließungsschlag, der sogenannte Fleischleffekt zurück, 
weshalb dieser von EBBEcKE, wie schon von seinem Entdecker, 
als Polarisationserscheinung aufgefaßt wird. Endlich sei noch 
kurz erwähnt, daß bei der galvanischen Durchströmung der Haut 
unter Verwendung verschiedener Flüssigkeitselektroden, die nach 
dem GILDEMEISTERsehen Prinzip ausgeführten Widerstandsmes
sungen es gestatten, die Wirkung der Elektrolyte auf die Zell
grenzschichten zu studieren. Dabei ergibt sich für die Zellen der 
menschlichen Haut eine Permeabilitätserhöhung durch Kalium
ionen und Säuren, sofern letztere in größerer Konzentration ge
braucht werden. Hingegen setzen Calciumionen und Säuren in 
geringerer Konzentration die Durchlässigkeit der ZeIlgrenzschich
ten herab (EBBEcKE 1922). 

Unter Verwendung elektrischer Reize hat EBBEcKE mit einer 
ähnlichen Versuchsanordnung an der Haut einige Tatsachen fest
stellen können, die nicht nur weitere Belege für die mit der Er
regung verbundene Permeabilitätssteigerung darstellen, sondern 
auch in speziellere Eigentümlichkeiten des Erregungsvorganges 
einen Einblick gestatten. Fließt ein schwacher konstanter Strom, 
in den ein Galvanometer eingeschaltet ist, durch die Haut und wird 
diese durch einen stärkeren Stromstoß gereizt, so hat letzterer eine 
Abnahme des scheinbaren Widerstandes der Haut zur Folge. Dabei 
ist die Reizwirkung des Stromes nicht konstant, sondern hängt 
von der Zahl und Wirkung der vorangegangenen Reize ab. Je mehr 
nämlich durch diese Reize infolge Abnahme des Widerstandes der 
konstante Strom sich seinem Maximum genähert hat, um so ge
ringer ist die Reizwirkung des Stromstoßes. Im Sinne der Mem
brantheorie der Erregung bedeutet dies, daß der Stromstoß zu 
einer plötzlichen Permeabilitätssteigerung der Membran führt. Ein 
konstanter Strom, der so schwach ist, daß er keine meßbare Ver
änderung in der Durchlässigkeit der Membranen zur Folge hat, 
bewirkt, daß die durch den Stromstoß durchlässiger gewordenen 
Membranen in diesem Zustand verharren. Weiterhin zeigt sich, 
daß, je größer die Durchlässigkeit der Membran ist, um so mehr 
die Wirkung des Stromstoßes abnimmt. Interessant ist auch die 
genaue zeitliche Verfolgung dieser Verhältnisse. So findet EB-

Gellhorn, Permeahilität'problem. 16 
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BEeKE, daß im Anschluß an eine durch einen Stromstoß hervor
gerufene Permeabilitäts steigerung die hierdurch aufgelockerten 
Membranen insofern eine gewisse Labilität zeigen, als sie unter 
der Einwirkung eines sonst hinsichtlich der Membrandurchlässig
keit unwirksamen Stromes eine bedeutende Permeabilitätsauflocke
rung erfahren. Kurz erwähnt sei, daß nach Versuchen von REIN 
(1926) unter ähnlichen methodischen Bedingungen sich Unter
schiede in dem scheinbaren Widerstand der männlichen und weib
lichen Haut ergeben haben. Der scheinbare Widerstand der männ
lichen Haut ist regelmäßig größer, ein Beweis dafür, daß die Durch
lässigkeitsverhältnisse der Haut auch von den inneren Bedingungen 
des Organismus abhängig sind, worauf auch die oben erwähnten 
Beobachtungen REIDS an der Froschhaut hingewiesen haben. 

b) Die Durchlässigkeit de8 Magen-Darmtraktus. 

Die folgende Erörterung kann aus äußeren Gründen nur einige 
Teilfragen aus der Lehre von der Resorption behandeln, um zu 
zeigen, inwieweit die Permeabilität der den Magen-Darmtraktus 
bildenden Membran von anderen biologischen Membranen ab
weicht und die aus unseren bisherigen Erörterungen sich ergeben
den allgemeinen Gesichtspunkte auch der Lösung des Resorp
tionsproblems förderlich sind. Bekanntlich ist HEIDENHAIN (1894) 
in seinen klassischen Experimenten zu der Vorstellung gelangt, daß 
die Resorption von Salzlösilllgen durch die bekannten physikali
schen Gesetze der Osmose und der Diffusion nicht erklärt werden 
kann, weil eine Aufnahme von Salz auch aus hypotonischen Lö
sungen und eine Resorption von Wasser aus einem hypertonischen 
Medium stattfindet. Er folgerte deshalb, daß eine spezifische, an 
die Lebenstätigkeit des Darmes gebundene Triebkraft vorhanden 
sein müsse, die entscheidend den Resorptionsvorgang beeinflusse. 
Auf die Berechtigung dieser Annahme kommen wir weiter unten 
zurück. Hier sei jedoch erwähnt, daß STARLING (in OPPENHEIMERS 
Handbuch) auf Grund theoretischer Überlegungen leicht nach
weisen kann, daß die Resorption eines Salzes aus hypotonischem 
Medium ohne die Annahme spezieller vitaler Triebkräfte möglich 
ist. Stellt man sich nämlich zwei Lösungen durch eine Membran 
getrennt vor, von denen die erste Kochsalz in geringerer Konzen
tration als die zweite und letztere ferner weitere Substanzen ent
hält, die einen wesentlich höheren osmotischen Druck der Lösung 2 
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bedingen, so vollziehen sich unter der Annahme, daß die Membran 
für Wasser leichter durchgängig als für das Salz und noch weniger 
permeabel für die übrigen in Lösung 2 vorhandenen Stoffe ist, 
die Austauschvorgänge folgendermaßen_ Zuerst dringt durch Os
mose Wasser aus Lösung 1 in Lösung 2, während umgekehrt, nur 

'langsamer, entsprechend dem Diffusionsgefälle Kochsalz in Lö-
sung 1 übertritt, Infolge der Impermeabilität der Membran für 
die übrigen in Lösung 2 gelösten Stoffe bleibt der osmotische Druck 
dieser Lösung auch dann noch erhöht, wenn ein Konzentrations
ausgleich bezüglich des Kochsalzes durch Diffusion stattgefunden 
hat. Es ~uß also weiter mittels Osmose Wasser aus Lösung 1 in 2 
übertreten und die hierdurch bedingte Zunahme der Kochsalzkon
zentration in 1 hat ein Diffundieren des Salzes nach 2 zur Folge. 
Es wird also, ohne daß physikalisch unerklärbare Kräfte eine Rolle 
spielen, unter diesen Bedingungen Salz aus einer hypotonischen 
Lösung aufgenommen werden. 

So wertvoll diese Vorstellungen sind, so wird man zum tieferen 
Verständnis des Resorptionsprozesses auf weitere Experimente zu
rückgreifen müssen 1. Hier sind nun die folgenden von COHNHEIM 
(1898) studierten Erscheinungen außerordentlich bemerkenswert. 
Er experimentiert im wesentlichen an Hunden mit THIRRY-VELLA
schen Darmfisteln. Führte er in diese Traubenzuckerlösungen von 
verschiedener Konzentration ein, so beobachtete er, daß, sofern 
diese hypotonisch waren, zuerst das überschüssige Wasser resor
biert wurde. Waren sie aber hypertonisch, so wurde von der Darm
wand zuerst der überschüssige Zucker aufgenommen und alsdallll 
setzte die Resorption der isotonischen Lösung ein. Dabei wurde 
der Ausgleich der osmotischen Spannung zwischen dem Blut und 
der in den Darm eingeführten Lösung niemals durch das im Blut 
in reichlicher Menge enthaltene Kochsalz herbeigeführt. Der 
Kochsalzgehalt der im Darm befindlichen Lösung bleibt nämlich 
außerordentlich nil'drig und ist vollständig durch den Kochsalz 
gehalt des abgesonderten Darmsaftes zu erklären. Wiederholt 
man nun diese Versuche unter sonst gleichen Bedingungen nach 
vorhergehender Vergiftung mit Fluornatrium, so zeigt sich ein 
völlig abweichendes Verhalten. Einerseits steigt der Kochsalz
gehalt im Darminhalt ganz erheblich an, andererseits beobachtet 

1 Es ist auch zu bedenken, daß der übertritt von NaCI aus dem Blute 
in den Darm unter phYRiologischen Verhältnissen nicht erfolgt. 

16* 
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man, daß der Zuckergehalt sich nicht auf den isotonischen Wert 
einstellt, sondern aus hypo- und hypertonischen Lösungen in 
gleicher Weise kontinuierlich sinkt. Die Versuche weisen darauf 
hin, daß nach Schädigung der Darmepithelien die Resorption sich 
nach einfachen physikalischen Gesetzen vollzieht, indem für die 
Veränderung der Zuckerkonzentration im Darm wie auch für das 
Ansteigen des Kochsalzgehaltes lediglich das Diffusionsgefälle 
maßgebend ist. Während offenbar am lebenden Darm eine Im
permeabilität der Darmmembran für das Kochsalz des Blutes 
besteht, gilt dies für die durch Gifte geschädigte Darmmembran 
nicht mehr. Zu den gleichen Ergebnissen führen Ve:r:suche mit 
Arsenvergiftwlg. Ähnliche Erfahrungen hat auch REID (1890) ge
macht, wenn er die Darmwand durch verschiedene Gifte oder tem
poräre Aufhebung der Zirkulation schädigte. 

Hiermit ist die interessante :Feststellung gemacht, daß ebenso 
wie für die :Froschhaut auch für die Darmmembran des Warm
blüters eine irreziproke Permeabilität charakteristisch ist. Da. 
durch ist es wahrscheinlich geworden, daß diese Sonderform der 
Permeabilität an verschiedenen tierischen Membranen vorkommt 
und vermutlich mit dem mehrschichtigen Aufbau der Membran 
im Zusammenhang stehen dürfte. Ist es doch HAMBURGER (1908) 
in Modellversuchen gelungen, an Membranen, die aus zwei ver· 
sehiedenen Schichten bestehen, die irreziproke Permeabilität nach
zuahmen. Bei der Bedeutung dieser Erscheinung für das Verständ
nis des Resorptionsvorganges müssen wir uns näher mit einer 
Untersuchung von MOND (1924) befassen, der am Dünndarm des 
Frosches ebenfalls dies Phänomen nachweisen konnte. 

MOND durchspülte die Gefäße des Dünndarmes beim Frosch 
mit einer Ringerlöslwg, die den lipoidunlöslichen Säurefarbstoff 
Cyanol enthielt und stellte dabei fest, daß schon bei einer Konzen. 
tration von 0,02 v H dieser Farbstoff im Darmlumen in wenigen 
Minuten nachweisbar wurde. Hingegen wird bei zehnfach höherer 
Konzentration ein Übertritt des Farbstoffes aus dem Darmlumen 
in die Gefäße nicht beobachtet, wenn der :Farbstoff im Darm in 
Kochsalz gelöst und die Gefäße mit Ringerlösung durchströmt 
wurden. Man sieht, daß hier ein sehr anschaulicher Demonstrations
versuch vorliegt, der die irreziproke Permeabilität auch für den 
Dünndarm des Frosches nachweist. Es muß aber hervorgehoben 
werden, daß die Spitigkeit der Darmmembran in dem angeführten 
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Cyanolversuch gerade in umgekehrtcr Weise, als in den früher ge
Hchilderten Resorptionsversuchen in Erscheinung tritt. Delm in 
diesen ist ja gerade die Darmwand für die Blutsalze impcrmeabel, 
während in der Resorptionsrichtung keinerlei Hindernissc be
stehen. Es ist aber gerade das entgegengesetzte Verhalten des 
Farbstoffes für die Untersuchung der irreziproken Permeabilität 
zunächst belanglos, wenn man Hich begnügt, an einem Beispiel von 
irreziproker Permeabilität die Bedeutung verschiedener Faktorcn 
für dieses eigenartige Verhalten der Darmmembran festzustellen. 
Eine Reihe derartiger Versuche hat MOND angeHtellt. Dabei zeigte 
Hich, daß es unter bestimmten Bedingungen möglich ist, cine Per
meabilität der Darmwand für Cyanol auch in der Resorptionsrich
tung zu erzwingen. Es ist nun außerordentlich bemerkenswert, 
daß es hierzu sehr starker Abweichlmgen von den physiologischen 
Verhältnissen bedarf. So gelingt es durch die Erhöhung des osmo
tischen Druckes auf den acht- bis zehnfachen Wert des Frosch
blutes eine Permeabilität des Farbstoffes in der Resorptionsrich
tung herbeizuführen. Dann zcigt sich, daß verschiedene Salze hin
::;ichtIich der Fördcrung der Durchlässigkeit sich verschieden 
verhalten, und zwar gehen auch hicr, wie wir dies bereits häufig 
gefunden haben, Quellungswirkung und Permeabilitätsförderung 
einander parallel im Sinne der beidcn folgenden Reihen: 

SCN > Br, Cl> S04 und K> Ca. 

Untersucht man die Einwirkung von Lösungen von verschie
dCllem PH, HO zeigt sich wicderum dic außerordentlich große Resi
stenz der Außenscite der Darmmembran. Selbst weJm die im Darm 
befindliche Lösung ein PH von 4,7 aufwies, trat der Farbstoff nicht 
in das Gefäßsystem über. Erst bei weiterer Säuerung (pH 3,7) wurde 
dies festgestellt. Unter diesen Bedingungen ist aber die Darm
muskulatur sicherlich abgetötet. Es fehlt die spontane Rhythmik 
und die farad ische Erregbarkeit. Auch die mikroskopische Fär
bung weist darauf hin, daß die Zellen abgestorben sind. In wei
teren Versuchen wurde der Ladungszustand der Membran geändert 
in der Absicht, auf diese Weise eine Durchlässigkeit für den Farb
stoff in der Resorptionsrichtung herbeizuführen. Aber auch hier 
zeigte sich kein Einfluß, obwohl La(N03h in recht hoher Konzen
tration (m/25) verwendet wurde. Es bestand nun noch die Mög
lichkeit, daß Cyanol deshalb nicht in der Resorptionsrichtung dic 
Darmwand passiertp" wcil es an der Darmoberfläche adsorbiert und 
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hierbei vielleicht in irreversibler Weise verändert würde. Da Cya
nol wenig oberflächenaktiv ist, ist diese Annahme nicht wahr
scheinlich. Sollte dennoch eine derartige Verbindung vorliegen, so 
müßte es möglich sein, durch stark oberflächenaktive Stoffe, wie 
z. B. Linolensäure, den Farbstoff aus der Membranoberfläche zu 
verdrängen. In Konzentrationen, in denen Linolensäure bereits 
komplette Hämolyse hervorruft, war keine Permeabilität des Farb
stoffes festzustellen. Wenn diese bei wesentlich höheren Konzen
trationen beobachtet wurde, so ist der Befund physiologisch 
belanglos, da unter diesen Bedingungen die Lipoide in der 
Darmwand gelöst und somit eine irreversible Veränderung der 
Membran geschaffen wird. Zusammenfassend ergibt sich aus den 
Versuchen, daß die Außenfläche der Darmwand außerordentlich 
resistent ist. 

Dieser Befund steht in starkem Gegensatz zu der relativen 
Labilität der Innenseite der Darmmembran, eine Tatsache, die an 
das ähnliche Verhalten der Froschhautmembran erinnert. Wird 
nämlich der Farbstoff wiederum dem Darminhalt zugefügt und 
nun die Reaktion der Durchströmungsflüssigkeit auf pH= 5 ver
ändert, so tritt alsbald der Farbstoff durch, obwohl höhere H
Ionenkonzentrationen von der Darmaußenseite her wirkungslos 
waren. Bemerkenswert ist, daß der ZU'latz von Narkoticis zur 
Durchströmungsflüssigkeit die Permeabilität des Farbstoffes ent
gegen der Resorptionseinrichtung nicht zu verändern vermochte. 
Wenn hieraus MOND die irreziproke Permeabilität auf Grund dieses 
Kriteriums durch die Eigenschaften der Membran und nicht durch 
die Lebenstätigkeit der Zellen bedingt ansieht, also in ihr, um die 
Terminologie HÖBERs zu gebrauchen, eine physikalische und nicht 
eine "physiologische" Permeabilität als vorliegend erachtet, so 
scheint uns diese Gegenüberstellung deshalb nicht fruchtbringend, 
weil die Veränderung der Zellfunktion ebenfalls physico-chemisch 
bedingt sein dürfte. Ferner ist daran zu erinnern, daß Narkotika 
auch an der abgetöten Muskelmembran nach WINTERSTEIN per
meabilitätsverändernd wirken (vgl. hierzu auch die Versuche von 
WERTHEIMER und NUNA über Narkose der Froschhautmembran). 

Es wäre sehr wichtig, wenn die Frage der irreziproken Permea
bilität des Darmes und damit ein Grundproblem in der Lehre von 
der Resorption durch weitere Versuche geklärt würde, in denen 
gerade das Verhalten körpereigener Stoffe Beachtung fände. Für 
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die Bearbeitung dieses Problems dürfte die schöne Methode MONDS 
wichtige Ergebnisse liefern können. 

Wir kommen nunmehr zu der Erörterung einer der Haupt
fragen in der Lehre von der Resorption. Wie bereits oben be
schrieben, findet man, daß nach Einführung anisotonischer Lö
sungen in eine Darmsehlinge zunächst die Isotonie der Lösungen 
hergestellt und dann diese in vollem Umfange resorbiert werden. Die 
einseitige Beförderung blutisotoniseher Lösungen durch die Darm
wand stellt also eine der wichtigsten Leistungen der resorbierenden 
Membran dar. Handelt es sich hierbei um blutisotonische Koch
salz- oder Zuckerlösungen, so könnte die Resorption unter Berück
sichtigung des kolloidosmotischen Druckes der Eiweißkörper des 
Blutes rein physikalisch erklärt werden. Bedenkt man aber, daß 
wir schon seit langer Zeit vornehmlich durch die Untersuchungen 
von VOlT und BAUER (1869), HEIDENHAIN (1894), REID (1900) und 
HÖBER (1898) wissen, daß selbst Serum der Resorption unterliegt, 
so erkennen wir, daß diese Erklärungsweisc nicht ausreichend i:,;t. 
Man hat deshalb in' Anlehnung an HEIDENHAIN auf eine spezi
fische einseitig gcrichtete Triebkraft zurückgegriffen, eine Tatsache, 
die im Sinne exakter physiologischer Forschung natürlich nur eine 
Umschreibung und nicht eine Erklärung darstellt. Es erscheint 
aber fraglich, ob wir zu diesem resignierenden Standpunkt ge
zwungen sind. Es ist hier zu erinnern, daß ja an der Froschhaut 
durchaus identische Verhältnisse vorliegen; denn wie REID gezeigt 
hat, findet auch an dieser Membran ein einseitig gerichteter Flüssig
keitstransport statt, wenn die Froschhaut zwei in jeder Beziehung 
gleichartige Lösungen voneinander trennt. Da ferner die Haut der 
Amphibien ein Resorptionsorgan par exeellence darstellt, so liegt 
der GBdanke nahe, daß die funktionellen Leistungen der Frosch
haut und der Darmmembran auf identische oder doch ähnliche 
Kräfte zurückzuführen sind. Wie die Versuche von WERTHEIMER 
gezeigt haben, gelingt es, den einseitigen Flüssigkeitstransport 
durch die Haut physico-chemisch zu erklären. Denn man beob. 
achtet, daß der Flüssigkeitstransport durch die ungleiche Quellbar. 
keit der Außen- und Innenseite der Membran bedingt ist, indem 
nämlich regelmäßig dieser von der leicht quellbaren zu der weniger 
quellbaren Seite sich vollzieht. Diese Erklärung ist um so bedeu· 
tungsvoller, als, wie bereits erwähnt wurde, auch an unbelebten 
Membranen, die aus verschiedenem quellbaren Material zusam-
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mengesetzt sind, der einseitige Flüssigkeitstransport beim Fehlen 
von osmotischen Differenzen in derselben Weise zustande kommt. 
Es scheint deshalb nicht unmöglich, daß auch der einseitige Flüssig
keitstransport durch die Darmmembran des Warmblüters durch 
derartige kolloidchemische Kräfte geregelt wird 1. Hiermit steht 
die Beobachtung, daß die Abtötung der ZeHen durch l!'luornatrium 
die Resorption isotonischer Lösungen verhindert, nicht im Wider
spruch; denn es ist klar, daß bei der Verwendung so differenter 
Mittel die kolloidchemische Struktur der Zellen stark verändert 
wird. Unter solchen Bedingungen kann natürlich auch die un
gleiche Quellbarkeit der Außen- und Innenseite der Darmmembran 
mehr oder weniger aufgehoben sein. 

Hatten wir uns bisher mit dem allgemeinen Mechanismus der 
Resorption und seiner Beziehung zur irreziproken Permeabilität 
beschäftigt, so sei nunmehr auf einige spezielle Tatsachen über die 
DarmpermeabiIität eingegangen. eORl (1925) hat an wachsenden 
Ratten, denen mittels Schlundsonde 25-80proz. Zuckerlösungen 
in den Magen eingeführt waren, nach verschiedenen Zeitabstän
den die Menge des im gesamten Darmkanal zurückgebliebenen 
Zuckers untersucht und hieraus die Größe des Absorptionskoeffi
zienten, der den pro Stunde und 100 g Körpergewicht absorbierten 
Zucker angibt, ermittelt. Es zeigte sich zunächst, daß unter glei
chen Bedingungen der von verschieden großen Tieren erhaltene 
AbHorptionskoeffizient der gleiche iHt, d. h., daß die AbsorptionH
fläche proportional der Körpergröße ansteigt. Damit war die 
Grundlage gegeben, an einem großen Tiermaterial die Absorp-

Tabelle 52. Die Absorptionskoeffizienten verschiedener 
Hexosen und Pentosen. (Nach CORI.) 

Zucker 

d·Galaktose 
d·Glucose . 
d·Fructose . 
d·Mannose. 
I-Xylose .. 
I-Arabinose 

Mittlerer ' Relative Werte 
Absorptionskoeffizient Glukose = 100 

0,196 g 
0,178g 
0,077 g 
0,034g 
0,028g 
0,016g 

110 
100 
43 
19 
15 

9 

1 Doch macht JURISIC (1928) darauf aufmerksam, daß dieser Erklä
rung thermodynamische Bedenken entgegenstehen. 
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tionskoeffizienten unter verschiedenen Bedingungen zu studieren. 
Die Versuche ergaben, daß der Absorptionskoeffizient einer Zucker
lösung in mehreren aufeinanderfolgenden Perioden konstant bleibt, 
obwohl sich in dieser Zeit die ursprünglich im Darm vorhandene 
Menge bis zu 90 v H vermindert hat. Gleichzeitig erkennt man, daß 
die Absorptionskoeffizienten für verschiedene Hexosen und Pen
tosen sehr verschiedene Werte ergeben. (Tab. 52.) 

Man erhält in diesen Versuchen die gleiche Reihenfolge wie 
NAGANO (1902) in Versuchen an Hunden mit Vellafisteln. Aus der 
Tatsache, daß die Größe des Absorptionskoeffizienten trotz Ab
nahme der Menge des im Darm verbleibenden resorbierbaren 
Zuckers konstant bleibt, ist schon mit Wahrscheinlichkeit zu ent
nehmen, daß die Absorptionskoeffizienten für einen bestimmten 
Zucker unabhängig von der Menge und Konzentration der Zucker
lösung sind. CORI findet in der Tat die gleichen Werte, ob er eine 
25proz. oder eine 80proz. Lösung verabreicht. Es ist aber damit 
kaum etwas gegen eine physico-chemische Deutung dieser Ver
suche gesagt. Denn jede der eingeführten hypertonischen Lö
sungen wird durch Wasserabgabe - nach CORI hauptsächlich aus 
der Haut - vermutlich isotonisch gemacht, und nunmehr setzt die 
Resorption ein, durch die trotz absolut stark abnehmender Zucker
mengen im Darmkanal die Zuckerkonzentration sich nicht zu 
ändern braucht (vgl. COHNHEIM 1. c.). Dadurch ist auch die Kon
stanz des Absorptionskoeffizienten verständlich. Vom Standpunkt 
der Permeabilitätslehre ist es natürlich äußerst bemerkenswert, 
daß diese Versuche unter streng physiologischen Bedingungen 
durch die Feststellung der Absorptionskoeffizienten verschiedener 
Zucker am Darm ähnliche Verhältnisse aufgedeckt haben, wie sie 
nach HAMBURGER an der Niere bestehen. 

Man hat nun schon seit BRÜCKE (1851) die Resorption der 
Darmwand und ihr Bestehenbleiben auch beim Fehlen eines os
motischen oder Diffusionsgefälles durch die Tätigkeit der Darm
zotten zu erklären versucht. Und auch den Druckverhältnissen im 
Darm ist durch HAMBURGER große Bedeutung zugemessen worden. 
Ohne in Abrede stellen zu wollen, daß diese Faktoren für die 
Schnelligkeit der sich unter physiologischen Verhältnissen voll
ziehenden Resorption von größter Bedeutung sind, so dürften sie 
zur restlosen Erklärung des Resorptionsvorganges bestimmt nicht 
ausreichen. Gerader duch die neuen Untersuchungen von KING 
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und ARNOLD (1922) und VERZAR (1927) ist die Bewegung der Darm
zotten in ihrer Abhängigkeit von verschiedenen Faktoren gen au 
untersucht worden. Dabei hat sich gezeigt, daß diese erlischt, so
bald der Darm aus dem Verbande des Körpers gelöst wird. Aber 
bckalmtlich ist auch am überlebenden Darm die Resorption er
halten. Die Pumpwirkung der Zotten muskulatur kann also nicht 
die einzige Ursache der Resorption isotonischer Lösungen sein. 

Für diese Anschauung sind häufig Experimente von COHNHEIM 
(1901) am Holothuriendarm herangezogen worden, da an diesem 
Zotten gänzlich fehlen und dennoch ein einseitiger Flüssigkeits
transport zwischen isotonischen Lösungen beobachtet wurde. Dies 
trifft aber, wie ENRIQUES (1902) und OOMEN (1926) gezeigt haben, 
nicht unter streng physiologischen Bedingungen zu. Solange die 
isolierten Darmstücke gut erregbar bleiben, findet nämlich eine 
Resorption isotonischer Lösungen niemals statt. Vielmehr erwcist 
sich der Darm der Holothurien als völlig impermeabel für Koch
!:lalz, Harnstoff, wahrscheinlich auch für Glucose sowie auch für 
Farbstoffe. Hingegen findet eine Wasserbewegung im Sinne der 
osmotischen Gesetze statt. Erst wenn pathologische Verhältnisse 
eintreten, zeigt das Darmepithel die Eigenschaften einer einfachen 
Dialysiermembran. Die Resorption der Nahrungsstoffe wird bei 
diesen Tieren lediglich durch WanderzelIen besorgt. Man sieht 
hieraus, daß in verschiedenen Tierklassen die Resorption in sehr 
unterschiedlicher Weise sich vollzieht. Auf dem höchsten Stadium 
finden wir offenbar im Zusammenhang mit dem verschiedencn 
Aufbau der Schichten der Darmwand auch eine Resorption zwi
i5chcn isotonischen Lösungen. Bei den Schnecken ergibt sich, daß 
der Darm in beiden Richtungen für gelöste Stoffe durchgängig ist, 
sich also wie eine Dialysiermembran verhält, während, wie er
wähnt, dic Darmwand bei den Holothurien eine semipermeable 
Membran darstellt, Interessant ist, daß bei Octopoden aus dem 
überlebenden Darm quantitativ ein körperfremder Stoff, Dijod
natrium, ausgeschieden wird, während eine Resorption isotonischer 
Lösungen nicht stattfindet (COHNHEIM 1902). Wir können also bei 
Betrachtung verschiedener phylogenetischer Stufen eine gewisse 
Entwicklung der Resorption feststellen und all> die niedrigste Stufe 
jene Verhältnisse ansehen, in denen die Darmwand Diffusionsvor
gänge jeder Art zuläßt (JORDAN 1918, 1923). 

Auch in verschiedenen ontogenetischen Entwicklungsstadien 
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zeigen die Darmepithelien ein unterschiedliches Verhalten. Wie 
v. MÖLLENDoRFF (1924/25) durch Fütterungsversuche mit Trypan
blau zeigen konnte, dringt dieser Farbstoff in die Epithelien des 
Magens in weit stärkerem Maße bei Tieren im Säuglingsstadium, 
als nach Beendigung des Wachstums ein. Die Ursache hierfür 
dürfte in einer geringeren Dichte des Cuticularsaumes der Epithe
lien liegen. Dieser Tatsache kommt, wie wir noch sehen werden, 
eine allgemeine Bedeutung zu. Denn auch die Blutliquorschranke 
ist bei jugendlichen Menschen und Tieren erheblich permeabler als 
bei Erwachsenen. Sehen wir hier, daß aus inneren Gründen (Ent
wicklungszustand der Zelle) die Epithelzellen des Magen-Darm
kanales starke Permeabilitätsunterschiede aufweisen, ein Befund, 
der besonders gut dadurch demonstrabel ist, daß bei Mäusesäug
lingen sogar die relativ grob dispersen Tuscheteilehen aufgenom
men werden, so sei ergänzend bemerkt, daß auch äußere Faktoren 
die Durchlässigkeit der Darmepithelien beeinflussen. So beob
achtete LASCH (1926), daß an der isolierten Darmschlinge des Meer
schweinchens eine verstärkte Resorption von Calcium in Gegenwart 
von Kochsalz gegenüber dem Kontrollversuch, in dem lediglich 
eine CaCl2-Lösung in die Darmschlinge eingeführt wurde, statt
findet. Oberflächenaktive Stoffe, wie die Saponine, haben in be
sonders hohem Maße die Eigenschaft, eine Permeabilitätserhöhung 
des Darmes herbeizuführen; denn nach LASCH wird durch Saponin 
sowohl die Resorption von Traubenzucker wie die von CaCl2 gP
fördert, ein Befund, der vielleicht im Zusammenhang mit der Ad
sorptionsverdrängung, die das oberflächenaktive Saponin hervor
ruft, steht. Möglicherweise gehören hierher auch die Versuche von 
KOFLER und KAUREK (1925), die durch Saponin eine verstärkte 
Resorption von Strophanthin und Digitoxin feststellten. 

Noch eine wichtige Frage müssen wir erörtern, nämlich welche 
Bedeut)llig die Lipoidlöslichkeit für die Geschwindigkeit der Re
sorption hat und auf welche Weise lipoidunlösliche Stoffe resor
biert werden. Aus den Untersuchungen von KATZENELLENBOGEN 
(1906) geht hervor, daß die lipoidlöslichen Stoffe bedeutend 
rascher als die lipoidunlösliehen resorbiert werden. Damit ver
halten sich die Epithelien des Magen-Darmkanals ebenso wie dies 
gemäß den OVERToNschen Regeln für tierische und pflanzliche 
Zellen gilt. Weiterhin hat sich gezeigt, daß innerhalb der Reihe 
der lipoidlöslichen Stoffe die Permeabilität von dem Grade der 
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Lipoidlöslichkeit abhängt. Je größer die Lipoidlöslichkeit ist, um 
so bedeutender ist auch die Resorptionsgeschwindigkeit. Es be
steht nur eine Ausnahme von dieser Regel, da stark lipoidlösliche 
Stoffe, die gleichzeitig Narkotika sind, eine Verminderung der Re
sorptionsgeschwindigkeit herbeiführen. Die Ursache hierfür sieht 
HÖBER in der durch die Narkose der Epithelien bedingten vermin
derten Triebkraft dieser ZellCll. Es ist aber auch daran zu denken, 
daß die Narkotika die Zelldurchlässigkeit für verschiedene Stoffe 
ungleich beeinflussen können. 

Was die zweite Frage anlangt, so hat HÖBER (1901 und 1909) 
den Standpunkt vertreten, daß die Resorption lipoid unlöslicher 
Stoffe zwischen den Epithelien stattfindet. Er hat als Beweii:l für 
diese Anschauung den interepithelialen Niederschlag vol). Farb
i:ltoffen in der fixierten Darmschleimhaut angesehen. Diese Befunde 
sind aber durch neuere Untersuchungen von v. MÖLLENDORFF und 
HUPPERT (1926) als überholt anzusehen. Denn diese Autoren 
konnten intracellulär verschiedene lipoid unlösliche Stoffe in der 
Darmschleimhaut von Kalt- und Warmblütern nachweisen. Es 
scheint uns dieser Befund mit der allgemeinen Theorie der Permea
bilität durchaus vereinbar, denn wir haben früher gezeigt, daß 
auch die MUi:lkel- und Hautmembran des Frosches für lipoidunlös
liche Stoffe permeabel sind. Wenn die intracelluläre Nachweii:lbar
keit lipoid unlöslicher Farbstoffe bisher nur an bestimmten Zellen 
(z. B. Darmepithel, Tubuli contorti) geglückt iI,;t, so spricht dies, 
wie mehrfach hervorgehoben wurde, nicht gegen die Durehläi:lsig
keit auch der nicht anfärbbaren Zellen, sondern nur dafür, daß in 
ihnen die Vorbedingungen für eine Speicherung dieser Farbstoffe 
nicht erfüllt sind 1. 

Wir müssen uns nunmehr noch kurz mit der Permeabilität 
der Magenwand befassen, der speziell KOBAYASHI (1926) einige 
wertvolle Studien gewidmet hat. In diesen Versuchen wurde 

1 Anhangsweise sei noch angeführt, daß nach MAYERHOFER und 
PRIBRAM (1910) die Durohlässigkeit der Darmwand für gelöste Stoffe von 
dem Quellungsgrad ihrer Kolloide so abhängt, wie dies die früher geschil
derten Versuche an Gelatinemembranen gelehrt haben. Allerdings ist aus 
den Versuchen der Autoren nieht zu ersehen, daß die Darmmembranen 
noch überlebend waren. Auch sei auf die klinisch interessanten Versuche 
von GRANT (1926), nach denen von den Mengenverhältnissen der Vitamine 
in der Nahrung die Permeabilität der Darmwand für Bakterien ahhängig 
ist, hingewiesen. 
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Hunden eine große Reihe von .Farbstoffen intravenös eingespritzt 
und die Abscheidung dieser Stoffe in den Magen verfolgt, wobei 
sich der Verfasser solcher Tiere bediente, die nach PAWLoweinen 
kleinen Magen erhalten hatten. Es zeigte sich nun, daß keine der 
Eigenschaften, die für die Permeation von :Farbstoffen in die 
Zellen von besonderer Bedeutung sind, entscheidend für den Über
tritt dieser Stoffe in den Magen sind. Diejenigen :Farbstoffe, 
für die sich die Magenwand als permeabel erwies, waren sämtlich 
lipoidlöslich und gehörten zur Gruppe der basischen Farbstoffe. 
Gemessen an der Diffusibilität in Agar-Agar befanden sich unter 
ihnen sowohl schwer wie leicht diffusible Stoffe. Es ist nun wich
tig, daß eine ganze Reihe basischer Farbstoffe trotz Lipoidlöslich
keit und hoher Diffusibilität nicht die Magenwand passieren konn
ten. Der Verfasser neigt dazu, daß die Permeabilität der Magen wand 
für Farbstoffe im Zusammenhang mit ihrer chemischen Kon
stitution steht. Interessant ist, daß die Durchtrittsgeschwindig
keit in Beziehung zur Salzsäuresekretion des Magens, also der 
Tätigkeit der Belegzellen steht. Wird diese durch Pilocarpin ge
steigert, so nimmt die Konzentration der ausgeschiedenen Farb
stoffe zu. Die funktionelle Herabsetzung der Tätigkeit dieser 
Zellen durch Atropin hat den entgegengesetzten Erfolg. Ganz ent
sprechende Ergebnisse wurden am Mem;chen mit Hyper- und 
Hypoacidität erzielt. Dieser Befund ist deshalb wichtig, weil 
er für die Zellen des Magens die bereits an anderen Organzellen 
nachgewiesene Tatsache bekräftigt, daß die Erregung mit einer 
gesteigerten Permeabilität verblmden ist. 

Eine gewisse Sonderstellung, die die Magenwand hinsichtlich 
ihrer Permeabilität gegenüber der Niere einnimmt, geht aus Ver
suchen von LIPSCHITZ (1926) hervor. Dieser Autor arbeitete an 
Kaninchen, denen zwecks Ausschaltung etwaigen Rückflusses von 
Darminhalt in den Magen der Pylorus unterbunden war. Wurde 
durch intravenöse Traubenzuckerinjektionen oder durch Adrenalin 
eine Hyperglykämie herbeigeführt, so trat Zucker nicht nur in den 
Urin, sondern auch in den Magen über. Nur insofern bestand ein 
wichtiger Unterschied, als für Zucker die Magenschwelle erheblich 
höher als die Nierenschwelle liegt. Dieser Unterschied in der 
Permeabilität der Nieren und der Magenmembran wird besonders 
deutlich beim Studium der Ausscheidung von Salicylsäure. Denn 
während nach intravenöser Injektion dieser Substanz eine rasche 
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Ausscheidung durch die Niere zu beobachten ist, fehlt diese in 
dem Magen gänzlich, auch wenn man durch lokale Reizung oder 
Anregung der Magendrüsen eine Permeabilitätssteigerung dieser 
Zellen hervorruft. In dem gleichen Sinne sprechen auch Versuche 
über die Jodausscheidung, da im Gegensatz zur Niere in den Magen 
Jod und Chlor im Verhältnis der Blutkonzentration ausgeschieden 
werden. 

Hatten die letztgenannten Versuche ein instruktives Beispiel 
dafür gegeben, wie bei gleichem Diffusionsgefälle der Durchtritt 
bestimmter Stoffe in der Niere ganz anderen Gesetzmäßigkeiten 
unterliegt als im Magen, so zeigen weitere Versuche von KOBA
YASHI, daß auch die Durchlässigkeit der Magenwand in den 
beiden entgegengesetzten Richtungen offenbar vollständig ver
schieden ist. Werden nämlich Farbstoffe in den am Pylorus und 
an der Cardia abgebundenen Magen des Hundes injiziert, und wird 
durch Analyse der Galle, des Blutes und des Harns festgestellt, 
welche von diesen Stoffen die Magenwand passieren, so zeigt sich 
die merkwürdige Tatsache, daß für die Permeabilität weder die 
Reaktion noch die Lipoidlöslichkeit, sondern allein die Diffusibili
tät maßgebend ist. Hatten wir vorher gesehen, daß von den Ge
fäßen in das Magenlumen hinein nur basische Farbstoffe abge
schieden werden, so ergeben diese Versuche, daß Permeabilität der 
Magenwand in der Resorptionsrichtung für basische und saure 
Farbstoffe besteht, sofern ein bestimmter Diffusionsgrad nicht 
unterschritten wird. So zeigen auch diese Versuche wiederum für 
den Warmblüter, daß die Durchlässigkeit auch der Magenwand 
für bestimmte Stoffe in beiden Richtungen eine gänzlich verschie
dene ist. 

In diesem Zusammenhang sei an die auf S. 110 besprochenen 
Versuche MONDS (1927) erinnert, der mittels einer ganz anders
artigen Versuchsanordnung ebenfalls zu dem Schluß kommt, daß 
die beiden Seiten der Membran des Magens - die Versuche wurden 
am Froschmagen ausgeführt - hinsichtlich ihrer Permeabilität 
grundverschieden sind. 

c) Permeabilität der Körperhöhlen. 
(Paren terale Resorption.) 

Die in theoretischer und praktischer Hinsicht gleich wichtige 
Frage, in welcher Weise und in welchem Ausmaße sich die Re-
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sorption von Flüssigkeiten in verschiedenen Körperhöhlen voll
zieht, kann hier nur kurz, insoweit sie Beziehung zum Permea
bilitätsproblem hat, behandelt werden. Den Ausgangspunkt bilden 
ebenso wie bei der Darmresorption die klassischen Untersuchungen 
von HEIDENHAIN und seines Schülers ORLOW (1895). Aus ihren 
Versuchen ergibt sich, daß insbesondere in der Peritonealhöhle die 
eingeführte Flüssigkeit resorbiert wird, nachdem die Isotonie der 
Lösung hergestellt ist. Gegenüber den bei der Darmresorption be
obachteten Verhältnissen besteht nach den Autoren ein quantita
tiver Unterschied im;ofern, als die Resorption sich wesentlich lang
samer vollzieht. Daß neben rein physikalischen Diffusionsvor
gängen der "vitalen" Leistung der Endothelzellen eine wichtige 
Rolle zukommt, schließen sie aus Versuchen, in denen diese Zellen. 
durch Fluornatrium geschädigt wurden. Dann konnte zwar noch 
die Herstellung der Isotonie der eingeführten Lösung beobachtet 
werden, aber ihre Resorption blieb aus oder wurde wenigstens stark 
vermindert. Dieser Auffassung trat HAMBURGER entgegen, der die 
Resorption ganz auf physikalische Vorgänge zurückführte und 
dabei dem intraabdominalen Druck eine wichtige Rolle für die 
Resorption auch isotonischer Lösungen zuerkannte. Durch diesen 
ist es nach HAMBURGER auch zu erklären, daß die Resorption sich 
um so schneller vollzieht, je größere Mengen in die Bauchhöhle 
eingeführt wurden. 

Eine bedeutsame Klärung dieses Problems ist durch die Unter
suchungen von COHNHEIM (1898) herbeigeführt worden. In Ana
logie zu seinen früher geschilderten Resorptionsversuchen am Darm 
führte er auch in die Bauchhöhle ZuckerIösungen von verschie
dener Konzentration ein und bestimmte nach einer gewissen Zeit 
nicht allein die Menge der resorbierten Flüssigkeit, sondern auch 
die chemische Zusammensetzung der noch in der Peritonealhöhle 
befindlichen Lösung. Zunächst bestätigte er die Versuche HEIDEN
HAINS insofern, als auch er bei Verwendung hyper- oder isotonischer 
Traubenzuckerlösungen die außerordentlich langsame Resorption 
feststellen konnte. Die chemische Zusammensetzung der Lösungen 
war aber eine grundsätzlich andere, als sich bei den Versuchen 
über intestinale Resorption ergeben hatte. Während in diesem 
Falle die Herstellung der Isotonie bei hypertonischen Lösungen 
durch Resorption des überschüssigen Zuckers, bei hypotonischen 
durch beschleunigte Wasserresorption erreicht wurde, findet CORN-
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HEIM, daß bei der parenteralen Resorption wesentliche Kochsalz
mengen aus dem Blute in den Darm übertreten und zur Herstellung 
der Isotonie der eingeführten Flüssigkeiten dienen, während der 
Zucker entsprechend seinem Konzentrationsgefälle aus der Bauch
höhle versch windet. 

In gleicher Weise vollziehen sich die Veränderungen in der che
mischen Zusammensetzung von Lösungen, die in die Pleurahöhle 
eingeführt wurden. Was zunächst den Zuckergehalt anlangt, so 
findet man sowohl bei hyper- wie hypotonischen Lösungen eine 
starke Verminderung, während eine so große Menge von Kochsalz 
in die betreffende Körperhöhle hineindiffundiert ist, als zum Aus
gleich des osmotischen Druckes erforderlich ist (Tabelle 54). Aus 
diesen Versuchen geht unzweifelhaft hervor, daß bei der Herstel
lung der Isotonie von Lösungen, die in Körperhöhlen eingeführt 
wurden, die Endothelien sich als permeabel für diffusible Stoffe 
erweisen, und daß hierbei keinerlei Unterschiede in der Permea
bilität in den beiden entgegengesetzten Richtungen nachweisbar 
sind. Damit ist ein wesentlicher Unterschied gegenüber dem Ver
halten der Darmmembran nachgewiesen, die in der Richtung zum 
Lumen für Krystalloide impermeabel ist. Wie wir bereits früher 
gesehen haben, wird diese Impermeabilität bei Schädigung der 
Darmmembran durch verschiedene Gifte, wie z. B. Fluornatrium, 
aufgehoben. Man kann daher sagen, daß sich die Endothelien der 
Körperhöhlen etwa ebenso verhalten bezüglich ihrer Durchlässig
keit, wie die durch Fluornatrium geschädigten Darmepithelien 
(COHNHEIM) 1. Vgl. Tab. 53. 

Tabelle 53. Dünndarmresorption an der Katze. (Nach COHNHEIM.) 

I. Eingeführt 38 ccm Vorher: Zucker 4 vH 
Entleert 23 ccm Nachher: Zucker 3,7vH 
Resorbiert 15 ccm NaCI 0,065 vH 

rI. Eingeführt 40 ccm 
Entleert 38,5 ccm 
Resorbiert 1,5 ccm 

Vorher: Zucker 4 vH 
Nachher: Zucker 3,15 vH 

Kochsalz 0,23 v H 

Versuchsdauer in beiden Versuchen 45 Minuten. 
In Versuch II enthält die eingeführte Zuckerlösung 0,05 vH Fluornatrium. 

Wird nun zwecks Feststellung der Bedeutung "vitaler" Lei
stungen der Endothelien die parenterale Resorption unter Zusatz 

1 Vgl. aUl'h LEATIIES lind STARLING. 
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von Fluornatrium untersucht, so ergibt sich auch hier eine deut
liche Verminderung der Resorptionsgröße. Wir können bezüglich 
der Erklärung hier ebenso wie bei der Resorption isotonischer Lö
sungen im Darm auf die Annahme einer physiologischen Trieb
kraft verzichten und dabei auf unsere oben gegebene Erklärung 
verweisen. Diese hat übrigens gewisse Beziehungen zu kolloid
chemischen Vorstelhmgen, die M. H. FISCHER (1927) entwickelt hat. 

Tabelle 54. Resorption aus der Peritonealhöhle am Kaninchen. 
(Nach COHNHEIM.) 

I. Eingeführt 51 ccm 
Gewonnen 53 ccm 

Vorher: Zucker 4,2 vH 
Nachher: Zucker 0,7 vH 

Kochsalz 0,57 v H 

Versuchsdauer 70 Minuten. 

II. Eingeführt 50 ccm Vorher: Zucker 5,5 vH 
Gewonnen 21 ccm Nachher: Zucker 0,3 vH 

NaCI 0,56 vH 
Dauer 248 Minuten. 

Resorption aus der Pleurahöhle am Kaninchen. 
(Nach COHNHEIM.) 

Eingeführt 33 ccm Vorher: Zucker 4,2 vH 
Entleert 24 ccm Nachher: Zucker 2,3 vH 

Kochsalz 0,56 v H 
Dauer 90 Minuten. 

In neuerer Zeit wurden diese Untersuchungen vor allem von 
CLARK (1922) bestätigt und erweitert. Dieser Autor führte ver
schiedene Salz lösungen sowie Traubenzucker in isotonischen Lö
sungen intraperitoneal dem Kaninchen ein und bestimmte nach 
einer gewissen Zeit die chemische Zusammensetzung und Gefrier
punktsdepression der nicht resorbierten Flüssigkeit. Dabei stellte 
sich heraus, daß der osmotische Druck der Lösungen keine Ver
änderungen erfährt, während die chemische Zusammensetzung ent
sprechend den zwischen den gelösten Stoffen des Blutes und der 
Peritonealhöhle erfolgenden Diffusionsvorgängen verändert wird. 
Injiziert man eine isotonische Kochsalzlösung, so vermindert diese 
ihren Kochsalzgehalt bis zu 0,6 vH. Zur Herstellung der Isotonic 
sind Salze, Eiweißkörper und Zucker aus dem Blute in die Peri
tonealhöhle übergetreten. Dementsprechend findet man, als End
zustand, einen Kochsalzgehalt von 0,6 vH, gleichviel welche Salz
lösungen intraperitoneal injiziert wurden. Mit dieser Veränderung 
der chemischen Zusammensetzung der eingeführten Flüssigkeiten 

Gellhorn, Permeabilitätsproblem. 17 
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hängt es zusammen, daß die Geschwindigkeit der Resorption im 
Verlaufe des Versuches deutlich vermindert wird. 

Einen interessanten Einblick in die zwischen Blut und Peri
tonealhöhle sich abspielenden Diffusionsprozesse geben die Unter
suchungen von POLLAK (1927), der sich speziell mit der Resorption 
bzw. Ausscheidung von Zucker in die Peritonealhöhle beschäftigte. 
Hierbei stellte er fest, daß eine glucosefreie Ringerlösung, die in 
die Bauchhöhle eines Kaninchens eingeführt wird, allmählich an 
Zucker zunimmt, bis nach etwa 11/2-2 Stunden die Zuckerkon
zentration der Peritonealhöhle mit der des Blutes übereinstimmt. 
In der gleichen Weise beobachtet man eine Zunahme des Zucker
gehaltes der Ringerlösung bis zur Höhe der Blutzuckerkonzentra
tion auch an solchen Tieren, die mit Insulin behandelt sind. Da 
hier die Blutzuckerkonzentration in etwa der gleichen Zeit wie am 
normalen Tier erreicht wird, so fehlt jeder Anhaltspunkt für eine 
etwaige Beeinflussung der Permeabilität des Serosaendothels der 
Bauchhöhle durch dieses Inkret. Hierfür spricht auch der Befund, 
daß, wenn man durch gleichzeitige Glucoseinjektion eine Ernie
drigung der Blutzuckerkonzentration verhindert, die Diffusion von 
Traubenzucker in die Peritonealhöhle entsprechend dem höheren 
Konzentrationsgefälle sich mit größerer Schnelligkeit vollzieht 1. 

Diese Versuche erfahren eine interessante Bestätigung durch eine 
Versuchsanordnung, die gewissermaßen das Spiegelbild der eben 
beschriebenen Versuche darstellt. Führt man nämlich in die 
Bauchhöhle eine blutisotonische Traubenzuckerlösung ein, so ist 
die Geschwindigkeit, mit der die Glucose in das Blut diffundiert, 
lediglich von dem Konzentrationsgefälle, das für diesen Stoff zwi
schen dem Blut und der in der Bauchhöhle befindlichen Flüssig
keit besteht, abhängig. Infolgedessen wird die Resorption be
schleunigt, wenn durch Insulin eine Senkung des Blutzuckerspie
gels herbeigeführt worden ist. Bemerkenswert ist die Tatsache, 
daß auch Lävulose und Galaktose, die intraperitoneal injiziert 
wurden, an dem mit Insulin behandelten Kaninchen rascher resor
biert werden als am Kontrolltier. Es deutet dies darauf hin, daß 
die im Blute direkt nicht bestimmbaren Konzentrationen dieser 
heiden Zucker unter dem Einfluß von Insulin vermindert wird. 

Endlich sei noch die wichtige Tatsache erwähnt, daß auch Kol-

1 Dies steht in direktem Gegensatz zn der Darmresorption, bei der 
der Absorptionskoeffizient nach CORT konstant hleibt (vgl. S. 248). 
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loide durch die Serosaendothelien permeieren. Die Resorption von 
Eiweißlösungen war schon HEIDENHAIN bekannt. OKUNEFF (1924 
bis 1926) hat in quantitativen Studien in verschiedenen Phasen 
des Resorptionsexperimentes beobachtet, daß im Vergleich zu dif
fusiblen Stoffen Trypanblau nur in verhältnismäßig sehr geringen 
Mengen in das Blut übertritt. Im Zusammenhang hiermit dürfte 
die starke Aufnahme des Farbstoffes durch das Peritoneum stehen, 
das nur sehr langsam den Farbstoff abgibt. Da die Beeinflussung 
der Geschwindigkeit der Resorption von in der Bauchhöhle befind
lichen Flüssigkeiten gleichzeitig von theoretischem und praktischen 
Interesse ist, so sei zunächst auf diese Fragen kurz eingegangen. 

Verändert man den osmotischen Druck der Kochsalzlösung, in 
der Trypanblau gelöst ist, so zeigt sich, daß die Erhöhung des 
osmotischen Druckes eine wesentliche Verzögerung der Farbstoff
resorption bedingt. Man könnte daran denken, daß dies mit einer 
Beeinflussung des Endothels durch die Steigerung des osmotischen 
Druckes zusammenhänge, zumal an anderen Zellen wahrscheinlich 
gemacht werden konnte, daß Hypertonie häufig eine Permeabili
tätsverminderung zur Folge hat (vgl. S. 146). Die Erklärung in 
diesem Versuche ist aber doch eine andere; denn sie ist durch eine 
teilweise Ausflockung des Farbstoffes bedingt. Der Versuch weist. 
darauf hin, daß bei der Veränderung der Resorption nicht nur das 
Verhalten der Zellen, sondern auch die physico-chemischen Eigen
schaften des Farbstoffes von Bedeutung sind. Weiter konnte 
OKUNEFF feststellen, daß durch Zunahme der H- und OH-Ionen
konzentration eine Resorptionsbeschleunigung eintritt. Da in Dif
fusionsversuchen in Agar-Agar unter diesen Bedingungen gerade 
eine Hemmung der Farbstoffdiffusion beobachtet wird, so ist der 
Versuch wohl so zu deuten, daß die Endothelien bei starker Ab
weichung der Reaktion in ihrer Umgebung vom Neut.ralpunkt eine 
Durchlässigkeitssteigerung erfahren. Wenn unter dem Einfluß 
intravenös injizierten Adrenalins eine Resorptionsverzögerung be
obachtet wird, so ist hierbei zu denken, daß es sich nicht um eine 
Änderung der Durchlässigkeit des Serosaendothels und der Capil
laren handelt, sondern diese Erscheinung im wesentlichen durch 
die veränderten Kreislaufverhältnisse bedingt ist. 

Für die Frage, ob es unter physiologischen Bedingungen in vivo 
Änderungen in der Permeabilität des Peritonealendothels gibt, 
sind die folgenden Versuche von ASHER (1908) bedeutungsvoll. 

17* 
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Dieser Autor stellte nämlich fest, daß die Resorption von Eiweiß 
aus der Bauchhöhle in vermehrter Weise stattfindet, wenn durch 
Blutentzug die Gesamtmenge des zirkulierenden Eiweißes vermin
dert ist. Zum kausalen Verständnis des Versuches reichen osmo
tische oder Diffusionsvorgänge nicht vollständig aus. Dies gilt auch 
für folgende Tatsachen. Entzieht man einem Kaninchen Blut und 
ersetzt es durch eine isotonische Traubenzuckerlösung, so findet 
man, daß der Übertritt von Kochsalz in eine kochsalzarme Lösung, 
die sich in der Bauchhöhle befindet, bedeutend vermindert ist. 
Während es, wie mehrfach erwähnt, sonst regelmäßig zu einem 
Ausgleich der Kochsalzkonzentration zwischen Blut und der in der 
Bauchhöhle befindlichen Flüssigkeit kommt, tritt er unter den 
letztgenannten Bedingungen niemals ein. Die Befunde sprechen 
dafür, daß die Endothelzellen und die Blutcapillaren ein von der 
Norm abweichendes Verhalten zeigen können, indem sowohl eine 
vermehrte Resorption von Eiweiß einerseits, eine verminderte Dif
fusion von Kochsalz aus den Blutgefäßen in die Bauchhöhle an
dererseits dann stattfinden kann, wenn durch die Versuchsbedin
gungen eine Verarmung des Blutes an Eiweiß bzw. an Kochsalz 
herbeigeführt worden ist. Man sieht aus diesen Versuchen, daß 
die Rolle der Endothelien nicht immer eine rein passive ist, son
dern daß sie im Dienste wichtiger Regulationen funktionelle Än
derungen ihrer Durchlässigkeit aufweisen können, deren physico
chemische Erklärung allerdings noch aussteht. Sehr eindeutige 
Ergebnisse über die experimentelle Veränderbarkeit der Permea
bilität des Endothels erhielt KRöTz (1927) mittels Röntgenstrahlen. 
Wurde Ringerlösung in die Bauchhöhle des Kaninchens injiziert, 
so ergab sich ein vermehrter Übertritt von Aminosäuren und Phos
phaten aus dem Blut, der nicht etwa durch eine Änderung de"! 
Konzentrationsgefälles erklärt werden und deshalb in Überein
stimmung mit den Versuchen von KRöTz an der Haut als Aus
druck einer erhöhten Permeabilität angesehen werden kann. 

Mit der Frage der Veränderbarkeit der Permeabilität des Peri
tonealendothels beschäftigt sich noch eine Arbeit von RARA (1921). 
Als Maß der Durchlässigkeit dieser Zellen dient die Ausscheidungs
geschwindigkeit von intraperitoneal injiziertem Fluorescin in die 
vordere Augenkammer. Es zeigt sich, daß sie vom osmotischen 
Druck der intraperitoneal injizierten Lösung abhängig ist. Sowohl 
hyper- wie hypotonische Lösungen rufen eine beträchtliche Ver-
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zögerung in der Ausscheidungsgeschwindigkeit des Farbstoffes 
hervor. Dieses ist deshalb bemerkenswert, weil bei Verwendung 
hypotonischer Lösungen die osmotische Druckdifferenz die Farb
ausscheidung gerade fördern müßte. Die Versuche legen die Deu
tung nahe, daß die durch stark anisotonische Lösungen hervor
gerufene Schädigung des Serosaepithels die Resorptionsleistung 
dieser Zellen schädigt. Eine bedeutende Herabsetzung in der Aus
scheidung dieses Farbstoffes wird auch erzielt, wenn das Perito
neum durch Novocain anästhesiert wird. Den gleichen Erfolg hat 
die Durchschneidung der Nervi splanchnici sowie die Lumbal
anästhesie. 

STAHNKE (1927), der diese Versuche wiederholt hat, findet ge
rade umgekehrt eine beschleunigte Resorption des Farbstoffes und 
erklärt die gegenteiligen Befunde HARAs aus der Nachwirkung der 
Operation, während er in den eigenen Versuchen stets erst mehrere 
Tage nach der Operation experimentiert hat. Auch nach Vagus
durchschneidung tritt nach der Methode eine Resorptionsbeschleu
nigung ein. Dagegen findet STAHNKE eine Resorptionsverzögerung 
durch Vagus- und Sympathicusdurchschneidung bei experimen
teller Peritonitis. 

Es ist bei der Deutung dieser Versuche aber zu berücksichtigcn, 
daß hier sicherlich nicht etwa eine einfache Permeabilitätsvermin
derung vorliegt, die an sich durchaus verständlich wäre, seitdem 
wir wissen, daß auch die Narkose mit einer Permeabilitätsvermin
derung einhergeht, sondern daß die veränderte Resorptionsge
schwindigkeit wesentlich von den Kreislaufsverhältnissen abhängt. 
Die KRoGHschen Untersuchungen (1924) haben gelehrt, daß im 
Capillarsystem weitgehende Veränderungen auch unabhängig vom 
Gesamtkreislauf stattfinden können, und daß insbesondere die Zahl 
der geöffneten Capillaren von dem Tätigkcitszustand des Organs 
abhängt. Endlich wissen wir, daß bestimmte Gifte, zu denen auch 
das Novocain gehört, die Capillaren lähmen. So ist die unter den 
letztgenannten Bedingungen geschilderte Resorptionsverzögerung 
auch dann zu verstehen, wenn ein spezifischer Einfluß des Nerven
systems sowie der genannten Gifte fehlen sollte. Das gilt auch be
züglich des Adrenalins, wenn auch am isolierten Muskel eine Per
meabilitätsverminderung festgestellt werden konnte. Mit den 
Kreislaufsänderungen dürfte auch die Tatsache im Zusammenhang 
stehen, daß nach starkem Blutentzug die Ausscheidung des Fluores-
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ceins in die vordere Augenkammer völlig fehlt. Ob die unter den 
gleichen Bedingungen von ASHER gefundene verstärkte parenterale 
Resorption von Eiweiß etwa darauf hinweist, daß der Mechanismus 
der Permeabilität des Serosaepithels für Kolloide ein grundsätzlich 
anderer ist als für diffusible Stoffe, läßt sich bisher nicht ent
scheiden. 

Hatten die bisher beschriebenen Versuche einen Einblick in die 
Durchlässigkeit der Peritonealmembran auf Grund von Resorp
tionsversuchen ergeben, so müssen wir uns zur Ergänzung mit sol
chen Versuchen beschäftigen, in denen die Durchlässigkeit der 
Membran in der umgekehrten Richtung zum Gegenstand der Un
tersuchung gemacht wurde. In dieser Anordnung, die zuerst von 
PUTNAM (1923) studiert wurde, werden die zu untersuchenden 
Stoffe intravenös injiziert und ihr Übertritt in die Peritonealhöhle 
quantitativ verfolgt, wenn diese mit physiologischer Kochsalz
lösung kontinuierlich durchspült wird. Dabei zeigte es sich, daß 
verschiedene körperfremde Salze leicht in die Bauchhöhle über
treten, und daß weiterhin in der Durchspülungsflüssigkeit auch 
Blutbestandteile wie Traubenzucker, Kochsalz und Harnstoff nach
weisbar sind. Kolloide Farbstoffe hingegen, die in der Resorp
tionsrichtung aufgenommen werden, treten nicht in die Bauch
höhle über. 

Diese Versuche haben durch ENGEL und KEREKES (1927) eine 
wesentliche Erweiterung erfahren. Die Prüftmg einer großen Reihe 
von Farbstoffen ergab, daß alle basischen Farbstoffe von den Ge
webszellen zurückgehalten werden, während die sauren Farbstoffe 
(ausgenommen sind nur Patentblau, Wasserblau und Kongorubin) 
in die Bauchhöhle übertreten. Dies läßt sieh besonders elegant 
dadurch zeigen, daß, wenn gleichzeitig ein saurer und ein basischcr 
Farbstoff an verschiedenen KörpersteIlen injiziert werden, ledig
lich der saure Farbstoff in der Spülflüssigkeit der Bauchhöhle er
scheint. Die Menge des permeierten Farbstoffes hängt mit der 
Teilchengröße zusammen; denn sie war unter den sauren FarL
stoffen um so größer, je diffusibler diese waren. Die eigenartige 
Trennung, die hinsichtlich ihres physiologischen Verhaltens saure 
und basische Farbstoffe aufweisen, hat nicht etwa in der versehie
dencn Ausscheidungsgeschwindigkeit durch die Nieren ihre Ur
sache. Denn es zeigte sich, daß gerade die sauren Farbstoffe, die 
in die Bauchhöhle übertreten, rasch und in großer Menge durch 
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die Nieren ausgeschieden werden. Da nun im allgemeinen basische 
Farbstoffe lipoidlöslich und saure lipoidunlöslich sind, so konnte 
ihr unterschiedliches Verhalten mit ihrer Lipdidlöslichkeit in Ver
bindung stehen. Eine Entscheidung dieser Frage ermöglichten 
Versuche, in denen saure lipoidlösliche und basische lipoidunlös
liche Stoffe verwendet ·wurden. Auch in diesen Versuchen zeigte 
es sich, daß nur die sauren Farbstoffe ausspülbar waren. Somit 
ergibt sich, daß die Lipoidtheorie keinesfalls das eben charakteri
sierte Verhalten der Farbstoffe erklären kann. Es lag nahe, im 
Anschluß an die früher geschilderten Versuche von BETHE und 
ROHDE zu untersuchen, inwieweit die Farbstoffpermeabilität durch 
eine Reaktionsänderung der Körperzellen auch unter diesen Be
dingungen beeinflußt werden könnte. Nimmt man an, daß eine 
Steigerung der Farbstoffpermeabilität der Gewebe bzw. der Farb
stoffbindung an die Körperzellen eine Verminderung der Ausschei
dung in der Peritonealhöhle zur :Folge haben muß, so ist anzu
nehmen, daß am angesäuerten Frosch die Ausscheidung der sauren 
Farbstoffe verringert, bei Alkalisierung des Tieres aber gesteigert 
werden muß. Die Versuche fielen in der Tat entsprechend der 
BETHEsehen Theorie aus, nur gelang es nicht, den Beweis für ihre 
Geltung durch die entsprechenden Versuche mit basischen Farb
stoffen zu erbringen. Auf den Zusammenhang dieser Versuche mit 
den früher geschilderten Versuchen über die Permeabilität des 
Magens für Farbstoffe kommen wir weiter unten noch zurück. 

Aus den Versuchen folgt, daß die Endothelien der Bauchhöhle 
im Gegensatz zu den Zellen der Darmwand nach beiden Richtungen 
permeabel sind. Wenn, wie in den letzterwähnten Versuchen, es 
zu einer elektiven Ausscheidung der sauren Farbstoffe in die Bauch
höhle kommt, während diese mit basischen Farbstoffen nicht ge
lingt, so beweist dies natürlich nicht etwa eine unterschiedliche 
Permeabilität der Endothelien für die beiden Farbstoffgruppen, 
sondern dies Verhalten ist die Folge ungleicher Bindung der basi
schen und sauren Farbstoffe an die Zellen, sOwie dadurch bedingt, 
daß die sauren Farbstoffe, wie WITTGENSTEIN und KREBS (1926) 
gezeigt haben, länger im BIute verweilen als die basischen. Natür
lich besteht zwischen diesen beiden Faktoren eine kausale Ver
knüpfung. Die S.373 besprochenen Versuche von ZIPF weisen 
darauf hin, daß die Bindung der basischen Farbstoffe an die 
Körperzellen bei physiologischer Blutreaktion sowie die der sauren 



264 Spezieller Teil: Permeabilität der Organe. 

Farbstoffe nach künstlicher Säuerung nicht nur als Adsorptions
erscheinungen, sondern auch durch die Änderung des chemischen 
Gleichgewichtes unter Zugrundelegung einer chemischen Bindung 
gedeutet werden können. 

Anhangsweise sei kurz auf die Permeabilität der Blase einge
gangen. COHNHEIM (1901) hat zeigen können, daß die normale 
Blasenschleimhaut für Wasser, Zucker und Fremdstoffe (z. B. 
Strychnin) undurchlässig ist. Nur wenn eine Schädigung des Epi
thels, z. B. durch Fluornatrium, herbeigeführt wird, wird das 
Blasenepithel für Wasser und gelöste Stoffe durchlässig. SHOJI 
(1920) und Hou (1925) fanden dagegen eine Durchlässigkeit für 
Wasser, NaCI und Harnstoff, und zwar wurde dieser Befund auch 
in Abwesenheit von Anästheticis erhoben. Es kann hiernach nicht 
bezweifelt werden, daß auch die Blasenepithelien für Wasser und 
gelöste Stoffe durchgängig ist. Nur ist die Menge der resorbierten 
Substanz, sofern die verwendeten Konzentrationen den physiolo
gischen Werten entsprechen, sehr gering. Aus den Versuchen von 
Hou geht z. B. hervor, daß aus einer 2,5proz. Harnstofflösung 
innerhalb 6 Stunden etwa 6 vH resorbiert werden. SCHÖNFELD und 
MÜLLER (1925) haben gezeigt, daß Pilocarpin (in 5proz. Lösung) 
durch die normale Harnröhrenschleimhaut permeiert. Ferner sei 
kurz darauf hingewiesen, daß für die Resorption aus der Gallen
blase, die NAKASHIMA (1926) mit basischen und sauren Farb
stoffen prüfte, die Diffusibilität maßgebend ist. 

d) Die Nierentätigkeit im Lichte der 
Permea bilitä tstheorie. 

Im folgenden soll die Lehre von der Harnsekretion nur insoweit 
erörtert werden, als sie Beziehungen zur Permeabilitätslehre auf
weist. Wir werden die ungeheure Füllc der Arbeiten, die wir sonst 
zu berücksichtigen hätten, dadurch einschränken und eine Gliede
rung des Stoffes im Sinne der Ausführungen der früheren Kapitel 
herbeiführen, indem wir die Frage zu beantworten suchen, inwie
weit die Durchlässigkeit der Nierenzellen für Wasser und gelöste 
Stoffe von exogenen und endogenen Faktoren abhängig ist. Schon 
die Experimente von BAINBRIDGE, COLLINS und MENZIES (1913), 
sowie von CLARK (1922) zeigen, daß hinsichtlich der Permeabilität 
jene beiden Apparate, deren Anteil nach den geläufigen Theorien 
der Nierensekretion an der Harnbildung in ganz verschiedener 
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Weise bewertet wird, grundlegende Unterschiede in der Durch
lässigkeit für Zucker aufweisen. Wie die genannten Autoren ge
zeigt haben, gelingt es am Frosche bei Wahrung der physiologischen 
Druckunterschiede die Glomeruli einerseits, die gewundenen Harn
kanälchen andererseits getrennt zu durchspülen, indem die Nähr
lösung den er'steren von der Nierenarterie und den letzteren von 
der Nierenpfortader zugeleitet wird. Wenn auch eine absolut voll
ständige Trennung der Glomeruli und Tubuli contorti nach neueren 
Untersuchungen nieht einzutreten scheint (RICHARDS und WALKER 
1927), so ist doch der folgende Versuch nur dann zu verstehen, 
wenn, im ganzen genommen, eine nahezu isolierte Beeinflussung 
der beiden Nierenanteile mittels der erwähnten Durchspülungs
methode möglich ist. CLARK stellte nämlich bei der Durchspülung 
von der Nierenpfortader her fest, daß auch bei hohem Gehalt 
der Nährlösung an Zucker dieser nicht in den Harn übertritt. 
Nimmt man aber die Durchspülung von der Nierenarterie hervor, 
so tritt der Zucker schon beim geringeren Gehalt der Nährlösung 
in den Harn über. Die Versuche legen die Deuttmg nahe, daß 
die Epithelien der Tubuli contorti in der Richtung zum Lumen der 
Harnkanälchen für Zucker undurchlässig sind, während die Glo
meruli den Zucker durchlassen. 

Die eigentümlichen, beim Menschen schon lange bekannten Ver
hältnisse, daß trotz eines bestimmten Gehaltes des Blutes an Glu
cose diese beim Gesunden nicht in den Harn übertritt, weiterhin 
die Tatsache, daß erst eine wesentliche Erhöhung des Blutzucker
gehaltes durch enterale oder parenterale Dextrosezufuhr zur Gly
kosurie führt, läßt es als ein äußerst wichtiges Problem erscheinen, 
die Ursachen dieses eigentümlichen V-erhaltens aufzudecken. Man 
hätte zunächst daran denken können, daß diese Impermeabilität 
der Niere für Glucose mit der Durchlässigkeit der Nierenzellen für 
diesen Stoff überhaupt nichts zu tun hätte, und das Freibleiben 
des Harns von Zucker unter physiologischen Umständen durch eine 
Bindung des Zuckers an die Eiweißkörper des Plasmas verursacht 
sei. Diese Annahme ist aber unrichtig, seitdem RONA und MI
CHAELIS (1909) durch Anwendung der Kompensationsdialyse ge
zeigt haben, daß der Zucker im Plasma frei ist. In diesem Sinne 
sprechen auch die Versuche ABELS (1914) mittels seiner Methode 
der Vivodialyse, in denen er zeigte, daß bei Einschaltung von Kol
lodiumröhren in den Kreislauf der Zucker in die Außenflüssigkeit 
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übertritt. Damit war es nahegelegt, die Ursache für den übertritt 
von Zucker in den Harn bzw. seine Verhinderung mit der Permea
bilität der Nierenzellen in Zusammenhang zu bringen. 

Über diese Frage haben die Untersuchungen von HAMBURGER 
und BRINKMANN (1918-22) weitgehende Aufklärung geschaffen. 
Sie konnten nämlich den wichtigen Befund erhebe~, daß bei der 
Durchspülung der Glomeruli mit einer zuckerhaItigen Ringerlösung 
der Übertritt bzw. die Zurückhaltung des Zuckers von der Zu
sammensetzung der Salzlösung abhängig ist. Verwendeten sie eine 
Ringerlösung mit niedrigem Gehalt an NaHCOa, so trat der Zucker 
quantitativ in den Harn über. Unter diesen Bedingungen reagiert 
der Harn sauer, während am normalen Froschharn eine alkalische 
Reaktion gefunden wird. Dies leitete auf Versuche hin, die Alka
lescenz der Lösung soweit zu steigern, daß ein alkalischer Harn 
gebildet wurde. Hierdurch gelang es in der Tat, den Zucker quan
titativ zurückzuhalten. Aber nicht nur die Reaktion der Durch
strömungslösung ist für die Permeabilität der Glomerulusmembran 
für Glucose entscheidend, sondern dies gilt auch für den Gehalt 
an KCI und CaC12 • Man erkennt aus der Tabelle 55, daß durch 
eine Veränderung der Konzentration eines dieser Salze, mit an-

deren Worten durch die Beeinflussung des ~ -Quotienten, die Per

meabilität der Glomerulusmembran beherrscht wird 1. Vom Stand-

Tabelle 55. Die Durchlässigkeit der Glomerulusmembran für 
Zucker in Abhängigkeit von der ionalen Zusammensetzung 
der Durchströmungsflüssigkeit. (Nach HAMBURGER und BRINK-

MANN 1918.) 

Durchströmungsflüssigkeit 

1 NaCI 0,7 vH, NaHCOa 0,02 vH, KCI 0,01 vH, 
CaCl2 0,0075 v H. . . . . . . . . . . . 

2 dasselbe; nur CaCl2 auf 0,005 oder 0,015 vH 
verändert ........ . 

3 Wie I; nur KCI 0,015vH .. 
4 Wie I; nur NaHCOa 0,09vH . 
5 Wie I; nur NaHC03 0,285 vH 

I Prozentgehalt des zu
;rückgehaltenen Zuckers 

bis 0,03vH 

o 
o 
0,06vH 
0,07 vH und darüber. 

punkt der Permeabilitätslehre sind die Befunde durchaus ver
ständlich, denn wir haben an tierischen und pflanzlichen Zellen 

1 Es bleibt zunächst noch ungewiß, inwieweit neben der Glomerulus
membran noch die Epithelien der Tubuli contorti eine Rolle spielen. 
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nachweisen können, daß die Durchlässigkeit der Zellgrenzschich
ten gerade in der äquilibrierten Salz lösung ein Minimum aufweist. 
Aus der Ionenphysiologie und ihrem Zusammenhang mit der 
Durchlässigkeit der Zellgrenzschichten ist der von HAMBURGER 
erhobene Befund zu begreifen, daß Calcium durch äquivalente 
Mengen von Strontium und Barium hinsichtlich seiner Einwir
kung auf die Permeabilität der Glomerulusmembran ersetzt 
werden kalill, 

Nach WOHLENBERG (1927) kommt es durch Calciummangel zu 
einer allgemeinen Permeabilitätssteigerung in den Glomeruli- und 
Tubuliepithelien, die von der Durchströmung zum Teil unabhängig 
sind, Die Wirkung der Wasserstoffionenkonzentration hängt nun 
mit der der Calciumionen eng zusammen, Nach der von RONA 
und TAKAHASHI (1913) gegebenen Formel: 

[H'] 
[Ca"] = K, [HCO;j (K = Konstante) 

ist die Menge der Ca-Ionen direkt von der [H'] abhängig. Ver
gleicht man nun die Zellgrenzschichtcn, in unserem Fall die Glo-

Phasenumkehrung 

Ölkügelchen in Wasser 

Öl in Wasscrporen 

Wasser in Ölporen 

Wa,serkügelchen in Öl 

Wa~ser Öl 

Konzentration 
von Ca"·Ionen 

Ca" =0 

Ca".= 0,005 vH 

Ca" = 0,0075 vH 

Ca" = 0,01 vH 

Abb.35. Schema von CLOWES·HAlIBLRGER. t:mwandlullg eincr Emul.ion von Öl in Wasser 
(schwarz) in eine Emulsion von Wasser in Öl durch Zusatz von Calciumionen. 

merulusmembran mit einem ÖI-Wassergemisch, so ist im Prinzip 
unter Zugrundelegung eines von CLOWES gegebenen Schemas die 
Beeinflussung der Permeabilität der Membran durch eine ver
änderte Ca-Ionenkonzentration verständlich. Wie die Abb,35 
zeigt, läßt sich nämlich durch zunehmenden Gehalt an Ca-Ionen 
die ÖI-Wasseremulsion in eine Wasser-Ölemulsion verwandeln, 
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Durch Hinzufügen von Natriumhydroxyd Wird diese Umwandlung 
wieder völlig rückgängig gemacht. Unter Benutzung dieses Sche
mas ergibt sich die Vorstellung, daß die Durchlässigkeit der Glo
merulusmembran von der Gestalt der wässerigen Poren abhängig 
ist. Bedeutungsvoll für diese Anschauung erweisen sich Versuche 
von NEuscHLosz (1920) an Lecithinsoien, in denen er zeigen 
konnte, daß die Oberflächenspannung dieser Sole durch Calcium 
stark verändert wird. Die Form der Poren steht aber mit der 
Oberflächenspannung in engstem Zusammenhang. 

So ansprechend dieser Erklärungsversuch ist, so muß doch 
darauf hingewiesen werden, daß die Übertragung des CLowEsschen 
(1916/20) Schemas auf biologische Verhältnisse schwerwiegende 
Bedenken hat, nicht nur, weil der Vergleich der Zellgrenzschichten 
lebender Zellen mit einer ÖI-Wasseremulsion doch ein sehr grober 
ist, sondern auch, weil nach Beobachtungen von SEIFRIZ (1923/25) 
die in Rede stehende Phasenumkehr in Anwesenheit einer Reihe 
biologisch wichtiger Kolloide ausbleibt. Gerade Albumin und Le
cithin verhindern diese Reaktion, während andere kolloide Stoffe, 
wie Cholesterin, Casein und Gliadin keinen Einfluß haben. Wichtig 
wäre es, an neuen Modellen, die mit dem lebenden Protoplasma 
eine größere Ähnlichkeit als ein Öl-Wassergemisch besitzen, diese 
Studien zu wiederholen, um so eine sichere Grundlage zu gewinnen, 
ob die dem CLowEsschen Schema zugrunde liegenden Vorgänge 
überhaupt zur Erklärung von Permeabilitätsänderungen proto
plasmatischer Gebilde herangezogen werden dürfen. 

Endlich stellte BRINKMANN (1919) noch fest, daß auch orga
nische Stoffe, insbesondere Phlorrhizin, bereits in 0,0004proz. Lö
sung die Permeabilität der Glomerulusmembran erhöhen, so daß 
Glykosurie entsteht. Bemerkenswert ist, daß die durch Phlorrhizin 
hervorgerufenen Veränderungen reversibel sind. 

Die Versuche HAMBURGERS wurden durch BROEMSER und HAHN 
(1921) bestätigt und in einem sehr wichtigen Punkte erweitert. 
Sucht man nämlich die Zusammensetzung der Nährlösung der des 
Froschblutes in physico-chemischer Hinsicht noch weiter anzu
gleichen, so beobachtet man, daß bei Verwendung von zuckerhaI
tigen Nährlösungen mit mehr als 0,07 vH Dextrose das Glomeru
lusepithel regelmäßig für Zucker durchlässig wird. Der Zuckerge
halt des Urins beträgt aber bemerkenswerterweise niemals mehr als 
der Differenz zwischen dem Zuckergehalt der Nährlösung und dem 
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normalen Zuckergehalt des Serums entspricht. Es ist also in diesen 
Versuchen gelungen, das am Gesamtorganismus, speziell auch am 
Menschen nachgewiesene Verhalten, daß der Blutzucker erst dann 
in den Harn übertritt, wenn die Blutzuckerkonzentration die für 
die betreffende Tierart bestehende Schwelle überschreitet, auch 
im Tierversuch am überlebenden Organ nachzumachen. Die Auf
fassung, daß es sich hier um temporäre, durch den anomalen Che
mismus der Nährlösung bedingte Veränderungen der Permeabilität 
der Glomerulusmembran handelt, wird durch den Nachweis der 
Reversibilität dieser Veränderungen gestützt. Nicht unerwähnt 
sei weiterhin die in diesen Versuchen nachgewiesene Tatsache, daß 
die lIarnbildung bei Verwendung glucosefreier Lösungen wesent
lich anders verläuft, als wenn diese Glucose in der Konzentration 
des normalen Froschserums enthalten. Da die Durchströmungs
geschwindigkeit konstant gehalten wird, so weisen diese Versuche 
darauf hin, daß auch die Durchlässigkeit der Glomerulusmembran 
für Wasser und Salze von der Glucosekonzentration der Nährlösung 
abhängig ist. 

Zur Ergänzung dieser Befundc sei auf die wichtigen Versuche 
von FOLIN und BERGLUND (1922) hingewiesen, die in Versuchen 
am Menschen durch Vergleich der Zuckerkonzentration in Blut 
und Harn nach Zuckerzufuhr feststellen konnten, daß ebenso wie 
für Glucose auch für Fructose eine Nierenschwelle besteht, d. h., 
daß erst von einer bestimmten Konzentration ab die Nierenzellen 
für diesen Zucker durchlässig werden. lIingegen wird Galaktose 
und Lactose niemals zurückgehalten. Unter physiologischen Be
dingungen sind also die Nierenzellen für diesen Zucker vollständig 
permeabel. Gibt man aber gleichzeitig mit Glucose Galaktose, so 
wird die Ausscheidung der Galaktose herabgesetzt oder verhindert. 
Dies deutet darauf hin, daß wenigstens zum Teil die Durchlässig
keit der Nierenzellen für Galaktose durch Glucose verändert wer
den kann. Es bleibt aber daneben noch die Auffassung berechtigt, 
daß die Ursache der Retention der Galaktose nicht in der Niere, 
sondern in den Geweben des übrigen Körpers begründet ist. 

Diese Versuche geben uns Veranlassung, die bedeutsamen Ex
perimente von lIAMBURGER (192~22) zu besprechen, die den 
Durchtritt verschiedener Zucker durch die Glomerulusmembran 
zum Gegenstand haben. Hier zeigte sich, daß die Glomerulus
membran offenbar auf feinste Strukturunterschiede der Zucker 
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eingestellt ist. Es besteht keinerlei Beziehung zwischen der Per
meabilität der Glomerulusmembran und der Größe des Zucker
moleküls; denn unter Bedingungen, unter denen Impermeabilität 
für Glucose besteht, passieren DiEaccharide, wie Laktose und sogar 
der 18-Kohlenstoffzucker Raffinose die Glomerulusmembran . 
Ferner besteht zwischen der Durchlässigkeit dieser Membran und 
einer bestimmten Atömgruppe im Zuckermolekül kein Zusammen
hang. Maßgebend für die PermeabilitätsverhäItnisse ist die ste
rische Konfiguration des Moleküls. Von den beiden Modifika
tionen der Galaktose, die in wässeriger Lösung Mutarotation zei
gen, wird die eine durchgelassen, die andere zurückgehalten. Das 
gleiche Verhalten zeigen die entsprechenden Methylderivate. a

Methylgalaktosid wird zurückgehalten, während die ß-Form per
meiert. Diese außerordentlich feine selektive Permeabilität wird 
durch die folgenden Formelbilder veranschaulicht: 

H-C-OH OH-C-H 

H-~OH---~ 0 H-~ 
OH-C-H ____ OH-C-H 0 
~ 
C-H 

H-C-OH 
CH2 0H 

(I-Galaktose 
(permeiert nicht) 

H-C-OCH3 

I 
H-C-OH 

I 
OH-C-H 

I 
C-H 
I 

H-C-OH 
I 
C-H20H 

C-H 
H-C-OH 

eH20H 
i~-GalaktoBe 
(perm eiert) 

OCH3 -C-H 
I 

H-C-OH 
I 

OH-C-H 
I 
C-H 
I 

H-C-OH 
I 
C-H20H 

(I-Methylgalaktosid ,q-Methylgalaktosid 
(perm eiert nicht) (permeiert) 

Unter den 6-Kohlenstoffzuckern wird Fructose und Mannose 
durchgelassen, Galaktose aber zum Teil zurückgehalten (vgl. die 
folgenden Formeln). Findet sich in der Nährlösung gleichzeitig 
Dextrose und Lävulose, so wird erstere zurückgehalten, während 
letztere quantitativ in den Harn übertritt. Ähnlich sind die Er-
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gebnisse für andere Zuckergemische. Man ersieht hieraus, daß 
eine Beeinflussung der Glomeruluspermeabilität für einen Zucker 
durch einen anderen an der Froschniere nicht stattfindet. 

C-H2OH C-H2OH C-H2OH 
I I I 

H-C-OH H-C-OH H-C-OH 
I I I 

H-C-OH OH-C-H H-C- OH 
I I I 

OH-C-H OH-C-H OH-C-H 
I I I 

H-C-OH H-C-OH OH-C-H 
I I I 
C-HO C-HO C-HO 

d-Glucose Galaktose Mannose 

Es erscheint mir nun ganz ausgeschlossen, diese Feinheit und 
Spezifität der Permeabilität der Glomeruli durch grob-mecha
nische Verhältnisse, nämlich durch Gestalt und Größe der Poren 
der Glomerulusmembran im Sinne des oben besprochenen CLOWES
sehen Schemas erklären zu wollen. Wie HAMBURGER richtig be
merkt, hat diese Spezifität ihre Parallele in der spezifischen Ein
stellung des Fermentes auf das Substrat, wie es zuerst EMIL FISCHER 
bei der Untersuchung eiweißspaltender Fermente beobachtet hatte. 
Das deutet wohl darauf hin, daß der Durchlässigkeit der Glo
merulusmembran für bestimmte Stoffe eine chemische Bindung 
vorausgeht, die auf die Durchlässigkeit einen bestimmenden Ein
fluß ausübt. In diesem Sinne sprechen auch sehr interessante 
Versuche von COHNHEIM (1913). Dieser Autor konnte an zer
stückelten Nieren von Kaninchen und Katzen feststellen, daß 
sowohl Kochsalz wie auch Traubenzucker von den Organen che
misch gebunden werden, lmd zwar kommt dieser Vorgang erst 
von einer bestimmten Konzentration an zustande. Andere Organe, 
wie Muskel und Leber, lassen ebenfalls eine chemische Bindung 
dieser Stoffe erkennen, aber sie erfolgt stets und nicht erst von 
einer bestimmten Schwellenkonzentration an. Hierdurch wird es 
wahrscheinlich, daß die eigentümlichen Bindungsverhältnisse in der 
Niere mit der spezifischen Aufgabe dieses Organes, der Sekretion, 
in Verbindung stehen. Man könnte sich danach vorstellen, daß 
der Übertritt eines Stoffes in den Harn erst dann erfolgt, wenn 
eine Bindung der betreffenden Substanz an die Nierenzellen ein
getreten ist. Das würde dann ohne weiteres die Tatsache erklären, 
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daß die genannten Substanzen für die Warmblüterniere erst von 
einer Schwellenkonzentration an in den Harn übertreten. Die Spezi
fität der Durchlässigkeit der Glomerulusmembran für verschiedene 
Zucker, wie sie aus den Versuchen HAMBURGERS hervorgeht, 
könnte nach dieser Hypothese primär durch spezifische Bindungs
verhältnisse dieser Stoffe an die Nierenzellen bedingt sein. Es wäre 
wichtig, für die Berechtigung dieser Anschauung die experimen
tellen Grundlagen zu schaffen. 

Seit langem ist zum Studium der Nierenfunktion und damit 
auch der Permeabilitätsverhältnisse der Glomeruli und der Epi
thelien in den Harnkanälchen der Farbstoffversuch verwendet 
worden. Diese Methode ist deshalb besonders geeignet zur Auf
klärung der Nierenfunktion zu dienen, weil die histologische Unter
suchung die Ausscheidung genau zu lokalisieren vermag. Außer
dem kann die im physiologischen Experiment studierte Geschwin
digkeit der Ausscheidung über die bei diesem Vorgang sich voll
ziehenden Prozesse deshalb wichtige Aufschlüsse geben, weil die 
außerordentlich große Verschiedenheit der Farbstoffe in physico
chemischer und chemischer Hinsicht es gestattet, die Bedeutung 
des physikalischen Zustandes und der chemischen Eigenschaften 
der Körper für ihren Übertritt in den Harn zu erforschen. Aus 
den grundlegenden Versuchen von HÖBER (1908/13) und von 
v. MÖLLENDORFF (1920) ergibt sich, daß die Ausscheidungsge
schwindigkeit eines Farbstoffes von seinem Dispersitätsgrad ab
hängig ist. Entsprechend der Diffusibilität, die die Farbstoffe 
z. B. beim Eindringen in ein Gelatinegel zeigen, und die um so 
größer ist, je höher dispers sich der Farbstoff erweist, findet man 
auch im Tierversuch, daß die Ausscheidungsgeschwindigkeit dem 
Dispersitätsgrade proportional ist. In diesem Sinne sprechen auch 
Versuche von KREBS und WITTGENSTEIN (1926), die das Verhalten 
von Farbstoffen verschiedenen Dispersitätsgrades nach intra
venöser Einverleibung beobachteten 1. Es ergab sich, besonders 
unter den sauren Farbstoffen, daß diese um so schneller aus der 
Blutbahn verschwinden, je höher der Dispersitätsgrad ist, ein Be
fund, der wohl in erster Linie durch die schnellere Ausscheidung 
seitens der Nieren zu erklären ist. Aber selbst kolloide Farbstoffe 

1 Vgl. auch die Versuche von GROLLMANN (1926), die den Zusammen
hang zwischen Farbstoffausscheidung und Filtrierbarkeit durch Kollo
diummembranen dartun. 
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können durch die überlebende Hundeniere bis zu einer bestimmten 
Teilchengröße ausgeschieden und konzentriert werden (N AKAGA WA). 

Von entscheidender Bedeutung für die ganze Lehre von der 
Permeabilität wurden Versuche von GURWITSCH (1902) und HÖßER 
(1905-13), die imAnschluß an die Beobachtung vonHElDENHAIN 
(1874) über die Speicherung von indigoschwefelsaurem Natrium 
feststellten, daß noch eine größere Reihe anderer lipoidunlöslicher 
Säurefarbstoffe von den Nierenepithelien aufgenommen werden 
können. Die Tatsache, daß nur bestimmte Nierenzellen, speziell 
die Tubuli contorti sich als permeabel erweisen, andererseits diese 

. Farbstoffe für viele andere tierische und pflanzliche Zellen im
permeabel sind, hat HÖßER zur Aufstellung seiner im Verlaufe 
dieses Buches mehrfach gewürdigten Lehre von der "physiologi
schen" Permeabilität veranlaßt. 

Noch für eine andere Frage sind die Farbstoffversuche ent
scheidend geworden, nämlich, ob es sich bei den Tubuli contorti 
um ein Organ der Ausscheidung oder der Rückresorption handelt. 
Nach v. MÖLLENDORFF (1919) treten an den Epithelien der ge
wundenen Harnkanälchen nach Farbstoffeinspritzung die Farb
granula zuerst an dem dem Lumen der Harnkanälchen zugewen
deten Teil der Zellen auf. Die gleiche Deutung ergibt sich aus 
direkten Beobachtungen der lebenden Nieren von GHIRON (1913), 
nach denen sich im Anschluß an eine intravenöse Farbstoff
injektion ebenfalls zuerst eine Anfärbung des Bürstensaumes der 
Zellen zeigt. Sprechen somit diese an Säugetiernieren gemachten 
Erfahrungen dafür, daß die Farbstoffe von den Harnkanälchen aus 
in die Epithelien und die Tubuli contorti eindringen, und somit 
diese Zellen in gewisser Hinsicht eine einseitige vom Lumen nach 
dem Gewebe hin gerichteten Permeabilität aufweisen, so ergibt 
sich eine weitere Stütze für diese Tatsache, und damit also auch 
für die Lehre von der Rückresorption bei der Bereitung des Harnes, 
aus Versuchen an der Froschniere. 

Wie bereits oben erwähnt wurde, läßt sich dieses Organinfolge sei
ner eigenartigen Blutversorgung gerade zur Sonderung der Funktion 
der Tubuli von der der Glomeruli verwenden. Denn unter geeigneten 
Druckverhältnissen werden von der Nierenpfortader aus nur die 
Epithelien der gewundenen Harnkanälchen und nicht die Glome
ruli umspült, die von der Nierenarterie her versorgt werden. Fügt 
man nun der Durchspülungsflüssigkeit, die in die Nierenpfortader 

Gellhorn, Permeabilitätsproblem . 18 
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eingeleitet wird, den Säurefarbstoff Cyanol hinzu, so tritt dieser 
nicht in den Harn über, während dies sogleich geschieht, wenn er 
der Niere mittels der Nierenarterie zugeführt wird (HÖßER 1924). 
Für eine Impermeabilität der Tubulizellen in der Richtung vom 
Gewebe zum Lumen der Harnkanälchen sprechen noch weitere mit 
Salzen angestellte Versuche, die deshalb von Wichtigkeit sind, weil 
sie zeigen, daß die aus dem Farbstoffversuch abgeleiteten Tat
sachen hinsichtlich der Permeabilität der Tubuliepithelien auch 
für verschiedene körpereigene Stoffe gelten. Es tritt nämlich von 
der Nierenpfortader her auch Sulfat, Phosphat und Tartrat nicht 
in den Harn über. Hingegen wird dies für Jodid und Rhodanid 
festgestellt, ein Befund, der insofern mit anderen Erfahrungen 
übereinstimmt, als wir auch aus dem Studium der Permeabilität 
von Einzelzellen wissen, daß nur bestimmte Stoffe unter gewissen 
Bedingungen in eine Zelle eindringen können, ohne daß aus der 
Durchlässigkeit der Zelle für einen bestimmten Stoff Rückschlüsse 
auf andere Substanzen berechtigt sind l • 

Haben somit diese Beobachtungen unsere Kenntnisse der 
Permeabilität der Tubuliepithelien vertieft, so muß andererseits 
betont werden, daß die Funktion dieser Zellen bei der Bereitung 
des Harnes, die in erster Linie auf der Rückresorption von Wasser 
und körpereigenen Stoffen beruht, nicht ausschließlich durch die 
Beachtung ihrer Permeabilitätsverhältnisse erklärt werden kann. 
Werden nämlich die Tubuliepithelien durch Narkose ausgeschaltet, 
so ergeben sich Befunde, die nicht allein aus der herabgesetzten 
Permeabilität der Zellen zu erklären sind. Wohl ist zu verstehen, 
daß unter diesen Bedingungen die Konzentrierung eines körper
fremden Farbstoffes wie Cyanol ausbleibt, weil die Wasserresorp
tion in den Tubulis vermindert ist. Da aber, wie HÖßER nach
gewiesen hat, infolge Narkose der Tubuliepithelien die für manche 
in den Harn ausgeschiedenen Stoffe unter normalen Verhältnissen 
zu beobachtende Konzentrierung und die für andere wiederum gel
tende Verdünnung gleichzeitig ausbleiben, so sieht man, daß die 
Narkose dieser Zellen offenbar ihre Lebenstätigkeit, also ihre spezi
fischen, bisher einer physico-ehemischen Analyse noch nicht hin
reichend zugänglichen vitalen Leistungen herabsetzt und somit die 

1 Es ist beachtenswert, daß gerade die quellungsfördernden Anionen 
J und SON im Gegensatz zu 804 permeieren. 
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veränderte Beschaffenheit des Harns nicht durch rein physico.
chemische Beeinflussung der Permeabilität bestimmter Zellgrenz. 
schichten erklärt werden kann. 

TAMURA und Mitarbeiter (1927) haben unter Fortbildung der 
Methoden von NUSSBAUM (1886) und GURWITSCH (1902) eine Lo
kalisation der Farbstoffausscheidung in der Niere folgendermaßen 
ermöglicht. Sic unterbanden auf der einen Seite alle Nierenarterien 
bis auf cine, durch die Ringerlösung geleitet wurde, während durch 
die Nierenpfortader die Tubuli auf natürliche Weise durchblutet 
wurden. Beiderseits wird der Harn durch Ureterenkatheter aufge
fangen. Die Farbstoffe werden subcutan oder intravenös injiziert. 
Tritt der Farbstoff auf dcr operierten Seite nicht in den Harn über, 
so kommen nur die Glomeruli als Ausscheidungsorte in Frage; 
werden sie auf beiden Seiten ausgeschieden, und zwar auf der nicht 
opcrierten Seite in stärkerem Maße, so sind Glomeruli und Tubuli 
als Ausscheidlmgsorte anzusehen. Die in der folgenden Tabelle 56 

Tabelle 56. (Nach TAMURA und Mitarbeiter.) 

I. Farbstoffe, 
durch Glomeruli ausge

schieden 

Carmin 
Anilinblau 
Hämoglobin 

I H. Farbstoffe, 
I durch Glomeruli und Tu-
I buli ausgeschieden 

I Indigocarmin 

I Phenolrot 
Neutralrot 
Methylenblau 
Toluidinblau 
Trypanblau 
Fluorescein 

wiedergegebenen Resultate lassen erkennen, daß bestimmte Farb
stoffe nur durch die Glomeruli, andere durch Glomeruli und Tubuli 
permeieren. Unter den letzteren finden sich basische und saure, 
lipoidlösliche und unlösliehe Farbstoffe, so daß das unterschied
liehe Verhalten der beiden Gruppen bisher nicht zu erklären ist. 

Wir hatten bisher die Permeabilität der Nierenepithelien für 
Farbstoffe in Abhängigkeit von ihrem physikalischen Verhalten 
und in Beziehung zu den Ausscheidungsorten geschildert und 
müssen nunmehr der Frage nachgehen, inwieweit die Permeabilität 
dieser Zellen auch experimentell veränderbar ist. Dabei können 
wir an bereits früher erörterte Untersuchungen an tierischen und 
pflanzlichen Zellen anknüpfen, die die Basis für die BETHEsehe 

18· 
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Reaktionstheorie der Vitalfärbung abgegeben hatten 1. In diesen 
Versuchen hatte sich nämlich gezeigt, daß das Eindringen von 
Farbstoffen in bestimmte Zellen von der Reaktion des Mediums 
und infolgedessen bis zu einem gewissen Grade auch von der Re
aktion des Protoplasmas selbst abhängig ist. Saure Farbstoffe 
dringen um so rascher in das Protoplasma ein und werden um so 
mehr in diesem gespeichert, je weiter die Reaktion des Mediums 
(und die des Protoplasmas) nach der sauren Seite verschoben ist. 
Genau die umgekehrten Verhältnisse gelten für die basischen Farb
stoffe. BETHE (1916) und seine Schüler ROHDE (1920) und POHLE 
(1921) konnten nun zeigen, daß diese Ergebnisse sich auch auf die 
Geschwindigkeit der Resorption im Darm und auf die Ausschei
dung durch die Nieren übertragen lassen. Bekanntlich zeigt das PR 
im Blute bei Wirbeltieren eine große Konstanz. Das Blut ist 
als eine sehr gut gepufferte Flüssigkeit anzusehen, die groben Re
aktionsverschiebungen einen sehr starken Widerstand leistet. 
Immerhin dürfte schon mit Rücksicht auf den niederen Eiweiß
gehalt des Froschblutes dieses wesentlich schwächer gepuffert sein 
als das Blut von Warmblütern. Infolgedessen gelang es auch, durch 
Verfütterung größerer Mengen von Borsäure bzw. NazCOa, am 
Frosch deutliche Reaktionsverschiebungen nach der sauren bzw. 
alkalischen Seite herbeizuführen, wenn diese auch bei der Nach
untersuchung durch HERTWIG-HoNDRU (1927) sich als geringer 
herausstellten, als ursprünglich angenommen worden war. Diese 
Reaktionsverschiebung genügte, um eine beschleunigte Ausschei
dung der sauren Farbstoffe nach Verfütterung von Borsäure und 
der basischen nach Verfütterung von Na2COa herbeizuführen. Es 
gilt also auch für die Nierenepithelien die BETHEsche Reaktions
theorie. Besonders interessant ist das Verhalten hoch kolloidaler 
Farbstoffe. Während die Injektion von Trypanrot und Alizarin
blau am normalen Tier in sehr kurzer Zeit zum Tode führen, ge
lingt es, diese sauren Farbstoffe ohne Schädigung des Tieres durch 
die Nieren zur Ausscheidung zu bringen, wenn dem Farbstoffver
such eine entsprechende Säuerung vorausgegangen war. Analoge 
Erfahrungen ergaben sich für basische Farbstoffe nach Alkalisie
rung des Tieres. Untersucht man nun die Ausscheidung saurer 
Farbstoffe am alkalisierten und basischen Farbstoff am angesäuer-

1 Vgl. S. 73 u. 169. 
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ten Tier, so ergibt sich gegenüber der Ausscheidung am normalen 
Tier eine ganz bedeutende Verzögerung, die in sehr charakteristi
scher Weise in zunehmender Giftwirkung sich äußert. Damit ist 
gezeigt, daß die Ausscheidung von sauren Farbstoffen durch saure 
Reaktion beschleunigt, durch alkalische aber gehemmt wird. Die 
Umkehrung dieses Satzes gilt für basische Farbstoffe. In theore
tischer Hinsicht ist die Tatsache außerordentlich bemerkenswert, 
daß die genannten Sätze auch für saure, völlig lipoidunlösliche 
Farbstoffe Geltung haben. Denn sonst wäre das Ergebnis ohne 
weiteres aus der Lipoidtheorie zu verstehen, da NIRENSTEIN (1920) 
gezeigt hat, daß die Lipoidlöslichkeit saurer Farbstoffe in saurer 
Lösung und basischer Farbstoffe in alkalischer Lösung zunimmt. 
Ist also die Lipoidtheorie nicht imstande, diese Ergebnisse zu er
klären, so gilt dies ebenso für die Ultrafiltertheorie von RUHLAND. 
Denn durch die saure Reaktion wird der Dispersitätsgrad der sauren 
Farbstoffe ebenso vermindert wie der der basischen Farbstoffe bei 
alkalischer Reaktion. 

Mithin kann auch die RUHLANDsehe Theorie diese Tatsachen 
nicht erklären. Sie sind nach BETHE so zu verstehen, daß die Ad
sorption saurer Farbstoffe erhöht ist, wenn die Reaktion des Proto
plasmas an sich sauer ist, oder eine Verschiebung nach der sauren 
Seite hin erlitten hat. Sinngemäß gilt die Umkehrung dieses Satzes 
für die Aufnahme basischer Farbstoffe. Diese Vorstellungen sind 
uns deshalb so außerordentlich interessant, weil sie eine Brücke 
schlagen zu denen, die wir uns auf Grund der früher geschilderten 
Versuche von COHNHEIMhinsichtlich der Permeabilität von körper
eigenen Stoffen durch die Nierenzellen gebildet hatten. Ebenso wie 
diese Versuche sprechen auch die von ROHDE dafür, daß der Aus
scheidung harnfähiger Stoffe eine Bindung vorausgeht, und daß 
eine Begünstigung dieser chemischen 1 bzw. physicoochemischen 
Reaktionen (Adsorption) eine Förderung der Permeabilität, hier 
also der Ausscheidung in den Harn zur Folge hat. 

Die Versuche ROHDEs lassen sich, wie POHLE gezeigt hat, im 
wesentlichen auch auf den Warmblüter übertragen, obwohl hier die 
gleichzeitige Gabe von Säure bzw. Alkali nicht zu einer Reaktions
verschiebung des Blutes, sondern nur der des Harnes führt. Aber 
auch unter diesen Bedingungen wird die Ausscheidung saurer Farb-

1 In diesem Sinne sprechen die Versuche von ZIPF (1927) an der Leber 
(vgl. S. 373). 



278 Spezieller Teil: Permeabilität der Organe. 

stoffe durch Säuren und die basischer durch Alkalien gefördert. 
Sehr merkwürdig ist das Ergebnis - und es spricht dies auch für 
die physiologische Bedeutung der BETHEschen Theorie -, daß auch 
am normalen Hund die Ausscheidung saurer Farbstoffe dadurch 
begünstigt wird, daß die Harnreaktion nach der sauren Seite hin 
sich verschiebt. Durch GOLDBERG und SEYDERHELM (1925) ist die 
Abhängigkeit der Farbstoffpermeabilität der Nierenepithelien von 
der Reaktion im Sinne der BETHEschen Versuche auch für die 
menschliche Niere erwiesen. 

Daß die Erregung von Zellen mit erhöhter Durchlässigkeit ver
bunden ist, haben wir mehrfach erwähnt. Es ist deshalb zu er
warten, daß auch die Nierenepithelien durch Agenzien, die imstande 
sind, diese Zellen in einen Zustand erhöhter Tätigkeit zu versetzen, 
auch eine Durchlässigkeitsvermehrung zur Folge haben. Nun 
wissen wir, daß derartige Erregungsmittel die spezifischen Diu
retika sind, denn diese steigern nach Untersuchungen von BAR
CROFT und STRAUB (1910) den Sauerstoffverbrauch der Niere. In 
Versuchen am überlebenden Organ konnte R. SCHMIDT (1922) be
weisen, daß Coffein und Harnstoff die Diuresc fördcrn, ohne daß 
hierfür veränderte Kreislaufsverhältnisse ursächlich heranzuziehen 
sind. Ferner gibt RAULSTON (1928) eine erhöhte Durchlässigkeit 
der Nierenepithelien des Kaninchens für Zucker nach Euphyllin 
an. Handelt es sich hier um die Permeabilitätssteigerung für Was
ser lmd solche Stoffe, die auch normalerweise in den Harn über
treten, so konnte GERZOWITSCH (1916) nachweisen, daß unter dem 
Einflusse spezifischer Diuretika auch solche Farbstoffe wie z. B. 
Kongorot in dem Harn erscheinen, für die sonst die Nierenepithe
lien impermeabel sind. 

Daß unter pathologischen Bedingungen eine erhöhte Durch
lässigkeit der Nierenepithelien zu beobachten ist, ergibt sich bereits 
aus der Albuminurie. Sie läßt sich nach SEYDERHELM und LAMPE 
(1923) sehr gut daran demonstrieren, daß kolloide Säurefarbstoffe 
wie Trypanrot oder -blau relativ schnell und in erheblicher Menge 
im Urin ausgeschieden werden, während die gesunde Niere den 
Farbstoff nur in Spuren durchläßt. Dabei geht die Stärke der 
Albuminurie der ausgeschiedenen Farbstoffmenge parallel. POLLAK 
(1911) erklärt die Glykosurie nach Uranylnitrat durch eine Per
meabilitätssteigerung der Nierenepithelien. 

Überblicken wir die Ergebnisse dieses Abschnittes, so erkennen 
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wir, welche wichtigen Gesichtspunkte die Lehre von der Permea
bilität auch für das Verständnis der Nierenfunktion beigebracht 
hat. Die Erfahrungen über die Permeabilität der Nierenzellen 
ordnen sich in großen Zügen dem Schema, das man von der Per
meabilität lebender Zellen entwerfen kann, durchaus ein. Als 
wichtigstes Resultat ist festzuestellen, daß unter Konstanterhal
tung der mechanischen Kreislaufbedingungen, wie dies am über
lebenden Präparat unschwer gelingt, die Durchlässigkeit der 
Nierenzellen veränderbar ist. Wir haben Bedingungen kennen ge
lernt, unter denen bestimmte Stoffe in erhöhtem und in verminder
tem Maße ausgeschiedl'n werden. Es liegt auf der Hand, daß Pa~ 
thologie und Therapie von der systematischen Erweiterung dieser 
Kenntnisse Nutzen ziehen werden. 

e) Die Permeabilität der Lunge. 

Wenn wir uns im folgenden mit der Permeabilität der Lunge 
befassen, so sind für unsere Betrachtungen zwei Gründe maß
gebend. Erstens ein theoretischer, da wir wissen wollen, inwieweit 
die an anderen Zellen und G-eweben hinsichtlich der Permeabilität 
festgestellten Gesetzmäßigkeiten auch für dic Alveolarepithclien 
Geltung haben, zwcitens aber, weil bekanntlich im Verlaufe ent
zündlich exsudativer Erkrankungen des Lungengewebes Flüssig
keit in die Alveolen übertritt, von deren Resorption der Heilungs
prozeß abhängt. Aus diesem Grunde wird es von Interesse sein, 
die Leistungen der Alvcolarepithelien kennen zu lernen, wenn im 
physiologischen Experiment bestimmte Lösungen in die Alveolen 
gebracht werden, deren Resorption studiert wird. 

Über die Frage der Permeabilität der Alveolarepithelien für 
NHa hat lange Zeit Unsicherheit geherrscht. Bekanntlich dringt 
Ammoniak in alle bisher untersuchten Zellen außerordentlich rasch 
ein. Deshalb mußte es als ein bedeutungsvoller Befund angesehen 
werden, als MAGNUS in Verfolgung einer älteren Beobachtung von 
KNOLL festzustellen glaubte, daß dieses Gas nicht imstande sei, 
in wesentlichen Mengen durch die Alveolarepithelien ins Blut zu 
gelangen. Die Beobachtung von KNOLL bestand darin, daßtracheo
und vagotomierte Tiere sogar nach länger dauernder Einatmung 
von Ammoniakdämpfen symptomlos bleiben, während die intra
venöse Injektion von sehr geringen Ammoniakmengen Krämpfe 
und andere schwere Erscheinungen auslöst. Diese Beobachtungen 



280 Spezieller Teil: Permeabilität der Organe. 

konnte MAGNUS (1914) bestätigen. LIPSCHITZ (1919) wies aber dar
auf hin, daß unter den gewählten Versuchsbedingungen tatsächlich 
nur sehr geringe Mengen dieses Gases in die Alveolarepithelien ge
langen. Schuld hieran ist u. a. die besonders leichte Löslichkeit 
von Ammoniak in Gegenwart von Kohlensäure und Wasser, so daß 
sich Ammoniakcarbonat bildet und dieses von den Schleimhaut
zellen der Bronchien aufgenommen wird. Es bleibt aber immer 
noch auffallend, daß nach intravenöser Injektion von Ammoniak 
dieses nicht in der Ausatmungsluft wieder nachgewiesen werden 
konnte, obwohl in den Versuchen von MAGNUS an der überlebenden 
Lunge eine Abdunstung dieses Gases von der Pleura festgestellt 
wurde. Auch hieran scheinen verhältnismäßig einfache chemische 
Vorgänge ursächlich beteiligt zu sein, auf die HERZFELD und 
KLINGER (1919) hingewiesen haben. Leitet man nämlich durch 
eine Ammoniak enthaltende wässerige Bicarbonatlösung Luft, so 
entweicht CO2 und gleichzeitig entstehen aus den Bicarbonaten 
unter Zunahme der Alkalität der Lösung Carbonate. Diese Re
aktionsverschiebung bedingt ein Freiwerden des gebundenen NHa• 
Verhindert man durch gleichzeitige Zufuhr von CO2 die Verände
rung der Reaktion, so bleibt das Ammoniak gebunden. Die letzt
genannten Bedingungen sind nun im Blute dadurch verwirklicht, 
daß infolge der Pufferwirkung des Plasmaeiweißes eine Reaktions
verschiebung nach der alkalischen Seite ausbleibt. Es kann also 
aus diesen Versuchen auch keine ImpermC'abilität der Alveolar
epithelien für NH3 in der Richtung vom Gewebe zur Alveole hin 
angenommen werden. Wie MAGNUS (1922) in ciner weiteren Arbeit 
gezeigt hat, ergibt in der Tat die Nachprüfung der LIPSCHITzschen 
Befunde, daß auch an der isolierten Lunge, sofern man die Be
dingungen für den Nachweis des NHa günstig gestaltet, dieses Gas 
sowohl von den Alveolen her ins Blut als auch nach intravenöser 
Injektion in umgekehrter Richtung übertritt. Die bis dahin an
genommene Sonderstellung der Alveolarepithelien bezüglich der 
Permeabilität von NHa besteht also nicht zu Recht. 

An der überlebenden Froschlunge zeigte BUYTENDIJK (1926), 
daß diese für Säuren (Milchsäure und Thiomilchsäure), Cl, Harn
stoff und Glucose impermeabel ist. Die Undurchlässigkeit für 
Ionen wird dadurch demonstriert, daß wenn man die Lunge 
mit einer Lösung von pH= 6 füllt und in eine Flüssigkeit von 
pH= 8 taucht, die differente Reaktion stundenlang erhalten bleibt. 
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Nur CO2 passiert rasch die Lunge und läßt sich durch einen zuerst 
von JACOBS für die Froschhaut und verschiedene tierische und 
pflanzliche Zellen angegebenen Versuch auch an der Lunge sehr 
schön demonstrieren. Die von WERTHEIMER (1925) angegebene 
irreziproke Permeabilität für Gase (C02 und O2 in statu nascendi) 
glaubt BUYTENDIJK mechanisch (aus der Wirksamkeit glatter 
Muskelfasern) erklären zu können und stellt daher einen ursäch. 
lichen Zusammenhang für die nur einseitig erfolgende Gasaufnahme 
mit der Zellpermeabilität in Abrede. Es sei aber hervorgehoben, 
daß die Versuche nach WERTHEIMER auch an der Froschhaut ge· 
lingen, an der mechanische Faktoren das Versuchsergebnis nicht 
beeinflussen können. Bemerkenswert sind die bedeutenden quanti· 
tativen Unterschiede, die sich nach diesem Versuche zwischen 
Muskelmembran und Llmgengewebe ergeben. Denn erstere ist, 
wie WINTERSTEIN gezeigt hat, sehr leicht für CI und auch für Glu· 
cose permeabel. 

Gehen wir nun zur Erörterung der zweiten Gruppe von Fragen, 
die wir anfangs gestellt haben, über, so sind zunächst Versuche von 
LAQuEuR (1920 und 1922) zu besprechen, der am Kaninchen die Rc· 
sorption verschiedener intratracheal injizierter Flüssigkeiten ver· 
folgte. Hierbei zeigte sich, daß Aqua desto schneller als Kochsalz· 
lösung resorbiert wird. Besonders interessant sind die Versuche, 
in denen geringe Mengen stark hypertonischer Lösungen (Glucose) 
injiziert wurden. Es ergibt sich, daß bereits nach I Minute eine 
chlorhaltige Flüssigkeit in die Alveolen abgeschieden wird, die in 
Kürze die Lösung isotonisch macht. Aber gleichzeitig findet bereits 
eine Resorption der Glucose statt, die durch Hyperglykämie und 
Glykosurie nachweisbar wird. Stets steht die Menge des resor· 
bierten Zuckers zu der des ausgeschiedenen NaCI in einem bestimm· 
ten Verhältnis, so daß die Lösung isotonisch bleibt. Darin besteht 
ein bemerkenswerter Unterschied in dem Verhalten der Lungen 
und der Darmepithelien ; denn bekanntlich findet im Darme uno 
abhängig vom osmotischen Druck der Lösung eine Resorption 
statt. Verwendet man für die intratracheale Injektion kolloide 
Lösungen, Z. B. von Stärke oder artgleiches Serum, so beobachtet 
man, daß auch diese Kolloide die Alveolarepithelien zu permeieren 
imstande sind. Es zeigt sich aber ein grundlegender Unterschied 
gegenüber den Krystalloiden insofern, als die Resorption außer· 
ordentlich langsam vor sich geht. Immerhin werden bei der großen 
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Oberfläche der Alveolarepithelien und der Lungencapillaren be
trächtliche Mengen resorbiert. WENT (1922) berechnet unter Be
rücksichtigung der größeren respiratorischen Oberfläche der Men
schenlunge aus seinen Kaninchenversuchen, daß beim Menschen 
eine Resorption von 265 ccm Serum in 24 Stunden zu erwart€n 
steht, wenn 330 ccm intratracheal injiziert waren. Für diese Ver
suche ist natürlich zu berücksichtigen, daß die Berührung der 
Alveolarepithelien mit verschiedenen Lösungen einen starken Reiz 
darstellt, der eine Permeabilitätssteigerung verursacht. Das gilt in 
erhöhtem Maße, wenn sich in den Lungen entzündliche Erkran
kungen abspielen. Hatten wir doch bereits früher erörtert, daß 
unter diesen Bedingungen die Capillaren für Kolloide rasch durch
gängig werden. Endlich ist dabei zu berücksichtigen, daß bei der 
Resorption von . Flüssigkeiten in der Lunge gerade bei entzünd
lichen Erkrankungen die Leukocyten eine wesentliche Rolle spie
len, so daß die beschleunigte Resorption nicht allein auf die erhöhte 
Permeabilität der Alveolarepithelien zurückzuführen ist. 

In neuester Zeit sind eine große Reihe von Experimenten von 
HIROKAWA (1925) ausgeführt worden, die geeignet sind, das Bild, 
das wir uns von der Permeabilität der Alveolarepithelien machen 
können, zu vervollständigen. Zunächst wurde eine Reihe von 
Krystalloiden dem Kaninchen intratracheal injiziert und die Per
meation dieser Stoffe durch die Alveolarepithelien in das Blut 
mittels biologischer Methoden verfolgt. So wird beispielsweise der 
Durchtritt des Adrenalins an der Erhöhung des Blutdruckes, der 
Eintritt von Strychnin an der gesteigerten Reflexerregbarkeit ge
messen. Daneben kamen chemische Methoden zur Anwendung. 
Aus allen Versuchen ergibt sich, daß die Krystalloide sämtlich 
rasch permeieren, während corpuseuläre Elemente quantitativ 
zurückgehalten werden. Nach Injektion verschiedener Bakterien
suspensionen war nämlich das Blut auch noch nach 3 Stunden, 
wie entsprechende Kulturversuche zeigten, keimfrei. Zu gleichen 
Ergebnissen gelangte auch KAWAHARA (1924), der an der Kanin
chen- und Rattenlunge ebenfalls eine Impermeabilität der Alveo
larepithelien für corpusculäre Elemente feststellte. Bemerkenswert 
ist, daß sich die Kaltblüterlunge hier grundsätzlich anders verhält; 
denn Tuscheteilehen, Öltröpfchen und dergleichen können an dieser 
von den Alveolen her ins Blut übertreten. Die Verfolgung der Zahl 
der Leukocyten, die sich mit diesen Teilchen beladen haben, in ver-
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schiedenem zeitlichen Abstand vom Beginn des Experimentes 
macht es wahrscheinlich, daß die Phagocytose erst im Blute ein
setzt. DJmnach sind die Alveolarepithelien der Kaltblüterlunge 
auch für corpusculäre Elemente permeabel. 

Die große Variabilität in physikalischer und chemischer Hin
sicht machen die Farbstoffe zu besonders geeigneten Indicatorcn 
der cellulären Permeabilität. Daher müssen wir noch auf die mit 
äußerst zahlreichen Farbstoffen ausgeführten Versuche HIROKA
WAS eingehen. Sie bestätigen auch für die Alveolarepithelien die 
an vielen anderen Zellen beobachteten Gesetzmäßigkeiten und 
lassen gleichzeitig erkennen, daß die Permeierbarkeit eines Farb
stoffes von mehreren Faktoren abhängt. Ganz allgemein zeigt sich, 
daß die basischen Farbstoffe wesentlich leichter die Alveolar
epithelien permeieren als die sauren Farbstoffe. Insbesondere zeigt 
sich kein Zusammenhang bei den basischen Farbstoffen zwischen 
dem Grade der Diffusibilität und ihrer Fähigkeit, die Alveolar
epithelien zu durchdringen. Der Grund scheint darin zu liegen, daß 
diese Farbstoffe lipoidlöslich sind. Betrachtet man aber die sauren 
Farbstoffe, und zwar speziell die lipoidunlöslichen, so ergibt sich 
fast ausnahmslos ein sehr enger Zusammenhang zwischen Diffu
sibilität und Permeabilität; denn saure Farbstoffe von geringer 
Diffusibilität dringen auch dann nicht in das Blut von den Alveolen 
her ein, wenn sie lipoidlöslich sind. Bei mittlerem Permeabilitäts
grade ist wiederum die Lipoidlöslichkeit entscheidend, denn ver
gleicht man saure Farbstoffe von gleicher Diffusibilität, so zeigen 
sich gerade die lipoid löslichen als diejenigen, die imstande sind, die 
Zellen zu durchdringen. Aber auch der elektrischen Ladung kommt 
eine Bedeutung zu, denn wenn man saure und basische Farbstoffe, 
die sämtlich lipoidunlöslich sind und den gleichen, geringen Diffu
sionsgrad besitzen, miteinander vergleicht, so sieht man, daß nun
mehr allein die basischen Farbstoffe sich als permeabel erweisen. 
Hieraus ergibt sich, daß basische Reaktion, Lipoidlöslichkeit und 
hohe Diffusibilität das Eindringen der :Farbstoffe durch die AI
veolarepithelien ins Blut begünstigen und die entgegengesetzten 
Eigenschaften hemmen. Aus der Kombination dieser drei Faktoren 
ergibt sich zwanglos das wechselnde Verhalten der verschiedenen 
Farbstoffe. 
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f) Die Permeabilität der Gefäße. 

Die in dem AIIgemeinen Teil geschilderten Untersuchungen 
haben gelehrt, inwieweit an verschiedenen Zellen und Organen 
Unterschiede in der Permeabilität für bestimmte Substanzen 
vorhanden sind und welche Regeln für den Austausch der Stoffe 
zwischen der Zelle und ihrer Umgebung Geltung besitzen. Da 
unter physiologischen Bedingungen die Zellen und Organe die 
zu ihrem Aufbau notwendigen Stoffe aus dem Blute erhalten und 
an dieses bzw. die Lymphe ihre Stoffweehselprodukte abgeben und 
da andererseits auch im pharmakotherapeutischen Versuch die 
wirksamen Stoffe mittels des Blutes zu den Organzellen transpor
tiert werden, so ist es sowohl vom physiologischen wie vom phar
makologischen Standpunkte aus von größter Bedeutung zu wissen, 
wie die Permeabilität der Blutgefäße beschaffen ist. Dabei richtet 
sich unsere Aufmerksamkeit in erster Linie auf die Capillaren, in 
denen sowohl der Gasaustausch wie die Abgabe krystalloider Stoffe 
sich vollzieht. Wir werden daher zu fragen haben, von welchen 
Faktoren die Durchlässigkeit der Capillaren abhängt, ob regionäre 
Differenzen in dieser Hinsicht im Capillargebiet verschiedener Or
gane vorhanden sind und ob ähnlich wie bei der einzelnen Zelle und 
den aus dem Verbande des Gesamtorganismus isolierten Organen 
auch experimentelle Änderungen in der Durchlässigkeit der Capil
laren erzielbar sind. Schließlich bleibt noch auf die Permeabilität 
der Capillaren unter pathologischen Verhältnissen hinzuweisen. 

Was die Durchlässigkeit der Capillaren für Gase, speziell für 
Sauerstoff, anlangt, so haben die Untersuchungen von KROGH 
(1919) gezeigt, daß auch bei maximaler Arbeit eines Organes der 
für dieses notwendige Sauerstoff durch Diffusion zu den Zellen ge
langt. Die aus den KRoGHschen Versuchen (1924) bekannte Ver
mehrung der geöffneten Capillaren im tätigen Organ schafft für den 
Transport des Sauerstoffes zu den Zellen so günstige Bedingungen, 
daß dieser stets als rein physikaliseher Diffusionsvorgang erklärt 
werden kann. Daß auch zahlreiche krystalloide Substanzen leicht 
das Capillarendothel durchdringen, ist daraus bekannt, daß solche 
Substanzen nach subcutaner Injektion in kurzer Zeit aus dem Ge
webe verschwinden und im Blutkreislauf nachweisbar werden. 
Ferner ist daran zu erinnern, daß die durch intravenöse Injektion 
eines krystalloiden Körpers herbeigeführte Störung in der chemi-
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schen Zusammensetzung des Blutes außerordentlich rasch durch 
die Ausscheidung dieser Substanz ausgeglichen wird. 

Wenn hier rein physikalische Diffusionsgesetze eine Rolle 
spielen, so ist zu erwarten, daß die Geschwindigkeit, mit der ver
schiedene Stoffe das Capillarendothel permeieren, mit ihrer Diffu
sionsgeschwindigkeit im engsten Zusammenhang steht. In dieser 
Richtung sind von SCHULEMANN (1917) systematische Versuche 
an zahlreichen Farbstoffen ausgeführt worden. Nach der Ge
schwindigkeit, mit der die Farbstoffe Gelatine durchdringen, konn
ten sie in verschiedene Klassen eingeteilt werden: so lassen sich 
die leicht permeablen Farbstoffe von den mehr oder weniger 
schwer permeablen quantitativ trennen und diese Klassifizierung 
wurde für die Farbstoffe der verschiedensten chemischen Gruppen 
durchgeführt. Der biologische Versuch führte nun zu genau 
entsprechenden Ergebnissen. Injiziert man nämlich die Farb
stoffe subcutan, so werden die leicht permeablen Farbstoffe sehr 
rasch im Blute nachweisbar und bewirken, da sie wiederum aus 
den Capillaren der verschiedenen Organe austreten, eine all
gemeine Vitalfärbung. Je schwerer permeabel ein Farbstoff ist, 
um so später bzw. in so geringerem Maße findet diese statt. Bei 
den fast indiffusiblen Farbstoffen ist überhaupt kein Übertritt in 
die Blutbahn nachzuweisen; der Farbstoff bleibt vielmehr an der 
injizierten Stelle im Gewebe liegen und tritt lediglich in die Zellen 
in der Umgebung des Injektionsortes ein. Die quantitative Über
einstimmung der Modellversuche an Gallerten mit dem biologischen 
Verhalten der Farbstoffe berechtigt zu dem allgemeinen Schluß, 
daß krystalloide Substanzen nach Maßgabe ihrer physikalischen 
Diffusionsgeschwindigkeit das Capillarendothel von innen oder 
außen passieren. Zahlreiche mit körpereigenen Stoffen ausgeführte 
Versuche sprechen dafür, daß die in den Farbstoffversuchen nach
gewiesene Gesetzmäßigkeit auch für die körpereigenen Stoffe Gel
tung hat. 

Die Bedeutung der verschiedenen Diffusionsgeschwindigkeit 
geht aus einer weiteren Reihe experimenteller Erfahrungen hervor. 
So zeigt sich die schnellere Diffusion von Wasser gegenüber Trau
benzucker darin, daß nach intravenöser Injektion hypertonischer 
Traubenzuckerlösungen außerordentlich schnell durch Wasser
einstrom in die Blutbahn der normale osmotische Druck wieder
hergestellt wird, während die Ausscheidung des Traubenzuckers 



286 Spezieller Teil: Permeabilität der Organe. 

geraume Zeit braucht. Daß andererseits auch Wasser die Blutbahn 
verläßt, weil die Diffusion des Wassers durch die Capillaren sich 
rascher als die jeden anderen Stoffes vollzieht, ist aus Versuchen 
von LAQUEUR (1919) bekannt, dem es durch Injektion einer stark 
hypertonischen Traubenzuckerlösung in die Luftröhre gelang, am 
Kaninchen ein Lungenödem hervorzurufen. Auch hier wurde durch 
den Austritt von Wasser innerhalb kurzer Zeit ein osmotischer 
Ausgleich mit dem Blute herbeigeführt und erst hiernach trat eine 
allmähliche Verminderung des Traubenzuckergehaltes der Ödem
flüssigkeit durch Diffusion ins Blut ein. 

Die vorher erwähnten Versuche von SCHL'"LEMANN ergaben 
schon den Hinweis, daß hoch kolloidale Stoffe die CapiIlarwand 
nicht zu durchdringen vermögen (vgl. auch ROTH 1899). Auch dies 
gilt im allgemeinen in der gleichen Weise für die körpereigenen 
Stoffe, in erster Linie also für das Serumeiweiß. Für die Beurtei
lung der Frage nach der Eiweißdurchlässigkeit der Capillaren ist 
aber zu bedenken, daß im Plasmaeiweiß mehrere Fraktionen von 
verschiedener Molekulargröße und entsprechender unterschied
licher Permeationsfähigkeit anzunehmen sind. Das hat KROGH 
(1924) gezeigt, indem er mittels verschieden durchlässiger Kollo
diummembranen den kolloidosmotischen Druck des Plasmas ver
schiedener Tiere gegenüber dem Ultrafiltrat bestimmte. Wenn 
somit, wie wir gleich hören werden, in verschiedenen Organen, 
speziell in der Leber und im Darm, eine gewisse Eiweißdurchlässig
keit der Capillaren besteht und in einem spezifischen Eiweißgehalt 
der Lymphe zum Ausdruck kommt, so ist dies durch den Durch
tritt einer bestimmten Fraktion der Bluteiweißkörper verständ
lich 1. Als besonders durchlässig sind nach den Untersuchungen 
von BAYLISS und STARLING (1894) die Lebercapillaren anzusehen, 
da einerseits die Leberlymphe hinsichtlich ihres Eiweißgehaltes 
sich nur wenig von Blutplasma unterscheidet, andererseits schon 
eine geringe Druckerhöhung eine Vermehrung der Lymphe zur 
Folge hat. Die geringere Durchlässigkeit der Darmcapillaren 
kommt in dem relati v geringeren Eiweißgehalt der Lymphe zum 
Ausdruck. Die Capillaren des subcutanen Bindegewebes dürfen im 
Vergleich zu denen der Leb~r und des Darmes als fast vollkommen 

1 Vgl. hierzu auch DRINKER (1927) und CUURCIDLL, NAKAZAWA und 
DRINKER (1927). 
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impermeabel für Eiweiß angesehen werden. So konnte LEWIs 
(1921) nach subcutaner Injektion von artfremdem Serum mittels 
einer äußerst feinen immunobiologischen Methode den Eiweiß
körper bereits nach 40 Minuten in der Lymphe des Ductus thoraci
cus, dagegen erst nach 3 1/ 2 Stunden im Blute nachweisen. 

Bei den früher geschilderten Permeabilitätsstudien an isolierten 
pflanzlichen und tierischen Zellen hatte sich gezeigt, daß der Zu
stand der Erregung regelmäßig mit einer gesteigerten Durchlässig
keit der Zellgrenzschichten verbunden ist. Es fragt sich nun, ob 
entsprechend diesem Befund auch die Durchlässigkeit der Capil
laren veränderbar ist. Wir wissen, daß die Tätigkeit eines 
Organes, gleichviel ob es sich um den Muskel oder eine Drüse 
handelt, regelmäßig von einer gesteigerten Durchblutung be
gleitet ist. Wir pflegen in dieser Reaktion eine Erscheinung von 
höchster Zweckmäßigkeit zu sehen, die es ermöglicht, daß dem 
arbeitenden Organ die über dem Ruhebedarf erhöhte Sauerstoff
menge ohne Verzug zugeführt wird. Ist nun unter diesen Um
ständen auch seitens der Capillaren eine vermehrte Durchlässigkeit 
zu konstatieren oder verhalten sich diese rein passiv? 

Zur Lösung dieser Frage, die mit dem Problem der Lymph
produktion zusammenhängt und eine Entscheidung zwischen der 
sekretorischen Theorie HEIDENHAINS lmd der mechanischen LUD
WIGS verlangt, sind Untersuchungen geeignet, die an einem einzel
nen Organ die chemische Zusammensetzung des arteriellen und 
venösen Blutes im Zustande der Ruhe und der Tätigkeit mitein
ander vergleichen. Derartige Versuche sind von ASHER (1908) an 
der Speicheldrüse ausgeführt worden. Es zeigte sich, daß während 
der Speichelabsonderung die Trockensubstanz im Serum des ve· 
nösen Blutes zunimmt. Die refraktometrische Untersuchung zeigt 
durch Erhöhung des Brechungsindex an, daß diese wesentlich 
durch Vermehrung der Eiweißkonzentration bedingt ist. Hieraus 
folgt, daß die Tätigkeit der Speicheldrüse mit der Abgabe einer 
eiweißarmen Flüssigkeit verknüpft ist. Gegen die Deutung, daß 
unter diesen Umständen die Erhöhung des Capillardruckes im 
Sinne der Filtrationstheorie die Lymphbildung bewirkt, sprachen 
weitere Versuche von ASHER, nach denen der nach Aortenkom
pression gesteigerte Capillardruck ebensowenig wie die Reizung 
des Nervus splanchnicus zu einer Erhöhung des Eiweißgehal
tes im Blute führt (vgl. auch BÖHM 1909). Schaltet man die 
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Drüsentätigkeit an der Speicheldrüse durch Atropin aus und reizt 
die Chorda, so wird eine Änderung in der Zusammensetzung des 
venösen Blutes vermißt. Dieser Befund wird von ASHER so ge
deutet, daß er als Ursache der Lymphbildung die Entstehung os
motisch wirksamer Substanz in der Drüse annimmt, die den Aus
tritt von Wasser aus den Capillaren zur Folge hat; hingegen glaubt 
er, daß unter physiologischen Bedingungen Veränderungen in der 
Höhe des Capillardruckes nicht im Sinne der Bildung von Lymphe 
wirksam sind. 

Mit der gleichen Frage beschäftigen sich die Untersuchungen 
von BARcRoFT und KATo (1915), die sowohl am Muskel wie an der 
Speicheldrüse ausgeführt sind. Als Maß der Exsudation aus den 
Capillaren dient die Zunahme des Hämoglobingehaltes des venösen 
im Vergleich zu dem des arteriellen Blutes. Gleichzeitig wird der 
Sauerstoffverbrauch und die Strömungsgeschwindigkeit des Blutes 
bestimmt. Mit diesen Methoden konnte an beiden Organen fest
gestellt werden, daß die Tätigkeit mit einer Erhöhung des Sauer
stoffverbrauches, der Strömungsgeschwindigkeit und der Ex
sudation verknüpft ist. Diese Veränderungen überdauern die Rei
zung eine sehr beträchtliche Zeit. Für die Entscheidung der Frage, 
inwieweit der erhöhte Capillardruck bzw. die Organ tätigkeit für die 
LYmphbildung maßgebend ist, sind die Versuche an der Speichel
drüse besonders bedeutungsvoll, in denen'einerseits eine nur geringe 
Veränderung der Strömungsgeschwindigkeit, andererseits eine fast 
Völlige Konstanz des Sauerstoffverbrauehes beobachtet wurden. 

Ist die ASHERSche Vorstellung richtig, daß der Wasseraustritt 
aus den Capillaren lediglich durch die Zelltätigkeit bedingt ist, so 
wäre zu erwarten, daß bei konstantem Sauerstoffverbrauch keine 
Eindickung des Blutes einträte. Wäre die meehanische Ansehauung 
gültig, so müßte bei gleicher Strömungsgeschwindigkeit, aber ver
ändertem Sauerstoffverbrauch ebenfalls eine Eindickung des 
venösen Blutes, die das Maß der Lymphbildung darstellt, vermißt 
werden. Wie die Abbildungen dartun, konnte aber von BARCROFT 
und KATO gezeigt werden, daß bei konstantem Sauerstoffverbrauch 
die Exsudation der Stärke der Strömungsgeschwindigkeit des Blu
tes parallel geht und daß weiterhin bei konstanter Strömungs
geschwindigkeit die Exsudation mit der Erhöhung des Sauerstoff
verbrauches zunimmt. Es geht aus diesem Versuch unzweifelhaft 
hervor, daß weder die mechanische noch die sekretorische An-
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schauung allein die Lymphbildung erklären kann, sondern daß 
offenbar beide Faktoren ineinander greifen. Im Widerspruch zu 
dieser Auffassung steht der oben genannte Befund von ASHER, 
nach dem die Lymphbildung an der atropinisierten Speicheldrüse 
ausbleibt. Es konnte aber von BAINBRIDGE (1901) gezeigt werden, 
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Der Oxydationskoeffizient ist konstant, Exsudation und 
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daß unter diesen Bedingungen sowohl eine geringe Erhöhung des 
Sauerstoffverbrauches wie eine Zunahme der Lymphbildung fest
zustellen war, wie denn überhaupt Versuche mit pharmakologi
schen Agenzien zur Entscheidung derartiger grundsätzlicher Fragen 
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Oxydationskoeffizient und die Exsudation variabel. 

schon wegen ihrer Nebenwirkungen nicht ganz geeignet zu sein 
scheinen. 

Müssen wir also aus den Versuchen folgern, daß sowohl durch 
eine Erhöhung der Zelltätigkeit wie durch eine Steigerung des 
Capillardruckes eine Vermehrung der Lymphbildung hervorgerufen 
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wird, so bleibt dieser Befund noch in seiner Beziehung zu der 
Durchlässigkeit der CapiIIaren zu erörtern, denn wenn wir an
nehmen, daß die Bildung der Lymphe bei der erhöhten Zell tätig
keit durch die Entstehung osmotisch wirksamer Substanz im Ge
webe veranlaßt wird, so ist hierdurch zwar erklärt, warum Wasser 
aus den CapiIIaren austritt, es ist aber nichts gesagt, ob die Durch
lässigkeit der Capillaren erhöl).t ist. Und wenn wir andererseits 
nach STARLING und KROGH annehmen, daß der Austritt von Wasser 
aus den CapiIIaren von dem Gleichgewicht zwischen dem Capillar
druck und dem kolloid-osmotischen Druck der Eiweißkörper ab
hängt, so können wir auch jetzt die Lymphbildung bei erhöhtem 
CapiIIardruck verstehen, ohne daß auch in diesem Falle eine spezi
fische Erhöhung der Capillardurchlässigkeit angenommen werden 
muß. Letzteres wäre dann der Fall, wenn sich zeigen ließe, daß die 
im Ruhezustand des Organes für Kolloide undurchlässigen Capil
laren bei erhöhter Tätigkeit kolloiddurchlässig werden. Dieser Be
weis ist bislang noch nicht im strengen Sinne erbracht worden, da
gegen sind uns eine Reihe von Versuchen bekannt, die zeigen, daß 
unter bestimmten Bedingungen die Durchlässigkeit der Capillaren 
weitgehende Veränderungen aufweist. 

Die Erörterung der Befunde von ASHER und BARcRoFT hat zur 
Genüge gezeigt, wie schwierig es ist, aus der Größe der Exsudation 
eine Änderung der Permeabilität herzuleiten. Wir werden daher 
zweckmäßigerweise unser Augenmerk besonders auf solche Ver
suche zu richten haben, die einen direkten Beweis für die mit der 
Erweiterung der CapiIIaren verbundene Permeabilitätserhöhung 
abgeben. Derartige Experimente sind von KROGH (1921) besonderi' 
an der Froschzunge ausgeführt worden. So beobachtete dieser 
Forscher z. B., daß nach der lokalen Einwirkung einer konzen
trierten Urethanlösung nicht allein eine Erweiterung der CapiIIaren 
auftritt, sondern auch eine Eindickung des Blutes in diesen Ge
fäßen festgestellt werden kann. Die roten Blutkörperchen ballen 
sich zusammen und bilden eine im Verlauf des Versuches immer 
größer werdende Säule, die dadurch entsteht, daß das Plasma aus 
der CapiIlare verschwindet und in das Gewebe übertritt. So ent
wickelt sich das Bild einer Stase. Geht die Permeabilitätserhöhung 
etwas langsamer vor sich, so ist die Folge des allmählich zuneh
menden Durchtrittes des Plasmas die Entstehung eines Ödems. 
KROGH weist nun darauf hin, daß die hier für die Urethanwirkung 
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gegebene Schilderung nicht etwa für dieses Agens typisch ist, 
sondern ganz allgemein für alle capillarerweiternden Stoffe gilt. 
Von besonderem Interesse ist, daß das zu starker Capillarerweite
rung führende Histamin bei örtlicher Anwendung am Pankreas zu 
einem deutlichen Ödem führt. Der hierdurch eintretende Flüssig
keitsverlust läßt sich auch am Gesamtorganismus als Blutein
dickung nachweisen (siehe unten). 

Aber nicht allein chemische Reize sind imstande, infolge ihrer 
gefäßerweiternden Wirkung zu einer erhöhten Durchlässigkeit der 
Capillaren zu führen, die an dem Austritt des Plasmas erkannt 
wird, sondern, wie EBBEcKE (1917) gezeigt hat, sind hierzu auch 
mechanische Reize geeignet, denn ihre örtliche Anwendung an der 
Leber führt zum Ödem. Endlich geht aus Versuchen von BRUCK 
(1909) hervor, daß auch die Reizung eines Nerven, der vasodilata. 
torisehe Fasern enthält, eine Durchlässigkeitssteigerung der Capil
laren zur Folge hat. Denn dieser Forscher konnte nach Reizung 
des N. glosso-pharyngeus ein Ödem der Zunge am Frosch erzeugen. 

Es ist nun von LANDIS (1927) gezeigt worden, daß eine zwangs
läufige Beziehung zwischen Capillarerweiterung und Durchlässig
keitserhöhung nicht vorhanden ist. Denn sogar der höchste Grad 
von Durchlässigkeitssteigerung, der zu der Stase führt, tritt nach 
mechanischer Schädigung ohne Gefäßerweiterung auf. Da Ure
than in der von KROGH verwendeten Konzentration für tierische 
Zellen giftig' ist, so ist es wahrscheinlich, daß der Permeabilitäts
steigerung eine Schädigung des Capillarendothels zugrunde liegt, 
wozu noch kommt, daß nach direkten Bestimmungen von LANDIS 
durch Urethan eine erhebliche Steigerung des Capillardruckes her
beigeführt wird. 

Welch überragende Bedeutung aber dem Capillardruck in Be
ziehung zur Permeabilität zukommt, geht aus weiteren Versuchen 
von LANDIS hervor, in denen er zeigte, daß für verschiedene Farb
stoffe bestimmte CapiIlardrucke als Schwellenwerte angegeben 
werden können, bei denen ein Durchtritt der Farbstoffe durch die 
Gefäßwandungen erfolgt. Diese Druckschwellenwerte sind bei 
kolloiden Farbstoffen größer als bei höher dispersen. Wird dieser 
Wert überschritt€n, so nimmt die Durchtrittsgeschwindigkeit des 
Farbstoffes zu. Dagegen ist diese nicht von der jeweiligen Größe 
des Durchmessers der Capillaren abhängig (vgl. Tabelle 57). 

Diese Versuche, die eine ausgezeichnete Stütze für die STAR-
19* 
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LINGsche Auffassung bilden, nach der das Größenverhältnis von 
Capillardruck zu dem kolloidosmotischen Druck des Plasmas ent
scheidend dafür ist, ob in den Capillaren eine Filtration oder eine 
Absorption stattfindet, werden noch durch Beobachtungen von 
LANDIS ergänzt, in denen es ihm aus der Feststellung der Be
wegungsrichtung und -geschwindigkeit der Blutkörperchen in ein
seitig geschlossenen Capillaren gelang, die Menge der filtrierten 
Flüssigkeit in Abhängigkeit vom Capillardruck festzustellen. Er 

Tabelle 57. Über die .Abhängigkeit des Durchtrittes von Tolui
dinblau durch die Mesenterialcapillaren des Frosches vom 

Capillardruck und der Capillarweite. (Naoh LANDIs.) 

I Mittelwerte der Mittelwerte des Capillardruck Zahl der! Latenzzeit des Capillardurchmessers cm Wasser. Versuche i Farbstoffdurchtrittes 
I in Min. in fL 

7- 8,5 14 4,8 21 
9-10,5 22 3,1 24 

11-12,5 26 2,2 23 
13-14,5 21 2,1 20 
15-16,5 14 1,5 19 
17-18,5 4 0,8 23 
19 -20,5 3 0,5 17 
21-22,5 4 0,3 16 
23-24,5 4 0,5 18 
25-26,5 2 0,3 17 
27-30,5 2 0,15 18 

findet, daß etwa 0,03 p3 pro ,u2 der Capillarwand durch diese filtriert 
werden, wenn die Differenz zwischen dem Capillardruck und dem 
kolloidosmotischen Druck der Eiweißkörper 5 cm Aq. beträgt. Ist 
jedoch die Capillarwand durch Gifte geschädigt, so kann die fil
trierte Flüssigkeitsmenge auf das Siebenfache des Normalen steigen. 
LANDIS findet an den geschädigten Capillaren eine Filtration schon 
bei einem wesentlich geringeren Capillardruck als an normalen Ge
fäßen, ein Befund, der im Sinne der STARLINGschen Theorie durch
aus verständlich ist, da durch die Permeabilitätszunahme Eiweiß 
aus den Capillaren ausgetreten ist und infolgedessen der gleiche 
Capillardruck wirksamer sein muß als an normalen Gefäßen. 

Aus unseren Ausführungen ergibt sich, daß von einer Per
meabilitätssteigerung der Capillaren nur gesprochen werden darf, 
wenn diese für Kolloide, für die sie normalerweise impermeabel 
sind, durchlässig werden oder wenn die quantitative Untersuchung 
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nach LANDIS für die Beziehung: !iltr~rt~ ~1~Big!ei~Bmenge be-
Capillardruck ' 

zogen auf die Flächeneinheit der Capillare, erhöhte Werte liefert. 
Handelt es sich um gröbere Schädigungen der Capillarwand, wie in 
den Versuchen von KROGH mit Urethan und von LANDIS mit Alko
hol und Sublimat, so sind die beiden Kriterien einer Permeabilitäts
steigerung gleichzeitig erfüllt. Auch Sauerstoffmangel hat die 
gleiche Wirkung. Aus Abb. 38 JQr------:;:--;-----, 

ist ersichtlich, daß 1 Minute 
nach der 3 Minuten währen
den Periode der Sauerstoff
entziehung die Filtrationskon
stante, die aus der Neigung 
der Geraden sich ergibt, we
sentlich zugenommen hat, und 
gleichzeitig der kolloidosmoti
sche Druck des Plasmas durch 
Übertritt von Eiweiß in das 
Gewebe abgenommen hat. 
Diese Veränderungen sind aber 
durchaus reversibel, da 15 Mi
nuten später wieder normale 
Werte erhalten werden. We
sentlich geringer ist die Wir
kung von Ringerlösung mit 
erhöhtem CO2-Gehalt. Sehr 
interessante Verhältnisse er
geben sich beim Studium der 
Wirkungen der [H·]. Wird das 
Mesenterium in Ringerlösun
gen von verschiedenem PR 
gebadet, so bleiben die Capil
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Abb. 38. Der Einfluß des Sauerstoffmangels auf 
die Permeabilität der Capillaren des Frosch
mesenteriums. (Nach LAND!S.) Abszi,se: Ca
pillardruck in Zentimeter H,O in der auf ihre 
Permeabilität untersuchten Capillare. Or, 
dinate: Die unter dem verwendeten Capillar
druck durch die Capillarwaud (pro '/1000 qmm) 
filtrierte Flüssigkeit in '/1000 cmm. Nach 3 Mi
nuten lanl'er Unterbrechung des Blutstromes 
und gleichzeitiger Bespülung des Mesente
riums mit Oz,freierRingerlösung wird 1 Minute 
(Punkte) bzw. 15 Minuten (Kreisel später die 
Abhängigkeit der Filtration vom Capillardruck 
untersucht. Man erkennt die starke Erhöhung 
der Filtrationskonstante in den .-Versuchen, 
während 15 Minuten später (0 -Versuche) 

wieder normale Werte erhalten werden. 

larendothelien für Eiweiß noch impermeabel, wenn die Mesothel
zellen in Kontakt mit einer Lösung von pR= 4 stehen, also noch 
außerhalb der physiologischen Reaktionsbreite. Erst. bei pR=3,5 
tritt Eiweiß hindurch und der kolloidosmotische Druck sinkt von 
11,5 auf 7,8 cm. Bemerkenswert ist aber, daß bei PR 5 und 4 trotz 
Impermeabilität der Capillarwandungen für Eiweiß die erhöhte 
Filtrationskonstante eine gesteigerte Durchlässigkeit anzeigt. 
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Tabelle 58. Der Einfluß der [H'] auf die Permeabilität der 
Capillaren. (Nach LANDIS [1928J.) 

PB der Zahl der I Filtrations- Kolloid-
Ringerlösung Beobachtungen I konstante osmotischer Druck 

8,0 70 0,0056 cm Wasser 
11,5 

6,0 58 0,0065 11,7 
5,0 28 0,0074 11,4 
4,0 28 0,0152 11,6 
3,5 22 0,0207 7,8 

Die Untersuchungen von LANDIS haben nicht nur ein erheb
liches Material zu einer quantitativen Bearbeitung der Capillar
permeabilität geliefert, sondern durch den Nachweis einer rever
siblen Permeabilitätssteigerung der Capillaren bei Sauerstoffmangel 
ein Verständnis für die Entstehung von Ödemen bei Herzdekom
pensation geschaffen. Für die schon aus den Versuchen SCHULE
MANNS gezogene Schlußfolgerung, daß sich die Capillaren wie 
Ultrafilter verhalten, geben sie eine weitere Begründung. Denn 
die Tatsache, daß der Schwellenwert des Capillardruckes, der zur 
Filtration von Farbstoffen erforderlich ist, bei kolloiden Farb
stoffen größer ist als bei nicht kolloiden, erklärt sich zwanglos 
aus der zunehmenden Reibung in den Poren, wenn das Mole
kularvolumen der permeierenden Substanz wächst. 

In sehr eigenartiger Weise ließ sich die Bedeutung des Sym
pathicus für die Durchlässigkeit der Gefäße, speziell der Capillaren, 
von KAYIKAWA (1922) zeigen. Bekanntlich gelingt es nach In
jektion von Fluorescin in die Bauchhöhle, den Farbstoff nach 
seinem Übertritt in das Blut in der vorderen Kammer des Auges 
nachzuweisen. Wird auf einer- Seite das Ganglion cervicale su
perius exstirpiert und damit - das Auge seiner sympathischen 
Innervation beraubt, so tritt nunmehr der Farbstoff an diesem 
Auge in der vorderen Kammer später auf als an dem normal in
nervierten f der Gegenseite. ;Die Auffassung, daß es infolge des 
Verlustes der sympathischen' Innervation zu einer Verminderung 
der Durchlässigkeit der Capillaren kommt, wird noch durch fol
genden Versuch gestützt. Punktiert man die vordere Kammer, so 
bildet sich bekanntlich das Kammerwasser von neuern. Der Ei
weißgehalt des neugebildeten Kammerwassers ist aber geringer an 
dem denervierten Auge als am Kontrollauge. Es liegt nahe, beide 
Versuche so 7<U erklären, daß infolge der geringeren Durchlässigkeit 
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der Gefäße des seiner sympathischen Innervation beraubten Auges 
Kristalloide und Eiweißkörper in wesentlich geringerem Maße als 
am gesunden Auge permeieren. Diese Vorstellung scheint um so 
begründeter, als KROGH in den erwähnten Untersuchungen über 
den kolloidosmotischen Druck der Eiweißkörper feststellen konnte, 
daß diese in mehrere Fraktionen von recht unterschiedlicher 
Teilchengröße zerfallen. 

Vielleicht ist für die Versuche KAYIKAWAS auch eine andere 
Deutung insofern möglich, als das Fehlen der sympathischen Inner
vation auch den Stoffwechsel der Zellen verändern könnte. Daß 
aber qualitative oder quantitative Abweichungen des Zellstoff
wechsels die Capillardurchlässigkeit in weitgehendem Maße be
herrschen, ist nach unseren früheren Erörterungen, in denen wir 
besonderen Wert auf die Bedeutung der von den Gewebszellen ge
bildeten Stoffwechselprodukte für Erweiterung und Durchlässig
keitserhöhung der Capillaren legten, ohne weiteres verständlich. 

Schon aus den bisher geschilderten Versuchen geht deutlich 
hervor, wie komplex das Problem der Capillarpermeabilität ist und 
wie unsicher unsere Deutungen der ihr zugrunde liegenden Ur
sachen besonders dann sind, wenn wir die erhöhte Durchlässigkeit 
der Capillaren nur indirekt aus der Veränderung der chemischen 
Zusammensetzung des Blutes erschließen. Bedenken wir weiterhin, 
daß zwischen der Durchlässigkeit der Capillaren verschiedener 
Körpergebiete weitgehende Unterschiede bestehen, so wird man 
eine Ergänzung der bisherigen Versuche besonders nach der Rich
tung wünschen, daß auch die Gefäßdurchlässigkeit beim Menschen 
mittels direkter Methoden erforscht wird. 

Hierüber liegt nun ein ziemlich umfangreiches Material vor, 
das, wie wir sehen werden, gerade für die Klärung gewisser 
Fragen der Capillardurchlässigkeit von Bedeutung ist. Bekannt
lich gelingt es, an besonders empfindlichen Menschen durch taktile 
Reizung der Haut nicht nur eine Rötung sondern auch eine lokale 
Quaddelbildung hervorzurufen. EBBECKE hat gezeigt, daß die vor
hergehende Einspritzung von Kongorot, also eines Farbstoffes, der 
wegen seines kolloiden Verhaltens lange Zeit im Blute kreist und 
daher zur Bestimmung der Blutmenge verwendet wird, einen 
lokalen Durchtritt des Farbstoffes in die Quaddel zur Folge hat. 
Dieser Versuch ist deshalb von Wichtigkeit, weil hierdurch direkt 
bewiesen ist, daß die Entstehung der Quaddel regelmäßig mit 
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einer Kolloiddurchlässigkeit der Capillaren, also einer erhöhten 
Permeabilität verbunden ist. Der Mechanismus dieser Reaktion 
dürfte der sein, daß im Anschluß an den Reiz in den Zellen 
Stoffe gebildet werden, die nicht nur die Capillaren erweitern, 
sondern auch durchlässiger machen. Gnmdsätzlich ähnliche Ver
hältnisse beobachtet man nach galvanischer Reizung der Haut bei 
Verwendung einer nadelförmigen Elektrode als differenter Elek
trode (EBBEcKE 1923). Auch hier kommt es zu einer Quaddel
bildung. Wie HOFF gezeigt hat, ist an der Stelle der punktförmigen 
Reizung eine erhöhte Durchlässigkeit, die am Einstrom von Kongo
rot nachgewiesen werden kann, vorhanden. 

Mit der Entstehung der Dermographia elevata müssen wir uns 
noch etwas näher befassen. Aus den Beobachtungen von HOFF 
(1927) geht hervor, daß der Farbstoffeintritt in die Quaddel bis zu 
10 Minuten nach ihrer Entstehung zustande kommt. Es ist das 
gerade jene Zeit, in der ein Wachstum der Quaddel beobachtet 
wird. Man erkennt aus der genauen zeitlichen Beobachtung dieser 
Verhältnisse, daß die Durchlässigkeit der Capillaren etwa 3 Minuten 
nach der Reizung ein Maximum erreicht und nach weiteren 7 Mi
nuten sich nicht mehr von den übrigen Capillaren unterscheidet. 
Sehr wichtig sind die Beobachtungen, die sich mit dem Zusammen
hang von CapiIlarerweiterung und erhöhter Capillarpermeabilität 
befassen. Hier zeigte sich, daß Capillarerweiterung allein, wie sie 
durch Amylnitrit ader Hyperämie nach Blutleere zustande kommt, 
niemals eine erhöhte Durchlässigkeit im Kangarotversuch erkennen 
liißt. Es bedarf also der Einwirkung eines im Zellstollwechsel im 
Anschluß an die Reizung gebildeten Stalles, der gleichzeitig mit der 
Hyperämie die lokale Durchliissigkeit der Capillaren erhöht. Anderer
seits zeigt sich, daß, wenn man iontophoretisch Adrenalin in einen 
bestimmten Hautbezirk einführt, es auch in dem anämischen Be
zirk, wenn auch etwas verspätet, zu Quaddelbildung kommt und 
die erhöhte Capillardurchlässigkeit auch beim Fehlen der Hyper
ämie durch den Einstrom von Kongorot erkennbar ist. 

Mit dem in den Kongorotversuchen erbrachten sicheren Nach
weis der Kolloiddurchlässigkeit der CapiIlaren ist auch die Ent
stehung des örtlichen Ödems wenigstens im Prinzip erklärt. Durch 
den Durchtritt eines Teiles der Plasmakolloide sinkt der kolloid
osmotische Druck in den Capillaren und infolgedessen überwiegt 
nunmehr der Blutdruck und führt durch Filtration zu einem 
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lokalen Ödem. Wenn diese AnschauWlg richtig ist, so muß sich 
experimentell zeigen lassen, daß das Auftreten einer Quaddel nach 
einem geeigneten taktilen Reiz ausbleibt, wenn der Blutdruck ver
mindert wird. Stellt man nämlich durch Anlegen einer Blutdruck
manschette in dieser einen dem maximalen Blutdruck gleichen 
Druck her, so bleibt auf den sonst wirksamen taktilen Reiz die 
QuaddelbildWlg aus. Löst man aber die Manschette innerhalb 
eines Zeitraumes von 10 Minuten nach der ReizWlg, so kommt es 
nWlmehr doch zu einer Quaddel, weil dü,l lokale Quaddelbereit
schaft so lange, entsprechend den vorhin geschilderten Versuchen 
über die Dauer des Kongoroteinstromes, anhält 1. 

Überblicken wir diese Versuche, so ergibt sich folgende An
schauWlg. Im allgemeinen ist die Durchlässigkeitserhöhung der 
Capillaren mit einer Erweiterung derselben verknüpft, Wld zwar 
scheint diese um so beträchtlicher, je größer die erstere ist. Es ist 
aber unrichtig, sich diesen ganzen Vorgang rein mechanisch vor
zustellen, denn dann müßte einerseits eine maximale Capillar
erweiterWlg zu einer Kolloiddurchlässigkeit der Capillaren führen, 
andererseits eine erhöhte Capillardurchlässigkeit ohne ErweiterWlg 
nicht vorkommen. Beides ist nicht der Fall. Hieraus folgt, daß 
zwar im allgemeinen die ErweiterWlg der Capillaren die Erhöhung 
der Durchlässigkeit begünstigt. In diesem Sinne sprechen auch 
Versuche, nach denen die Entstehung einer Quaddel durch Wärme 
beschleunigt Wld durch Kälte verzögert wird. Als Ursache der er
höhten Durchlässigkeit ist aber die Entstehung bestimmter Stoffe in 
den gereizten Zellen anzusehen, die infolge der mit der Reizung ver
knüpften Permeabilitätserhöhung ins Gewebe austreten und hier auf 
die Gapillaren einwirken. Für die primäre BedeutWlg des alterier
ten Zellstoffwechsels sprechen auch ErfahrWlgen von HOFF Wld 
LEuwER (1926), die bei intracutaner Injektion verschiedener Salz
lösWlgen Wld gleichzeitiger intravenöser Kongorotinjektion fest
stellten, daß die KongorotfärbWlg der Quaddeln in anisotonischen 

1 Analoge Erfahrungen ergeben sich aus dem Tierversuch. TAINTER 
und HANZLIK (1924) zeigten, daß die Entstehung von Ödemen nach In
jektion von Paraphenylendiamin durch Verminderung des Capillardruckes 
verhindert wird, und HIRSCHFELDER (1924) fand für die Hemmung des 
entzündlichen Ödems am Auge solche Stoffe (Cocain, Adrenalin) wirksam, 
die den Capillardruck verminderten, wenn auch bei Anwendung von Adre
nalin der arterielle Blutdruck anstieg (vgl. auch TANI 1924). 
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Lösungen rascher auftritt als bei Wahrung der Isotonie und daß 
z. B. bei Verwendung von Calciumchlorid die Rötung wesent.lich 
geringer als bei Kaliumchlorid ausfällt. 

Daß bei Ent.zündung die Capillaren eine erhöhte Durchlässig
keit aufweisen, ist schon seit langer Zeit von vielen Autoren an
genommen worden, aber nicht unbestritten geblieben. Deshalb ist 
es nicht unwichtig, daß mittels der Methode der intravenösen 
Kongorotinjektion einwandfrei die Permeabilitätssteigerung der 
Capillaren in entzündetem Gewebe bewiesen werden konnte. Dies 
gelang TöRöK (1927) am Kaninchenohr und HOFF (1927) am Men
schen, indem er zeigte, daß es im Zentrum von Furunkeln zu einer 
deutlichen Ausscheidung von Kongorot kommt. Auch die Arsen
vergiftung führt nach FREUND (1922) zu einer Durchlässigkeit der 
Capillaren für Kolloide (Eiweiß). Durch CaCl2 läßt sich die normale 
sowie die erhöhte Permeabilität der Capillaren bei Entzündung ver
mindern (RosENow). Für klinische Zwecke hat sich zum Nach
weis einer konstitutionell verschiedenen Permeabilität der Capil
laren die Anlegung des Emplastrum cantharidum ordinarium be
währt, indem die Zeitdauer bis zum Auftreten der Blase beobachtet 
wurde. Hier ergaben sich bei den verschiedensten Erkrankungen 
beträchtliche Unterschiede (0. MÜLLER [1922] und GÄNSSLEN 
[1922]). Mit dieser Methode zeigten LEVINsoN und PETERSEN 
(1927), daß die verschiedenen Stadien der Tuberkulose von Ein
fluß auf die Permeabilität der Capillaren der Haut sind. Speziell 
im fortgeschrittenen Stadium der Erkrankung war eine Verkürzung 
der Zeit der Blasenbildung sowie ein Anstieg der Capillarpermea
bilität festzustellen. Letzterer läßt sich quantitativ durch das Ver-

. Blaseneiweiß ., 
häItms S . 'ß messen. Bemerkenswert Ist, daß In der Men-erumelwel 

struation dieser Index erhöht ist. Da, wie S. 311 gezeigt wird, in 
diesem Zustande auch die Durchlässigkeit der BIut-Liquorschranke 
eine Erhöhung erfährt, so dürfte diesem Befund eine allgemeinere, 
auch klinische Bedeutung zukommen. Auch im Puerperium ist 
der beschriebene Index höher als in der Gravidität (PETERSEN und 
Mitarbeiter [1926/27]). 

Neuerdings haben FRÖHLICH und ZAR (1924) an der Frosch
zunge nachgewiesen, daß es bei der Injektion bestimmter Farb
stoffe (Indigocarmin, Kongorot, ferner auch Ferrocyankalium) zu 
einem Durchtritt dieser Stoffe in den Venen, besonders in der Nähe 
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der Klappen, kommt, noch bevor eine Durchlässigkeit der Capil
laren festzustellen ist. Sie schließen daraus, daß die Venen nicht 
bloß als Sammelkanäle aufzufassen sind. Ob aber hieraus auf eine 
Bedeutung der Venen für den physiologischen Stoffaustausch ge
schlossen werden darf, ist wohl nicht wahrscheinlich. 

Während die größeren arteriellen und venösen Gefäße als un
durchlässig für gelöste Stoffe anzusehen sind, gilt dies nicht für die 
Nabelvene, die in dem Teile, der die Sulze der Nabelschnur durch
zieht, für nicht kolloide Farbstoffe (Methylenblau > Patentblau) 
durchlässig und für kolloide Farbstoffe wie Trypanblau und Kongo
rot impermeabel ist. Die Nabelvene hat daher in dem genannten 
Abschnitt die Permeabilität ein Capillare, ein Befund, dessen bio
logische Zweckmäßigkeit aus dem Fehlen der Capillaren in der 
Sulze der Nabelschnur hervorgeht (RUNGE 1927). 

Wir hatten bereits mehrfach erwähnt, daß unter pathologischen 
Bedingungen hochgradige Veränderungen der Durchlässigkeit der 
Capillaren auftreten und hatten gezeigt, daß dies besonders für 
entzündliche Erkrankungen gilt. Wir müssen aber nunmehr noch 
auf eine andere Gruppe von Erscheinungen kurz eingehen, die 
in symptomatischer Hinsicht die starke Senkung des Blutdruckes 
gemeinsam haben und schon hierdurch darauf hinweisen, daß 
Veränderungen in den Capillargebieten des Körpers vorhanden 
sind. Wir meinen die Schockzustände, wobei es für unsere 
Betrachtung gleichgültig ist, ob diese durch Injektion chemisch 
definierter Körper wie Histamin und Pepton, oder durch Sen
sibilisierung mit artfremdem Eiweiß zustande gekommen sind. 
Wie die Untersuchungen von UNDERHILL (1922/23) zeigen, ist so
wohl der Histamin- wie der Peptonschock beim Hunde nicht allein 
durch das starke Sinken des Blutdruckes, sondern gleichzeitig 
durch eine Eindickung des Blutes charakterisiert, die durch die 
Zunahme des Hämoglobins gemessen werden kann. Der Vergleich 
der Trockensubstanz und des Hämoglobingehaltes des Blutes vor 
und während des Peptonschockes weisen darauf hin, daß die Ein
dickung des Blutes im wesentlichen durch Austritt des Plasmas 
bedingt ist. Die Stärke der genannten Veränderungen ist von der 
Größe der Blutdruckverminderung unabhängig, da UNDERHILL 
zeigen konnte, daß bei der raschen Beseitigung der letzteren durch 
Injektion von Bariumchlorid die Bluteindickung unverändert an
hält. Daß die Blutdrucksenkung als solche keineswegs eine erhöhte 
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Durchlässigkeit der Capillaren für Plasma und infolgedessen eine 
Eindickung des Blutes zur Folge hat, wird im Versuch mit Amyl
nitrit gezeigt; denn dieser Stoff läßt den Hämoglobingehalt trotz 
des verminderten Blutdruckes unLeeinflußt. Die Erscheinungen 
des Histaminschocks sind die gleichen wie nach Injektion von Pep
ton, nur besteht insofern ein Unterschied, als die Bluteindickung 
nach Histamin rascher zurückgeht. Inwieweit dies auf eine ge
ringere und mehr vorübergehende Permeabilitätsänderung der 
Capillaren zurückzuführen ist, läßt sich nicht mit Sicherheit ent
scheiden. 

Von MANWARING und seinen Mitarbeitern (1923-24) ist nun 
bei der Durchspülung isolierter Organe eine genauere Lokali
sation der Capillargebiete erhalten worden, in denen sich die für 
das Auftreten des Schockes charakteristischen Permeabilitäts
veränderungen abspielen. Für den Peptonschock konnte gezeigt 
werden, daß die Capillaren der Pfortader eine so stark erhöhte 
Durchlässigkeit für das Plasma erhalten, daß sich ein bedeutendes 
Ödem der Leber ausbildet, hierdurch passiv die capillaren Ver
zweigungen der Pfortader komprimiert werden und eine schwere 
Beeinträchtigung der Blutzirkulation entsteht. 

Auch für den anaphylaktischen Schock wird nachgewiesen, daß 
in den verschiedensten Capillargebieten des Körpers eine beträcht
liche Permeabilitätssteigerung für Plasma sich bei der Durch
spülung der sensibilisierten Organe mit artfremdem Serum aus
bildet. Dies gilt nicht nur für die Leber, sondern auch für Lunge 
und Darm. An der Lunge konnte von MANWARING dargetan wer
den, daß der Zusatz von Gummi arabicum oder Gelatine die Menge 
des durch die Capillaren in die Trachea austretenden Plasmas ver
mindert, ein Befund, der vielleicht mit der durch diese Stoffe her
beigeführten Erhöhung des kolloidosmotischen Druckes in den 
Gefäßen in Zusammenhang gebracht werden kann. Daß selbst in 
diesem Zustande hochgradiger Permeabilitätserhöhung die Capil
laren nicht für alle Stoffe durchgängig sind, ergibt sich aus der 
quantitativen Zurückhaltung, die der Zirkulationsflüssigkeit zu
gesetzte Kohle oder Stärke erfahren. Die geschilderte Veränderung 
der capillaren Permeabilität stellt offenbar das Wesen des durch 
verschiedene Schockgifte herbeigeführten Krankheitszustandes 
dar. Dieser Ansicht tritt auch P. SCHMIDT (1924) auf Grund von 
Versuchen über die Agar-Agar-AnaphYlaxie des Meerschwein-
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chens bei. Das Lungenödem, das das Krankheitsbild beherrscht, 
erscheint nach den Untersuchungen dieses Autors ab! die direkte 
Folge der Vermehrung der Capillardurchlässigkeit in den kleineren 
und größeren Bronchien sowie in den Alveolen selbst. Im gleichen 
Sinne ist von PETERSEN (1923) die beim anaphylaktischen Schock 
des Hundes beobachtete Vermehrung der Lymphbildung aufgefaßt 
worden. Doch scheint uns der Vorgang der Lymphbildung ohne 
weitere Analyse zu komplex, um aus der Lymphe im Ductus tho
racicus mit einiger Sicherheit Permeabilitätsänderungen als Ur
sache erschließen zu können. 

g) Die Blut-Liquorschranke. 

Schon eine oberflächliche Betrachtung der chemischen Zu
sammensetzung der Cerebrospinalflüssigkeit einerseits, des Blutes 
andererseits weist darauf hin, daß zwischen beiden Flüssigkeiten 
eine besondere "Membran" eingeschaItetist, deren Durchlässigkeit 
insbesondere für kolloide Stoffe außerordentlich gering sein muß, 
denn unter physiologischen Verhältnissen ist der Liquor fast eiweiß
frei. Dieser Befund war daher die Veranlassung zu untersuchen, ob 
zwischen Blut und Liquor die Elektrolyte sich nach dem Donnan
gleichgewicht verteilen 1. Da die Eiweißkörper des Blutes als 
Anionen vorhanden sind, war daher zu erwarten, daß bei aus
schließlicher Betrachtung der diffusiblen Ionen die Anionen im 
Liquor in größerer Menge als im Blute vorhanden sind, während 
für die Kationen das Umgekehrte gilt. Dies ist in der Tat der Fall, 
so daß an einem Bestehen des Donnangleichgewichtes zwischen 
Blut und Liquor nicht gezweifelt werden kann (PINKUS und KRA
MER [1923]). Es ist aber zu berücksichtigen, daß eine rein statische 
Betrachtungsweise der zwischen Blut und Liquor obwaltenden Ver
hältnisse nicht ausreicht, um von der Funktion der Blut-Liquor
schranke eine genaue Vorstellung zu erhalten. Und ferner ist zu 
bedenken, daß die ungleichen Verteilungsverhältnisse, die wir bei 
Nichtelektrolyten finden, durch das DONNANsche Gleichgewicht 
nicht erklärbar sind. 

Theoretische und praktische Gesichtspunkte lassen es daher 
wünschenswert erscheinen, das Studium der Durchlässigkeit der 

1 Vgl. hierzu E. GELLHORN: Neuere Ergebnisse der Physiologie. 
Leipzig 1926, spez. S. 68ff. 
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Blutliquorschranke durch die experimentelle Veränderung der 
Blutzusammensetzung im Hinblick auf ihre Wirkung auf die 
chemische Zusammensetzung des Liquors zu vertiefen. Diese 
Untersuchungen sind zuerst in größerem Maßstabe von STERN und 
GAUTIER (1921 und 1923) an Hund, Kaninchen und Katze durch
geführt worden. Es galt in diesen Versuchen die Frage zu ent
scheiden, welche Substanzen aus dem Blut in den Liquor übertreten 
können und ob die erhaltenen Ergebnisse bestimmten physico
chemischen Gesetzmäßigkeiten gehorchen. 

Um den Übertritt einer Substanz aus dem Blute in den Liquor 
zu ermöglichen, ist es notwendig, daß die zu untersuchende Sub
stanz im Blute eine bestimmte Konzentration erreicht und daß 
weiterhin die Ausscheidung der Substanz möglichst langsam vor 
sich geht, damit eine gewisse Zeit hindurch ein nicht zu geringes 
Konzentrationsgejälle des zu untersuchenden Stoffes zwischen Blut 
und Liquor besteht. Zu diesem Zwecke wurden die Versuche an 
doppelseitig nephrektomierten Tieren ausgeführt. Die erste Gruppe 
von Versuchen umfaßte verschiedene Natriumsalze. Dabei zeigte 
es sich, daß NaBr, Natriumsalicylat, Na-sulfocyanat und -picrat 
in den Liquor übergehen, während NaJ und Natriumferrocyanür 
in der Cerebrospinalflüssigkeit nicht nachgewiesen werden konnten. 
Daß Natriumjodid im Liquor nicht aufgefunden wurde, dürfte an 
der Untersuchungsmethode liegen, da spätere Autoren mit einem 
verfeinerten Verfahren Jod im Liquor auffanden (ÜSBORNE 1921). 
Unter Berücksichtigung dieser Tatsache bleibt aber das bemerkens
werte Ergebnis bestehen, daß bestimmte Salze in den Liquor über
gehen, andere es aber nicht tun, obwohl die verwendeten Dosen 
außerordentlich hoch waren und durch die doppelseitige Nieren
exstirpation auch für eine hinreichend langsame Ausscheidung der 
Salze aus dem Blute gesorgt war. Bezüglich des Zeitpunktes, in 
dem die injizierten Substanzen im Liquor aufgefunden werden 
konnten, bestehen nicht unerhebliche Unterschiede. Gemeinsam 
ist den Versuchen aber die Tatsache, daß die in den Liquor über
getretenen Stoffe auch im Zentralnervensystem vorhanden waren. 
Dabei war ihre Konzentration im Blute am größten und in der 
Nervensubstanz am geringsten. In weiteren Experimenten wurden 
eine Reihe von Alkaloiden und Farbstoffen intravenös injiziert. 
Es zeigte sich, daß Strychnin, Morphin und Atropin in Liquor und 
Nervensubstanz übertraten, während dies mit Curare trotz sehr 
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hoher Dosierung nicht gelang. Bemerkenswert ist, daß hierbei 
Strychnin und Morphin im Nervensystem in höherer Konzentration 
als im Blute vorhanden waren, was mit der großen Mfinität dieser 
Stoffe zum Nervensystem zusammenhängt_ Von den weiter unter
suchten Stoffen sei erwähnt, daß die Farbstoffe Eosin, Fluorescein, 
Uranin nicht in den Liquor übertraten, während Methylviolett nur 
in einem Teil der Fälle im Liquor nachweisbar war. Adrenalin und 
Gallenfarbstoffe konnten im Liquor nicht aufgefunden werden, 
während es für die Gallensalze gelang. Endlich erstreckten sich die 
Untersuchungen noch auf verschiedene Antikörper an künstlich 
immunisierten Tieren und an solchen, die natürliche Immunkörper 
besitzen. Es zeigte sich, daß das normale Tier keinen übertritt 
von Immunkörpern erkennen läßt. 

Zum Verständnis der geschilderten Versuche ist zu bemerken, 
daß die untersuchten Stoffe so ausgewählt waren, daß genügend 
empfindliche chemische bzw. biologische Methoden zum Nachweis 
der im Liquor zu erwartenden Konzentration zur Verfügung stan
den. Da andererseits der Gehalt des Blutes an diesen Stoffen fort
laufend geprüft wurde, so durfte das Fehlen des fraglichen Stoffes 
im Liquor und Nervensystem mit großer Sicherheit darauf zurück
geführt werden, daß die in Rede steh{)nden Stoffe nicht imstande 
sind, die Blutliquorschranke zu passieren. Es kann also keinem 
Zweifel unterliegen, daß auch unter den gewählten, für den über
tritt optimalen Bedingungen bestimmte Stoffe die Blutliquor
schranke nicht passieren können. Wie die folgende Tabelle zeigt, 
lassen sich für den positiven oder negativen Ausfall zunächst keine 
chemischen oder physico-chemischen Gesetzmäßigkeiten angeben. 

Bevor wir auf weitere der Klärung der Funktion der Liquor
schranke ge",idmeten Untersuchungen eingehen, müssen wir noch 
kurz darauf hinweisen, daß bei zahlreichen, in den Liquor über
tretenden Stoffen charakteristische Symptome von seiten des 
Nervensystems auftreten. Diese zeigen sich in psychischer Er
regung, motorischer Unruhe und schließlich in Krämpfen. Wenn 
nach intravenöser Injektion bestimmter Substanzen diese Erschei
nungen ausbleiben, während die intralumbale Einverleibung auch 
nur eines geringen Bruchteiles derselben Substanz zu außerordent
lich starken zentralnervösen Symptomen führt, so ist damit ein 
weiterer biologischer Nachweis erbracht, daß bestimmte Stoffe die 
Liquorschranke nicht passieren können. 
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Tabelle 59. Durchlässigkeit der Blut-Liquorschranke unter 
physiologischen Bedingungen. 

Substanz 

NaBr 

NaNOa 
NaJ 

1 Liquor-I Autor I Substanz I Liquor- I 
befund I befund Autor 

+ 1
1 STERN u. GAU- Morphin + I 

TIER 
+ . MESTREZAT Atropin + 
+ IWITTGENSTEIN Santonin + ~ERN u. 

. u. KREBS, AU TIER 
lOSBORNE . 
I STERN u. GAU- Curare . 
I TIER I 

+ I WITTGENSTEIN Harnstoff I + 
u. KREBS 

STERN u. GAU- Harnsäure 
: TIER I 

1 P. MONAKOW, 
J CHAUFFARD 

Wir hatten eingangs erwähnt, daß die Bestimmung der Chlor
ionen im Blut und Liquor die Annahme eines DONNANschen Gleich
gewichtes rechtfertigen. Wenn dies der Fall ist, so mußte mit der 
Möglichkeit gerechnet werden, daß auch körperfremde Anionen, 
genügende Konzentration im Blute vorausgesetzt, besonders leicht 
in den Liquor übertreten würden. Zum mindesten war ein großer 
Unterschied gegenüber den Kationen zu erwarten. Von diesem 
Gesichtspunkte aus haben WITTGENSTEIN und KREBS (1926) eine 
große Reihe von Farbstoffen intravenös injiziert und mittels Sub
occipitalstiches ihren Übertritt in den Liquor verfolgt. Die Ergeb
nisse sind in der folgenden Tabelle kurz zusammengefaßt. Es zeigte 
sich, daß die untersuchten sauren Farbstoffe auch bei verhältnis
mäßig geringer Dosierung im Liquor nachweisbar sind, ohne daß 
die Injektion eine wesentliche Schädigung des Tieres zur Folge hat. 
Insbesondere fehlten Symptome von seiten des Nervensystemes 
gänzlich. Weitere Versuche befaßten sich mit verschiedenen orga
nischen und anorganischen Anionen. Auch diese konnten sämtlich 
im Liquor nachgewiesen werden. Aus dem zeitlichen Verlauf des 
Übertrittes folgt, daß die Blut-Liquorschranke unter normalen Ver
hältnissen als sehr dicht angesehen werden muß. Deshalb bedarf 
es entweder einer relativ hohen Blutkonzentration des zu unter
suchenden Stoffes oder es muß Sorge dafür getroffen werden, daß 
die Substanzen nicht zu schnell die Blutbahn verlassen. Im Gegen. 
satz zu den Versuchen von STERN und GAUTIER sind die Versuche 
von KREBS und WITTGENSTEIN nicht an nierenlosen, sondern an 
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Tabelle 60. Permeabilität der Blut-Liquorschranke für 
Farbstoffe. (Nach WITTGENSTEIN und KREBS.) 

I. 
Saure Farbstoffe 

Uranin + 
Chrysolin + 

Patentblan V + 
Äsculin + 

Erycyanin + 
Orange G + 

Lichtgrün SF + 
Säurefuchsin + 

1I. 
Haure kolloide Farb

stoffe 

Trypanblau 
Kongorot -

"Vasserblau -

III. 
Basische Farbstoffe 

Neutralrot -
Methylengrün -

Hafranin -
Methylenblau -

Fuchsin -
Brillantkresylblau -

Trypoflavin _ 2 

normalen Tieren ausgeführt wordel1. Die untersuchten Anionen 
verlassen also die Blutbahn langsam genug, um auch bei einer 
da" Leben des Tieres nicht gefährdenden Dosis in den Liquor über
zutreten. 

In vollkommenem Gegensatz zu diesen Versuchen stehen die 
Ergebnisse, die von WITTGENSTEIN und KREBS mit den verschie
densten basischen Farbstoffen und Alkaloiden erhalten worden 
sind. Hier zeigte sich nämlich, daß alle untersuchten basischen 
Farbstoffe unabhängig von ihrer speziellen chemischen Konfigu
ration bei subletalen Dosen nicht in den Liquor übertreten. Als 
einzige Ausnahme wurde Rhodamin B festgestellt; denn nach intra
venöser Injektion dieses Farbstoffes erwies sich der Liquor als ge
färbt. Aus der Analyse scheint aber hervorzugehen, daß Rhodamin 
im Tierkörper eine Umwandlung in Fluorescein, also einen sauren 
Farbstoff, erlitten hat. Deshalb kann der Nachweis dieses Stoffes 
im Liquor nicht als eine Ausnahme von der Regel gelten, daß 
basische Farbstoffe im Liquor nicht nachweisbar sind: In ihrer 
Kritik der vorher erwähnten Untersuchungen von STERN und GAU

TIER erwähnen die Autoren, daß sie eine Durchbrechung der Regel 
von der Impermeabilität der Kationen auch in den Versuchen 
STERNS mit verschiedenen Alkaloiden nicht zu erblicken vermögen, 
da hier, wie erwähnt, überletale Dosen an Tieren mit doppelseitiger 
Nierenexstirpation gegeben waren. Auch Versuche von BIELING 
und WEICHBRODT (1922) mit Elleupin sprechen in diesem Sinne. 

1 Nach längerer Vorbehandlung mit Trypanblau geht der Farbstoff 
in den Liquor über. 

• Bei letaler Dosis im Liquor positiv! 
Gellhorn, l'ermeabilitätsprublem. 20 
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Wie ist nun dieser grundsätzliche Unterschied in der Permea
bilität der Blutliquorschranke für Anionen und Kationen zu ver
stehen? Wie bereits erörtert wurde, ist für den Durchtritt eines 
Stoffes in den Liquor eine genügende Konzentration dieses Körpers 
eine bestimmte Zeit hindurch im Blute die absolut notwendige Vor
aussetzung. Fragen wir uns nun, wie es in dieser Hinsicht mit den 
injizierten basischen :Farbstoffen und Alkaloiden steht, so zeigt sich, 
daß diese außerordentlich schnell die Blutbahn verlassen. Anderer
seits ergeben die Beobachtungen, daß die basischen Farbstoffe an 
Giftigkeit die sauren um ein Vielfaches übertreffen, so daß es ohne 
die Überschreitung der letalen Dosis nicht möglich ist, diese Stoffe 
in genügender Weise im Blute anzureichern. Wir sehen also, und 
das scheint uns für die Frage, ob ein prinzipieller Unterschied in 
der Permeabilität der Blutliquorsehranke für diffusible Kationen 
und Anionen besteht, der Kernpunkt zu sein, daß für die Kationen 
die für den Übertritt in den Liquor unumgänglichen physikalischen 
Vorbedingungen wegen ihrer Giftigkeit einerseits, der schnellen 
Abwanderung dieser Stoffe ins Gewebe andererseits nicht erfüllt 
werden können. Es besteht also der Satz von WITTGENSTEIN und 
KREBS, daß unter physiologischen Bedingungen die Anionen, aber 
nicht die Kationen in den Liquor übertreten, wohl zu Recht. 
Nur wird man von einer Impermeabilität zum mindesten im theo
retischen Sinne deshalb nicht sprechen dürfen, weil die physi
kalischen Vorbedingungen in den Kationen- und Anionenversuchen 
aus den geschilderten Gründen grundsätzlich verschieden sind und 
daher die erhaltenen Ergebnisse auf diese physikalischen Faktoren 
in erster Linie und nicht etwa auf eine einseitige physiologische 
Impermeabilität der Blut-Liquorschranke zurückgeführt werden 
müssen! . 

Zudem muß noch eines erwähnt werden. Bei der Durchsicht 
der Protokolle ergibt sich, daß nach Injektion der basischen Farb
stoffe, obwohl in den Versuchen von WITTGENSTEIN und KREBS 
subletale Dosen verwendet wurden, doch regelmäßig schwere all
gemeine Symptome insbesondere von Hciten des Zentralnerven
systems wie klonische Krämpfe und dergleichen beobachtet wur
den. Die allgemeine höhere Giftigkeit der basischen gegenüber den 
sauren Farbstoffen wird mit Recht auf die positive Adsorption der 
ersteren durch die im Verhältnis zum Blut eiweißreicheren Gewebs
zellen zurückgeführt. Die außerordentlich schweren Symptome 
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von seiten des Nervensystems machen es wahrscheinlich, daß die 
genannten Stoffe dennoch in den Liquor übergetreten und von hier 
in das Nervensystem gelangt sind. Der negative Liquorbefund 
bietet unter diesen Bedingungen nichts befremdliches, da solche 
basischen Stoffe in Gegenwart eines eiweißarmen (Liquor) und 
eines eiweißreichen Mediums (Nervensystem) von dem letzteren 
in elektiver Weise adsorbiert werden. In diesem Sinne sprechen 
auch die früher angegebenen Versuche von STERN und GAUTIER, 
nach denen Strychnin und Morphin im Nervensystem in größerer 
Menge als im Liquor vorhanden sind, wenn diese Stoffe vorher 
intravenös gegeben waren. 

Wir hatten bereits eingangs hervorgehoben, daß ein wesent
liches Merkmal, durch das sich das Blut vom Liquor unterscheidet, 
das fast völlige Fehlen von Eiweiß in letzterem darstellt. Da weiter 
hin die im Blute vorhandenen Salze sich auch im Liquor, wenn auch 
in anderen Mengenverhältnissen finden, so scheint die Vorstellung 
nicht unbegründet, daß die Blut-Liquorschranke sich ähnlich wie ein 
Ultrafilter verhält, das die diffusiblen Stoffe durchläßt und Kollo
ide zurückhält. Zur Prüfung dieser Vorstellung mußten solche 
Stoffe geeignet erscheinen, die mit Rücksicht auf ihren physico
chemischen Charakter wie ihr biologisches Verhalten als günstig 
für den Übertritt in den Liquor angeschen werden können, die aber 
wegen der Größe ihres Moleküls und ihres Verhaltens bei der Prü
ftmg ihrer Diffusibilität den Kolloiden zugerechnet werden müssen. 

Deshalb wurde das Verhaltcn kolloidaler saurer Farbstoffe ge
prüft (WITTGENSTEIN und KREBS 1926). Die Ergebnisse sind fol
gende. Im Gegensatz zu den diffusiblen sauren l!'arbstoffen, die 
schon nach verhältnismäßig geringen Dosen in den Liquor über
treten, erweisen sich die kolloiden sauren Farbstoffe im allgemeinen 
als impermeabel, ein Befund, der um so mehr hervorgehoben zu 
werden verdient, als diese Stoffe nach den Versuchen von WITT
GENSTEIN und KREBS außerordentlich langsam aus dem Blut aus
geschieden werden. So konnte in einem mit Wasserblau 6 B aus
geführten Versuch nach einmaliger Injektion dieser )i'arbstoff noch 
2 Monate :;päter im Blute nachgewie:;cn werden! Da also hier die 
phy:;ikalischen Vorbedingungen für dcn Durchtritt durch die 
Liquorschranke sogar in bcsonders günstiger Weise erfüllt sind, 
wird man den Schluß ziehcn dürfen, daß der Übertritt einer Sub
stanz in dcn Liquor cinc :Funktion dcs Dispersitätsgrades darstellt. 

20* 
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Da bekanntlich innerhalb der kolloiden Stoffe große Unterschiede 
des Dispersitätsgrades vorhanden sind und auch nach Versuchen 
über die Diffusibilität dieser Stoffe in Gelatine nicht unbeträcht
liche Differenzen bestehen, 1'0 war zu erwarten, daß sogen almte 
Semikolloide unter bestimmten Bedingungen in den Liquor über
treten können. Das ist in der Tat der Fall. Zwar erweist sich 
Trypanblau bei einmaliger Injektion im allgemeinen als imper
meabel; es gelingt aber in längeren Versuchen, in denen dieser Stoff 
täglich injiziert wurde, das Blut derartig mit diesem Farbstoff an
zureichern, bzw. die Blutliquorschranke zu schädigen, daß Trypan
blau im Liquor nachweisbar wird 1. Wir kommen auf diesen Befund 
noch später zurück. Hier Rei nur angeführt, daß BAUMANN (1920) 
an der Ziege naeh 40tiiglich durchgcführtpn Injektionen vom 
32. Tage der Behandlung ab eine Blaufärbung des Liquors fand. 

Es ist nicht völlig abzulehnen, daß mit der Impermeabilität 
der Blutliquorschranke für Kolloide das Verhalten des Zuckers im 
Liquor zusammenhängt. Wie sich aus zahlreichcn Untersuchungen 
ergibt, ist die Menge des Blutzuckers erheblich größer als die des 
Liquors. Dic letztere beträgt im Durchschnitt etwa 59 vH der 
ersteren. DE HAAN und VAN CREVELD (1921) haben nun zeigen 
können, daß bei der Ultrafiltration des Plasmas im Ultrafiltrat der 
Zuckergehalt erheblich geringer als im Plasma ist lind in quantita
tiver Hinsicht etwa dem Verhältnis Blut-: Liquorzueker entspricht. 
Er nimmt daher an, daß ein Teil des Blutzuckers an die Plasma
kolloide gebunden ist, und sieht darin die Ursache für den ver
minderten Zuckergehalt des Liquors. Mit Rücksicht darauf, daß 
die .Frage des gebundenen Zuckerl' von anderen Autoren (ASHER, 
MICHAELIS und RONA, HESS und MCGUIGAN2) in negativem Sinne 
entschieden wird, stehen der BRINKMANNschcn Theorie ernste Be
denken entgegen. 

Es scheint aber nicht unwichtig, die Frage nach der Ursache des 
verminderten Zuekergehaltes im Liquor noch nach einer anderen 

1 Der bedeutende Untersehied in der Diffusibilität des "Semikolloids" 
Trypanblau gegenüher den vorher (Tabelle 60) besprochenen sauren Farb
st.offen geht aus Diffusiollsversuchen in 10proz. Gelatine hervor, in denen 
bei Verwendung 0,2 proz. Farbstofflösungen der Diffusionsfortschritt nach 
!) Tagpn hei Trypanblau 2 mm, den diffusiblen sauren Farbstoffen aber 
17--38 mm betrug. 

2 Bezüglich der Literatur vgI. WUlCHMANN (1925). 



Die Blut-Liquorschranke. 309 

Richtung hin zu betrachten. Es liegt eine große Reihe von Ver
suchen vor, aus denen hervorgeht, daß bei experimentellen oder 
aus pathologischen Gründen eintretenden Veränderungen des Blut
zuekcrgehaltes parallelgehende Schwankungen in der Konzentra
tion des Liquorzuckers auftreten. So wissen wir, um nur zwei Bei
spiele anzuführen, daß beim Diabetes mellitus sowie beim Pankreas
diabetes der Erhöhung des Blutzuckers eine Vermehrung des 
Liquorzuckers entsprieht (NIlNA, WIECHMANN). Auch die Adre
nalinhyperglykämie hat ein Steigen des Liquorzuckers zur :Folge. 
Andererseits sinkt der Liquorzueker, wenn durch Immlin eine 
Verminderung de8 Blutzuckers herbeigeführt worden war. Wcnn 
::;ich von dieser R!:'gel, daß der Liquorzucker dem Zuckergchalte 
des Blutes folgt, Abweichungen ergeben, so müssen wir jcdesmal 
untersuchen, ob Anhaltspunkte für eine Veränderung der Permea
bilitiit der Blut-Liquorschranke gegeben sind oder hier andere 
Ursach!:'n eine Rolle spielen. Und da weisen gerade klinische Er
fahrwlgen darauf hin, daß der pathologisch veränderte Stoff
wechsel des Zentralnervensystems bedeutungsvoll sein kann. Wenn 
bei Meningealcarcinose eine über die Norm hinausgehendc Ver
minderung des Liquorzuckers beobachtet wird, so ist dabei zu 
denken, daß nach WARBURGS Untersuchungen eine Vergärung des 
Zuckers durcb Carcinomgewebe nachgewiesen ist. Und ebenso ist 
bei bakteriellen Infektionen der Meningen an eine durch die Bak
terien hervorgerufene Glykolyse als Ursache der Verringerung des 
Liquorzuckers zu denken. Diese Betrachtung hat aber auch unter 
physiologischen Gesichtspunkten eine große Berechtigung. Durch 
Versuche von WINTERSTEIN und HIRSCH BERG (1917), sowie von 
TAKAHASHI (1925) wissen wir, daß das Zentralnervensystem Zucker 
verbraucht und Glykogen speichert!. Es ist also, wie GÄRTNER 
(1927) almimmt, durchaus möglich, daß der verringerte Zucker
gehalt im Liquor durch den Eigenstoffwechsel des Zentralnerven
systems bedingt ist und an den Grenzschiehten zwischen Liquor 
und Blut die gleiche Konzentration herrscht. Allerdings kann nicht 
verschwiegen werden, daß eine derartige Anschauung theoretisch 
im;ofern Schwierigkeiten hat, als bei der nachweisbaren Zucker
permeabilität der Blutliquorschranke - sonst. könnten nicht, wie 
geschildert, parallele Veränderungen im Zuckergehalt des Blutes 

1 Vgl. die zusammenfas~ende Darstellung bei E. GELLHORN: Neuere 
Ergebni~se der PhYHiulogil'. S.350ff. Leipzig: F. C. W. Vogel192ü. 
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und des Liquors beobachtet werden - es schwer verständlich 
bleibt, warum kein Konzentrationsausgleich erfolgt, sobald infolge 
des Zuckerverbrauches des Nervensystems der Liquor einen im 
Verhältnis zum Blute verminderten Gehalt aufweist. 

Auf die Bedeutung des Eigenstoffwechsels des Zentralnerven
systems weist auch die Menge des im Liquor vorhandenen Harn
stoffes hin, da dieser besonders im Anschluß an Krämpfe höher 
als der Harnstoffgehalt des Blutes sein kann. Sowohl die Vermin
derung des ZuckergehaItes des Liquors wie die Vermehrung des 
Harnstoffes gegenüber dem Blute läßt vermuten, daß die aus dem 
BIut in den Liquor übertretenden Nährstoffe teilweise vom Zen
tralnervensystem verbraucht werden und daß ferner die Stoff
wechselschlacken in den Liquor übergehen. Wenn unter physio
logischen Bedingungen erhebliche Konzentrationswlterschiede zwi
schen bestimmten Stoffen in Blut und Liquor vorhanden sind, so 
erklärt sich dies nicht allein aus der Möglichkeit einer verschiedenen 
Bindung dieser Stoffe in beiden Flüssigkeiten, die mit ihrem ver
schiedenen Kolloidgehalt im Zusammenhang stehen mag, sondern 
ist auch in der selbst für diffusible Stoffe festgestellten verhält
nismäßigen geringen Permeabilität der Blut-Liquorsehranke be
gründet. Dies dürfte auch für den Gehalt des Liquors an Amino
säuren von Bedeutung sein. WIECHMANN (1926) gibt an, daß der 
Amino-N im Plasma 6,1-4 mg, im Liqupr dagegen nur 2-1,2 mg 
in 100 ecm beträgt. Im Durchschnitt ist also der Amino-N-Gehalt 
des Liquors nur 31 vH des entsprechendcn Wertes im Blute. Auch 
dies kann mit dem Stoffwechsel des Zentrahwrvensystcms in Ver
bindung stehen und auch hier dürfte die im Verhältnis zur Zucker
permeabilität noch wesentlich geringere Durchlässigkeit der Blut
Liquorschranke für Amino-N eine Rolle spielen, da nach oraler 
Verabreichung von Gelatine nur ein geringer und dazu nicht 
regelmäßig eintretender Anstieg des Aminostickstoffes im Liq uor zu 
beobachten ist. 

Zusammenfassend ergibt sich aus den bisherigen Betrach
tungen, daß die Blut-Liquorsehranke im Vergleich zu den übrigen 
in dem Körper vorhandenen Grenzflächen als besonders dicht an
zusehen ist; denn einerseits verhindert sie den Durchtritt von 
Kolloiden in den Liquor, andererseits zeigt sich, daß auch die
jenigen diffusiblen Stoffe, die in die Cerebrospinalflüssigkeit über
treten, selbst unter optimalen physikalischen wld physiologischen 
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Bedingungen stets nur in erheblich verminderter Konzentration 
gcfwlden werden und daß der Durchtritt dieser Substanzen im all
gemeinen recht beträchtliche Zeiten beansprucht. Darin liegt ein 
grundsätzlicher Unterschied gegenüber der Permeabilität der 
Capillaren. Wenden wir nun auf das Problem der Permeabilität 
der Blut-Liquorschranke die Lehren an, die sich aus den früheren 
allgemeinen Erörterungen des Permeabilitätsproblems ergeben, so 
erhebt sieh die wichtige .Frage, ob mit der Feststellung des Durch
trittes im positiven oder negativen Sinne verschiedener Substanzen 
eine physiologische Charakterisierung der zwischen Blut und Liquor 
gelegenen Grenzschichten schlechthin erreicht ist oder ob in Ana
logie zu den Erfahrungen an Einzelzellen sowie verschiedenen Ge
weben auch funktionelle Permeabilitätl:Jänderungen der Blut-Liquor
schranke vorkommen. 

Es ist sehr bedeutungsvoll, daß der Nachweis derartiger 
Schwankungen in der Durchlässigkeit der Blut-Liquorsehranke be
reits am Menschen unter ganz physiologischen Verhältnissen ge
lungen ist. HEILIG und HOFF (1924) haben nämlich gezeigt, daß 
während der Menstruation eine deutliche Permeabilitätserhöhung 
der Blut-Liquorsehranke auftritt. Injiziert man den Farbstoff 
Uranin intravenös, so zeigt sich, daß im Intermenstrum die Kon
zentration des Farbstoffes im Liquor 1 : 2-3 Millionen beträgt; 
unter den gleichen Bedingungen wird am ersten und zweiten 
Menstruationstage aber im Liquor die etwa lOfach höhere Konzen
tration crreicht. Nach Beobachtungen von BENDA (1925), der diese 
Ergebnisse ebenfalls bestätigen konnte, wird auch während der 
Gravidität, besonders in ihrer zweiten Hälfte, relativ häufig eine 
recht erhebliche Steigerung der Permeabilität beobachtet. Die 
Erklärung dieser eigenartigen Tatsache erscheint im allgemeinen 
Rahmen des Permeabilitätsproblems nicht schwierig. Denn es wird 
S. :336ff. gezeigt werden, daß zu den Faktoren, die imstande 
sind, die Durchlässigkeit der Zellgrenzschichten in reversibler 
Weise zu beeinflussen, auch die Inkrete gehören. Es liegt deshalb 
die Deutung nahe, daß die veränderte Llkretion während der Men
struation und der Gravidität die Permeabilitätserhöhung der Blut
Liquorschranke verursacht. Bemerkenswert ist, daß post partum 
die normalen Verhältnisse sich sehr rasch wieder einstellen. 

In tierexperimentellen Untersuchungen vermißten STERN und 
Mitarbeiter (1927) einen Einfluß der Gravidität auf die Blut-
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Liquorschranke, konnten aber feststellen, daß ihre Durchlässigkeit 
an kastrierten und thyreodektomierten Tieren für kolloide Farb
stoffe, abcr nicht für Krystalloidc erhöht war. Es wird von größ

tem Interesse sein, zu un
t0rsuchen, inwicweit die 
Widersprüche auf Unter
schiede im Vcrhalten von 
Ti<:'r und Mensch zurück
zuführen oder rein metho
diHch bedingt sind. Für 
künftige Untersuchungen 
wird es sich <:'lllpfehlen, 
gleichzeitig die Konzentra
tion des zu untersuchenden 
Stoffes in Blut und Liquor, 
wie es W ALTER mit seiner 
Brommethode getan hat, zu 
ermitteln, um etwaige Ver
änderungen der Konzentra
tion und V<:'fweildauer der 
permeierenden Substanzen 
im Blute auszuschließen. 
So werden sich auch die 
widerspruchsvollen Anga
ben über d<:'n Einfluß des 
Urotropins und Theophyl
liw; auf die Blut-Liquor
schranke (STERN und ZEIT
LIN, FRANCESCHETTI und 
WIELAND ) aufklären lassen. 
Erwähnt sei ferner, daß 
STERN, SLATOWIEROW und 
KREMLEW (1927) einen Ein
fluß des sympathischen 
Nervensystems auf die Li

quorschranke annehmen, da durch Adrenalin ihre Durchlässigkeit 
gesteigert wird, während die Ausschaltung des Sympathicus durch 
Exstirpation der Halsganglien oder durch Ergotamin ohne Ein
fluß ist. 
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Die Vntersuehungen von BEHNsEN (1926/27) haben noch einen 
weiteren sehr bemerkenswerten Gcliichtspunkt in das Problem der 
Liquorschranke hineingetragen. Durch vergleichende Unt{)\'
suchungen an jungen wach-
senden und erwachsenen Mäu-
lien über die Ablagerung von 
Trypanblau in der Hirnsub- -<: 

stanz nach l11chrfachen subcu- .~ 
tallen Injektionen masliiver 
Dosen ergab sich, daß an den 
noch nieht erwachsenen Tieren 
die Durchlässigkeit bedeutend 
größer al:-; im erwachsenen Zu
litande i:-;t. U mdiesell Befund 
zu illm\trieren, sei auf die Ab
bild. 3!J und 40 verwiesen, aus 
denen deutlich hervorgeht, 
daß nach genügend langer 
Vorbehandlung Trypanblau in 
verschiedenen, speziell an der 
Hirnbasis gelegenen Teilen 
des Zentralnervensystems ab
gelagert wird. In quantitati
ver Hinsicht bestehen zwischen 
dem jungen und dem erwach
senen Tier bedeutende Unter
schiede insofern, als an der 
noch nicht entwickelten Maus 
umfangreichere Teile des Ner
vensystcmsden Farbstoff spei
chern und diese Speicherung 
im allgemeinen sich auch in
tensiver vollzieht als am aus-
gewachsenen Tier 1. Diese Ver-

:: ~. 
.~ ;;:. 
"-- ~ 
~.:; .- ,' . 
'-" '=' 
~ , 
~ ~ 
.~ ..... 
'" . ,~ ~ 

...; 
..... ..... . 

, , 

\ 

" .I 

-

.; 
____ 2~ 

(j,s:; 
.~ .::; 
.... ~ 

suche ähneln den Befunden, die v. MÖLLENDoRFF (1925) am Darm
epithel erhoben hat, als er zeigte, daß junge Darmepithelien Tusche
partikelehen aufzunehmen imstande sind, während dies am er-

1 Vgl. hierzu auch die klassischen Versuche VOll GOLDMANN (UH3). 
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wachsenen Tier regelmäßig fehlt. Und weiterhin sei daran erinnert, 
daß BLOTEVOGEL (1924) in den Ganglien und Gliazellen jugend
licher Tiere eine Farbstoffspeicherung fand, die bei crwachsenen 
regelmäßig vermißt wurde. Weml somit an der Tatsache, daß die 
Ausbildung der Blut-Liquorsehranke auch nach der Geburt noch 
wesentliche Fortschritte macht, nicht zu zweifeln ist lUld dies offen
bar eine Teilerscheinung der mit dem Alter zunehmenden Ausbildung 
von Zellgrenzschichten darstellt, so ist die Erklärung dieser eigen
artigen Tatsache viel schwieriger. Es liegt nahe anzunehmen, daß 
die Entwicklung der Blut-Liquorsehranke dem Reifezustand des 
Zentralnervensystems parallel geht (STERN). STERN und PEYROT 
(1927) und RAPPORT (1927) fanden nämlich, daß bei Neugeborenen 
bzw. wenige Tage alten Tieren (Hund, Katze, Ratte, Maus) Ferro
cyamlatrium im Liquor nachweisbar ist, während es bei älteren 
Tieren nicht die Blut-Liquorschranke passiert. Die wesentlich weiter 
cntwickelten neugeborenen Meerschweinchen besitzen dagegen eine 
dichtere Blut-Liquorsehranke, so daß der Versuch negativ ausfällt; 
dagegen tritt Ferrocyannatrium durch die fetale Liquorschranke 
an diesen Tieren hindurch. Da Trypanblau auch bei neugeborenen 
HWlden nicht oder nur in Spuren übertritt, so nahmen die Ver
fasser eine verschiedene Durchtrittsstelle für das Salz lmd den 
Farbstoff an Ulld konnten dies durch histologische Befunde bc
kräftigen. Hiernach wäre anzunehmen, daß Trypanblau vornehm
lich durch die Capillaren, FerrocyaIIDatrium aber durch die 
Epithelien des Plexus chlorioideus in den Liquor übcrtretcn l • 

Man könnte sich die Vorstellung zu eigen machen, die BEHNSEN 
entwickelt, daß die eigentümlichen Veränderungen, die in der Er
nährung des Tieres post partum eintreten, die Ursache für die Ent
wicklung der Blut-Liquorschranke zu einem wesentlichen Teile dar
stellen. Die außerordentlich wichtige Tatsache, daß nach allen ge
schilderten Befunden die zwischen Blut und Liquor gelegene 
Schranke am normalen erwachsenen Tier und Menschen das Zen
tralnervensystem in äußerst wirksamer Weise vor Störungen in der 

1 Hierfür spreehen auch toxikologische Befunde, da nach STERN und 
LOCKCHINA (1927) die Vergiftung mit CO, H 2S und HCN die Durchlässig
keit für kolloide Farbstoffe, nicht aber für die krystalloiden Anionen von 
Jodnatrillm und Ferrocyannatrium erhöht. Auch hier wäre eine Nach
prüfung unter Heranziehung quantitativer Methoden, wie z. B. der Brom
methode "\V ALTERS, sehr erwünscht. 
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Zusammensetzung der Cerebrospinalflüssigkeit bewahrt, legt den 
Gedanken nahe, daß der Reiz für die Entwicklung einer derartigen 
Grenzfläche erst daIm gegeben ist, w('nn durch die Aufnahme von 
Nahrung von schwankender Zusammensetzung Störungen in der 
Beschaffenheit des Blutes eintreten. Der Fetus ist durch die 
Placenta hiervon bewahrt und auch der junge Organismus im 
Säuglingsstadium ist durch die gleichmäßige Zusammensetzung 
und weitgehende Anpassung der mütterlichen Nahrung davor ge
schützt, daß diffusible Fremdstoffe in den Liquor übertreten und 
so zu einer schweren Schädigung des Zentralnervensystems führeIl. 
Berücksichtigt man gleichzeitig die aus den erwähnten Versuchen 
von v. MÖLLENDORFF folgende außerordentlich große Permeabilität 
jugendlicher Darmepithelien, so erkennt man, wie groß hier die 
Gefahr ist, daß bei abnormer Ernährung Fremdstoffe in den Liquor 
übertreten. Es wäre nicht uninteressant, sich unter diesen Ge
sichtspunkten mit den Ernährungsstörungen der Säuglinge, die be
kanntlich sehr häufig mit schweren cerebralen Symptomen einher
gehen, zu befassen1 • Auch an die experimentelle Tetanie nach 
Exstirpation der Nebenschilddrüsen ist in diesem Zusammenhang 
zu denken, zumal man lmter diesen Bedingungen vielfach eine er
höhte Durchlässigkeit des Darmepithels annimmt. Vielleicht 
kommt noch eine inkretorisch bedingte Erhöhung der Permeabili
tät der Blut-Liquorschranke hinzu. 

Daß auch am Menschen die Blut-Liquorschranke nach der Geburt 
noch nicht vollständig ausgebildet ist, geht aus folgender Beobach
tung von SCHMORL (1902) hervor. Während am Erwachsenen auch 
nach langdauerndem Ikterus ein Übertritt der Gallenfarbstoffe in 
den Liquor nicht stattfindet, beobachtet man beim Icterus neo
natorum ('ine deutliche Gelbfärbung des Liquors, die sich in man
chen Fällen auf die Kernregion der Medulla oblangata, den Nucleus 
dentatus des Kleinhirns, die Vierhügel und den Linsenkern er
streckt. Dieser Befund ist um so auffallender, als nach den an 
Tieren mit doppelseitiger Nierenexstirpation ausgeführten Ver
suchen von STERN und GAUTIER ein Übertritt von Gallenfarbstoff 
in den Liquor regelmäßig vermißt wurde. 

1 Vielleicht ist dic häufige symptomatische Beteiligung des Zentral
nervensystems bei fieberhaften Erkrankungen des Kindesalters (z. B. 
Pllpumonie) der klini~('he Ausdruck der relativ großen Durchlässigkeit der 
BI u t-Liq uorsch ranke. 
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Es schien deshalb von Interesse zu untersuchen, ob auch an 
gesunden Säuglingen eine veränderte Permeabilität besteht. Ich 
habe daher die Herren Dr. DÖLTER und Dr. KRUSE veranlaßt, 
mittels der WALTERSchen Brommethode (siehe unten) Versuche 
anzustellen. Diese haben das wichtige Ergebnis gehabt, daß inner
halb der ersten 3 Monate eine deutlich erhöhte Permeabilität be
steht. Auch Frühgeburten unter 3000 g besitzen meistens eine ver
mehrte Durchläsi:ligkeit der Blut-Liquorschranke. Natürlich läßt 
sich kein genauer Zeitpunkt angeben, in dem stets eine erhöhte 
Durchlässigkeit gefunden wird. Aber die in der Tabelle 60 wieder
gegebenen Werte lassen erkennen, daß im ersten Vierteljahr vor
wiegend erhöhte Durchlässigkeit beobachtet wird, während vom 
zweiten Vierteljahr an die Mehrzahl normale Permeabilitäts
quotienten liefert. Ist aber noch in diesem ZeitpIUlkte die Durch
lässigkeit vergrößert, so handelt es sich meistens um untergewich
tige, in der Entwicklung zurückgebliebene Kinder. Daß unter 
pathologischen Bedingungen eine sehr starke Durchlässigkeitserhö
hillIg eintreten kann, ü;t ebenfalls aus der Tabelle 61 zu ersehen l • 

Tabelle 61. Permeabilität der Blut-Liquorschranke für Brom 
bei Kindern im 1. Lebensjahr 

(nach Untersuchungen von DÖLTER und KRUSE; Universitätskinderklinik 
Halle). 

Quotient L 2,4 I 2,4-2,9 I 2,9-3,3 

Frühgeburten unter 3000 g. . 
1. Vierteljahr. . . . . . . . 
2.-4. Vierteljahr . . . . . . 
Schwere Ernährungsstörungen 

(2.-4. Vierteljahr) 
2 

5 
9 
4* 
a 

Zusammen 65 Einzeluntersuchungen bei 48 Kindern. 
* Meist stark untergewichtig. 

4 
6 

30 

Nachdem wir so einen Überblick über die phy.siologisehen Ver
änderungen der Permeabilität der Blut-Liquorschranke gewonnen 
haben, bleibt noch kurz zu erörtern, inwieweit pathologische Vor
gänge die Durchlässigkeit dieser Schranke beeinflussen. Da liegt 
es nahe, mit der Besprechung jener Vorgänge zu beginnen, die, wie 
im vorausgehenden Kapitel geschildert wurde, auch die Durch
lässigkeit der Capillaren durchgreifend verändern. Und in der Tat 

1 Vgl. hierzu auch LEONOW (1927). 
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findet man, daß beim anaphylaktischen Schock gleichzeitig eine 
Permeabilitätserhöhung der Blut-Liquorschranke und derCapillaren 
eintritt. Im Peptonschock läßt sich nämlich zeigen, daß Trypan
blau, das bei einmaliger Injektion beim Hunde niemals in den 
Liquor übertritt, unter diesen Bedingungen sich in der Gehim
substanz nachweisen läßt (SIENGALEWICZ und CLARK 1924). Zahl
reiche Erfahrungen liegen auch darüber vor, daß entzündliche Ver
änderungen der Meningen mit Liquorveränderungen einhergehen, 
die im Sinne einer erhöhten Permeabilität der Blut-Liquorschranke 
aufgefaßt werden können. So findet man bei Meningitis und epi
demischer Encephalitis eine relative Erhöhung des Blutzuckers 
(WIECHMANN, SÜNDERHAUF 1926). Da aber derartige Verände
rungen in der Konzentration solcher Stoffe, die für den Eigenstoff
weehsel des ZentralnervensystemR von Bedeutung sind, nicht ein
deutig im Süme einer Permeahilitätsveränderung aufzufassen sind, 
hat man in neuerer Zeit vielfach Fremdstoffe angewandt, durch 
die die Durchlässigkeit der Blllt-Liqllorschranke quantitativ er
faßt werden soll. 

Wir hatten bereits bei der Besprechung der Experimente von 
STERN und GAUTIER erwähnt, daß Immunkörper die Liquor
schranke nicht zu passieren vermögen. Auf dieser Tatsache beruht 
die WEIL-KAFKAschc Reaktion (1911). Die im normalen Blute 
kreisenden Hämoly,üne treten nämlich bei Intaktheit der Liquor
schranke nicht in diesen über. Bei Meningitis und Paralyse konn
ten sie hingegen im Liquor nachgewieRen werden, und infolgedessen 
wurde die pmlitive Reaktion im Sinne einer Erhöhtmg der Per
meabilität der Blut-Liquorschranke gedeutet. Da aber bei weiterer 
Anwendung dieser Reaktion sich zeigte, daß sie im allgemeinen bei 
Erhöhung des Eiweißgehaltes im Liquor auftritt und, wie wir auf 
Grund anderer Methoden wissen, eine Vermehrung des Liquor
eiweißes auch endogen zustande kommen kann, ohne daß sich 
sichere Anhaltspunkte für eine veränderte Durchlässigkeit der 
Liquorschranke ergeben, so hat man andere Methoden zur An
wendung gebracht. 

VOll immunobiologischen Methoden sei noch erwähnt, daß nach 
BIELING und WEICHBRODT (1922) die Injektion von Proteus 
X,l9, der bekanntlich zur WEIL-FELIXschen Reaktion verwendet 
wird, zur Bestimmung der Durchlässigkeit der Liquorschranke ge
eignet ist. Während nämlich am Gesunden Agglutinine für Proteus 
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im Liquor vermißt werden, treten diese bei akuten Infektionskrank
heiten im Liquor auf. Ferner hat man im Anschluß an die tier
experimentellen Erfahrungen die Injektion verschiedener :Farb
stoffe zur Prüfung der Permeabilität verwendet. SCHÖNFELD (1921) 
hat zu diesem Zweck Uranin und ÄSClllin verwendet und gefundl'n, 
daß bei entzündlichen Veränderungen der Meningen mit dieser 
Methode eine erhöhte Permeabilität festzustellen ist. Nach KAFKA 
gilt dies auch für die Paralyse und die luischl'n Erkranklmgen des 
Zentralnervensystems. 

In letzter Zeit ist vor allem die von WALTER (1925-27) ein
geführte Brommethode zur Anwendung gekommen. Sie beruht 
insofern auf exakten physikalischen Voraussetzungen, als bei dieser 
Methode nach oraler Eingabe von Brom sowohl die Bromkonzen
tration im BIut wie im Liquor festgestellt und aus der Größe des 
Quotienten die Durchlässigkeit der Blut-Liquorschranke bestimmt 
wird. Gibt man nach WALTER 5 Tage hindurch täglich dreimal 
0,06 g NaBr per os pro Kilo Körpergewicht, so findet man bei der 
am 6. Tage vorgenommenen Brombestimmung im Blut und Liquor 
cinen Quotienten, der nur innerhalb sehr enger Grenzen (2,9-3,3) 
schwankt. Ist dieser Quotient verkleinert, so ist die Durchlässigkeit 
der Liquorschranke erhöht, im entgegengestzten Falle vermindert. 

Es wurde nWl das wichtige Ergebnis festgestellt, daß nicht 
nur bei entzündlichen Erkrankungen der Meningen eine Ver
änderung der Permeabilität vorliegt, sondern daß dies auch für 
eine Reihe von Geisteskrankheiten gilt. Dabei hat sich weiterhin 
gezeigt, daß die Größe der Permeabilitätsveränderungen in Be
ziehung zur Stärke der zentralnervösen Erkrankung steht. Und 
endlich konnte in Bestätigung tierexperimenteller Erfahrungen 
von STERN und GAUTIER nachgewiesen werden, daß unter dem 
Einfluß therapeutischer Arsengaben (Salvarsan) eine Verminde
rung der Permeabilität der Blut-Liquorschranke beobachtet wird 
(HAUPTMANN 1926). Für Paralyse, Tabes und PARKINSONSche 
Krankheit, über die schon recht umfangreiche Erfahrungen vor
liegen, ergibt sich mit der Brommethode, wie die Tabelle 61 zeigt, 
eine elektive Pcrmeabilitätsstcigerung bei delllllctaluischen Erkran
kungen und eine Durchlä88igkeitsvermindenmg bei Metencepha
litis. Es liegt auf dcr Hand, daß diese Befunde nicht nur für das 
therapeuti8che Handeln des Arztes, sondern auch für die patho
genetische Auffasswlg die8er Erkrankungell von grundsätzlicher 
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Bedeutung sind 1. Sehr interessant sind auch die Befunde HAUPT
MANNS über die Permeabilität bei Alkoholismus. Es fand sich ge
steigerte Permeabilität bei dem Delirium, verminderte bei chro-

Tabelle 62. Perm ea bili tätsveränderu ngen bei Paralyse, Tabes, 
Parkinsonseher Krankheit (nach WALTER 1927). 

Zahl 
der 

Fälle 

120 

Paralyse __ 
1 

i Perm.eabilität 1 Zahl '
1 

vH I der 
+ 2 ± 1 - i Fälle 

86 12 I 2 37 

Tabes 

Permeabilität 
vH 

+ ±! 

90 10 (J 

! Parkinsonsche Krankh. 

I Zahl 
I der, 

Permeabilität 
vH 

, Fälle I + ± 

23 I 0 I 33 I 67 

nischen Trinkern, ein Unterschied, an dem nach der Auffassung 
HAUPTMANNS sowohl konstitutionelle wie exogene Faktoren be
teiligt sein dürften, zumal STERN in ihren Tierversuchen eine Ver
minderung in der Durchlässigkeit der Liquorschranke durch Alkohol 
feststellen konnte. Eine kurze Übersicht über die Durchlässigkeits
verändenmgen unter pathologischen Bedingungen enthält die Ta
belle 63. 

Tabelle 63. ~ um marise h e Über si eh t über V erän deru n g der 
Blut-Liquorsehranke unter pathologischen Bedingungen. 

(Vgl. WALTER, HAUPTMANN.) 

Erkrankung Permeabilität ~Iethode 

Paralyse erhöht 
Tabes. Brom-
~enile Psychosen methode 
~lyelitis . 

nach Delirium 
" öehizophrenie3 • vermindert WALTER 

Urämie erhöht 

Innerhalb wie großer Grenzen der Permeabilitätsquotient 
schwanken kann, lehrt die Abb. 41, die einer Arbeit von HAUPT
MANN (1926) entnommen ist. 

1 Vgl. hierzu HAUPTMANNS Ausführungen über seine Metaluestheorie 
(1926). 

2 + == erhöhte Permeabilität; ± == unveränderte Permeabilität; 
- == verminderte Permeabilität. 

3 F. WEIL (1927) findet, bei Schizophrenie nur bei weniger als der 
Hälfte der Fälle eine Permeabilitätsverminderung. Bei Epilepsie t.ritt. sie 
in 50 vH auf. 
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Die kurze Erörterung der Pathologie der Blut-Liquorschrankc 
weist darauf hin, daß Veränderungen der Permeabilität sowohl im 
Sinne einer Erhöhung wie einer Verminderung für das Zentral
nervensystem von schwerwiegenden Folgen begleitet sind. Wir 

290 JJO 
0 

Schizophrenie 

Symptomat. 
j':-,YCh08t>ß 

:I!anisch-depr. 
Irresein 

Paralyse 

Tabes 

Senile Demenz 

Alkoholismus 

Commotio 
cerebri 

Texik03en 

\ 
y 

Steigerung der Permeabilität Normale Verminderung 
Werte der Permeabilität 

Abb. 41. Die Permeabilität der Blut-Liquorschranke bei Geisteskrankheiten (n. H.U;PTMANN). 

. .. (BrOm im Blnt) 
llie Zahl"n an der Abscisse geben dlePermeabihtätsquotlenten nach WALTER Brom Lüijuor 

an. Die punktierten Linien sind Fälle ohne nervöse Erscheinungen. 

können dies begreifen, wenn wir die Schädlichkeit der verminderten 
Permeabilität so deuten, daß die für die Ernährung des Zentral
nervensystems unbedingt erforderlichen Substanzen nicht in ge
nügender :Menge in den Liquor übrrtreten. Die Schädlichkeit der 
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erhöhten Permeabilität ist besonders leicht verständlich, wenn wir 
berücksichtigen, daß vermöge seines verminderten Eiweißgehaltes 
der Liquor als schwach gepufferte Flüssigkeit viel leichter Re
aktionsverschiebungen erleiden kann als das Blut. Vom thera
peutischen Gesichtspunkte aus ist die außerordentliche Dichtigkeit 
der Liquorschranke deshalb so bedeutungsvoll, weil sie es begreif
lich macht, das therapeutische Agenzien auf die übrigen Organe 
des Körpers leichter einwirken als auf das durch die Liquorschranke 
von der allgemeinen Zirkulation weitgehend abgeschlossene Zen
tralnervensystem. So kann die Durchbrechung dieser Schranke in 
bestimmten pathologischen Fällen im Sinne einer wirksamen 
Therapie notwendig sein, und so ist vielleicht auch zum Teil der 
Erfolg der Malariabehandlung der Paralyse aufzufassen. In dieser 
Beziehung sei noch erwähnt, daß nach Versuchen von FLATAU 
(1926) am Kaninchen eine Erhöhung der Permeabilität der 
Schranke eintritt, wenn die Körpertemperatur des Kaninchens er
heblich gesteigert wird, gleichviel ob dies von außen durch Ver
bringen des Tieres in einen Thermostaten oder durch Injektion mit 
Natrium nucleinicum oder Tuberculin herbeigeführt wird. Die er
höhte Durchlässigkeit der HirncapiIIaren für Trypanblau nach 
aseptischer Entzündung haben MORGENSTERN und BIRJUKOFF 
(1926) dargetan. 

Wo haben wirnundie Blut-Liquorschranke zu suchen ? Nach den 
Anschauungen von v. MONAKOW ist sie in 'die Plexusepithelien zu 
verlegen, die eine auswählende Funktion haben sollen und als deren 
typisches Sekret die Cerebrospinalflüssigkeit angesehen wird. 
Andere Autoren glauben, daß daneben auch den Gefäßen, ins
besondere den CapiIlaren, eine wichtige Funktion zukommt, eine 
Ansicht, die auf Grund der eigentümlichen fIeckförmigen Vertei
lung des in das Zentralnervensystem übergetretenen Farbstoffes in 
Trypanblauversuchen SPATZ (1924), BEHNSEN (1927) und l\UNDEL
STAMM und KRYLOW (1927) vertreten. Eine wichtige Erweiterung 
findet diese Anschauung in den Versuchen von GÄRTNER (1927). 
Dieser Autor leugnet zwar keineswegs die Bedeutung der Plexus
epithelien 1, findet aber die wichtigste, weil ausgedehnteste Grenz-

1 Gegen die ausschließliche Bedeutung des Plexus sprechen auch Be· 
obachtungen von SCHÖNFELD (1926) über den Übertritt von Farbstoffen 
und Br und J nach epiduraler Injektion sowie die S. 314 angeführten Ver· 
suche von STERN. 

Gellhorn, Permeabilitätsproblem. 21 
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schicht in der die Gefäße umgebenden Membrana limitans gliae 
(HELD) und begründete dies sehr überzeugend einmal dadurch, daß 
nach Verletzung dieser Membran sich eine Farbstoffspeicherung in 
der Hirnsubstanz findet, die unter sonst gleichen Bedingungen 
regelmäßig vermißt wird und ferner durch das eigentümliche fär
berische Verhalten der Hypophyse. In der Neurohypophyse wird 
nämlich Trypanblau im Gegensatz zu den übrigen Teilen des 
Nervensystems regelmäßig gespeichert und damit stimmt überein, 
daß an der Stelle der Speicherung regelmäßig die Gliamembran fehlt. 

! So sehen wir, daß trotz der zahlreichen Probleme, die die Blut
Liquorschranke dem Physiologen und dem Kliniker noch bietet, 
die Arbeiten der letzten Jahre eine reiche Aufklärung geschaffen 
haben. Es steht zu hoffen, daß hier der Fortschritt in der theo
retischen Erkenntnis auch in der Therapie sich auswirken wird. 

h) Die Permeabilität der Hornhaut und der 
BI utkammerwassersch eide. 

Die Durchlässigkeit der Hornhaut wurde von F. P. FISCHER 
(1927) folgendermaßen untersucht. Einerseits wird der Übertritt 
von Chlor aus dem Kammerwasser durch die Hornhaut in eine 
Cl-freie Flüssigkeit, die mit der Hornhautoberfläche in Kontakt 
steht, festgestellt, andererseits wird geprüft, ob der Cl-Gehalt des 
Kammerwassers steigt, wenn die Außenfläche der Hornhaut mit 
einer 5proz. NaCI-Lösung berührt wird. Die Versuche ergeben, daß 
durch die intakte Hornhaut in der Richtung Kammerwasser~ 
Hornhaut Chlor nur in geringen Spuren übertritt, während die 
Durchlässigkeit in der umgekehrten Richtung erheblich größer ist. 
Dabei setzt das Hornhautparenchym dem Cl-Durchtritt keinen 
Widerstand entgegen; vielmehr wird die Permeabilität der Horn
haut in besonders starkem Maße durch das Epithel, in etwas ge
ringerem durch das Endothel herabgesetzt. Infolgedessen nimmt 
die diffundierende Cl-Menge nach Schädigung des Epithels be
deutend zu. Die Versuche führen zu dem Ergebnis, daß an der 
intakten Hornhaut eine gerichtete Durchlässigkeit für Cl vorliegt, 
da die Diffusion im wesentlichen nur in der Richtung Hornhaut~ 
Kammerwasser erfolgt. Die Versuche weisen mithin ähnliche Ver
hältnisse auf, wie sie aus den Versuchen von COHNHEIM vom Darm 
(vgl. S.244) bekannt und neuerdings von WERTHEIMER (vgl. S.229) 
an der Froschhaut studiert sind. An dem letztgenannten Substrat 
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konnte, wie früher erwähnt, gezeigt werden, daß die gerichtete Per
meabilität im Zusammenhang mit der Quellungsfähigkeit der bei
den Seiten der Membran steht. Analoge Verhältnisse liegen auch 
an der Hornhaut vor, da nach den Versuchen von FISCHER ent
sprechend der Richtung der Cl-Durchlässigkeit die epitheliale Seite 
der Hornhaut stärker als die endotheliale quillt. Die beschriebenen 
Verhältnisse gelten aber nur so lange, als der Quellungszustand der 
Hornhaut nicht erhöht wird. Kommt es durch Berührung der 
Hornhautoberfläche mit einer 3proz. Na-Citratlösung zu einer 
Hornhautquellung, so wird der Unterschied in der Durchlässigkeit 
aufgehoben. Es tritt eine deutliche Permeabilitätssteigerung auf, 
wie sie unter dem Einfluß der Quellung sowohl an Membranen, die 
aus quellungsfähigem Material bestehen, als auch an den verschie
densten Zellen beobachtet wurde. 

Beschränkten sich diese Untersuchungen auf die Feststellung 
der Chlordurchlässigkeit der Hornhaut in verschiedenen Rich. 
tungen, so muß ergänzend auf Grund der Versuche von GIRARD, 
MESTREZAT, MORAx (1910-25) und ihren Mitarbeitern erwähnt 
werden, daß Anionen und Kationen durch die Hornhaut in das 
Kammerwasser nicht in äquivalenten Mengen permeieren. Es 
dringen nämlich mehr Anionen als Kationen in das Kammer
wasser hinein und dieser Unterschied wird noch gesteigert, wenn 
man einen elektrischen Strom durch die Hornhaut schickt. Die 
Elektroneutralität wird durch Anionenaustausch erhalten. Die 
Versuche werden von GIRARD auf eine Membranpolarisation 
zurückgeführt. Wir werden sie unschwierig nach den früher ge
schilderten Versuchen von MICHAELIS erklären können, nach denen 
an einer positiv geladenen Membran die positiven Kationen relativ 
zurückgehalten werden. Ist diese Auffassung richtig, so steht zu 
erwarten, daß durch Zusatz von OH-Ionen, sobald diese eine nega
tive Aufladung der Membran herbeiführen, das Durchtrittsver
hältnis von Anionen zu Kationen sich umkehrt. Versuche hierüber 
liegen allerdings noch nicht vor. 

Im Anschluß hieran sei die Durchlässigkeit der BIut-Kammer
wasser-Schranke (Bl.-KW.) besprochen. Hier liegen ähnliche Ver
hältnisse wie hinsichtlich der Blut-Liquorschranke vor. In beiden 
Fällen trennt die Scheide das eiweißreiche Serum von einer nahezu 
eiweißfreien Flüssigkeit und gibt schon durch diesen Befund einen 
Hinweis dafür, daß für den Übertritt von Substanzen auch in das 

21* 
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Kammerwasser das Molekularvolumen von entscheidender Bedeu
tung ist. Für die Verteilung der Ionen gilt nach LEHMANN und 
MEEsMANN (1924) das Donnangleichgewicht, ein Befund der 
mehrfach bestätigt (DIETER), neuerdings von GAEDERTZ und 
WITTGENSTEIN (1927) aber bestritten wird. Für die Durchlässig
keit der Bl.-KW. liegen systematische Untersuchungen der letzt
genannten Autoren vor, nach denen sämtliche untersuchten diffu
siblen Anionen unabhängig von ihrer chemischen Zusammen
setzung (saure Farbstoffe verschiedener Gruppen und Salze) in das 
Kammerwasser übertreten. Gerade umgekehrt verhalten sich die 
basischen Farbstoffe, die unter physiologischen Bedingungen nicht 
in das Kammerwasser übertreten. Es liegen hier genau dieselben 
Verhältnisse vor, die WITTGENSTEIN und KREBS an der Blut
Liquorschranke feststellen konnten. Der Grund für dieses Verhalten 
ist zunächst durch die verschiedene Verweildauer gegeben. Denn 
die basischen Farbstoffe treten .außerordentlich rasch aus der Blut
bahn in das Gewebe über, wähl'end dies bei den sauren Farbstoffen 
viel langsamer vor sich geht (WITTGENSTEIN und KREBS 1926). 
Aber auch wenn man, wie das GAEDERTZ und WITTGENSTEIN getan 
haben, so hohe Dosen basischer Farbstoffe injiziert, daß die physi
kalischen Bedingungen für den Übertritt des Farbstoffes aus dem 
Blut in das Kammerwasser durchaus denjenigen vergleichbar sind, 
die in den Versuchen mit den sauren Farbstoffen vorhanden waren, 
ist im allgemeinen kein Farbstoffübertritt zu erzielen. Dies liegt 
darin, daß die basischen Farbstoffe von den Eiweißanionen der 
Körperzellen positiv adsorbiert werden. 

Mit Recht sehen GAEDERTZ und WITTGENSTEIN das versehie
dene Verhalten von basischen und sauren Farbstoffen dadurch be
dingt an, daß erstere vom Körpereiweiß positiv, letztere aber nega
tiv adsorbiert werden. Daher reiche rn sich die basischen Farb
stoffe am stärksten in den Körperzellen an, weil ihr Eiweißgehalt 
größer als der des Blutes ist. Und aus demselben Prinzip erklärt 
sich, daß die sauren Farbstoffe sich in dem eiweißfreien Kammer
wasser ansammeln. Daraus geht zugleich hervor, daß die Unter
schiede, die zwischen basischen und sauren Farbstoffen oder, ganz 
allgemein gesagt, zwischen kathodischen und anodischen Stoffen 
bestehen, nicht etwa als Ausdruck einer relativen Kationenimper
meabilität der Membran zu verstehen sind, die z. B. an den roten 
Blutkörperchen oder in den Modellversuchen an Gelatinemembra-
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nen beobachtet werden kann. Es ist deshalb besser, hier nicht von 
einer Impermeabilität der Bl.-KW. für kathodische Substanzen zu 
sprechen, sondern nur das Fehlen ihres Übertrittes aus dem Blute 
aus elektrostatischen Gründen zu betonen 1. 

Die Permeabilitätseigenschaften der Bl.-KW. treten dagegen 
deutlich hervor, wenn man elektronegative Substanzen verschiede. 
nen Dispersitätsgrades in dieser Richtung untersucht. Dann zeigt 
sich, daß kolloide saure Farbstoffe nicht in das Kammerwasser 
übertreten. Auch Trypanblau, das als Semikolloid bezeichnet 
werden kann, geht gar nicht oder im Vergleich zu den sauren Farb
stoffen von geringerer Teilchengröße nur in ganz kleinen Mengen 
in das Kammerwasser über. Diese Versuche sind um so beweisen. 
der, als die physikalischen Bedingungen für den Übertritt der 
kolloiden Stoffe wegen ihrer sehr langsamen Ausscheidung aus dem 
Blute besonders günstige sind. In diesem Sinne sprechen auch Er. 
fahrungen, daß Antikörper erst dann in das Kammerwasser über. 
treten, wenn sie eine sehr hohe Konzentration im Blute erreicht 

Tabelle 64. Permeabilität der Blut-Kammerwasserscheide. 
(Nach GAEDERTZ und WITTGENSTEIN.: 

Anodische Substanzen 

1. molekular dispers 2. kolloid 

Kathodische 

Substanzen 

I •• d i +tntt m as Uranin + 
Chrysolin + 
Patentblau + 
Eosin + 

Trypanblau - ! Neutralrot -
Kongorot - i Methylengrün 
Wasserblau 6 B - Safranin -

- I Kammer-
I wasser über 

Äsculin + 
Orange G + 
Fuchsin S2 + 
Lichtgrün SF2 + 
Salicylsäure + 
Ferrocyanwasser-

stoffsäure3 + 
Cl, Br, J3 + 

I Brillantkresyl-
blau -

Methylengrün -
Pyronin G -
Fuchsin -
Na, K, Ca' -

- tritt 
nicht über 

1 Die Versuche las'icn sich auch im chembchen Sinne gemäß den Ver
suchen von ZIPF (vgl. S. 373) interpretieren. 

2 Die Farbstoffe werden im Körper umgewandelt und sind als Car
binoie nachgewiesen. Vgl. hierzu KARCZAG und PAUNZ (1924), BALl NT 
(1925) und WANKELL (1925). 

3 Als Natriumsalze intravenös injiziert. 
4 Als Chloride gegeben; bewirken keine Erhöhung des Kationen

gehaltes des Kammcrwassers. 
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haben (KUFFLER 1925). Bei Hämoglobinämie ist Hb. nicht im 
Kammerwasser nachweisbar. Auch kolloide anodische Arzneimittel 
wie Neosalvarsan sind im Kammerwasser nicht nachzuweisen. 
Mit diesen Erfahrungen stimmt gut überein, daß SEIDEL (1921) 
den Übertritt von Farbstoffen in der umgekehrten Richtung, näm
lich nach Injektion in das Kammerwasser von diesem in die 
episcleralen Venen dann vermißt hat, wenn die Farbstoffe kolloid 
waren. Es wird von Interesse sein, hier durch Ergänzung mit wei
teren Farbstoffen verschiedener Dispersität die Abhängigkeit der 
Permeabilität der Bl.-KW. vom Molekularvolumen dcr gelösten 
Stoffe festzustellen und damit die Anwendbarkeit der Molekül
siebtheorie auf die Bl.-KW. zu sichern. 

Daß unter pathologischen Bedingungen eine erhöhte Durch
lässigkeit vorkommt, ist schon aus der bekannten Tatsache zu ent
nehmen, daß nach mehrfacher Punktion der Eiweißgehalt des 
Kammerwassers erhöht ist. 

Dementsprechend stellten KRAUSE, YUDKIN und MORTON (1927) 
fest, daß in das zweite Kammerwasser ein kolloides Arsenpräparat, 
das vorher intravenös injiziert worden war, übertritt, während es 
im ersten Kammerwasser nicht nachweisbar war. Es gelingt aber 
auch, auf pharmakologischem Wege die Durchlässigkeit der Bl.
KW. zu erhöhen. FRANCESCHETTI und WIELAND (1928) fanden, 
daß durch Theophyllin nach wiederholten Injektionen am Kanin
chen der Eiweißgehalt des Kammerwassers von 0,05 vH bis zu 6 vH 
steigen kann, was als Beweis für eine starke Permeabilitätserhöhung 
der Bl.-KW. gelten darf. Auch andere Diuretica waren im gleichen 
Sinne wirksam. Es gelang, die Permeabilitätssteigerung auch da
durch nachzuweisen, daß Arsen nach vorheriger Einwirkung von 
Theophyllin im Kammerwasser und in den Augengeweben in wesent
lich erhöhtem Maße sich vorfand. 

Interessant sind die phylogenetischen Beziehungen. Schon das 
Verhalten der BIutliquorschranke im Säuglingsalter hat an ver
schiedenen Tieren bzw. beim Vergleich zwischen Menschund Tier 
Unterschiede gezeigt. Diese treten sehr deutlich an der Blut
Kammerwasserschranke auch ilach Beendigung der Wachstums
periode in Erscheinung, wenn man die Wirkung wiederholter 
Punktion prüft. Nach FRANCESCHETTI undPFIMLIN (1928) findet 
man nämlich, daß am Kaninchen nach einmaliger Punktion der 
Eiweißgehalt des Kammerwassers seht stark, am Menschen aber 



Die Permeabilität der Placenta. 327 

in wesentlich geringerem Maße zunimmt. Dagegen führt auch eine 
ergiebige Liquorpunktion weder an Mensch noch Kaninchen zu 
einer Erhöhung des Eiweißgehaltes im zweiten Punktat. Dies 
spricht dafür, daß die Blut-Kammerwasserschranke phylogene
tisch jünger als die bereits beim Kaninchen voll entwickelte 
Liquorschranke ist. 

i) Die Permeabilität der Placenta 1 . 

Aus älteren Untersuchungen (vgl. die Literatur bei ZUNTZ 1908 
und KREIDL und MANDL 1903) geht hervor, daß zahlreiche gelöste 
Stoffe wie Salze und Zucker durch die Placenta permeieren. Hin
gegen scheinen kolloide Stoffe wie Eiweißkörper und Glykogen nur 
in Form ihrer tieferen Abbaustufen in das fetale Blut überzutreten. 
Im wesentlichen liegen hiernach ähnliche Verhältnisse wie an den 
CapiIIaren vor. An diesen hatten die Untersuchungen von SCHULE
MANN die Bedeutung der Molekulargröße insofern gezeigt, als 
kolloide Farbstoffe im Gegensatz zu krystalloiden nicht imstande 
waren, aus dem Gewebe dureh das Capillarendothel in die Blutbahn 
überzutreten. Ähnliche Ergebnisse hatte SHIMIDZU (1922) an der 
Placenta von Ratten und Mäusen. Er stellte nämlich fest, daß von 
den injizierten Säurefarbstoffen nur diejenigen in das fetale Blut 
übertraten, die in 20proz. Gelatine diffundieren 2 • Er schließt hier
aus, daß die Placentaschranke sich nach Art eines UltrafIiters ver
hält. Ob allerdings seine Versuchsanordnung zu dieser Sehluß
folgerung berechtigt, erscheint insofern zweifelhaft, als der Autor 
seine Farbstoffe subcutan injizierte und mit Rücksicht auf die 
erwähnten Versuche von SCHULEMANN hiernach einen wesentlichen 
Übergang der kolloiden Farbstoffe auf das mütterliche Blut be
zweifelt werden muß, und dieser ist doch die Voraussetzung für eine 
einwandfreie Untersuchung der Durchlässigkeit der Placenta
schranke für kolloide Farbstoffe. Immerhin spricht zugunsten der 
Annahme von SHIMIDZU die Undurchgängigkeit der Placenta für 

1 Die Durchlässigkeit der Placenta wird im folgenden nur ganz kurz 
dargestellt, weil vielfach die Verwertung des vorliegenden Materials für 
die Permeabilitätslehre ganz unsicher ist. Denn es darf nicht übersehen 
werden, daß die Placentaschranke nicht in einer einfachen Membran 
sondern einem komplizierten Organ besteht, in dem mannigfache chemische 
Umsetzungen erfolgen. 

2 Die in der Tabelle angeführten b:-tsi~chcn Farbstoffe traten sämtlich 
in den Fetus über. 
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Eiweißkörper (BuGLIA 1913). Auch die Unabhängigkeit der im 
fetalen Blute vorhandenen ultramikroskopischen Teilchen von 
ihrer Menge im mütterlichen Blut, die unter dem Einfluß der Er
nährung starken Schwankungen ausgesetzt ist, ist hier zu erwähnen 
(OSHIMA). 

Tabelle 65. über die Permeabilität der Placenta für 
Farbstoffe. (Nach SHIMIDZU.) 

Diffusion in 20 vH Gelatine1p bTt" 
Farbstoffe in mm nach . ermea J J at 

24h 48h 1 der Placenta 

Orange G . sauer 16 19 ++++ 
Methylenblau basisch 16 18 ++++ 
Safranin 15 18 ++++ 
Neutralrot 13 15 ++++ 
Toluidinblau 13 14 ++++ 
Säurefuchsin sauer 13 14 +++ 
Eosin. 

" 
12 14 +++ 

Bismarckbraun basisch II 13 +++ 
Dahlia 11 13 +++ 
Lichtgrün S. F .. sauer 11 13 ++ 
Biebrich-Scharlach . 10 13 ++ 
Indigocarmin 

" 
10 12 ++ 

Methylviolett 6 B basisch 9 12 ++ 
Bordeaux-Rot . sauer 8 9 + 
Nilblau . basisch 8 9 + 
Alizarin S03Na sauer 7 8 + 
Niagarablau 2 B 6 6 
Anilinblau 5,5 5,5 
Trypanblau . 5,5 5,5 
Lithiumcarmin 5,5 E,5 
Congorot . 5,5 5,5 
Isaminblau 5,5 5,5 
Alkaliblau 5,5 5,5 

Bemerkenswert ist in den Versuchen SHIMIDZUS, daß weder 
der elektrochemische Charakter der Farbstoffe (basisch oder sauer) 
noch die Lipoidlöslichkeit über die Durchlässigkeit der Placenta 
für Farbstoffe entscheidet. Denn es treten sowohllipoidlösliche 
wie -unlösliche Farbstoffe in den Fetus über; basische und saure 
:Farbstoffe sind permeabel. Auch die Parallelität zwischen der 
Größe der Farbstoffdiffusion in Gelen und der Stärke der Färbung 
der fetalen Organe spricht dafür, daß das Molekularvolumen der 
Farbstoffe bedeutungsvoll für ihre Permeierfähigkeit ist_ Es muß 
aber betont werden, daß eine Entscheidung in dieser Frage nur 
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durch solche Versuche gegeben werden kann, in denen die im 
Blute vorhandene Konzentration der Farbstoffe direkt bestimmt 
und der Verlauf ihrer Ausscheidung mit berücksichtigt ist (vgl. 
auch SAKUMA 1927). 

Die Alkaloide verhalten sich hinsichtlich ihrer Permeations
fähigkeit ungleichmäßig. Nach WOLTER (I881) permeieren Strych
nin, Veratrin und Curare nicht, während Morphin sowie Atropin, 
Pilocarpin und Physostigmin auf den Foetus übergehen (KREIDL 
und MANDL 1903). Die Ansichten über die Permeation der In
krete gehen noch weit auseinander. Nach den bekannten Unter
suchungen von CARLSON und seinen Mitarbeitern (1911/14) per
meiert das Insulin des Fetus durch die Placenta; denn pankreaslose 
gravide Tiere zeigen keine Glykosurie; diese tritt aber sofort nach 
der Geburt auf. ALLEN (1921) kam allerdings zu entgegengesetzten 
Ergebnissen, da er an partiell pankreasexstirpierten, graviden 
Hunden, die noch nicht diabetisch waren, durch Entfernung von 
0,1 g Pankreas Diabetes hervorrief. Für Adrenalin scheint die 
Placenta an Kaninchen und Ratten undurehgängig zu sein (SHI
MIDZU 1920). Die durch Adrenalininjektion erzeugte Hyperglyk
ämie ist nämlich am Fetus nicht nachweisbar. Es ist natürlich bei 
diesem Ergebnis daran zu denken, daß die Zerstörung des Adrena
lins im fetalen Organismus sich rascher vollzieht. Hierfür fehlen 
aber Anhaltspunkte, da der Fetus auf Adrenalininjektion in der 
gleichen Weise wie das erwachsene Tiere mit einer Blutzucker
erhöhung reagiert. 

Hinsichtlich der Durchlässigkeit der Placenta für einige Immun
körper finden sich folgende Angaben. Tetanustoxin geht an Ka
ninchen nicht auf den Fetus über. Bei Meerschweinchen ist dies, 
wenn auch nur in sehr geringem Maße, der Fall (NATTAN-LARRIER 
1927). Hingegen permeiert das Diphtherieantitoxin bei beiden 
Tieren durch die Placenta. Hämolysine, die durch Vorbehandlung 
von Ratten mit Schweineblutkörperchen erzeugt wurden, gehen 
nach intrauteriner Injektion nicht auf das Muttertier über (BOUCEK 
1927 1 , BOURQUIN 1922). 

So interessant die letztgenannten Befunde über das Verhalten 
der Placcntaschranke gegenüber Immunkörpern ist, so unsicher ist 
die Verwertung dieser Befunde für das Permeabilitätsproblem, da 

1 \\T eitere Literatur bei DIETRICH. 
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wir über die physikalischen Eigenschaften der Immunkörper zu 
wenig orientiert sind, um die Versuche in Beziehung zu bestimmten 
Permeabilitätstheorien (Ultrafiltrationstheorie ) zu setzen. Auch 
ist zu berücksichtigen, daß die an verschiedenen Tieren gewonne
nen Ergebnisse vermutlich nicht direkt vergleichbar sind, da mit 
Rücksicht auf das Verhalten der Blut-Liquor- und der Blut
Kammerwasserschranke mit bedeutenden, phylogenetisch begrün
deten Verschiedenheiten der Placentaschranke zu rechnen ist. 

Überexperimentelle Veränderungen der Placentaschranke fehlen 
Versuche fast völlig. Nur LINA STERN (1927) hat beobachtet, daß 
durch Kohlenoxydvergiftung am Kaninchen die Placentaschranke 
für kolloide Farbstoffe wie Trypanblau und Kongorot im Gegen
satz zur Blut-Liquorschranke nicht durchgängig wird; dagegen wird 
von ihr angegeben, daß Jod und Wismut in vermehrtem Maße 
permeieren. Ähnlich wie an der Blut-Liquorschranke läßt sich auch 
an der Placentaschranke durch erhöhte Dosen von Trypanblau eine 
Permeabilität für diesen kolloiden Farbstoff herbeiführen (WIS
LOCKl, zitiert nach HINSELMANN). 

Endlich sei noch erwähnt, daß nach CUNNINGHAM (1920) aus 
dem Fehlen des Übertrittes von Eisensalzen in den Amnionsack 
eine geringere Permeabilität des ektodermalen Anteils der Pla
centa als der endothelialen Schicht anzunehmen ist, da in letzterem 
die Salze durch Berlinerblaureaktion nachweisbar sind. RUNGE 
(1927) gibt an, daß insofern eine gerichtete Permeabilität am 
Amnion besteht, als dieses in der Richtung Chorion -+ Fruchtwasser 
30 v H mehr von sauren Farbstoffen wie Patent bl au und Cyanol 
durchtreten läßt als in umgekehrter Richtung. 

k) Der Einfluß des Nervensystems und der Inkrete 
auf die Permeabilität. 

Unter den Faktoren, die geeignet sind, die Permeabilität von 
Zellen und Geweben zu verändern, stehen an erster Stelle Verände
rungen im chemischen Milieu. Da wir nun wissen, daß die Nerven
tätigkeit chemische Veränderungen im Gewebe zur Folge hat - wir 
erinnern hier nur an die bekannten Untersuchungen von O. LOEWI 
über den Vagus- und Acceleransstoff 1 - so liegt es nahe an-

1 Vgl. zusammenfassende Darstellung bei E. GELLHORN. Neuere Ergeb
nisse der Physiol. S. 108 ff. 
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zunehmen, daß dem Nerven eine Bedeutung für die Permeabilität 
zukommt, sei es, daß diese primär durch die Nervenerregung 
beeinflußt wird oder dies auf die Wirklmg sekundärer chemischer 
Produkte zurückzuführen ist. Nun haben wir bereits mehrfach er
örtert, daß die Erregung der motorischen und sekretorischen Ner
ven zu einer Permeabilitätserhöhung in dem von diesen versorgten 
Gewebe führt. Aber damit ist das Problem noch nicht erschöpft, 
vielmehr erhebt sich die :Frage, ob nicht auch dem autonomen 
System Wirkungen auf die Permeabilität zuzuschreiben sind. 
Wir sind bereits einmal auf diese Frage gestoßen, als die Be
ziehung von CapiIlarerweiterung und Permeabilitätsänderung be
sprochen wurde. Schon damals hatten wir gesehen, daß es nicht 
berechtigt ist, eine Erhöhung der Permeabilität als unumgänglich 
notwendige Begleiterscheinung der Gefäßerweiterung der Capil
laren anzusehen. Wir müssen aber diese Frage nochmals, speziell 
im Hinblick auf die Wirkung des Nervus sympathicus, erörtern. 

Da gerade die Verwendung von Farbstoffen in hohem Maße ge
eignet ist, einen direkten Einblick in die Permeabilitätsverhältnisse 
von Zellen zu geben, so wurde von HOFI<'MANN und MAGNUs-ALS
LEBEN (1922) diese Methode angewendet. Sie konnten den inter
essanten Befund erheben, daß am Frosch nach Durchschneidung 
der Rami communicantes der siebenten bis zehnten Wurzel eine 
verstärkte Vitalfärbung an der operierten Seite an den hinteren 
Extremitäten im Vergleich zur anderen Seite auftrat. Es lag nahe, 
die Versuche so zu deuten, daß auf der operierten Seite die Capil
laren erweitert waren, in ihnen eine erhöhte Zirkulation stattfand 
und infolgedessen mehr Farbstoff in die Muskelzellen eindrang als 
auf der Gegenseite. Schon dieser Befund ist aber nicht im Sinne 
einer Erhöhung der Permeabilität der Gefäße zu verwerten, da hier 
ja lediglich ein vermehrter Abstrom des Farbstoffes dem vergrößer
ten Zustrom entsprechen könnte, ohne daß eine Veränderung der 
Capillardurchlässigkeit bestehen müßte. Es kommt aber noch ein 
weiterer Befund hinzu, der die Verwertung dieser Experimente für 
das Permeabilitätsproblem in Frage stellt. Die Autoren fanden 
nämlich, daß auf der operierten Seite eine verminderte Reduktions
kraft des Gewebes bestand und somit diese an dem Ausfall der 
Versuche sicherlich nicht unwesentlich beteiligt war. Gegen die 
entscheidende Bedeutung dieses Faktors sprachen allerdings Ver
suche, in denen außer Methylenblau andere schwel' reduzierbare 
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Farbstoffe Verwendung fanden. Doch wurden diese Versuche von 
v. MOELLENDoRFF (1923) nicht bestätigt. Neuerdings wurde die 
Frage durch GABBE (1926) in Experimenten wieder aufgenommen, 
in denen die Farbstoffe intravenös injiziert wurden. Aus der Tat
sache, daß auf der operierten Seite eine Färbung der Muskeln früher 
als auf der Gegenseite auftrat, konnte mit Recht gefolgert werden, 
daß die Reduktionskraft allein nicht entscheidend ist. Aber der 
Beweis, daß nach Durchschneidung der Rami communicantes die 
Capillarpermeabilität erhöht ist, ist auch durch diese Versuche 
nicht bewiesen, da das Ergebnis im Sinne unserer früheren Er
örterungen durchaus auf die veränderten Kreislaufsverhältnisse 
zurückgeführt werden kann. Einen strikten Beweis, daß hier den
noch eine Vermehrung der Permeabilität stattfindet, konnte GABBE 
durch Verwendung eines sauren kolloidalen Farbstoffes (Wasser
blau) erbringen. Denn die mikroskopische Untersuchung der Mus
kulatur ergab, daß dieser Farbstoff lediglich in das Gewebe der 
operierten Seite eindrang, während die Capillaren der normalen 
Seite sich als völlig impermeabel erwiesen. Somit ergibt sich aus 
diesen Versuchen, daß der sympathischen Innervation eine Be
deutung für die Durchlässigkeit der Capillaren zukommt. Ihr Fort
fall hat eine vermehrte Durchlässigkeit zur Folge. Allerdings wer
den wir sehen, daß dieser Schluß in seiner ganzen Allgemeinheit 
keine Berechtigung hat. Vielleicht spielt hier der Zeitpunkt der 
Untersuchung eine entscheidende Rolle. Außerdem besteht die 
Möglichkeit, daß in verschiedenen Gefäßprovinzen vielleicht im 
Zusammenhang mit quantitativ recht beträchtlichen Differenzen 
in der Gefäßreaktion nach Durchschneidung des Sympathicus das 
Ergebnis ungleich ist. 

Auch die Untersuchungen von YAMANOTO (1924) zeigen, daß 
Gefäße, die der sympathischen Innervation beraubt sind, eine er
höhte Durchlässigkeit aufweisen. So findet man, daß die durch 
Einspritzung einer Iproz. Kochsalzlösung am Kaninchenohr her
vorgerufene Quaddel an der sympathieusfreien Seite rascher resor
biert wird, als wenn die Gefäße in normaler Weise innerviert sind. 
Man könnte zunächst diesen Versuch lediglich durch die veränder
ten Kreislaufsverhältnisse erklären, da bekanntlich nach Sym
pathicusexstirpation sich die Gefäße erweitern. Da aber die Kreis
laufsveränderungen sich im Laufe mehrerer Wochen zurückbilden 
und dennoch die schnellere Resorption der Quaddel erhalten bleibt, 
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so spricht dies in der Tat für eine erhöhte Durchlässigkeit der 
sympathicopriven Gefäße. Allerdings wäre der Beweis besonders 
überzeugend dann, wenn sich zeigen ließe, daß kolloide Stoffe, die 
in der Norm überhaupt nicht aus dem Gewebe in die Gefäße über
treten, es nach Exstirpation des Sympathicus tun. Dieser Beweis 
ist für den Warmblüter bisher nicht erbracht worden. 

Aus den Versuchen YAMANOTOS ist weiter hervorzuheben, daß 
Indigcarmin frühzeitiger im Harne auftritt, wenn die Injektion des 
Farbstoffes in ein sympathicusfreies Gebiet vorgenommen wird. 
In dem gleichen Sinne spricht auch der Befund, daß Fluorescin in 
der vorderen Kammer des Auges früher erscheint, wenn es intra
muskulär auf der sympathicusfreien Seite injiziert wird, als wenn 
die Gegenseite mit normaler Innervation benutzt wird. Bis hierher 
sind die Ergebnisse bezüglich der Bedeutung der sympathischen 
Innervation auf die Durchlässigkeit der Gefäße einheitlich. Gehen 
wir nunmehr aber zur Schilderung von Versuchen über, in denen 
die Ausscheidung verschiedener Stoffe aus den Gefäßen verfolgt 
wird, so finden wir bisher noch nicht aufgeklärte Widersprüche. 
Wir haben bereits an anderer Stelle (S.260) die zu Resorptions
versuchen benutzte Methode HARAS erwähnt, daß intraperitoneal 
injiziertes Fluorescin nach einer gewissen Zeit in der vorderen 
Kammer nachweisbar ist, wenn diese zuvor punktiert wird. Ver
folgt man nun die Ausscheidung des Fluorescin an beiden Augen, 
deren eines durch Exstirpation des Ganglion cervicale superius 
seiner sympathischen Innervation beraubt ist, so findet man, daß 
an der operierten Seite der Farbstoff später im Kammerwasser er
scheint. Hier ergibt sich also eine Verminderung der Permeabilität 
auf der sympathicusfreien Seite. Aber dieser Befund steht nicht 
vereinzelt da, sondern nach den Versuchen von KAJIKAWA (1922) 
ergeben sich noch weitere Anhaltspunkte, daß die Durchlässigkeit 
des sympathicopriven Auges vermindert ist. Es kommt nämlich 
an diesem nach Einträufeln von Senföl nicht zur Entzündung und 
ferner ergibt sich, daß das nach einer Punktion neu gebildete 
Kammerwasser auf der operierten Seite eiweißärmer als auf der 
Gegenseite ist. Man könnte einen Teil dieser Versuche vielleicht 
dadurch einer Erklärung zugänglich machen, daß man im Gegen
satz zu den früher geschilderten Versuchen hier noch eine Betei
ligung des Ciliarendothels annimmt. Aber selbst dann bleibt 
vieles unverständlich. KARCZAG (1925), der bezüglich der Fluores-
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ein ausscheidung die Befunde KAJIKAWAS bestätigt, gibt an, daß 
der kolloidale Farbstoff Wasserblau auf der operierten Seite in 
vermehrtem Maße ausgeschieden wird. Und endlich darf nicht un
erwähnt bleiben, daß WESSELY (1908) und eine Reihe älterer 
Autoren 1 nach Sympathicusdurchschneidung den Übertritt von 
Fluorescin in die vordere Kammer gerade in vermehrtem Maße 
feststellten. Eine Aufklärung dieser Widersprüche ist durch eine 
systematische Nachprüfung der Befunde zu erhoffen, wobei sich 
vielleicht gerade die Anwendung verschiedener Farbstoffe von un
gleichem Dispersitätsgrad empfehlen wird. Ferner dürfte die Aus
dehnung der Versuche auf eine längere Beobachtungszeit vom 
Tage der Operation an geeignet sein, die Rolle des Sympathicus für 
die Durchlässigkeit der Gefäße zu erfassen2• 

Die Bedeutung der sympathischen Innervation für die Permea
bilität ist noch an der Speichel- und Tränendrüse näher verfolgt 
worden. An letzterer fand MERz (1926) am Kaninchen, daß der 
Chlorgehalt der normalen Tränenflüssigkeit 0,72 vH beträgt und 
daß zwischen den beiden Drüsen keinerlei nennenswerte Unter
schiede bestehen. Wird der Halssympathicus durchschnitten und 
das Ganglion cervicale superius entfernt, so findet man auf der 
operierten Seite einen verminderten Chorgehalt. Spricht dieser Be
fund bereits dafür, daß an der Tränendrüse die sympathische Inner
vation die Permeabilität fördert, so wird er durch Untersuchungen 
von ASHER (1924) an der Speicheldrüse bestärkt. Hier muß man 
natürlich beachten, daß nach der HEIDENHAINsehen Regel die 
Chlorkonzentration mit wachsender Speichelsekretion zunimmt. 
Vergleicht man aber den Chorgehalt im Speichel vor und nach der 
Desympathisation, so findet man ihn nach der Operation erheblich 
geringer. Mit diesen Versuchen stehen die Ergebnisse von ALPERN 
(1926) in völligem Widerspruch, ein Unterschied, der vielleicht 
darauf zurückzuführen ist, daß in den Versuchen von ASHER und 
Mitarbeitern die Wirkung der Desympathisation im wesentlichen 
sich nur auf kurze Zeiten nach der Operation erstreckte, während 
ALPERN ihre Folgen über mehrere Wochen untersuchte. Unter 
diesen Bedingungen ergab sich folgendes: An der sympathicopriven 
Drüse steigt der Chlorgehalt allmählich an, während bezüglich des 
Phosphorgchaltes sich nur geringe, aber meistens in gleicher Rich-

1 Zitiert bei WERSELY. Z Vgl. auch STAHNKB (S. 261). 
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tung befindliche Unterschiede zeigen. Besonders deutlich ist dieses 
Verhalten an Hunden mit doppelseitigen Speichelfisteln, bei denen 
die eine Drüse der sympathischen Innervation beraubt ist. Das 
Ergebnis bleibt dasselbe, mag die Drüsensekretion durch Pilo. 
carpin oder durch Brotpulver angeregt werden. Durchschneidung 
der Chorda hat hingegen auf den Chorgehalt keinen Einfluß. Aus 
den Versuchen darf gefolgert werden, daß im chronischen Versuch, 
zu einem Zeitpunkt also, in denen die Kreislaufsveränderungen in 
der Drüse wieder völlig zurückgebildet sind, die Permeabilität für 
anorganische Ionen eine Zunahme erfährt. Sehr interessant ist es, 
daß es durch Injektion von CaCb gelingt, bezüglich der Permeabili· 
tät den verlorenen Sympathicustonus zu ersetzen. Denn unter 
diesen Bedingungen wird die erhöhte Durchlässigkeit für Chlor 
verhindert, ein Erfolg, den wir auf die bekannte durchlässigkeits
vermindernde Wirkung von Ca zurückführen dürfen. 

ALPERN hat die Permeabilitätsveränderung nach Desympathi. 
sation noch mittels des Studiums der Farbstoffausscheidung ge· 
nauer verfolgt. Dabei ergab sich, daß die normale Speicheldrüse 
des Hundes intravenös injiziertes Neutralrot niemals ausscheidet, 
auch wenn die Sekretion der Drüse durch Brotpulver oder Pilo· 
carpin angeregt wird. Dagegen tritt der Farbstoff regelmäßig in 
den Speichel der sympathicusfreien Drüse über. In Analogie zu 
den vorher geschilderten Versuchen über die Chlorausscheidung 
läßt sich auch hier wiederum die erhöhte Permeabilität der sym· 
pathicopriven Drüse durch CaCl2 aufheben, so daß die Ausschei
dung von Neutralrot ausbleibt. Versuche mit Methylenblau und 
Cyanol führten zu ähnlichen Resultaten. Auch diese Farbstoffe 
wurden durch die Drüse der operierten Seite in vermehrtem Maße 
ausgeschieden. Weitere Untersuchungen von ALPERN (1926) 
weisen aber darauf hin, daß die Folgen der Sympathicusexstirpa. 
tion für die Speicheldrüse nicht einfach durch die Annahme einer 
für die verschiedensten Stoffe gültigen gleichsinnigen Permeabili· 
tätsveränderung erklärt werden können. Führt man nämlich den 
Organismus im Überschuß Harnstoff zu, so wird dieser auf der 
operierten Seite durch die Speicheldrüse in vermindertem Maße 
ausgeschieden. Es wird sehr wichtig sein, den Gegensatz, der hier 
zwischen dem Chlor und den verwendeten Farbstoffen einerseits, 
dem Harnstoff andererseits besteht, durch ein erweitertes Studium 
der Ausscheidungsverhältnisse von körpereigenen und -fremden 
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Stoffen zu klären. Vorerst können wir zusammenfassend nur soviel 
sagen, daß zweifellos der Sympathicus die Permeabilität der Drüsen 
beeinflußt und daß die Folgen der Desympathisation im akuten 
und chronischen Versuch einander entgegengesetzt sind 1. 

Es bestand noch eine weitere Möglichkeit, die Bedeutung des 
autonomen Nervensystems für die Permeabilität zu erforschen, 
nämlich durch Anwendung der sympathischen und parasympa
thischen Gifte. Es ist bereits erwähnt worden, daß LANGE durch 
Messung der Phosphorsäureabgabe (nach EMBDEN) eine Herab
setzung der Permeabilität durch Adrenalin erzielen konnte. 
ÜKAMOTO (1924) hat mit der gleichen Methode den Einfluß der 
vegetativen Gifte auf die Phosphorsäureausscheidung des Muskels 
untersucht und dabei eine Permeabilitätsförderung durch die para
sympathisch erregenden Gifte (Pilocarpin, Physostigmin, Acetyl
cholin), eine Herabsetzung der Durchlässigkeit aber durch Atropin 
erzielt, während Löwr und SOLTI (1923) eine antagonistische Wir
kung von Pilocarpin und Atropin auf die Phosphorsäureausschei
dung vermißten2 • Zur Klärung dieser Fragen haben wir3 direkte 
Versuche über die Permeabilität von Muskel- und Hautmembran 
unter dem Einfluß der vegetativen Gifte angestellt. Sie ergaben, 
daß durch Pilocarpin 1 : 10000 bis 1 : 50000 eine Steigerung der 
Durchlässigkeit der Muskel- und Hautmembran für Zucker bewirkt 
wird, während Atropin in etwa dem gleichen Konzentrations
bereich die Zuckerpermeabilität der genannten tierischen Mem
branen vermindert. Nur in relativ hohen Konzentrationen, in 
denen die Erregbarkeit der Muskelmembran etwas geschädigt wird, 
kommt auch durch Atropin eine Permeabilitätszunahme zustande, 
die aber wahrscheinlich auf die Schädigung des Muskels zurück
zuführen ist. Durch diese Versuche ist einwandfrei bewiesen, daß 
durch Erregung der autonomen Nerven die Permeabilität verändert 
werden kann. Auch hinsichtlich der Permeabilität verhält sich das 
parasympathische Nervensystem zum sympathischen antagonistisch. 

Sind schon unsere Kenntnisse über den Einfluß des autonomen 
Nervensystems auf die Permeabilität sehr lückenhaft, so gilt dies 
in noch höherem Maße von den Inkreten. Immerhin bestehen ge-

1 VgJ. auch ASHER und NAKAO (1926). 
2 ASHER und GARMUS (1911) zeigten, daß an den Nickhautdrüsen 

des Frosches die Anfärbung durch Pilocarpin gefördert und durch Atropin 
gehemmt wird. 3 E. und H. GELLHORN (1928). 
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wisse Anhaltspunkte, daß auch den Produkten der inneren Sekre
tion ein Einfluß auf die Durchlässigkeit der Zellgrenzschichten zu
kommt. Am besten fundiert sind noch unsere Kenntnisse über das 
Adrenalin, dank den Versuchen von LANGE (1922). Er hat am 
isolierten Muskel zeigen können, daß durch Adrenalin eine Per
meabilitätsverminderung hervorgerufen wird. Sie zeigt sich an der 
Herabsetzung der Phosphorsäureausscheidung des Muskels und 
ferner darin, daß sowohl die Kali- wie die Rohrzuckerlähmung in 
Gegenwart bzw. nach Vorbehandlung des Muskels mit Adrenalin 
langsamer als an dem unbehandelten Kontrollmuskel eintritt. Am 
Gastrocnemius lassen sich diese Wirkungen des Adrenalins noch 
in einer Konzentration von 1: 100000 regelmäßig feststellen. 
Interessant ist, daß die Schwellenkonzentration, bei der eine Be
einflussung der Muskelpermeabilität durch Adrenalin eben noch 
nachweisbar ist, 1 : 10000000 beträgt, eine Tatsache, die es be
rechtigt erscheinen läßt anzunehmen, daß auch in vivo das Inkret 
der Nebenniere imstande ist, permeabilitätsvermindernd zu wirken. 
Ferner ist zu erwähnen, daß PAFFRATH und WERTHEIMER (1925) 
an der Froschhaut eine Förderung der Cholinpermeabilität durch 
Adrenalin feststellten. Diese tritt jedoch erst bei einer Konzentra
tion von 1 : 1000 auf und dürfte deshalb nicht für die Annahme zu 
verwenden sein, daß etwa auch die Durchlässigkeit der Haut durch 
Adrenalin unter physiologischen Bedingungen verändert werden 
kann. Ob der von A. GEIGER (1927) festgestellten erhöhten Cal
ciumaufnahme der Blutkörperchen durch Adrenalin eine Beein
flussung der Permeabilität zugrunde liegt, ist ungewiß. 

Auch bezüglich des Insulins liegen gewisse Befunde vor, die die 
Anschauung nahelegen, daß auch dieses Inkret die Permeabilität 
verändert. Nach Versuchen von KOREF und MAUTNER (1926) 
ergibt sich, daß an der Ratte eine vermehrte Resorption von 
Wasser, Milch, Kochsalz usw. beobachtet wird, wenn 2 Stunden 
nach der Verabreichung von Insulin verstrichen sind. Dabei ist die 
Ausscheidung bestimmter Stoffe wie z. B. von Jodnatrium in den 
Magen an Insulintieren vermindert. Die Resorptionssteigerung 
läßt sich besonders überzeugend dadurch demonstrieren, daß man 
Curare per os gibt. Bekanntlich wirkt dieses Gift unter normalen 
Bedingungen nicht vom Magen aus. Behandelt man aber die Tiere 
mit Insulin vor, so tritt nunmehr, sobald der hypoglykämische Zu
stand eingetreten ist, schon bei den gleichen geringen Dosen, wie 

Gellhorn, Permeabilitätsproblem. 22 
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sonst nur bei subcutaner Darreichung die charakteristische Curare
lähmung ein. Auch durch Kalisalze lassen sich im hypoglykämi
sehen Zustand Vergiftungserscheinungen beobachten, die den Kon
~rolltieren fehlen. Allerdings scheinen diese Versuche keinen 
Beweis für eine permeabilitätsfördernde Wirkung des Insulins zu 
enthalten, denn KOREF und MAUTNER beobachteten, daß die ge
naIUlten Erscheinungen, die sämtlich auf eine Resorptionssteige
rung hinweisen, trotz gleicher Insulingabe ausbleiben, weIUl durch 
Glucose die Entstehung des hypoglykämischen Symptomkom
plexes verhindert wird. Danach scheint es sich hier weniger um 
eine direkte Wirkung des Insulins als um sekundäre, durch den ge
änderten Stoffwechsel geschaffenen Störungen zu handeln. 

Daß aus dem Diabetikerserum die Aufnahme von Zucker durch 
die Froschleber bei künstlicher Durchblutung vermindert ist, 
wissen wir aus Versuchen von GEIGER und LOEWI (1913). Ähn
liches gilt auch für den diabetischen Menschen insofern, als WIEOH
MANN (1927) feststellte, daß die roten Blutkörperchen weniger Glu
cose aufnehmen als in der Norm. Gibt man aber Insulin, so verteilt 
sich die Glucose zwischen Blutkörperchen und Plasma wie bei dem 
gesunden Menschen. Daß in der Tat das Insulin die Aufnahme von 
Glucose durch die roten Blutkörperchen fördert, zeigten RONA und 
SPERLING (1926) in vivo und LOEWI (1924) auch im Reagensglas
versuch. Setzt man zu Menschenblutkörperchen aus Fluornatrium
plasma Glucose hinzu, so findet man, daß die Aufnahme der Glu
cose durch die roten Blutkörperchen geringer ist, als weIUl der Vor
gang in Gegenwart von Insulin sich vollzieht. Deuten schon diese 
Tatsachen darauf hin, daß die Durchlässigkeit der Erythrocyten 
durch Insulin gesteigert wird, so wird von WIEOHMANN noch der 
folgende Befund in der gleichen Richtung verwertet: Während am 
Normalen im nüchternen Zustande das venöse Plasma einen ge
ringeren Zuckergehalt aufweist als das arterielle, fehlt diese Diffe
renz beim Diabetiker. Gibt man 100 g Glucose per os und unter
sucht nach einiger Zeit wiederum den Zucker im arteriellen und 
venösen Plasma, so steigt beim Normalen die zwischen arteriellem 
und venösem Blut gefundene Differenz erheblich an. Dagegen tritt 
dies beim Diabetiker nicht ein, sondern arterielles und venöses 
Plasma weisen trotz der Hyperglykämie den gleichen Zuckergehalt 
auf I. Erst unter dem Einfluß des Insulins wird die Zuckerkonzen-

1 Ähnlich liegen nach WIECHMANN (1927) die Verhältnisse beim Adre· 



Der Einfluß des Nervensystems und der Inkrete. 339 

tration im venösen Plasma niedriger als im arteriellen. Berücksich
tigt man nun, daß der Zuckerspiegel in den Organen, speziell in 
der Skelettmuskulatur beim diabetischen Tier so gering ist, daß das 
Konzentrationsgefälle zwischen Blutzucker und Gewebszucker be
deutend größer als am gesunden Tier ist, so scheint auch dieser 
Befund dafür zu sprechen, daß beim Fehlen des Insulins die Zucker
aufnahme durch die Gewebszellen vermindert und die Ursache dieses 
Verhaltens in einer Verminderung der Permeabilität gelegen ist. 

Es ist aber zu bedenken, daß wir einen strikten Beweis für die 
Annahme, daß durch Insulin in der Tat die Durchlässigkeit der 
Zellgrenzschichten vermehrt wird, noch nicht besitzen. Sogar die 
vermehrte Aufnahme von Traubenzucker soll an Gänseblutkörper
chen (MÜLLER 1926) und an Hundeerythrocyten (VELICOGNA 
1927) fehlen. Aber selbst wenn diese vorhanden ist, so beweist 
eine vermehrte oder verminderte Bindung des Zuckers durch 
die Erythrocyten oder die Organe noch nicht, daß ihre Ursache 
in einem veränderten Verhalten der Zellgrenzschichten gelegen 
ist. Es besteht auch die Möglichkeit, daß das Insulin lediglich 
die Adsorption des Zuckers an die Zellstrukturen fördert, 
und dies hat LOEWI in der Tat bewiesen, da die in Gegenwart 
von Insulin zu beobachtende vermehrte Zuckeraufnahme sich 
nicht nur an den intakten Blutkörperchen, sondern auch an 
ihrem Stroma, ferner an den Kernen von Vogelerythrocyten so 
wie an Gewebsbrei vollzieht. Damit ist natürlich eine Permea
bilitätstheorie des Diabetes und der Insulinwirkung in keiner 
Weise ausgeschlossen (vgl. auch SECKER 1925), da die vermehrte 
Adsorption in Gegenwart von Insulin der einleitende Prozeß 
sein kann, der eine Erhöhung der Permeationsgeschwindigkeit 
des Zuckers begünstigt. Ein Beweis aber für diese Anschauung 
ist in den bisher geschilderten Versuchen nicht enthalten. Auch 
Versuche von BISSINGER (1927) an der überlebenden Froschleber 
sprechen gegen eine Permeabilitätstheorie des Diabetes und damit 
gegen eine permeabilitätsverändernde Wirkung des Insulins. Er 
findet nämlich als Ursache der verminderten Zuckeraufnahme 
durch die isolierte Leber, wenn diese mit zuckerhaitiger Ringer
lösung + Diabetesserum durchspült wird, eine Erhöhung des freien 

nalindiabetes, woraus WIECHMANN eine Herabsetzung der Durchlässigkeit 
der Gewebszellen für Traubenzucker erschließt. 

22* 
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Gewebszuckers in der Leber. Infolgedessen ist das Konzentrations
gefälle zwischen dem Zucker der Durchströmungsflüssigkeit und 
dem des Gewebes verringert und hierdurch die verminderte Zucker
aufnahme seitens der Leber erklärt, ohne daß für die Annahme 
einer Permeabilitätsänderung Raum bleibtl. Es wäre von großem 
Interesse festzustellen, ob entgegen der Anschauung von WIECH
MANN gleiche Verhältnisse auch für die Skelettmuskulatur zu
treffen. 

Die von ALLEN (1920) ermittelte Tatsache, daß bei schwerem 
experimentellem Diabetes (partielle Pankreasexstirpation) die 
Sekretionsschwelle für Traubenzucker in der Niere erhöht ist, läßt 
an einen Zusammenhang zwischen Insulin und Permeabilität den
ken, ohne ihn mit Rücksicht auf die vielfachen Deutungsmöglich
keiten zu beweisen2• 

Mehrere Befunde sprechen für einen Zusammenhang von 
Schilddrüseninkretion und Permeabilität. In Versuchen am 
schilddrüsenlosen Tier stellt EpPINGER fest, daß nach einem Ader
laß Wasser und Kochsalz in wesentlich geringerem Maße in die 
Blutbahn einströmen als bei dem Kontrolltier. Auch die NaCI
Diurese fällt am thyreopriven Tier wesentlich schwächer aus 
(EpPINGER 1917). Ferner könnte das Schwinden des Myxödems 
nach Einwirkung von Schilddrüsenstoffen hier angeführt werden. 
Doch ist all diesen Versuchen gegenüber zu bemerken, daß die Ver
suchsanordnung zu kompliziert ist, um als eindeutige Ursache der 
genannten Erscheinungen die Permeabilitätserhöhung feststellen 
zu lassen. Für diese Anschauung teilt ASHER noch folgende Ver
suche mit. Die Dauer der Resorption eines subcutanen und intra
muskulären Ödems, das durch Injektion einer O,9proz. NaCl- bzw. 
3proz. Gummiarabicum-Lösung erzeugt ist, ist am thyreopriven 
Kaninchen ganz bedeutend gegenüber dem Kontrolltier verlängert. 
Diese Versuche machen eine permeabilitätssteigernde Wirkung des 
Schilddrüseninkretes äußerst wahrscheinlich. Interessant gerade 
im Hinblick auf die S. 330 erörterten Fragen eines Zusammenhanges 
von autonomem Nervensystem und Zelldurchlässigkeit ist die Tat-

1 Zu dem gleichen Ergebnis kommt auch BERNHARD (1924/25) in Ver
suchen an pankreasdiabetischen Froschlebern. 

2 Nach PIco und NEGRETE (1925) fehlt ein deutlicher Einfluß von 
Insulin auf die Diffusionsgeschwindigkeit von Zucker durch Kollodium-
membranen. . 
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sache, daß die Verlängerung der Resorptionsdauer auch dann be
obachtet wird, wenn man die beiden unteren Halsganglien ex
stirpiert, ein Ergebnis, das ASHER auf den Wegfall der durch den 
Sympathicus vermittelten sekretorischen Impulse für die Schild
drüse zurückführt (AsHER und PFLÜGER [1928], HONDA [1928]). 

Die von WALLBACH (1928) festgestellten Änderungen in der 
Farbstoffspeicherung von Leber und Milz, die unter den Einwir
kungen verschiedener Inkrete zustande kommen sind ebenso wie 
die Beobachtungen von PETERSEN und MÜLLER (1927), nach denen 
die Lymphbildung durch Insulin vermindert wird, zu komplexe 
Erscheinungen, als daß hieraus ein etwaiger Einfluß der Hormone 
auf die Permeabilität der Organzellen bzw. der Capillaren ab
leitet werden könnte I. 

Es schien uns deshalb von Interesse, durch direkte Versuche an 
tierischen Membranen die Frage, ob die Inkrete die Permeabilität 
verändern können, zu entscheiden. Wir 2 stellten zu diesem Zwecke 
Experimente an der Muskelmembran und der Froschhaut an, in
dem diese nach Art von Dialysiermembranen benutzt und die 
Menge der mit und ohne Inkret permeierten Substanz chemisch 
analysiert wurde. Die Muskelmembran gestattete in einfacher 
Weise in jedem Versuche die Erregbarkeit zu bestimmen und des
halb Permeabilitätsveränderungen durch Schädigung einer Mem
bran auszuschließen. Die Ergebnisse sind summarisch in Tabelle 65 
wiedergegeben. Man erkennt, daß durch Thyroxin eine Förderung 
der Durchlässigkeit für gelöste Stoffe bis etwa zu einer Verdünnung 
von 1 : 1000000, durch Adrenalin in der gleichen Konzentration 
eine Förderung, in geringerer aber eine Hemmung herbeigeführt 
wird. Allerdings läßt sich nicht einfach eine Konzentration an
geben, in der regelmäßig eine Hemmung eintritt. Vielmehr be
obachtet man in den schwächsten Konzentrationen eine Hemmung 
der Zuckerpermeabilität oder gar keine Wirkung. Aus den Ver
suchen geht mit Rücksicht auf die sehr geringen Konzentrationen, in 
denen Thyroxin und Adrenalin wirksam sind, mit größter Wahr
scheinlichkeit hervor, daß auch in vivo die Inkrete die Zellpermeabili
tät beeinflu8sen. Die besonders aus den erwähnten Versuchen von 
EpPINGER und ASHER gezogene Schlußfolgerung, daß das Inkret der 

1 Vgl. hierzu auch PETERSEN und Mitarbeiter (1923), sowie DONATH 

und TANNE (192U) über den Einfluß von Inkreten auf die Resorption aus 
der Subcutis. 2 E. GELLHORN und H. GELLHORN (1928). 
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Tabelle. 66. Der Einfluß der Inkrete auf die Durchlässigkeit 
tierischer Gewebe l . 

Thyroxin 1: 100 000 
1: 1000000 
1: 10 000000 

Adrenalin 1: 1 000000 
1: 5000000 
1: 15000000 
1: 50 000000 

Insulin 1/50 Einheit pro ccm 
1/100 

1/200 

1/300 " 

Thyroxin 1: 
1 : 
1 : 

10000 
50000 

100000 

Adrenalin 1: 1 000 000 
1: 5000000 
1: 25 000 000 
1: 50000000 

Insulin 1/50 Einheit pro ccm 
1/100 " 

1/200 

1/500 
" ." 

I. Muskelmembran. 

! ! ) für Trauben-
± f Zucker 

teils +, teils -++ I 
:orwiegend _ für Traubenzucker 

+ + I ++ 

~ f 
für Traubenzucker 

H. Hautmembran. 

++) 
+ + f für Traubenzucker 
++ 

+ + I teils +, teils -
vorwiegend - J 
- oder indifferent 

für Traubenzucker 

± 

++1 ++ 

f 
für Traubenzucker ± 

Schilddrüse permeabilitätssteigernd wirke, ist durch unsere Versuche 
direkt bewiesen worden. Nimmt man noch hinzu, daß nach ZONDEK 
und BANSI (1928) Adrenalin adsorbierbar ist, so ist damit eine Tat
sache nachgewiesen, die geeignet ist, die hohe Wirksamkeit des 
Adrenalins schon in geringsten Konzentrationen zu erklären. Denn 
ebenso wie die Adsorption die Permeationsgeschwindigkeit der 
Stoffe begünstigt, muß die Adsorbierbarkeit des Adrenalins für 
seine permeabilitätsverändernde Wirkung bedeutungsvoll sein. 

AMMON (1928) suchte durch direkte Versuche an überlebenden 

1 + == gesteigerte, - == verminderte Durchlässigkeit. 
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Muskelmembranen festzustellen, ob dem Insulin ein Einfluß auf 
die Permeabilität für Zucker zukomme. Die Versuche gestatten 
keine sichere Entscheidung. Dies liegt meines Erachtens in erster 
Linie daran, daß verschiedene Muskelmembranen sich zu ungleich 
verhalten, als daß ein Vergleich untereinander gestattet ist. So 
ergibt sich eine sehr erhebliche Streuung der Werte, auch wenn die 
Diffusionskonstanten unter Berücksichtigung der Größe und Dicke 
der Membran errechnet werden. 

Unsere eigenen, an den Bauchmuskeln sowie dem Hautsack des 
Frosches ausgeführten Versuche zeigten dagegen, daß aus Lösungen, 
die nur 1/100 Einheit im Kubikzentimeter enthielten, bis zu 100 vH 
und darüber mehr Zucker durch die Membran hindurchtritt als 
aus der insulinfreien Kontrollösung. Berücksichtigt man, daß In
sulin in der angegebenen Konzentration nach Ausweis des Ver
haltens der Erregbarkeitsschwelle den Muskel in keiner Weise 
schädigt, so darf in den Versuchen der einwandfreie Beweis für den 
Einfluß des Insulins auf die Permeabilität gesehen werden. Be
merkenswert ist, daß hiernach wenigstens hinsichtlich ihrer Wir
kung auf die Zellgrenzschichten Insulin und Adrenalin sich anta
gonistisch verhalten, ohne, wie ABDERHALDEN und GELLHORN 
(1925) zeigten, im übrigen wahre Antagonisten zu sein. 

v. Ergebnisse. 
A. Zur Kenntnis der Plasmahaut. 

In den vorstehenden Kapiteln ist eine Fülle von Versuchen er
örtert worden, deren Ergebnisse sich mit der Annahme einer die 
Durchlässigkeit des Protoplasmas regulierenden Grenzschicht 
zwanglos vereinigen lassen. Wenn schon hierin ein nicht unwich
tiger Grund für das Vorhandensein einer derartigen Grenzschicht 
besteht, so ist es doch nicht überflüssig, weitere Beweise für ihre 
Existenz anzuführen. Glaubten doch namhafte Autoren wie z. B. 
MOORE und ROAF (1907/13), M. H. FISCHER (1927), STILES (1927) 
von der Existenz einer Plasmamembran völlig absehen und die 
Durchlässigkeit des Protoplasmas und seine Veränderbarkeit auf 
kolloidchemische Reaktionen des Protoplasmas selbst beziehen zu 
können. Zur Unterstützung dieser Ansicht kann angeführt werden, 
daß auch die Diffusion von Farbstoffen und Elektrolyten durch 
Nichtleiter und Salze, wie BECHHOLD und ZIEGLER (1906) gezeigt 
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haben, veränderbar ist. Selbst ein Phänomen wie die elektive Per· 
meabilität 1 für Kationen oder Anionen, deren Mechanismus 
MICHAELIS an schwer durchlässigen Membranen aufklären konnte, 
ist, wie neue Versuche von BIGWOOD (1927) zeigen, nicht an die 
Existenz einer Membran gebunden; denn dieser Autor fand, daß 
ein GBlatinegel im isoelektrischen Punkt zwar für Ca und Cl gleich
mäßig durchlässig ist, so daß Kat- und Anionen in äquivalenten 
Mengen in das GBI eindringen; auf der sauren Seite des isoelektri
schen Punktes besteht aber eine stärkere Durchlässigkeit für Cl, 
auf der alkalischen für Ca. Dabei richtet sich diese Durchlässigkeit 
in quantitativer Hinsicht völlig nach dem DONNANschen Gleich
gewicht. Es kann mithin auch das Bestehen einer selektiven Per
meabilität und die GBltung des DONNAN-Gleichgewichtes nicht als 
Beweis für die Existenz einer besonderen Grenzmembran angesehen 
werden. Dies ist speziell für die Blutkörperchen wichtig, da nach 
VAN SLYKE und Mitarbeitern (1923) das DONNAN-Gleichgewicht die 
Elektrolytverteilung zwischen Erythrocyten und Plasma be
herrscht2 • 

Unsere heutigen Anschauungen tendieren auch dahin, nicht eine 
besondere, vom Protoplasma unabhängige Grenzmembran anzu
nehmen, vielmehr. sprechen zahlreiche Gründe dafür, daß an der 
Oberfläche der Zellen nur eine Grenzschicht vorhanden ist, die 
nicht als ein stabiles GBbilde von unveränderlicher Struktur, 
sondern als ein Teil des Protoplasmas anzusehen ist, der vermöge 
seiner Lage, indem er die Oberfläche einer Zelle bildet, in seinen 
chemischen und daher auch seinen physikalischen Eigenschaften 
von den innerplasmatischen Strukturen verschieden ist. 

Hierfür sprechen zunächst theoretische Gründe. Wir wissen 
aus den Versuchen von QUINCKE (1888), daß hydrophile Kolloide, 
wie GBlatine, Agar-Agar und Gummi arabicum, imstande sind, die 
Oberflächenspannung von Wasser herabzusetzen. Dies gilt in noch 
höherem Maße von Lecithin und Cholesterin. Aus dem GIBBschen 
Theorem folgt bekanntlich, daß Stoffe, die die Oberflächenspan
nung eines Lösungsmittels erniedrigen, sich in seiner Grenzfläche 
konzentrieren. Hieraus ist ersichtlich, daß durch die Anreicherung 
der genannten Stoffe in den Grenzflächen freilebender Zellen eine 

1 VgJ. hierzu auch MOORE und ROAF (1908) und WEBSTER (1912). 
2 VgJ. hierzu SPIRO (1897 und 1924). 
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andersartige Beschaffenheit dieser Schicht im Gegensatz zum 
übrigen Zellprotoplasma bedingt wird. Erinnert sei auch bei dieser 
Gelegenheit an Versuche von RAMsDEN (1904), nach denen Pro
teine an den Zelloberflächen so angereichert werden können, daß 
sie eine feste Membran bilden. Wir brauchen uns aber mit diesen 
wichtigen theoretischen Hinweisen für die Existenz einer besonde
ren Zellgren~schicht nicht zu begnügen, sondern können uns auf 
direkte Versuche stützen. KÜHNE (1864) zeigte an Stentor, NÄGELI 
(1855) und PFEFFER (1877) an Pflanzen zellen (speziell Hydrocharis 
und Vaucheria), daß nach mechanischer Schädigung der Zellen 
Protoplasma aus diesen austritt, das mit Rücksicht auf sein Ver
halten die Annahme einer neugebildeten Grenzschicht erfordert. 
Es dringen nämlich auch in diese isolierten Protoplasmamassen 
Farbstoffe ebensowenig wie in das normale Protoplasma ein, hin
gegen kommt es nach Abtötung des Protoplasmas zu einer raschen 
Anfärbung. Interessant ist, daß nach CHAMBERS und POLLACK 
(1927) an Seesterneiern, die in einem Seewasser von PR = 6 punk
tiert werden, das austretende Protoplasma sich mit Farbstoffen 
anfärbt, für die das Protoplasma, sobald die Punktion in normalem 
See wasser vorgenommen wird, impermeabel ist. Es deutet dies 
darauf hin, daß die in saurem Milieu gebildete Grenzschicht eine 
größere Durchlässigkeit besitzt oder daß die Bildungsgeschwindig
keit der Plasmahaut so verzögert ist, daß vorher die Farbstoffe ein
dringen können. 

Auch optische Versuche sprechen dafür, daß die Zellgrenz
schicht von besonderer Beschaffenheit ist. In ultramikroskopi
schen Untersuchungen stellten GAIDUKOV (1910) und PRICE (1914) 
an Pflanzenzellen fest, daß in den Grenzschichten der Zellen die 
BRoWNsche Molekularbewegung wesentlich vermindert ist. SEIFRIZ 
(1921) fand an Amöben und HANsTEEN-CRANNER (1922) an Pflan
zenzellen eine stärkere Lichtbrechung der Protoplasmagrenzschicht 
als des Zellinneren. Von größter Bedeutung aber sind die besonders 
von CHAMBERS (1915-27), SEIFRIZ (1921) und Mitarbeitern aus
geführten Mikrodissektionsstudien, die experimentell die Besonder
heit des physikalischen und physiologischen Verhaltens der Proto
plasmagrenzschicht an den verschiedensten Zellarten feststellten. 
Aus diesen Versuchen ergibt sich, daß die Grenzschicht in der 
ruhenden Zelle sich im Gelzustande befindet, während das übrige 
Protoplasma als Sol aufgefaßt wird, und daß weiterhin die Grenz-
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schicht außerordentlich leicht in den Solzustand übergehen kann, 
so z. B. wenn diese Schicht durch die Mikronadeln alteriert wird. 
Zugunsten dieser Vorstellungen sprechen auch folgende Erfah
rungen. Wenn man ein Seesternei vorsichtig mit einer Mikronadel 
ansticht, so fließt ein Teil des Protoplasmas aus. Dieses ist nicht 
teilungsfähig, gleichviel ob es den Zellkern noch besitzt oder nicht. 
Hingegen zeigt das Überbleibsel des Eies, das noch die äußere 
geschrumpfte Schicht enthält, sich durchaus als teilungsfähig, und 
zwar ist die Entwicklung um so mehr der Norm angenähert, je mehr 
von der Oberflächenschicht erhalten geblieben ist. 

Die Bildung der Zellgrenzschicht an solchen Eiern ist von äuße
ren und inneren Faktoren abhängig. Überträgt man die Zellen in 
alkalisches Seewasser, so wird die Umwandlung der Grenzschicht 
in den flüssigen Zustand und damit auch die Bildung einer neuen 
Grenzschicht, wenn die Plasmahaut durch Anstechen mit der 
Mikronadel zerstört wird, begünstigt. Umgekehrt findet man, daß 
in Seewasser, dem Säure zugesetzt ist, die Verfestigung der Grenz
schicht größer wird und infolgedessen bei dem gleichen Eingriff die 
Bildung einer neuen Grenzschicht so langsam vor sich geht, daß 
die Zelle in dem abnormen Medium zugrunde geht. Damit ist schon 
angedeutet, daß die Bildung der Zellgrenzschicht in meßbarer Zeit 
erfolgt. Genauere Beobachtungen machen es wahrscheinlich, daß 
mehrere Oberflächen schichten hintereinander gebildet und ge
wissermaßen in das Protoplasma als Grundsubstanz eingelagert 
werden. 

Der anschaulichste Beweis für die Existenz einer besonderen 
Grenzschicht ist aber durch die folgenden Versuche von CHAMBERS 
und REZNIKOFF und Mitarbeitern gegeben worden. Bei der Über
tragung in NaCI- oder KCI-Lösung gehen Amöben durch Zerstö
rung der Plasmahaut zugrunde, während in CaCl2 und MgCl2 die 
Plasmahaut intakt bleibt. Injiziert man aber die genannten Salze, 
so kommt durch NaCI und KCllediglich eine verübergehende Ver
flüssigung des Protoplasmas zustande, während durch CaCl2 und 
MgCb eine irreversible Verfestigung erfolgt. Es sind mithin die 
einwertigen Salze giftiger, wenn sie von außen auf die Amöbe ein
wirken, die zweiwertigen aber schädlicher, wenn sie direkt mit, dem 
Zellprotoplasma in Berührung kommen, ein Befund, der nur unter 
der Annahme einer von dem übrigen Protoplasma gesonderten 
Zellgrenzschicht zu verstehen ist. 
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Ein weiteres Material liefern Versuche über die Gesetze des 
Ionenantagonismus. An einer Amöbe stellte REZNIKOFF (1928) 
durch Exposition der Tiere in verschiedenen Salzgemischen sowie 
durch entsprechende Injektionsversuche fest, daß nach der Stärke 
der antagonistischen Wirksamkeit geordnet - letztere wird durch 
die Schwellenkonzentration der entgiftenden Salze (Ca, Mg) ge
messen - sich völlig verschiedene Verhältnisse ergeben, je nach
dem ob der Ionenantagonismus für die Plasmahaut oder für das 
innere Protoplasma der Zelle untersucht wird. Man erkennt aus 
der Tabelle, daß bei Entgiftungsversuchen von Li, Na und K durch 
Ca an der Plasmahaut das Calcium dem Li gegenüber am wirk
samsten, gegen K aber am unwirksamsten ist, während für das 
Protoplasma gerade die umgekehrte Reihe gilt. 

Tabelle 67. Ionenantagonism u san Plasmahaut und Protoplasm a 
von Amoeba. (Nach REZNIKOFF.) 

A. Plasmahaut. 

Toxisches Salz I Antagonistisches Salz 
Äquivalente toxische ! Wirksame Schwellen- Relative 

Salz Konzentration konzentration Wirksamkeit 

LiCI m/256 m/122 000 CaCl. 16 
NaCI m/128 m/30 500 CaCI. 4 
KCI m/128 mj7 600 CaCI. 1 

LiCI rn/56 m/3800 MgCI. 3 
NaCI m/128 m/3 600 000 MgCl. 3000 
KCI m/I28 rn/I 280 MgCl. I 

R Protoplasma (nach Injektionsversuchen). 
LiCI rn/I m/208 CaCl. I I 
NaCI m/4 m/3 308 CaCl. I 16 
KCI rn/I m/265oo CaCl. 

I 

64 

LiCI rn/I m/104 ~IgCI. 1 
NaCI m/4 m/4I6 000 MgCI. 4000 
KCl rn/I m/3 000000 MgCl. 16000 

Hierher gehört auch die Beobachtung von POLLACK, daß Pikrin
säure von der Oberfläche aus sehr toxisch für die Amöbe ist, ob
wohl die Injektion selbst einer gesättigten Lösung in das Proto
plasma keine Schädigung hervorruft_ 

Noch deutlicher zeigen dies Versuche an Seesterneiern, die 
mit Neutralrot gefärbt sind_ Wird NH 4CI in die Zelle injiziert, so 
färbt sich die Zelle entsprechend der sauren Reaktion von NH 4CI 
rot; dieser Vorgang ist von Cytolyse gefolgt. Überträgt man hin-
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gegen die Zelle in die gleiche Lösung, so entfärbt sie sich, da durch 
die Oberflächenschicht lediglich NHa eindringt, während HCI 
zurückgehalten wird. Auf gleiche Weise erklärt sich die Tatsache, 
daß bei Injektion von NaHCOa eine alkalische Reaktion des Proto
plasmas durch den Farbumschlag angezeigt wird, während bei 
Übertragung der Zelle in die gleiche Lösung der Indicator eine 
saure Reaktion der Zelle erkennen läßt, da nunmehr lediglich 
Kohlensäure aus der Lösung in die Zelle eindringt. Auch diese Tat
sachen sind nur mit der Annahme einer Zellgrenzschicht vereinbar, 
deren Durchlässigkeit anderen Regeln unterworfen ist als das übrige 
Zellprotoplasma. Und endlich zeigt sich noch, daß eine Amöbe, 
deren Protoplasma nach Injektion mit Eosin sich rot färbt, un
gefärbt bleibt, wenn sie in die gleiche Farblösung übertragen wird. 
Die Anfärbung tritt erst nach Abtötung der Zelle auf und dies 
erklärt sich, wie mehrfach hervorgehoben wurde, auf Grund der 
beim Tode auftretenden allgemeinen Erhöhung der Permeabilität 
der Zellgrenzschichten. So kommen wir hier auf Grund direkter 
Beobachtungen zu der Annahme einer besonderen Zellgrenzschicht, 
die zwar von dem Protoplasma der Zelle abhängig ist - dies zeigt 
sich unter anderem daran, daß die Fähigkeit zur Membranbildung 
verschiedenen Zellen in ungleichem Maße eigen ist -, aber in ihren 
wesentlichen physikalischen und physiologischen Eigenschaften von 
diesem sich abweichend verhält 1. In der Beeinflussung der Bildung 
dieser Grenzschicht durch äußere Faktoren, auf die wir soeben 
hingewiesen haben, und in dem Zusammenhang mit dem Zell
protoplasma sehen wir, wie noch näher zu begründen sein wird, 
die Grundlage für den Mechanismus der experimentell erzielbaren 
Permeabilitätsänderungen an tierischen und pflanzlichen Zellen 2. 

Während nach den geschilderten Versuchen die Abhängigkeit 
der Zellgrenzschicht vom Protoplasma unbestreitbar ist, fehlt eine 
Wirkung des Zellkerns vollkommen; denn an Spirogyra ist die 

1 Für die Muskelmembran findet HAFFNER (1925) den gleichen iso
elektrischen Punkt auf Grund der Feststellung der Umkehrung des Kon
zentrationseffektes bei verschiedenem PR, der sich auch für die Muskel
inhaltsstoffe ergibt. Doch wissen wir nicht, ob hieraus allgemeine Folge
rungen auf das Verhalten anderer Zellen gezogen werden können. 

2 Daß darüber hinaus in den Gefäßwänden usw. in den Organen 
der Metazoen noch Membranen vorhanden sind, auf die der Membran
begriff im eigentlichen Sinne anwendbar ist, braucht kaum hervorgehoben 
zu werden. 
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nach der plasmetrischen Methode gemessene Glycerinpermeabilität 
an kernlosen Zellen die gleiche wie an normalen, und auch beim 
Studium des Licht- und Temperatureinflusses auf die Glycerin
aufnahme zeigen sich in beiden Zellgruppen keine Unterschiede 
(ROFFMANN 1927). Es wäre von größtem Interesse, wenn sich 
die gleichen Verhältnisse auch an tierischen Zellen nachweisen 
ließen. 

Auch physikalische Messungen sprechen zugunsten der An
nahme einer besonderen Plasmahaut. RÖBER und neuerdings 
FRICKE und MORSE (1925) haben gezeigt, daß das Innere der Blut
körperchen eine Leitfähigkeit entsprechend etwa einer O,17proz. 
KCI-Lösung besitzt, während diese für die intakten Zellen äußerst 
gering ist. Nach Messungen von SUZUE (1926) beträgt sie nur 
1,3 vR des Serums. Es kommt hiernach der Zellgrenzschicht ein 
sehr hoher spezifischer Widerstand zu. FRICKE und McCLENDON 
(1926) haben aus der Bestimmung der elektrischen Kapazität von 
ßlutkörperchensuspensionen unter der etwas willkürlichen An
nahme, daß der Plasmahaut eine Dielektrizitätskonstante von 3 
zukommt, eine Schichtdicke von 3,3 X 10 -7 errechnet und nehmen 
an, daß diese monomolekular ist. Es handelt sich hier natürlich 
nur um eine Zahl, die etwa der Größenordnung nach richtig sein 
kann. Es ist aber hierbei noch folgendes zu bedenken. Die Angabe 
einer bestimmten Schichtdicke der Plasmahaut ist nur dann be
gründet, wenn man diese als für die betreffende Zelle konstant an
sehen darf. Es scheint uns aber nicht unwahrscheinlich, daß die 
Veränderungen der Zelldurchlässigkeit, wie sie auch in vivo unter 
dem Einfluß der durch das Nervensystem vermittelten Erregung, 
der Inkrete und des Stoffwechsels zustande kommen, zu tiefgreüen
den Änderungen in der physikalischen (Dielektrizitätskonstante!) 
Beschaffenheit der Plasmahaut führen. Sind wir hiernach wohl 
noch weit entfernt, die Plasmahaut exakt nach ihren physikali
schen Eigenschaften definieren zu können, so bleibt der Befund 
doch bedeutungsvoll, daß auch die Leitfähigkeitsmessungen für 
ihre Existenz sprechen 1. 

Was die chemische Beschaffenheit der Plasmahaut anlangt, so 
muß bereits aus dem GIBBschen Theorem gefolgert werden, daß 

1 Vgl. auch die direkten Beobachtungen über das Verhalten der Plas
mahaut von Erythrocyten (SEIFRIZ 1926) und Protozoen (SPEK 1928) auf 
Grund von Versuchen mit der mikrurgischen Methode. 
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oberflächenaktive Substanzen wie Neutralfette, Lecithin, Lipoide 
in ihr enthalten sind. Daß diese allein nicht eine kontinuierliche 
Grenzschicht bilden, kann aus der leichten Wasserdurchlässigkeit 
ebenso wie aus der, wenn auch an sich geringen Salzpermeabilität 
tierischer und pflanzlicher Zellen entnommen werden. Zudem weist 
die Tatsache, daß die Erythrocyten zu beiden Seiten des isoelek
trischen Punktes der Globuline eine prinzipielle Änderung ihrer 
Durchlässigkeit erfahren, unbedingt auf die Anwesenheit von 
Ampholyten in den Zellgrenzschichten hin 1. Beobachtungen von 
CZAPEK (1910 und 14) und KISCH (1912) machen es dabei wahr
scheinlich, daß die Zellgrenzschichten verschiedener Zellen sich hin
sichtlich der lipoiden Bestandteile der Plasmahaut wesentlich 
unterscheiden. 

Nach Untersuchungen von BRINKMANN und VAN DAM (1920) 
ist Cholesterin, das im Organismus meistens zusammen mit Leci
thin vorkommt, auch in den Zellgrenzschichten vorhanden und 
spielt eine wichtige Rolle in der elektrischen Isolation der Zellen, 
die in der geringen Leitfähigkeit der Erythrocyten zum Ausdruck 
kommt, obwohl nach HÖßER die Elektrolyte in der Zelle zum 
großen Teile in freiem Zustande existieren. Sie beobachteten näm
lich, daß die roten Blutkörperchen in Salzlösung durch Kontakt 
mit der durch Reiben geladenen Zählkammer Kugelform an
nehmen, während dies in Gegenwart von Cholesterin nicht ein
tritt. Inwieweit hieraus auf die Bedeutung des Cholesterins für 
die Grenzschicht anderer Zellen geschlossen werden kann, ist 
ungewiß. 

Es ist anzunehmen, daß die in der Zellgrenzschicht nebenein
ander existierenden Stoffe wie Lecithin und andere Lipoide, Chole
sterin und Eiweißkörper ein kompliziertes System bilden, das in 
seiner Gesamtheit verändert wird, wenn ein Teil sich verändert. 
So verliert durch Verbindung mit Saponin das Lecithin nach 
HATTORI (1921) die Quellbarkeit und dies hat eine Ausflockung des 
Cholesterins zur Folge. Daher führt BECHHOLD (1920/21) die Hä-

1 Vgl. hierzu auch die ultramikroskopischen Beobachtungen von 
BEoHHoLD und KRAUS (1920), die eine eiweißartige Substanz in netzartiger 
Struktur in den roten Blutkörperchen annehmen (siehe auch SUZUE 1927). 
Auch die von BOTAZZI (1927) nachgewiesene Oberflächenaktivität echt 
gelöster Proteine dürfte hier von Bedeutung sein. Sie ist Pu abhängig: 
im isoelektrischen Punkt hat die Oberflächenspannung das Minimum. 
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molyse gleichgültig, ob das Hämolyticum an den Eiweißkörpern 
oder den Lipoiden angreift, auf eine Entmischung der Kolloid
komponenten zurück l • 

B. Die Permeabilitätstheorien. 

a) Die Lipoidtheorie. 

Die von ÜVERTON an Pflanzen- und tierischen Zellen gefunde
nen Regeln wurden von ihm durch eine Theorie erklärt, deren 
Wesen darin besteht, daß "die Grenzschichten des Protoplasmas 
der Zellen von einer fettartigen Substanz, und zwar speziell von 
einem Gemisch von Lecithin-Cholesterin imprägniert sind, und daß 
das schnellere oder langsamere Eindringen der einzelnen Verbin
dungen in die Zellen ... von ihrer Löslichkeit in diesem Lecithin
Cholesteringemisch oder vielmehr von ihrem Teilungskoeffizienten 
zwischen Wasser und diesem Gemisch abhängig ist". Dieser Regel 
folgen nach ÜVERTON nicht n ur eine große Reihe organischer Stoffe, 
sondern auch die Alkaloide insofern, als sie im allgemeinen als 
Basen sehr viel leichter als in Ionenform permeieren ; ferner ist zu 
erwähnen, daß die Versuche über die Säurepermeabilität, gemessen 
an ihrer parthenogenetischen Wirkung (LOEB), hiermit im wesent
lichen in Einklang stehen. Die von FÜHNER und NEUBAUER (1907) 
ausgeführten Versuche über die Hämolyse durch Alkohole stimmen 
hiermit sehr gut überein, da die molare hämolytische Schwellen
konzentration mit zunehmender Länge der Kohlenstoffkette des 
Alkohols sinkt, und da dieser Reihenfolge eine Steigerung des Ver
teilungsquotienten Öl: Wasser entspricht. Auch die Versuche 
über die Saponinhämolyse sind hier anzuführen, da entsprechend 
den früher (S. 39) geschilderten Modellversuchen die Hämolyse 
um so leichter eintritt, je geringer der Cholesteringehalt der Blut
körperchen ist (RYWOSCH [1908], K. MEYER [1908], PORT [1910]). 
Es ist aber zu bedenken, daß gerade Hämolyseversuche die Lipoid
theorie deshalb zu stützen wenig geeignet sind, weil nach Ver
suchen von BEcHHoLD und HATTORI hier kein Lösungsvorgang, 
sondern kolloidchemische Entmischungsvorgänge wesenhaft sind. 
Nach HATTORI verbindet sich nämlich das Saponin mit dem 
Lecithin, das dadurch seine Quellbarkeit verliert; infolgedessen 

1 Vgl. hierzu STEWART (1909) und das folgende Kapitel. 
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kommt es zu einer Ausflockung des Cholesterins 1. Auch ist für 
das Eintreten der Hämolyse nach HAFFNER (1920) eine Zu
standsänderung des Hämoglobins von größter Bedeutung, alles 
Dinge, die mit dem reinen physico-chemischen Lösungsvorgang, 
den die Lipoidtheorie postuliert, nichts zu tun haben (vgl. auch 
S. C. BRooKs 1925). 

Von besonderer Bedeutung für die Begründung der Lipoid
theorie hat sich das Verhalten der Farbstoffe erwiesen. OVERTON 
war von dem Befund ausgegangen, daß im allgemeinen die ba. 
sischen Farbstoffe lipoidlöslich und die sauren lipoidunlöslich sind. 
Erstere permeierten rasch in die Zellen, letztere waren mit Aus. 
nahme weniger, wiederum lipoidlöslicher Farbstoffe nicht oder nur 
in Spuren in den Zellen nachweisbar. 

Es sind nun eine Reihe von Ausnahmen dieser allgemeinen 
Regel beobachtet worden, die eine nicht unwesentliche Modifika
tion der Lipoidtheorie zur Folge hatten. Nach RUHLAND (1908), 
HÖßER (1909) und GARMUS (1912) sind nämlich die Farbstoffe 
Methylgrün, Thionin, Methylenazur und Methylengrün trotz Un
löslichkeit in Cholesterin-Benzol zur Vitalfärbung geeignet. Diesen 
Widerspruch mit der Lipoidtheorie suchte v. MÖLLENDORFF 
(1918) durch Verwendung von Lecithinxylol als Ausschüttelungs
flüssigkeit zu beseitigen, doch ist dies Verfahren nach HÖßER nicht 
einwandfrei, da Lecithinxylol Quellungswasser und mit diesem 
Farbstoff aufnimmt. Dagegen wird das biologische Verhalten der 
Farbstoffe mit der Lipoidtheorie in Einklang gebracht, wenn man 
mit NmENsTEIN (1920) ein Gemisch von Öl, Ölsäure und einer 
Base (Diamylamin) verwendet. In diesem sind nämlich auch die 
genannten Farbstoffe löslich, und weiter zeigte sich, daß der Größe 
des Teilungskoeffizienten die Vitalfärbung insofern parallel geht, 
als die vitaIfärbende Grenzkonzentration um so geringer ist, je 
größer der Teilungsquotient des Farbstoffes zwischen dem NIREN
STEINschen Ölgemisch und Wasser ist. Doch gilt dies nur, sofern 
hochkolloidale Farbstoffe außer Betracht bleiben, denn diese ver
halten sich an verschiedenen Geweben ungleich. Nach RUHLAND 
werden nämlich Viktoriablau, Baslerblau und Nachtblau nicht von 
den Pflanzenzellen aufgenommen, während dies durch Paramaecium 
(NIRENSTEIN), die Darm- und Nierenepithelien geschieht. Man ist 

1 Vgl. hierzu SUZUE (1924 und 1927). 
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aber hiernach nicht berechtigt, etwa eine prinzipielle Scheidung 
tierischer und pflanzlicher Zellen vorzunehmen, da eigene Versuche 
unter Verwendung von Muskel und Haut als Dialysiermembran 
die Impermeabilität beider Gewebe für gewisse kolloide Farbstoffe 
wie Viktoriablau, Fuchsin und Krystallviolett Gergaben. 

Gehen wir nun zu den Säurefarbstoffen über, so hat sich auch 
hier wiederum gezeigt, daß die lipoidlöslichen allgemein rasch in 
die Zellen eindringen. Nur die kolloiden Farbstoffe wie Tuchrot 
III GA und Echtrot A sind für die Pflanzenzellen impermeabel, 
während sie vom Darmepithel und Opalina ebenso wie der kolloide 
Säurefarbstoff Tuchscharlach G aufgenommen werden. Aber auch 
hier müssen wir auf Grund der an Muskel- und Hautmembran aus
geführten Versuche einer prinzipiellen Scheidung tierischer und 
pflanzlicher Zellen hinsichtlich der Permeabilität kolloider Säure
farbstoffe widersprechen. Denn an der Muskelmembran war der 
diffusible Säurefarbstoff Säurealizarinrot G trotz Lipoidlöslichkeit 
impermeabel. Bedeutungsvoller aber für die Entscheidung des 
Geltungsbereiches der Lipoidtheorie sind die Versuche mit lipoid
unlöslichen Säurefarbstoffen anzusehen. 

Unter Zugrundelegung der NIRENSTEINschen Modifikation zei
gen in der Tat die Versuche dieses Autors, daß nur solche Säure
farbstoffe in Paramaecium permeieren, die in dem Ölgemisch lös
lich sind. Auch bei Injektionen lipoidunlöslicher, nicht kolloider 
Säurefarbstoffe findet man die meisten Zellen des tierischen Or
ganismus ungefärbt. Eine Sonderstellung nehmen nur hier die 
Nierenepithelien ein. Ferner ergeben die Versuche COLLANDERS 
(1921) im Gegensatz zu den früheren Beobachtungen von RUHLAND 
(1908/14), daß die lipoidunlöslichen Säurefarbstoffe, soweit über
haupt, in sehr geringem Maße und äußerst langsam permeieren. 
Aber auch hier finden sich, der Stellung der Nierenepithelien ver
gleichbar, wieder gewisse Zellen in der Umgebung der Leitungs
bündel, die in erheblichem Maße Säurefarbstoffe aufnehmen. Da 
der Grad der Farbstoffaufnahme schon aus rein physikalischen 
Gründen ohne Rücksicht auf die Grenzflächenpermeabilität davon 
abhängt, ob der permeierte Farbstoff chemisch gebunden wird oder 
in Lösung bleibt, so ist natürlich mit einem grundsätzlich ver
schiedenem Verhalten der Farbstoffe zu rechnen, wenn die einen, 
wie die basischen gespeichert, die anderen wie die Säurefarbstoffe 
im allgemeinen nicht gespeichert werden. Schaltet man diesen Ver-

Gellhorn, Permeabilitätsproblem. 23 
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suchsfehler dadurch aus, daß man unter Verwendung tierischer 
Gewebe als Dialysiermembran die Menge des tatsächlich durch die 
Zellen permeierten Farbstoffes mißt, so zeigt sich, daß auch die 
im NIRENsTEINschen Gemisch unlöslichen Säurefarbstoffe durch 
Haut und Muskelzellen permeieren, und zwar gibt die quantitative 
Untersuchung keinen Anhaltspunkt dafür, daß die Lipoidlöslich
keit irgendwie auch nur die Permeationsgeschwindigkeit fördert 
(Tabelle 68)1. Insbesondere zeigt sich, daß trotz gleicher Diffu
sibilität das lipoid unlösliche Säurerhodamin rascher als das lipoid
lösliche Patentblau permeiert. 

Tabelle 68. Q uan ti tati ver V e rgle ich der D iffusi bili tät von Säure
farbstoffen durch die Muskelmembran 2• (Nach GELLHORN.) 

Dauer des Patent- I I I 
Nr. 1 

i 
Cyanol Säurerho· lAb' S Eosin Versuches! blau 

, damin I zoru In 

1 lh 1 : 128000 I 1 : 68500 I I 
I 2 1" 1 : 42000 1: 32400 I 

3 lh 1 : 80500 1:42900 I 
4 lh 1 : 75500 1:57000 
5 2h 1 : 91000 1 : 168000 
6 2 h 1: 114000 1: 125000 I 

7 P/. h 1: 267 000 1: 100000 
8 1'/. h 1: 187000 : 1:110000 

Löslichkeit der Farb- 1----------- --- --- -----
stoffe im Olgemisch I 
von N IRENSTEIN löslich unliislich unlöslich löslich löslich 

Diffusibilität in 20VH----'----- 1----

Gelatine in 48h 18 mm 17,1 mm 17,9 mm 14,5 mm 110,4 mm 

Hinzugefügt sei, daß nach GOLD MANN (1909), SCHULEMANN 
(1917) und V. MÖLLENDORFF (1914-20) der lipoidunlösliche 
kolloide Säurefarbstoff Trypanblau von zahlreichen tierischen 
Zellen (Nierenepithelien, Histiocyten, Reticolo-endotheliales Sy
stem) und besonders von jugendlichen Zellen (Darm, Gewebe des 
Auges [BLOTEVOGEL]) in erheblichem Maße gespeichert wird. Die 

1 V gl. hierzu auch Tab. 30 S. 131. 
2 1 ccm der Farbstofflösung (1: 1000 Ringer) ist durch die Muskel

membran von 3 eem Ringerlösung getrennt. Die Zahlen der Tabellc geben 
die Konzentration des permeierten Farbstoffes in der letztgenannten Lö
sung an. Es werden in jedem Versuch nur die 2 von dem gleichen Frosch 
hergestellten Muskelmembranen in Bezug auf Farbstoffpermeabilität 
verglichen. 
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direkten Permeabilitätsversuche an Muskel und Hautmembran er
gaben nicht unwesentliche Unterschiede zwischen beiden Geweben 
insofern, als an der Muskelmembran kolloide lipoidunlösliche Säure
farbstoffe wie Benzoblau wie Trypanrot ziemlich rasch bei er
haltener Erregbarkeit des Muskels permeierten, während die 
Froschhaut selbst nach 24 Stunden keine Spur dieser :Farbstoffe 
durchläßt. 

Aus diesen Angaben geht unzweüelhaft hervor, daß die Lipoid
theorie trotz einer nicht unbedeutenden Zahl von Fakten, die für 
sie zu sprechen scheinen, als eine allgemeine für die Zelle überhaupt 
geltende Permeabilitätstheorie nicht angesehen werden kann. Mit 
Rücksicht aber auf die mehrfach hervorgehobenen nicht unwesent
lichen Verschiedenheiten, die in der Permeabilität z. B. für Farb
stoffe nicht nur hinsichtlich der Aufnahme kolloider Farbstoffe 
zwischen tierischen und pflanzlichen Zellen, sondern auch in 
bezug auf hoch disperse Farbstoffe für die Zellen des gleichen 
Organismus bestehen, bleibt zu erörtern, ob die Lipoidtheorie nicht 
für bestimmte Zellen Geltung hat. Es ist nun bemerkenswert, daß 
JURISHS (1927) bei der quantitativen Untersuchung der Farbstoff
aufnahme durch Blutkörperchen gefunden hat, daß eine Reihe 
lipoidlöslicher Farbstoffe (Rhodamin E B, Brillantcresylblau, To
luidinblau, Neutralrot und die sauren Farbstoffe Tropäolin, Orange 
R, Eosin) nach dem Verteilungssatz aufgenommen werden. Hier 
liegen also Verhältnisse vor, die aufs beste die Geltung des OVER
TONsehen Prinzipes zu illustrieren scheinen. Und weiterhin scheint 
auch in diesem Sinne zu sprechen, daß diamylaminunlösliche Säure
farbstoffe wie Kongorot, Cyanol, Trypanrot fast nicht aufgenom
men werden. Daß aber auch hier der Verteilungssatz die Auf
nahme der Farbstoffe nicht vollständig beherrscht, geht daraus 
hervor, daß die quantitativen Ergebnisse bezüglich der Aufnahme 
der kolloiden, lipoidlöslichen Säurefarbstoffe (Tuchscharlach und 
Echtrot) für einen Adsorptionsvorgang sprechen. Und auch in dem 
Falle, in dem die lipoidlöslichen Farbstoffe nach Maßgabe des 
HENRysehen Verteilungsgesetzes 1 aufgenommen werden, spricht 
dies nicht so sehr für die Lipoidnatur der Plasmahaut der Blut-

1 Hier ist auch zu beachten, daß sich wichtige Komplikationen für die 
Verteilung durch die Anwesenheit von Lipoidgemischen in der Plasma
haut ergeben (vgl. die Modellversuche von SCHÄFER 1925). 

23* 
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körperchen als für das Vorhandensein von Lipoiden in dem Stroma 
der Blutkörperchen überhaupt. 

Aus den ausgedehnten Untersuchungen von ZIPF (1927) über 
die Aufnahme von sauren und basischen Fremdsubstanzen (be
sonders Alkaloide und Farbstoffe) ergibt sich, daß von der Leber 
besonders solche Substanzen aufgenommen werden, die im Sinne 
der NIRENsTEINschen Modifikation der Lipoidtheorie als lipoid
löslich bezeichnet werden. Die genauere Untersuchung läßt aber 
erkennen, daß der Aufnahme der basischen Stoffe durch die Öl
säure und der sauren durch Diamylamin offenbar kein Lösungs
vorgang zugrunde liegt, zumal gerade Methylenblau, das als ein be
sonders guter Vitalfarbstoff anzusehen ist, sich nur relativ gering 
in der Ölsäure löst, ein Ergebnis, das in starkem Widerspruch zu 
der guten Aufnahme dieses Farbstoffes durch die Leberzellen steht 
und die NIRENSTEINsche Auffassung auch deshalb nicht stützt, 
weil der Fettsäuregehalt der Leber relativ gering ist. Auch Fäl
lungen, die an der Grenzfläche der wässerigen und der Ölphase auf
treten, machen es wahrscheinlich, daß hier keine einfachen Lö
sungsvorgänge, sondern vielleicht Salzbildung vorliegt. Hinzu 
kommt, daß die Aufnahme saurer und basischer Fremdsubstanzen 
durch die Zelle auch ohne ihre Reaktion mit Lipoiden erklärt wer
den kann, seitdem FEULGEN (1913) die Reaktion der basischen 
:Farbstoffe mit Nucleinsäuren und STEUDEL (1922) die Salz bildung 
von sauren Farbstoffen mit den basischen Eiweißkörpern (Prota
mine und Histone) gezeigt hat. 

Es ist eingangs darauf hingewiesen worden, daß als eine wich
tige Stütze der Lipoidtheorie die Tatsache angesehen werden kann, 
daß die Aufnahme basischer Stoffe durch zunehmende Alkali
sierung des Mediums, die saure aber durch zunehmende Säuerung 
erhöht wird. Nach ÜVERTON ist dieser Befund dadurch zu erklären, 
daß unter den optimalen Permeationsbedingungen, da die Disso
ziation hier ein Minimum zeigt, die lipoidlöslichen Basen in maxi
maler Konzentration vorliegen, während durch die entgegengesetzte 
Reaktionsänderung die lipoidlösliche Base zugunsten der weniger 
lipoidlöslichen Alkaloidionen zurücktritt. ZIPF beobachtete nun 
an der Leber, daß die Basen Cholin, Guanidin, Adrenalin und Mus
carin ebenso lipoid- und wasserlöslich sind wie ihre Salze. Und 
trotzdem dringen sie bei alkalischer Reaktion in vermehrtem Maße 
in die Zelle ein. Auch hier zeigt sich wiederum, daß diese Tatsache 
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ohne die Reaktion der genannten Stoffe mit Lipoiden erklärt wer
den kann, da die körperfremden basischen Stoffe auch von völlig 
lipoidfreien Körpern bei alkalischer Reaktion in verstärktem Maße 
aufgenommen werden, weshalb ZIPF diese Befunde ebenso wie die 
entsprechenden über die Aufnahme saurer Körper auf chemische 
Reaktionen bzw. eine Verschiebung des chemischen Gleichgewich
tes zurückführt. 

Wir haben nun früher erwähnt, daß BETHE (1916) (vgl. auch 
PISCHINGER 1926) im Gegensatz zu der eben charakterisierten 
Lipoidtheorie die verstärkte Aufnahme basischer Farbstoffe in 
alkalischem und die saurer in saurem Milieu auf die polare Adsorp
tion dieser Stoffe an die Protoplasmaampholyte zurückführt. 
McCuTcHEoN und LucKE (1924) haben experimentell an tierischen 
und pflanzlichen Zellen (Seesterneiern und Nitella) beide Theorien 
einer experimentellen Prüfung auf Grund folgender Überlegung 
unterzogen. Wie mehrfach hervorgehoben, permeieren starke 
Mineralsäuren und Basen, wenn überhaupt, nur äußerst langsam in 
die Zellen, während CO2 und NHa sehr rasch eindringen. Stellt man 
sich nun Pufferlösungen von gleichem PR hcr, bei denen NaOH 
bzw. NHa verwendet wird, so wird in dem einen Falle eine Reak
tionsverschiebung im Zellprotoplasma bzw. im Zellsaft von Nitella 
nach der alkalischen Seite hin stattfinden, während dies bei Ver
wendung von NaOH nicht der Fall ist. Besteht die OVERToNsche 
Theorie zu Recht, so ist zu erwarten, daß in beiden Fällen die 
gleiche Farbstoffaufnahme resultiert, da die Reaktion in der Um
gebung der Zelle die gleiche ist. Ist die BETHEsche Anschauung 
richtig, so ist zu erwarten, daß der basische Farbstoff bei Verwen
dung von NHa in stärkerem Maße aufgenommen wird, weil in 
diesem Falle das PR in der Zelle erhöht ist. Der in der Tabelle 68 
an Nitella wiedergegebene Versuch zeigt nun unzweideutig, daß 
gerade umgekehrt bei zunehmendem PR in der Zelle weniger ba
sischer Farbstoff aufgenommen wird, als wenn dieses unverändert 
bleibt. Die BETHEsche und die OVERToNsche Theorie stehen hier
mit im schärfsten Widerspruch, während hingegen das Ergebnis 
im Sinne der Auffassung von ZIPF sehr gut zu verstehen ist; denn 
dadurch, daß NHa in die Zelle eindringt und sich mit den sauren 
Zell bestandteilen verbindet, stehen diese in geringerem Maße für 
den basischen Farbstoff zur Verfügung. Es handelt sich also hier 
bei der durch eine Veränderung des PR in der Zelle herbeigeführten 
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verminderten Aufnahme des basischen Farbstoffes nicht um eine 
verringerte Permeabilität, sondern um eine verminderte Speiche
rung. Schaltet man diesen Faktor dadurch aus, daß man die Re
aktion des Mediums unter Verwendung schwer permeierender 
Säuren und Laugen variiert, so sieht man, daß entsprechend den 
ÜVERToNschen Befunden regelmäßig mehr basischer Farbstoff in 
alkalischem Milieu permeiert als in saurem. Da nun schon mit 
Rücksicht auf die letzthin geschilderten Befunde von ZIPF eine Er
klärung im Sinne der Lipoidtheorie nicht angängig ist, weil nicht 
regelmäßig die freie Base stärker lipoidlöslich ist als das ent
sprechende Salz, so muß die Erklärung hierfür auf einem anderen 
Wege gesucht werden. Man könnte al'er daran denken, daß der 
Grund für das eigenartige Verhalten in der geringeren Permeations
fähigkeit der Ionen im Vergleich zu dem undissoziiertcm Molekül 
liegt, wofür die Untersuchungen von ÜSTERHOUT und IRWIN (vgl. 
S.64) experimentelle Grundlagen geliefert haben. 

Hervorgehoben sei, daß die außerordentlich schnelle Diffusion 
von Sauerstoff in lebende Zellen (HARVEY 1922) gegen die Lipoid
theorie spricht, da dieser lipoidunlöslich ist und der Zutritt von 
Sauerstoff zu Wasserpflanzen schon dadurch verhindert werden 
kann, daß man das Wasser mit fettlöslichen höheren Kohlenwasser
stoffen überschichtet (RuHLAND und HOFFMANN 1925). 

Tabelle 69. Die Aufnahme von Brillantcresylblau in den Zell
saft von Nitella in Abhängigkeit von PH des Mediums und des 

Zellsaftes. (Nach McCuTcHEoN und LucKE.) 

• I Farbstoffkon- Farbstoffkonzentrationin der Zelle bei I PHdes Zellsaftes bei 
Z I zentration in Borsäure + NaOH I Borsäure + NH40H BorsäurelBorsäure 

I der Lösung (PH = 8) (PR = 8) + NaOH +NH40H 

1 0,0006vH 
2· 0,0006vH 

I 

0,003 
0,020 

< 0,001 
0,006 

5,2 
5,8 

6,6 
6,3 

Die Kritik der Lipoidtheorie bleibt aber nicht darauf beschränkt 
nachzuweisen, daß die "Lipoidlöslichkeit" nicht in allen Fällen über 
die Aufnahme eines Stoffes in die Zelle entscheidet, sondern sie 
bezieht sich auch auf die Untersuchung der Frage, ob der Auf
nahme lipoidlöslicher Stoffe in der Tat eine Lösung in den Lipoiden 
der Zellgrenzschichten zugrunde liegt. Hieraus ergeben sich zwei 
:Fragen. Einmal ist festzustellen, ob der Aufnahme lipoidlöslicher 
Stoffe eine Verteilung im Sinne des HENRy-NERNsTschen Satzes 
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erfolgt, zum anderen ist die Natur der Lipoide in den Zellgrenz
schichten näher zu erforschen. Beginnen wir mit dem ersten Punkt, 
so ist hervorzuheben, daß OVERTON bei seinen ausgedehnten Stu
dien sich lediglich darauf beschränkte, festzustellen, ob bestimmte 
Stoffe sich mehr oder weniger in Öl als in Wasser lösen. Dies war 
für ihn der Maßstab der relativen Lipoidlöslichkeit und stellt den 
Faktor dar, nach dem nach OVERTON nicht nur über die Permeation 
oder Nichtaufnahme eines Stoffes entschieden wird, sondern auch 
seine Permeationsgesehwindigkeit bestimmt werden soll. Ob aber 
eine Verteilung im Sinne des HENRyschen Satzes angenommen 
werden kann, geht aus dieser Untersuchung nicht hervor. Eine 
Entscheidung ist nur durch die quantitative Bestimmlmg der Ver
teilung eines lipoidlöslichen Stoffes zwischen der wässerigen und 
der Ölphase bei verschiedenen Ausgangskonzentrationen möglich. 
Bezeichnet man diese mit a, die nach Eintritt des Gleichgewichtes 
in der wässerigen Phase noch vorhandenen Konzentrationen mit 

a-c 
c, so muß nach dem Verteilungssatze die Gleichung -c- =konst. 

gelten. LOEwE (1912 und 1922) hat diese Bestimmung für die Ver
teilung von Methylenblau zwischen Wasser und verschiedenen Li
poiden (Kephalin, Cerebroside minus Kephalin usw.), die aus Ge
hirn dargestellt waren, durchgeführt und dabei gefunden, daß die 
a-c 
--Werte mit zunehmender Verdünnung schr beträchtlich wachc 
sen. Es ist also hier von einer Verteilung keine Rcde, vielmehr 
folgt die Aufnahme der Adsorptionsisotherme von FREUNDLICH 

1 . 
(1922), wobei der Exponent - mnerhalb dcr auch sonst für 

n 

Adsorptionsvorgänge charakteristischen Grenzen liegt, wie die 
Tabelle 70 zeigt. Es ist somit für Methylenblau bewiesen, daß seine 
Aufnahme durch Lipoide durch Adsorption und nicht durch Ver
teilung erfolgt. Gegen die Verwertung der LOEwEschen Unter
suchungen als Einwand gegen die Lipoicltheorie können allerdings 
Versuche von HANSTEEN-CRANNER (1922) geltend gemacht werden, 
nach denen die Lipoide bei ihrer Behandlung mit Alkohol voll
ständig verändert werden und infolgedessen ein Rückschluß auf 
die Vorgänge, die der Aufnahme der Stoffe seitens der Lipoide 
der lebenden Zelle zugnmde liegen, nicht bindend ist. Erinnert 
sei ferner daran, daß nach Beobachtungen von ZIPF unter Zu
grundelegung der NIRENSTEINschen Modifikation der Lipoidtheorie 
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Anhaltspunkte dafür gewonnen wurden, daß der Verteilung kein 
einfacher Lösungsvorgang zugrunde liegt, vielmehr auch in dem 
Modellversuch chemische Prozesse (Salzbildung) beteiligt sind. 

Eine besondere Schwie
Tabelle 70. Über die Aufnahme 
von Methylenblau durehLipoide rigkeit erwächst der Lipoid-

naeh S. LÖWE. theorie aus der Tatsache, daß 

Adsorbens 

Kephalin . 
Cerebrosid. 
Restlipoide 
Leinöl .. 

0,35 
0,16 
0,22 
0,15 

k 

6,80 
1,64 
0,51 
0,012 

alle Zellen leicht durchlässig 
für Wasser sind. NATHANSON 
hat bereits 1904 darauf auf
merksam gemacht, daß Le
cithin lipoidlösliche Stoffe 
nur in wasserfreiem Zustande 

löst; sobald aber Wasser aufgenommen wird, verschwindet diese 
Fähigkeit. Andererseits ist Cholesterin nicht imstande, Wasser auf
zunehmen. Auf Grund dieser Tatsachen sllcht er die Lipoidtheorie 
dadurch zu retten, daß er eine mosaikartige Struktur der Zellgrenz
schichten annimmt, derart, daß das Cholesterin zwischen leben
digen Protoplasmatejlchen angeordnet ist und den lipoidlöslichen 
Stoffen den Durchtritt in die Zelle gestattet, während Wasser und 
lipoidunlösliche Stoffe durch das Protoplasma selbst permeieren. 
Eine experimentelle Begründung für eine derartige mosaikartige 
Anordnung der protoplasmatischen Grenzschichten fehlt aber voll
kommen. 

Für die Lösung des Permeabilitätsproblems ist natürlich die 
Kenntnis des physikalischen und chemischen Verhaltens der Zell
grenzschichten von größter Bedeutung. 

Einen tieferen Einblick haben die Untersuchungen von HAN
STEEN-CRANNER (1922), GRAFE und seinen Mitarbeitern (1925/26) 
gestattet, alls denen hervorgeht, daß die Eigenschaften der Lipoide 
wesentlich andere sind, als man bisher angenommen hat 1. Über
trägt man nämlich Scheiben aus der Wurzel der weißen Rübe in 
destilliertes Wasser, so treten bei niedriger Temperatur in erheb
licher Menge vollständig wasserlösliche Phosphatide aus. Beim 
Schütteln mit Äther sind diese völlig ätherunlöslich. Wird der 
Äther entfernt, so bleibt ein wasserunlöslicher Rückstand übrig, 
der nunmehr die typischen Eigenschaften der Lipoide besitzt, näm-

1 Es ist interessant, daß WARBURG bereits 1914 (speziell S. 289 Anm.) 
diese Möglichkeit diskutiert. Über Phosphatide vgl. auch ULRICH (1912). 
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lieh in Alkohol, Äther usw. leicht löslich ist. Wird der gleiche Ver
such bei höherer Temperatur (30°) ausgeführt, so treten wasser
unlösliche Phosphatide aus, die ebenfalls mit Äther sich nicht aus
schütteln lassen, aber nach Fällung mit Bleiacetat und Spaltung 
mit H 2S in Alkohol leicht löslich werden. Es erhöht die Bedeutung 
dieser Befunde, daß von BIEDERMANN (1924) auch am Muskel der 
Austritt wasserlöslicher Phosphatide festgestellt wurde. 

Was nun die Bedeutung dieser Tatsachen für die Lipoidtheorie 
anlangt, so ist H. H. MEYER (1927) wohl recht zu geben, der hier
in keinen grundsätzlichen Widerspruch gegen seine Theorie, son
dern vielmehr den Beweis der leichten Veränderbarkeit der Lipoide 
sieht, zumal MEYER hervorhebt, daß nach HANSTEEN-CRANNERS 
eigenen Befunden die wässerige Phosphatidlösung durch die ge
ringen in physiologischen Versuchen zur Anwendung kommenden 
Äthermengen nicht denaturiert wird, sondern ein Berkefeldfilter 
unverändert passiert. Wenngleich wir also in dem Nachweis der 
Wasserlöslichkeit der Phosphatide der Zelle keinen zwingenden 
Grund gegen die Lipoidtheorie erblicken, so haben unsere Erörte
rungen doch zur Genüge gezeigt, daß durch diese weder in ihrer 
ursprünglichen Form noch in der Modifikation NIRENSTEINS eine 
widerspruchsfreie Erklärung der Zellpermeabilität gegeben werden 
kann. Die Versuche von HANNSTEEN-CRANNER und GRAFE haben 
aber erneut auf die Bedeutung der "Lipoide" hingewiesen und eine 
Möglichkeit geschaffen, diese in genuinem Zustande zu unter
suchen. Wir werden uns deshalb die Frage vorlegen, inwieweit die 
Phosphatide die Permeabilität der Zelle erklären können, wenn 
wir von der eigentlichen Lipoidtheorie von OVERTON absehen. 

HANSTEEN-CRANNER hat an zahlreichen Pflanzen zellen fest
gestellt, daß bei niederer Temperatur aus der ungeschädigten Zelle 
trotz reichlich austretender Phosphatide niemals Eiweiß in Lösung 
geht und hat hieraus geschlossen, daß am Aufbau der Zellgrenz~ 
schicht nur jene beteiligt sind. Diese Auffassung, die für tierische 
Zellen schon mit Rücksicht auf die auf S. 100 geschilderten Ver
suche MONDS 1 über die Bedeutung der Umladung von Eiweiß für die 
Ionenpermeabilität der Blutkörperchen nicht allgemein zutreffend 
sein kann, ist neuerdings von GRAFE auch für Pflanzenzellen nicht 
gültig befunden worden. Auch die Beobachtung von HEILBRUNN 

1 Siehe auch NETTER (1925) und ROBERTSON (1908). 



362 Ergebnisse. 

(1927), daß die Neubildung einer Plasmahaut nach Verletzung an 
Seeigeleiern sich in Gegenwart von Fettlösungsmitteln vollzieht, 
spricht gegen die ausschließliche Beteiligung der Lipoide am Auf
bau der Zellgrenzschichten. Man wird hiernach annehmen müssen, 
daß Phosphatide und Eiweiß in diesen vorhanden sind. Es fragt 
sich nunmehr, ob mittels der Kolloidchemie die charakteristische 
Durchlässigkeit des Protoplasmas sowie seine Veränderbarkcit 
unter experimentellen Bedingungen erklärt werden kann. 

b) Kolloidchemische Theorien. 

Auf Grund seiner Versuche über den Austritt von wasserlös
lichen und -unlöslichen Phosphatiden in Abhängigkeit von der 
Temperatur und dem chemischen Milieu kommt HANSTEEN -
CRANNER zu der Annahme, daß "die plasmatischen Schichten der 
Zellkörper - die Plasma- und die Vakuolenhaut - ein kolloides 
System darstellen, dessen halbfeste, hydrophile Dispersionsmittel aus 
in Wasser unlöslichen, aber kolloid schwellbaren, dessen flüssige, dis
perse Phase aus in Wasser ganz löslichen Phosphatiden bestehe". 
Innerhalb dieses kolloiden Systems sind enge Beziehungen zwischen 
den beiden Phosphatiden anzunehmen, ja HANSTEEN-CRANNER 
läßt die Frage offen, ob es sich nur um Modifikationen desselben 
Phosphatides handelt. Die Brauchbarkeit dieses kolloiden Systems 
zur Erklärung der Permeabilitätsverhältnisse der Zelle geht be
sonders aus Versuchen hervor, die die Einwirkung der Salze auf die 
Ausscheidung der Phosphatide und auf die Permeabilität zum 
Gegenstand haben. 

Bei Verwendung von Normallösungen fand HANSTEEN-CRAN
NER, daß die Salze nach Maßgabe ihrer Kolloidaktivität die Abgabe 
der Phosphatide beeinflussen. So wird durch KCI die Abgabe 
wasserunlöslicher Phosphatide bei 300 nur unvollständig gehindert, 
eine vollständige Fällung der Phosphatide kommt hingegen in 
Lösungen von CaCl2 zustande und noch wirksamer erweisen sich 
Schwermetall salze wie Bleiacetat, durch das eine irreversible Phos
phatidfällung herbeigeführt wird. Es ergibt sich für die Kationen 
daher die folgende, nach abnehmender Fällungskraft geordnete 
Reihe: Pb>Ca>Mg>K. Der bedeutende Unterschied, der zwi
schen dem Alkalimetall und den Erdalkalien besteht, ergibt sieh 

n 
aus Versuchen mit lOO-Lösungen dieser Salze. Unter diesen Be-
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dingungen wird nämlich durch CaCb eine Phosphatidfällung her
vorgerufen, die zu einer Verdichtung der Oberfläche des Proto
plasmas führt, während durch KCI nicht allein keine Fällung er
folgt, sondern gerade umgekehrt eine peptisierende Wirkung dieses 
Salzes, die in einer vermehrten Phosphatidabgabe sich äußert, 
deutlich wird. Der Einwirkung der Salze auf den Zustand der 
Phosphatide in den Zellgrenzschichten geht ihre Durchlässigkeit 
für den Zellfarbstoff durchaus parallel, so daß aus diesen Versuchen 
gefolgert werden darf, daß durch die reversible Phosphatidfällung 
durch CaCl2 und die Peptisation (Auflockerung durch KCI) expe
rimentelle, von dem chemischen Milieu abhängige Permeabilitäts
änderungen der Zelle durchaus erklärbar sind. Hiernach ist es 
nicht nur begreiflich, daß der Eintritt von Salzen wie KNOa durch 
CaCl2 verhindert werden kann, wie es KAHO an Pflanzenzellen 
fand, sondern auch die verringerte Permeabilität tierischer und 
pflanzlicher Zellen in der äquilibrierten (also Ca-haltigen) Salz
lösung gegenüber den Lösungen von Alkalimetallsalzen ist durch
aus verständlich. Auch die von KARO aufgefundenen Tatsachen, 
daß die Permeabilität der Salze eine Funktion der Kolloidaktivität 
ihrer Ionen 1 ist, begegnet bei der Annahme einer kolloiden Grenz
schicht keinen Schwierigkeiten. Die früher geschilderten eigenen 
Versuche über die Kaliumpermeabilität des glatten und des quer
gestreiften Muskels (vgl. S. 143) in Abhängigkeit von verschiedenen 
Salzen können ebenfalls durch die verdichtenden bzw. auflockern
den Wirkungen der Salze auf die Phosphatide der Zellgrenz
schichten erklärt werden. 

Die außerordentliche Labilität der Phosphatide, die nicht nur 
aus den Untersuchungen von HANSTEEN-CRANNER, sondern auch 
aus Experimenten an verschiedenen Lecithinen durch KOCH (1903/8) 
und PORGES und NEUBAUER (1908) folgt, läßt es begreiflich er
scheinen, daß die Eigenschaften der Phosphatide sich grundsätz
lich mit dem Milieu ändern. Hieraus ergibt sich, daß die Durch
lässigkeit der Plasmagrenzschicht der Pflanzenzelle eine andere ist 
als die der Plasmahaut, die an die Zellvakuole grenzt, ein Verhal
ten, das OSTERHOUT, wie S. 220 erwähnt wurde, festgestellt hat. 
Der verschiedene chemische Aufbau der Zellen in den einzelnen 
Organen läßt daher auch eine organspezifische Permeabilität ver-

1 Vgl. hierzu auch RABER (1923/26) und HEILBRUNN (HI23). 
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muten, für die auf anderem Wege GELLHORN (vgl. S. 211) experi
mentelle Unterlagen geschaffen hat. Dies wird dadurch unterstützt, 
daß nach Versuchen von GRAFE (1927) die Phosphatide nicht nur 
bei verschiedenen Pflanzen, sondern auch aus verschiedenen Teilen 
derselben Pflanze sich ungleich zu verhalten scheinen. Nimmt man 
noch hinzu, daß durch Säuren die Phosphatide gefällt, durch OH
Ionen aber gelöst werden, und daß entsprechende Veränderungen 
der Permeabilität an Tier und Pflanzenzellen beobachtet wurden, 
und berücksichtigt man weiter die Reaktionsfähigkeit der Phos
phatide auch mit Zuckern, so kann hieraus geschlossen werden, 
daß die funktionellen Veränderungen der eellulären Permeabilität, 
die unter dem Einfluß äußerer und innerer Faktoren zustande 
kommen, durch die Annahme einer kolloiden Phosphatidgrenz
schicht im Prinzip verständlich werden. 

Es bleibt aber die Frage zu erörtern, ob es richtig ist, die Er
klärung der Permeabilitätsänderungen der Zellen ausschließlich 
auf Zustandsänderungen der kolloiden Phosphatide zurück
zuführen. HANSTEEN-CRANNER hat diese Auffassung damit be
gründet, daß er aus intakten Pflanzen zellen trotz erheblichen 
Übertritts von Phosphatiden niemals Eiweiß in Lösung gehen sah. 
Zugunsten dieser Auffassung wird weiterhin angeführt, daß beim 
Studium der Fällung von Eiweißkörpern durch Salze sich nur recht 
geringe Unterschiede zwischen den Alkalimetallen und den alka
lischen Erden ergaben, während am Lecithin aus Versuchen von 
KOCH und PORGES und NEUBAUER eine Fällung bereits in n/l00 
Lösungen der Erdalkalisalze zustande kommt und durch Salze der 
Alkalimetalle überhaupt nicht oder erst in wesentlichen größeren 
Konzentrationen erfolgt. Weiter führt hierfür KAHO (1924) an, daß, 
wenn die verdichtende Wirkung der Calciumsalze die Eiweißkörper 
des Protoplasmas beträfe, eine Ausdehnung dieser Zustandsände
rungen auf das übrige Protoplasma sehr wahrscheinlich und dies mit 
dem Leben der Zelle unverträglich wäre; übrigens ist diese Auf
fassung mit Rücksicht auf die direkten Beobachtungen von CHAM
BERS auszuschließen. Hinzu kommt noch, daß die Anwesenheit 
von Phosphatiden in den Zellgrenzschichten aus dem GIBBschen 
Theorem sich ergibt und von BIEDERMANN (1924) und WALTER 
(1921) aus Versuchen über die Unangreifbarkeit des Protoplasmas 
für Trypsin gefolgert wurde, bevor die Lipoide extrahiert waren. 

Es ist andererseits darauf hinzuweisen, daß nach GRAFE 
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aus zahlreichen intakten Pflanzenzellen neben den Phosphatiden 
auch Eiweiß austritt, so daß dieser Autor zu der Annahme 
kommt, daß es sich in den Zellgrenzschichten "um Verbin
dungen eines Phosphatids mit einem Nucleoproteid handelt, an 
dem akzessorische Gruppen aus anderen Körperklassen und 
Mineralstoffe hängen". Wir sind vorläufig noch zu wenig über die 
Eigenschaften der Phosphatide bzw. der mit ihnen vergesellschaf
tenden Eiweißkörper orientiert, um die Frage entscheiden zu 
können, ob überhaupt in den verschiedenen Zellen ein in chemi
scher Hinsicht einheitlicher Typus einer Grenzschicht anzunehmen 
ist. Zum mindesten für die Blutkörperchen müssen wir im Hin
blick auf die Untersuchungen von MOND annehmen, daß Eiweiß 
in der Zellgrenzschicht enthalten ist (siehe auch LEPESCHKIN 
[1910/11], WEIS [1925] BOTAZZI [1927]). Die scheinbar hier
mit im Widerspruch stehenden Befunde über die zur :Fällung 
von Eiweißkörpern erforderlichen Salzkonzentrationen lassen sich 
wahrscheinlich mit der gleichzeitigen Anwesenheit von Phospha
tiden erklären. 

Es ergibt sich mithin, daß aus dem Vorhandensein einer kolloiden 
Phosphatid- bzw. Phosphatid-Eiweißgrenzschicht die Durchlässigkeit 
des Protoplasmas für Wasser, sowie die spezifischen Unterschiede, die 
in der Durchlässigkeit für verschiedene Salze bestehen, und die per
meabilitätsverändernden Wirkungen der Temperatur, des chemischen 
Milieus usw. erklärt werden können. Es fragt sich aber, wie die 
großen Unterschiede, die hinsichtlich der Permeabilitätsgeschwin
digkeit für verschiedene Stoffe vorhanden sind, und die ÜVERTON 
zur Aufstellung seiner Lipoidtheorie veranlaßt haben, zu deuten 
sind, wenn die Lipoidlöslichkeit als Ursache abgelehnt werden muß. 
HANsTEEN-CRANNER, KAHO und andere Autoren nehmen hierzu 
die Adsorptionstheorie zu Hilfe, die also hiernach als eine not
wendige Ergänzung der geschilderten Kolloidtheorie anzusehen ist. 
Bevor wir auf diese eingehen, sei noch kurz über andere kolloid
chemische Theorien berichtet. 

Von LLOYD (1915) und FREE (1918) ist die Hypothese auf
gestellt worden, daß sich das Protoplasma bzw. die Plasmahaut 
wie ein hydrophyles Emulsionskolloid verhält, bei dem die Durch
lässigkeit durch die Änderungen des Wassergehaltes der dispersen 
Phase bestimmt wird. Quellung der dispersen Phase verringert 
die Durchlässigkeit durch eine Verkleinerung der Diffusionswege 
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der kontinuierlichen Phase, umgekehrt soll die Entquellung 
wirken. 

Mit dieser Theorie ist die Permeabilitätstheorie von HAYNES 
(1921) nahe verwandt. Hach HAYNES besteht die Plasmahaut aus 
einem Emulsionskolloid, dessen Dispersionsmittel eine Puffer
lösung ist. Salze und Nichtelektrolyte verändern die Permeabilität 
dadurch, daß sie das PR der Pufferlösung verschieben, und zwar 
wird die [H'] durch Salze erhöht - die zweiwertigen Kationen sind 
wirksamer als die Alkalichloride - und durch Nichtleiter erniedrigt. 
Je nach der Lage des isoelektrischen Punktes ist die Wirkung von 
Salzen und Nichtleitern verschieden, da HAYNES annimmt, daß 
die Permeabilität der Plasmahaut im isoelektrischen Punkt maxi
mal ist; infolgedessen wirkt z. B. eine durch Salze herbeigeführte 
Vergrößerung der [H'] permeabilitätssteigernd, wenn der isoelek
trische Punkt der Plasmakolloide bei einem kleineren PR als der 
Reaktion der Pufferlösung entspricht, gelegen ist. In den Theo
rien von LLOYD und FREE herrscht also in einem wesentlichen 
Punkte, nämlich in der Annahme eines Permeabilitätsmaximums 
im isoelektrischen Punkt, - denn in diesem zeigt ja die Quellung 
ein Minimum - Übereinstimmung. Wir meinen aber, daß gerade 
das Umgekehrte richtig ist. Modellversuche von RISSE (vgl. S. 33) 
haben nämlich gezeigt, daß sowohl bei Gelatine- wie Kollodium
membranen die Permeabilität für Wasser und gelöste Stoffe mit 
steigender Quellung zunimmt und im isoelektrischen Punkte 
dementsprechend ein Minimum aufweist. Auch die Versuche von 
MOND (1927), nach denen bei Überschreitung des isoelektrischen 
Punktes des Globins (vgl. S. 100) die elektive Anionenpermeabilität 
in eine Kationendurchlässigkeit umschlägt, sprechen gegen die 
Auffassung, daß im isoelektrischen Punkte ein Maximum der 
Durchlässigkeit vorhanden ist, denn dann müßte bei PR 8 eine 
Durchlässigkeit von Kationen und Anionen vorhanden sein, da 
nach den Membranversuchen von MICHAELIS die elektive Anionen
oder Kationenpermeabilität an sehr kleine Porendurchmesser ge
bunden ist. Im gleichen Sinne sprechen aber auch die früher ge
schilderten physiologischen Experimente; denn wir haben gesehen, 
daß gerade die Salze, die quellend wirken, die Permeabilität er
höhen, während durch Entquellung eine Verminderung der Durch
lässigkeit herbeigeführt wird. Dabei ist es relativ gleichgültig, ob 
man die Ursachen dpr PermpabilitätRänderung auf Variationen des 
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Quellungszustandes der dispersen Phase in der Plasmahaut zurück. 
führt, oder wie HANSTEEN ·CRANNER und KARo es tun, die Ände. 
rung des Lösungszustandes betonen. Denn es handelt sich hier nur 
um verschiedene Seiten ein und desselben Geschehens, die man im 
Sinne von TscHERMAKs (L924) dahin vereinigen kann, daß man die 
"absteigende, lyophobe, denaturierende und aggregative" Ver· 
änderung der Kolloide als Ursache der Herabminderung der Per. 
meabilität ansieht, während die umgekehrten Veränderungen in 
der "aufsteigenden lyophilen bzw. hydratativen und dispergativen 
Richtung" die Durchlässigkeitssteigerung bedingen. Mit dieser 
Anschauung stimmt auch die Theorie von SPAETH (1916) überein, 
nur daß dieser Autor sein Augenmerk besonders auf die Verände· 
rungen der Viscosität richtet. 

Eine andere Hypothese über den Mechanismus der kolloiden 
Permeabilitätsveränderungen hat CLOWES (1916/17) entwickelt, 
indem er die Protoplasmagrenzschicht mit einem Emulsionskolloid 
vergleicht, das unter dem Einfluß äußerer Faktoren eine Phasen. 
umkehr erleidet. Er konnte nämlich zeigen, daß eine Emulsion 
von Öl in Wasser durch Zusatz von CaCl2 in eine solche von Wasser 
in Öl umgewandelt wird, und daß dieser Vorgang durch NaOH 
wieder reversibel gemacht werden kann. Auf diese Weise erklärt 
es sich, daß durch Verminderung der Größe der wässerigen 
Zwischenräume zwischen den Ölteilchen eine Verminderung der 
Durchlässigkeit für wasserlösliche Stoffe erreicht wird, die bei voll· 
ständiger Phasenumkehr natürlich gleich 0 wird. Es ist aber gegen 
diese Theorie von SEIFRIZ (1923) geltend gemacht worden, daß das 
Eintreten der Phasenumkehr nur in Gegenwart bestimmter Schutz· 
kolloide gelingt, und daß gerade solche, die, wie Lecithin und 
Albumin in den Phasengrenzen der Zellen reichlich vorhanden 
sein dürften, die Umkehrbarkeit der Emulsion verhindern (vgl. 
auch CORRAN, CUDMORE und LEWIS 1924). 

c) Die Adsorptionstheorie. 

Es hat sich gezeigt, daß die Annahme einer kolloiden Grenz· 
schicht aus Phosphatiden bzw. einem Phosphatid.Eiweißkomplex 
wohl imstande ist, eine der Grundtatsachen der Permeabilitäts. 
lehre, die Veränderbarkeit der Durchlässigkeit der Zellen, zu er· 
klären. Als zweite Aufgabe einer Permeabilitätstheorie ist die Er· 
klärung der großen quantitativen Unterschiede, mit der verschie· 
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dene Stoffe in die Zelle eindringen, anzusehen. Wir fanden zwar, 
daß diesen Tatsachen gerade die OVERToNsche Lipoidtheorie in 
ausgezeichneter Weise Rechnung trägt, mußten dieselbe aber ver
lassen, weil zahlreiche Tatsachen sich mit ihr nicht vereinigen 
ließen. Es ist nun von TRAUBE (1904-,1928) darauf hingewiesen 
worden, daß der zunehmenden Permeationsgeschwindigkeit der 
organischen Stoffe nicht nur eine Steigerung ihrer relativen Lipoid
löslichkeit, sondern auch eine Zunahme der Oberflächenaktivität 
entspricht, so daß die von OVERTON aufgestellten Permeabilitäts
regeln sich ohne Zuhilfenahme der Lipoidtheorie nach TRAUBE 
durch die Adsorptions- oder Haftdrucktheorie verstehen lassen. 
Je oberflächenaktiver ein Stoff nämlich ist, um so mehr reichert er 
sich an der Phasengrcnzfläche an, während für die oberflächen
inaktiven Stoffe gerade der umgekehrte Vorgang festzustellen ist. 
An Stelle von Oberflächenaktivität spricht TRADBE von Haft
druck und nimmt an, daß die an der Oberfläche sich anhäufenden 
Stoffe einen sehr geringen Haftdruck besitzen und infolgedessen 
größere Aussicht haben, in die angrenzende Phase - unter bio
logischen Verhältnissen also in die Grenzschicht des Protoplas
mas - einzudringen als Stoffe mit größerem Haftdruck, also ge
ringerer Oberflächenaktivität. Die Bedeutung der Adsorption für 
die Permeationsgeschwindigkeit indifferenter organischer Stoffe 
wird besonders durch die TRAuBEsche Capillarregel illustriert, nach 
der die Oberflächenaktivität von Gliedern homologer Reihen so 
stark zunimmt, daß mit wachsender C-Kette isocapillare Lösungen 
erhalten werden, wenn die Konzentrationen im Sinne der Reihe 
1 : 3 : 32 : 33 : 34 usw. sich vermindern. 

Es ist nun auch im biologischen Versuch die quantitative Gel
tung der Capillarregel gezeigt worden, sowohl in Narkoseversuchen 
an Kaulquappen (OvERToN-TRAuBE) und Seeigeleiern (FÜHNER 
1904) wie in Hämolyseversuchen (FÜHNER und NEUBAUER 1907). 
ISHIzAKA (1914) zeigte, daß die hämolytischen Grenzkonzentra
tionen bei verschiedenen Terpenen in isocapillaren Lösungen liegt 
(vgl. auch BERCZELLER 1917/22). Da aber mehrfach hervorgehoben 
wurde, daß die Stärke der physiologischen Wirkung kein sicherer 
Gradmesser der Permeation bestimmter Stoffe ist, so wird man die 
Narkoseversuche nicht als unbedingt beweisend ansehen können, 
und die Hämolyse ist ebenfalls ein zu komplexer Vorgang, als daß 
der Eintritt der Hämolyse einen sicheren Gradmesser der Per-
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meabilität darstellen könnte 1. Es ist aber darauf hinzuweisen, daß 
noch zahlreiche weitere Versuche besonders an Pflanzenzellen für 
die Geltung des Adsorptionsprinzipes sprechen. CZAPEK (1910) 
stellte nämlich an Pflanzenzellen fest, daß die Gerbstoffexosmose 
ebenfalls in isocapillaren Lösungen eintritt, und KISCH (1912) be· 
obachtete bei Verwendung verschiedener Alkohole ein Gleiches 
hinsichtlich der Hemmung der Hefekeimung. Dabei ist interessant 
festzustellen, daß in den Versuchen der beiden letztgenannten 
Autoren die zu einer Permeabilitätssteigerung (Exosmose von 
Zellinhaltsstoffen) führende Schädigung zwar in isocapillaren 
Lösungen eintritt, aber quantitativ bei den verschiedenen Zellarten 
bedeutende Unterschiede bestehen. An der Hefe wird nämlich ein 
kritischer Spannungswert (wenn die Oberflächenspannung des 
Wassers gleich 1 gesetzt wird) von 0,5, an den Pflanzenzellen in 
CZAPEKS Versuchen aber von 0,68 gefunden. Nimmt man mit 
CZAPEK an, daß die Permeabilitätssteigerung durch Schädigung 
der Plasmahaut dann eintritt, wenn die die Zelle begrenzende 
Lösung dieselbe Oberflächenspannung wie die Protoplasmagrenz. 
schicht besitzt, so folgt hieraus ein für verschiedene Zellarten 
grunosätzlich andersartiger Aufbau der Protoplasmagrenzschicht, 
ein Schluß, zu dem, wie erwähnt, auch HANSTEEN·CRANNER und 
GRAFE auf Grund chemischer Untersuchungen der Phosphatide 
der Pflanzen zellen bereits gelangt sind. 

Es fragt sich nun, ob das Verhalten der Farbstoffe ebenfalls im 
Sinne der TRAUBEsehen Haftdrucktheorie verständlich ist. HÖBER 
(1914) sowie TRAUBE und KÖHLER (1915) haben darauf hingewie
sen, daß die Farbstoffe trotz sehr verschiedener Permeations
geschwindigkeit sich hinsichtlich ihrer Wirkung auf die Ober
flächenspannung des Wassers nur wenig unterscheiden. HÖßER 
hat aber gleichzeitig darauf aufmerksam gemacht, daß sowohl die 
stalagmometrische Methode wie die Steighöhenmethode lediglich 
die Oberflächenaktivität der Stoffe an der Grenzfläche Wasser-Luft 
mißt lUld über das Verhalten an der hier allein bedeutungsvollen 
Grenzfläche Wasser-Protoplasma nichts aussagt. Daß in der Tat 

1 Vgl. auch RHODE (1922), der auf gewisse Unstimmigkeiten zwischen 
Oberflächenaktivität und hämolytischer Wirksamkeit bei Terpenderivaten 
hinweist, sowie die Versuche von BÖSEKEN und WATERMAN (1912), in 
denen der Grad der Giftigkeit verschiedener organischer Verbindungen 
sich leichter aus der Lipoid- als aus der Adsorptionstheorie erklärt.. 

Gellhorn, Permeabilitätsproblem. 24 



370 Ergebnisse. 

an der Grenzfläche Wasser-Luft oberflächeninaktive Farbstoffe an 
der Grenzfläche zweier unmischbarer Flüssigkeiten wie Öl-Wasser 
eine nicht geringe Oberflächenaktivität besitzen, haben neuerdings 
REHBINDER (1927) und OKUNEFF (1927/28) gezeigt. Sie beobach
teten, daß allgemein die Grenzflächenspannung und die Ober
flächeninaktivität bestimmter Stoffe um so größer ist, je größer der 
"Polaritätsunterschied" zwischen bei den Phasen ist, welcher um 
so mehr wächst, je geringer die gegenseitige Löslichkeit ist. Man 
wird daher annehmen dürfen, daß allgemein die Oberflächenaktivi
tät der Stoffe an der Grenzfläche zwischen dem wässerigen Medium 
der Zellen und dem Protoplasma wesentlich größer als an der 
Grenzfläche Wasser-Luft ist. So ist es zu verstehen, daß der 
kolloide saure Farbstoff Trypanblau entsprechend der von OKU
NEFF an der Grenzfläche Öl-Wasser festgestellten Oberflächen
aktivität in erheblichem Maße in bestimmte tierische Zellen ein
dringt 1. Aus diesem Prinzip erklärt OKUNEFF auch die Aufnahme 
anderer kolloidaler Farbstoffe wie Carmin sowie von in Wasser sus
pendierten Substanzen wie Cholesterin, Tusche, kolloidales Silber 
usw. durch die Zellen des Retieulo-Endothelapparates; denn auch 
diese Substanzen sind imstande, die Grenzflächenspannung an der 
Phasengrenze von Wasser und Benzol bzw. Wasser und Olivenöl 
herabzusetzen. Wir sehen hierin einen wichtigen Hinweis dafür, 
daß die Aufnahme lipoidunlöslicher kolloider Säurefarbstoffe auch 
ohne Zuhilfenahme einer "physiologischen" Permeabilität ver
ständlich gemacht werden kann. 

Von Bedeutung ist auch, daß von BRINKMANN lUld VON SZENT
GYÖRGYI (1924) die Oberflächenaktivität von Kohlensäure, Sauer
stoff und Ammoniak an der Grenzfläche Wasser-Petroläther nach
gewiesen wurde, während diese an der Grenzfläche von Wasser 
und Luft bzw. Petroläther und Luft fehlt. Es eröffnet sich von 
diesem Befund aus die Möglichkeit, den Einfluß geringster Stoff· 
wechselprozesse auf die Permeabilität der Zellgrenzschichten zu 
verstehen und die regulative Bedeutung dieser Vorgänge für die 
Durchlässigkeit und damit wiederum für den Ablauf der Stoff
wechselprozesse zu erkennen. Damit rückt die Grenzflächen
permeabilität in den engsten Zusammenhang mit den Grund
erscheinlUlgen des Lebens überhaupt. 

1 Vgl. hierzu auch R. G. SCHULZ (1925). 
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Für die Annahme, daß bei der Farbstoffaufnahme Adsorptions
prozesse eine wesentliche Rolle spielen, sprechen auch die Befunde, 
daß die Adsorption basischer Farbstoffe an Bolus alba und Faser
tonerde den Ergebnissen der Vitalfärbung durchaus entspricht. 
Die folgende Tabelle 71 zeigt nämlich, daß, je geringer die Farb
stoffkonzentrationen sind, mit denen eine Vitalfärbung an Para
maecium gelingt, um so größer die von den beiden Adsorbentien 
aufgenommene 1<'arbstoffmenge ist. Für einen physikalischen Pro
zeß spricht, daß die gleiche Reihenfolge mit dem negativ geladenen 
Bolus wie mit der positiv geladenen Fasertonerde erhalten wird 
(FREUNDLICH und POS ER 1914). 

Tabelle 71. (Nach KREBS und NACHMANSOHN.) Vergleich der Auf
nahme von basischen Farbstoffen durch lebende Paramäcien 
(nach Versuchen von NIRENSTEIN) mit ihrer Aufnahme durch Bolus 

und Fasertonerde (nach Versuchen von FREUNDLICH und POSER). 

Farbstoff 

Methylgrün . 
Methylenblau 
Auramin .. 
Malachitgrün 
Chrysoidin 

: 1 Von 1 g Adsorb~ns a.ufgenommen~ 
'Vitalfärbende untere ~arbstoffmenge I~ Mlkromole~ bel 
I G k t t' I emer KonzentratIOn von 1 Mlkro-I renz onzen ra IOn . .. 
I f" P .. . mol m der Losung nach FREUND-

ur aramaCien LIeH und POS ER. 
, nach NIRENSTEIN 
'I : Adsorption I Adsorption 

I an Bolus alba I an Fasertonerde 

I 1 : 6 000 I 23,9 I 4,37 
I 1: 30000 25,7 5,42 

I 1: 125 000 38,8 9,68 
1: 600000 49,7 32,1 
1 : 1 500000 59,8 94,4 

KREBS und NACHMANSOHN (1927) haben nun zeigen können 
(vgl. Tabelle 72), daß im allgemeinen auch bei sauren Vitalfarb
stoffen die Adsorption an Kaolin der Stärke der Vitalfärbung 
parallel geht. 

So erkennen wir, daß die Adsorptionstheorie in Verbindung mit 
der Annahme einer kolloiden Phosphatid-Eiweiß-Grenzschicht im
stande ist, sowohl den Mechanismus der Permeabilitätsänderungen 
wie die ungleiche Permeabilität insbesondere unter den organischen 
Stoffen zu erklären. Eine gewisse Schwierigkeit besteht nur in
sofern, als die Adsorption zwar imstande ist, je nach ihrem Grade 
die Permeationsgeschwindigkeit zu beschleunigen, aber keineswegs 
ausschließt, daß nicht adsorbierbare Stoffe dennoch permeieren. 
Wir hatten nun gesehen, daß entgegen den Annahmen älterer 

24* 
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Tabelle 72. Vergleich der Aufnahme von sauren Farbstoffen 
durch lebende Paramäcien mit ihrer Aufnahme durch Kaolin. 

(Nach KREBS und NAcHMANsoHN.) 

Farbstoff 

Grenzkon- ! Von 1 g Kaolin auf-
zentration Art der genommene Farb-
der Vital- Vitalfärbung stoffmenge (in mg') 

färbung(Teile (D = Diffus- bei der Farbstoff-
Lösungs- färbung) konzentration in der 
mittel auf (G = Granula-

1 Teil färbung) i Lösung 
Farbstoff) ! Img=vHj 3mg=vH 

A. Azofarbstoffe. 
Tuchscharlach G 300000 D 3,6 6,8 
Toluylenorange. 100000 D 3,2 12,0 
Benzoazurin G . 100000 G 1,9 2,8 
Echtrot A . 60000 D 1,1 2,8 
Brillantorange 25000 D 0,4 0,8 
Orange II B 12000 D 0,2 0,4 
Orange IV. 7000 D 0,05 1,0 
Trypanblau 4000 G 0,3 0,4 
Ponceau 5R . 0 0 
Azorubin S 0 0 
Chromotrop 8 B 0 0 

B. Triphenylmethanfarbstoffe. 
Echtgrün extra. 30000 D 0,7 3,1 
Säureviolett 4 B extra. 25000 G 3,3 6,6 
Guineagrün 20000 D 1,0 2,4 
Säureviolett 6 B N 20000 G 0,4 0,7 
Säureviolett 7 B 12000 G 2,8 3,7 
Wollgrün S 12000 G 0,2 0,4 
Patentblau V. 4000 D 0 0 

C. Nitrofarbstoff. 
Naphtholgelb . I 0 0 

D. Phthaleinfarbstoff. 
Uranin 0 0 

Autoren an den verschiedensten Zellen eine Permeabilität für Salze 
(bzw. Ionen) und Zucker gezeigt werden konnte, für die früher 
eine allgemeine Impermeabilität angenommen wurde. Es bleibt 
aber die Tatsache bestehen, daß die Durchlässigkeit für diese Stoffe 
gering und zeitweilig gleich 0 sein muß, da sonst die von dem um· 
gebenden Milieu abweichende chemische Beschaffenheit der Zellen, 
obwohl die in ihnen enthaltenen Elektrolyte größtenteils frei sind, 
nicht gewahrt werden könnte. Die Erklärung für dieses Verhalten 
kann im Anschluß an die Befunde von TINKER an Niederschlags. 
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membranen gewonnen werden, zumal, wie FREUNDLICH (1922) be
merkt, diese Membranen sich "nicht merklich" von Gelen unter
scheiden und wir zahlreiche Gründe angeführt haben, die die Auf
fassung der Zellgrenzschicht als eines kolloiden Systems, das ein 
Gel ist oder diesem nahe steht, rechtfertigen. Die mikroskopischen 
Beobachtungen von TINKER lassen erkennen, daß der Durchmesser 
der intermicellaren Zwischenräume wesentlich größer ist als daß 
durch ihn die Siebwirkung erklärt werden kann. Er nimmt deshalb 
an, daß die Micellen von Membranen und Gelen von einer Ad
sorptionsschicht umgeben sind, durch die die Membranporen wesent
lich verkleinert werden 1. Für diese Anschauung sprechen auch 
Versuche von ZSIGMONDY (1925) an UltrafeinfiItcrn, die aus Acetyl
cellulose hergestellt sind. Mit dem Nachweis dieser Adsorptions
schicht wird es aber verständlich, daß Membranen gelöste Sub
stanzen, die wie Salze und Zucker negativ adsorbiert werden, 
zurückhalten, während oberflächenaktive Substanzen von wesent
lich größerem Molekularvolumen leicht permeieren. 

Zu den Versuchen von KREBS ist noch zu bemerken, daß die 
Parallelität von Vitalfärbung und Adsorption der Vitalfarbstoffe 
an Kaolin usw. weniger für eine Adsorptionstheorie der Per
meabilität alK vielmehr dafür spricht, daß der Farbstoffspeicherung 
in der Zelle Adsorptionsprozesse2 zugrunde liegen. Dies zeigt sich 
besonders, wenn wir die Versuche von KREBS und NAcHMANsoHN 
mit unseren eigenen Farbstoffversuchen an Muskelmembranen ver
gleichen (siehe S.130). Nach letzteren ist Azorubin S ein sehr leicht 
permeierender Säurefarbstoff, während er weder nach NIRENSTEIN 
Paramaecium vital färbt noch von Kaolin adsorbiert wird. Ferner 
permeiert Patentblau sehr rasch durch die Muskelmembran, ob
wohl es von Kaolin nicht adsorbiert wird und dementsprechend nach 
Tabelle S. 372 innerhalb der Triphenylmethanfarbstoffe der größ
ten Konzentration bedarf, um von Paramaecium aufgenommen zu 
werden. Es fragt sich nun, ob diese Befunde nicht auch unter Zu
grundelegung einer chemischen Bindung erklärt werden können. 
Zugunsten dieser Auffassung hat ZIPF an der Leber ausgedehnte 
Versuche ausgeführt, die zu folgenden Resultaten geführt haben. 

Entsprechend den Beobachtungen von ATZLER und LEHMANN 

1 Vgl. SPIRO (1897). 
2 Vgl. hierzu die Arbeiten von 'VARBl:RG (1914) und seinen Mit

arbeit.ern 'VIESEL, USUI und DORNER. 
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(1922) über die Reaktionsveränderung, die saure und alkalische 
Lösungen bei dem Durchfluß durch die hinteren Extremitäten des 
Frosches erleiden (Pufferungspotenz) und den analogen Erfah
rungen von GELLHORN und WEIDLING (1925) an Blutkörperchen 
und isolierten Muskeln stellte ZIPF in Durchspülungsversuchen an 
der überlebenden Schildkrötenleber ebenfalls eine Neutralisations
wirkung des Gewebes fest, machte aber außerdem noch die wichtige 
Beobachtung, daß an Stelle der verschwundenen OH-Ionen äqui
valente Mengen von Cl in der Durchströmungsflüssigkeit erscheinen 
und daß der vermehrten Aufnahme der H-Ionen die Abgabe äqui
valenter Mengen von Na-Ionen entspricht. Ferner findet er, daß 
bei der Durchströmung mit einer Ca- und K-freien Lösung diese 
Ionen von der Leber abgegeben werden, während gleichzeitig Na
Ionen eintreten. Fügt man der Durchströmungsflüssigkeit Alka
loide und basische Farbstoffe hinzu, so werden diese entsprechend 
den früher geschilderten Versuchen an einzelnen Zellen in starkem 
Maße aufgenommen, während saure Stoffe nur in kleinsten Mengen 
aus der Durchspülungsflüssigkeit verschwinden. Die Veränderung 
der [H'] wirkt hier entsprechend den Beobachtungen an Einzel
zellen: Vermehrung der [H'] fördert die Aufnahme der sauren und 
hemmt die der basischen Sroffe, Verminderung der [H'] wirkt um
gekehrt 1. Auf Grund einer Reihe von Modellversuchen, aus denen 
sich analoge Verhältnisse über die Aufnahme basischer und saurer 
Stoffe durch Eiweiß, Gelatine, Nucleinsäuren, Kaolin usw. ergeben, 
kommt ZIPF zu der Auffassung, daß die Aufnahme der basischen 
Stoffe durch Bindung an saure Bestandteile des Protoplasmas, die 
der sauren durch Bindung an basische Teile erfolgt. Die genannten 
Reaktionswirkungen beruhen auf einer Verschiebung des chemi
schen Gleichgewichtes. Dieser rein chemischen Auffassung ent
spricht auch die Tatsache, daß mehrwertige Kationen ebenso wie 
die H-Ionen die Aufnahme basischer Fremdstoffe hemmen, bzw. 

1 LAB ES (1922) hat an Kaulquappen, Bakterien und Paramäcien mit 
wachsendem PR eine verstärkte Giftigkeit von Alkaloiden (Atropin, Ni
cotin usw.) festgestellt. Bei der Prüfung fettsaurer Salze (z. B. butter
saures, benzoesaures und salicylsaures Natrium) nimmt umgekehrt die 
Giftigkeit mit abnehmendem PlI zu. Die Versuche sprechen nicht dafür, 
daß etwa durch die Reaktionsänderungen eine Beeinflussung der Per
meabilität und daher der Giftwirkung resultiert, sondern sind zwanglos im 
Sinne der Versuche von ZIPF durch eine Beeinflussung des chemischen 
Gleichgewichts verständlich. 
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zur Abgabe dieser Stoffe führen. Denn in diesen Fällen wird das 
Proteinalkali durch das jeweils verwendete Kation statt durch das 
Kation des betreffenden Fremdstoffes (Farbstoff, Alkaloid) ver
drängt. Die Richtigkeit dieser Auffassung wird von ZIPF an der 
überlebenden Leber dargetan; denn er findet, daß der Aufnahme 
der basischen Stoffe Novocain, Cholin und Guanidin die Abgabe 
äquivalenter Natriummengen entspricht. Diese Versuche sprechen 
dafür, daß die BETHEsche Anschauung von der Bedeutung der 
Adsorption für die Bindung saurer und basischer Fremdkörper in 
der Zelle durch die chemische .Auffassung ZIPFS zu ersetzen ist 1. 

Bemerkenswert ist aus seinen Befunden noch der folgende: 
Setzt man der Durchströmungsflüssigkeit z. B. Natrium salicyli

cum hinzu, so wird die Salicylsäure, wenn auch in geringen Mengen, 
aufgenommen, bis ein chemisches Gleichgewicht sich hergestellt 
hat. Ersetzt man nun die Salicylsäure durch Cocainsalicylat, so 
wird jetzt Cocain von der Leber aufgenommen, Salicylsäure aber 
nicht. Ohne weitere Analyse könnte man denken, die Leberzellen 
seien jetzt für das Salicylsäureanion impermeabel geworden, wäh
rend für das Cocainkation noch Durchlässigkeit besteht. Der 
Grund für die ungleiche Aufnahme ist aber lediglich durch die 
chemischen Verhältnisse in der Zelle gegeben. Die Versuche haben 
das große Verdienst, in einwandfreier Weise die Bedeutung dcr 
chemischen Bindung für die Aufnahme saurer und basischer 
Fremdstoffe gezeigt zu haben. Sie machen aber natürlich die An
nahme einer besonderen Plasmahaut und ihrer Durchlässigkeit für 
die Stoffaufnahme und Abgabe schlechthin ebensowenig über
flüssig, wie sie die Geltung von Adsorptionsprozessen für die Per
meabilität in Frage stellen. Denn der Unterschied, der innerhalb 
der indifferenten organischen Stoffe in der Permeationsgeschwin
digkeit besteht und der sich weiterhin beim Vergleich dieser Stoffe 
mit den Neutralsalzen und Zuckern äußert, ist durch chemische 
Bindung keinesfalls zu erklären. Das gilt auch für die Permeations
geschwindigkeit der Säuren und Laugen. 

d) Die Ultrafiltertheorie. 

Der wesentliche Inhalt der Ultrafiltertheorie RUHLANDs (1908 
bis 25), die er auf eigene und KÜSTERS (1911/18) Farbstoffversuche 

1 Siehe hierzu auch S. 357. 
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an Pflanzen zellen stützt, läßt sich mit seinen eigenen Worten dahin 
formulieren, daß "diejenigen Farbstoffe usw., seien sie basischer 
oder saurer Natur, welche nirgends von lebenden Pflanzenzellen 
aufgenommen werden, hochkolloidale wässerige Lösungen bilden, 
und daß die aufnchm baren sicherlich höher disperse Systeme bilden". 
Es ist schon bei der Besprechung der Lipoidtheorie darauf hin
gewiesen worden, daß die kolloiden basischen Farbstoffe, die von 
den Pflanzenzellen nicht aufgenommen werden, nach HÖBER lilld 
NAsT (1913) in bestimmte tierische Zellen eindringen. Es folgt 
hieraus aber nur, daß, sofern die 11JtIaiiltertheorie gilt, die Poren
größe der Plasmahaut bestimmter tierischer Zellen größer als bei 
gewöhnlichen Pflanzenzellen ist. Die früher geschilderten eigenen 
Versuche über die Farbstoffpermeabilität tierischer Membranen 
(Muskel- und Hautmembran) lassen erkennen, daß zweifellos der 
Molekülgröße des Farbstoffes eine wesentliche Bedeutung für die 
Permeabilität zukommt. So konnte für beide Membranen gezeigt 
werden, daß bestimmte kolloide Farbstoffe nicht permeieren 1. Es 
ergab sich aber weiterhin, daß die Ultrafiltertheorie doch keine 
strenge Gültigkeit hat, da für die Frage der Permeabilität oder 
Impermeabilität der Farbstoffe das Verhalten derselben in Gelen 
keinen sicheren Maßstab abgibt. So wurde z. B. an der Muskel
membran festgestellt, daß die kolloiden Säurefarbstoffe Trypanrot 
lmd Benzolblau ziemlich rasch permeieren, während die Permea
tion z. B. von Lichtgrün und Aurantia sowie Säurealizarinrot G 
entgegen ihrem wesentlich größeren Diffusionsvermögen in Gela
tine geringer ist oder fehlt. Und auch innerhalb der gut diffusiblen 
Säurefarbstoffe bestand keine Parallelität zwischen der Menge des 
durch die Muskelmembran diffundierten Farbstoffes und der Diffu
sibilität in Gelatine (vgl. Tab. 67 S. ;{;i4). RUHLAND sucht mill sein 
Theorie auf molekulargelöste Stoffe insofern auszudehnen, als er 
annimmt, daß auch diese mit wachsender Teilchengröße immer 
langsamer permeieren, indem durch das Verhältnis von Poren
durchmesser und Teilchengröße ähnlich wie in Modellversuchen 
die Permeationsgesehwindigkeit bestimmt wird. In diesen gelang 
es BARTELL (1911), BIGELOW und ROBINSON (1918), durch zu
nehmende Verkleinerung der Porengröße Membranen herzustellen, 
die "in steigendem Maße Osmose veranlassen", wobei als Grenze 

1 SEYDERHELM und OPITZ (1927) führen die Wirkungslosigkeit von 
bestrahltem Saponin auf eine Verminderung des Dispersitätsgrades zurück. 
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der osmot.ischen Wirksamkeit. eine Porengröße von 0,4-0,6 Il be
obachtet wurde. Wir hätten hiernach an lebenden Protoplasten 
ähnliche Verhältnisse zu erwarten, wie sie COLLANDER (1924) für 
die Durchlässigkeit von Niederschlagsmembranen festgestellt hat. 
Ein Blick auf die S. 36 wiedergegebene Tabelle COLLANDERS läßt 
aber erkennen, daß hier offenbar ganz verschiedene Verhältnisse 
vorliegen, wenn man auch RUHLAND insoweit recht geben darf, daß 
eine Ultrafilterwirkung bestehen könnte, die durch das Hinzutreten 
sekundärer Faktoren, wie z. B. Adsorption, weitgehend modifiziert 
würde. 

In diesem Sinne sprechen auch die Versuche von MOND und 
HOFFMANN (1928), die an Blutkörperchen teils aus den osmotischen 
Veränderungen der Größe der Erythrocyten, teils aus dem zeit
lichen Eintritt der Hämolyse an verschiedenen organischen Stoffen 
einen Zusammenhang zwischen Molekularvolum und Permeations
geschwindigkeit feststellen konnten, sofern die oberflächenaktiven 
Stoffe wie Diäthylharnstoff und Monacetin außer Betracht blei
ben. Es ergibt sich dann die folgende nach abnehmender Per
meationsgeschwindigkeit geordnete Reihe. 

Harnstoff, Thioharnstoff, Methylharnstoff, Glykol > Lactamid > Glycerin 
13,67 20,86 18,47 14,40 21,01 20,63 

> Malonamid > Erythrit, Arabinose, Glucose, Sacharose. 
22,92 26,75 31,31 37,54 70,35 

Als Grenzwert der Permeabilität ergibt sich aus diesen Unter
suchungen eine Molekularrefraktion von 25 für die Rinderblut
körperchen. 

Es bestehen aber noch mehr Anhaltspunkte dafür, daß in der 
Zellgrenzschicht den Ultrafiltern vergleichbare Strukturen vor
handen sind. MICHAELIS zeigte nämlich (vgl. S. 27), daß sehr fein
porige Membranen elektiv ionenpermeabel sind, indem positiv ge
ladene Membranen die positiven Ionen zurückhalten, also elektiv 
anionenpermeabel sind, während negativ geladene Membranen nur 
die Kationen durchlassen. Wie bereits erwähnt, wurde von MOND 
(1927) die Geltung dieser Verhältnisse für die BIutkörperchen
membran gezeigt und in weiteren Versuchen von ihm und NETTER 
wahrscheinlich gemacht, daß auch die Magenschleimhaut sowie die 
Nervenhüllen elektiv ionenpermeabel sind. 

Da aus den Versuchen von MOND und HOFFMANN sich weiter
hin ergibt, daß oberflächenaktive Stoffe von erheblich größerem 
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Molekularvolum in die Erythrocyten permeieren, so nehmen die 
Autoren an, daß diese Stoffe nicht durch die aus einem Globin
gerüst bestehenden Poren, sondern durch die Lipoidphase perme
ieren. Diese Phase muß porenfrei sein, da, wenn solche vorhanden 
wären, sie mit Rücksicht auf ihre negative Ladung elektiv kationen
permeabel sein müßte, was bekanntlich bei BIutreaktion nicht der 
Fall ist. Wären die Poren aber so groß, daß Moleküle hindurch
treten können, so könnte an den Blutkörperchen nicht die elektive 
Anionenpermeabilität beobachtet werden. Hieraus folgern die 
Autoren, daß durch die Lipoidphase die lipoidlöslichen Stoffe durch 
einen Lösungsvorgang hindurchtreten. Auf die Schwierigkeiten, 
die sich auch dieser partiellen Geltung der OVERToNschen Theorie 
entgegenstellen, ist bereits hingewiesen worden. Eine Lösung 
dieser Frage ist auch im Sinne der Adsorptionstheorie auf der 
Grundlage der auf S. 373 erörterten Versuche von TINKER möglich. 

Aus ihren quantitativen Versuchen über die Permeabilität von 
Rhoeo für organische Stoffe schließen COLLANDER und BÄRLuND 
(1926), daß die Permeationsgeschwindigkeit im wesentlichen eine 
Funktion der Lipoidlöslichkeit (Ätherlöslichkeit) oder der Ober
flächenaktivität ist; doch wird auch hier, besonders im Bereiche 
von Stoffen mit relativ kleinem Molekularvolumen, auf Ausnahmen 
hingewiesen, die auf die Bedeutlmg des letzteren für die Perme
ationsgeschwindigkeit hinweisen. Man hat hiernach den Eindruck, 
daß an verschiedenen Zellen die Bedeutung der Ultrafilterwirkung 
eine sehr ungleiche ist. Vielleicht ist auch dies ein Ausdruck für die 
mehrfach begründete Anschauung, daß wesentliche Verschieden
heiten im Aufbau der Plasmahaut bereits innerhalb der Zellen des
selben Pflanzen- oder Tierorganismus vorhanden sind. 

Fehlen somit die Grundlagen für die Annahme einer reinen Ultra
filterwirkung der Plasmahaut an den Zellen höherer Pflanzen und 
Tiere, so bleibt dennoch sehr beachtlich, daß es RUHLAND und HOFF
MANN (1925) an dem Schwefelbakterium Beggiatoa mirabilis ge
lungen ist, eine strenge Geltung des Ultrafilterprinzipes für eine große 
Anzahl organischer wahrgelöster Stoffe zu erweisen. Wie die Abb. 42 
zeigt, wächst hier in der Tat die Permeationsgeschwindigkeit mit 
Verkleinerung des Molekularvolumens. Es wäre nun noch denkbar, 
daß dies Verhalten durch die mit steigendem Molekularvolumen 
sich vermindernde Diffusionsgeschwindigkeit erklärt werden 
könnte, ohne daß die Annahme einer Ultrafilterwirkung notwendig 



Die Permeabilitätstheorien. 379 

würde. RUHLAND weist aber darauf hin, daß die Permeabilitäts
koeffizienten wesentlich rascher mit steigendem Molekularvolumen 
abnehmen als die Diffusionskonstanten 
Es wird weiteren Untersuchungen vor
behalten bleiben festzustellen, inwie
weit hier ein Befund von allgemeinerer 
Bedeutung vorliegt. Vorläufig stellen 
sich der allgemeinen Anwendung des 
Ultrafilterprinzipes auf die Permea
bilität tierischer und pflanzlicher Zellen 
aus den genannten Gründen wesentliche 
Widerstände entgegen. 

Dagegen berechtigen die vorliegen
den Versuche anzunehmen, daß dieses 
Pnnzip auf die Durchlässigkeit be
stimmter tierischer Membranen, näm
lich der Capillarwandungen, Anwen
dung findet. Wie früher erwähnt, hat 
SCHULEMANN (1917) gezeigt, daß der 
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Abb. 42. Die Abhängigkeit der Permeabilität von Beggiatoa mirabilis vom Mol.-Volum. des 
permeierenden Stoffes. (Nach RUHLAXD und HOFFMAXN.) 

Abszisse: Molekularvolumina. 
. Molekularvolum 

Ordmate: PermeabTIItätskOeffizienten' 

Übertritt subcutan injizierter Farbstoffe in den Kreislauf in 
seiner Geschwindigkeit von der Diffundierbarkeit der Farbstoffe 
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in Gelen abhängig ist. Kolloide Farbstoffe, die keine Diffusion 
in Gelen zeigen, treten auch nicht in die Blutbahn über. Hiermit 
hängt zusammen, daß die Capillaren im allgemeinen für Serum
eiweiß undurchlässig sind; doch haben die in S. 295 ff. an
geführten Versuche gelehrt, daß besonders unter pathologischen 
Bedingungen eine wesentliche Durchlässigkeitssteigerung der Ca
pillarwandungen statthat. Und ferner wurde betont, daß der 
Durchlässigkeitsgrad der Capillaren in verschiedenen Organ
systemen nicht unerheblich variiert. Man müßte hiernach eine 
verschiedene Porengröße in den verschiedenen Capillargebieten 
annehmen. Eine bisher lmgelöste Frage bleibt es aber, wie es aus 
dem Ultrafilterprinzip zu erklären ist, daß bestimmte äußere 
Faktoren zu einer Erweiterung der Capillarporen führen. Man wird 
hier an Zustandsänderungen der Membrankolloide zu denken 
haben. Reaktionsverschiebungen im entzündeten Gewebe dürften 
hierfür von Bedeutung sein. 

c. Abschließende Betrachtungen. 
Überblicken wir die Ergebnisse der Permeabilitätsforschung, so 

zeigt sich zunächst im Hinblick auf die Permeabilitätstheorien, daß 
keine von ihnen der Mannigfaltigkeit der an den verschiedensten 
Zellen erhaltenen Erscheinungen gerecht wird. Allerdings muß 
man bemerken, daß die beiden Theorien, die sich auf das um
fassendste experimentelle Material stützen, die Lipoid- und die 
Adsorptionstheorie, bisher einer exakten Nachprüfung noch ent
zogen sind, so daß gegenwärtig ein abschließendes Urteil über diese 
Theorien noch nicht möglich ist. Denn die Voraussetzung der 
Lipoidtheorie, die Prüfung der Permeabilität der verschiedensten 
Stoffe in Beziehung zu ihrer Verteilung zwischen den "Lipoiden" 
der Grenzschicht und Wasser, hat sich deshalb noch nicht durch
führen lassen, weil die Natur der Lipoide in den Zellgrenzschichten 
nicht genügend bekannt ist, und weil von einem Vertreter dieser 
Theorie gegenüber Ausnahmen, die sich zwischen der Permeations
geschwindigkeit und der Verteilung zwischen Öl und Wasser oder 
dem NIRENsTEINschen Gemisch und Wasser usw. nachweisen 
lassen, stets geltend gemacht werden kann, daß die als Modell der 
Zellgrenzschichtenlipoide verwendete Flüssigkeit sich anders ver
hält als die genuinen Phosphatide der Plasmahaut. 

In einer ähnlichen Lage befindet sich die Adsorptionstheorie der 
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Permeabilität. Deilll nachdem TRAUBE seine ursprüngliche Annah
me, daß die Permeationsgeschwindigkeit der Oberflächenaktivität 
der Stoffe an der Grenzfläche Wasser-Luft parallel gehe, fallen ge
lassen und durch die Haftdrucktheorie ersetzt hat, nach der der 
Haftdruck an der Grenzfläche Wasser-Plasmahaut für die Permea
tionsgeschwindigkeit maßgebend ist, ist die Erklärung für die Per
meabilität oberflächeninaktiver Substanzen durch die Möglichkeit 
gege ben, daß diese sich an der Grenzfläche von Wasser und Plasma
haut durchaus aktiv verhalten. Und bei der Prüfung gewisser Farb
stoffe hinsichtlich ihrer Oberflächenaktivität zwischen Öl und 
Wasser hat ja, wie erwähnt, OKUNEFF einen positiven Befund er
heben kÖilllen, obwohl diese Stoffe sich an der Grenzfläche Wasser
Luft als inaktiv erwiesen. Aber auch unter Berücksichtigung der 
derzeitigen Unmöglichkeit, die beiden genailllten Theorien einer um
fassenden Nachprüfung zu unterziehen,darf man sagen, daß sie zur 
Erklärung der Zellpermeabilität in keinem Falle ausreichen, wenn
gleich wir unter Ablehnung der Lipoidtheorie der Adsorption eine 
wesentliche Bedeutung für die Permeationsgeschwindigkeit zu
erkeilllen. Was die Ultrafiltertheorie anlangt, so hat sich gezeigt, daß 
sie in reiner Form bisher nur an dem Schwefelbakterium Beggiatoa 
realisiert ist, daß aber für eine teilweise Geltung des Ultrafilter
prinzipes wesentliche Anhaltspunkte besonders an den roten Blut
körperchen, aber auch an anderen Zellen und tierischen Mem
branen (Capillaren) gegeben sind. Als wesentlichstes Charakte
ristikum der Plasmahaut müssen wir ihren Aufbau aus einer kollo
iden Schicht ansehen, an der Phosphatide und Eiweißkörper be
teiligt sind. Hierdurch wird einer fundamentalen Tatsache dfw 
Permeabilitätslehre zwanglos Rechnung getragen, nämlich der Ver
änderbarkeit der Permeabilität unter den verschiedensten experi
mentellen Bedingungen und physiologischen Verhältnissen. Durch 
die engen Beziehungen, die zwischen Gelen und feinsten Nieder
schlagsmembranen festgestellt sind, ist es auch erklärlich, daß an 
einer derartigen Plasmahaut einerseits der Oberflächenaktivität 
der Stoffe, andererseits der Größe des Molekularvolumens eine 
wesentliche Bedeutung für die Permeationsgeschwindigkeit zu
kommt. 

Es scheint uns nicht ein Ausdruck der Unvollständigkeit unseres 
Wissens über das Verhalten der Plasmahaut zu sein, weilll wir hier 
zu einer aus verschiedenen Theorien verschmolzenen Theorie der 



382 Ergebnisse. 

Permeabilität gelangen und den einzelnen Faktoren bei den ver
schiedenen Zellen eine ungleiche Bedeutung für die Durchlässigkeit 
der in Rede stehenden Zellen zuerkennen. Vielmehr dürfte diese 
Anschauung der unzweideutige Ausdruck einer weitgehenden Ver
schiedenheit im Verhalten der Plasmahaut sein, die wir nicht nur 
zwischen Tier- und PfIanzenzellen, sondern auch zwischen ver
schiedenen Zellen desselben Organismus oder des gleichen Organes 
annehmen müssen und deren Bedeutung für die funktionelle Diffe
renzierung der Organe, ja auch für die Ausbildung der in der 
einzelnen Zelle vorhandenen Strukturen eingehend gewürdigt 
worden ist. 

Obgleich unsere Kenntnisse über das Verhalten der Durchlässig
keit der im tierischen Organismus vorhandenen Membranen zum 
großen Teile jüngeren Datums ist, so kann doch gesagt werden, 
daß die oben entworfene Theorie auch auf wesentlich komplizier
tere Gebilde, wie es mehrschichtige tierische Membranen sind, sich 
als anwendbar erwiesen hat. Es sei nur darauf hingewiesen, daß 
die Durchlässigkeit der Froschhautmembran sich durch WERT
REIMER im Prinzip durch den Nachweis des verschiedenen Ver
haltens der Kolloide an der Außen- und Innenseite hat erklären 
lassen 1. 

Bei Besprechung der kolloidchemischen Theorien wurde betont, 
daß die Annahme einer kolloiden Plasmagrenzschicht auch die 
Änderungen der Permeabilität erklärt, die durch verschiedene 
Salzlösungen verursacht werden. Es sind, wie bereits erwähnt, zahl
reiche Anhaltspunkte dafür vorhanden, daß im allgemeinen eine 
Steigerung der Durchlässigkeit (z. B. durch K) durch Quellung bzw. 
Peptisation, eine Verminderung (z. B. durch Ca) gerade umgekehrt 
durch Entquellung bzw. Fällung der Grenzschichtenkolloide be
dingt ist. Diese Vorstellungen sind von dem wechselseitigen Ver
hältnis, in dem Eiweißkörper und Phosphatide in verschiedenen 
Zellen vorhanden sind, unabhängig und lediglich an die Kolloid
natur der Plasmahaut gebunden. Es sei aber hervorgehoben, daß 
wir zur Erklärung der Permeabilitäts änderungen noch über weitere 
Grundlagen verfügen. SPIRO (1921), sowie PFEIFFER und WÜRGLER 
(1916) haben gezeigt, daß durch Salze nicht nur die Löslichkeit von 
Eiweißkörpern, sondern auch von Aminosäuren beeinflußt wird. 

1 Daß trotzdem die Dynamik des Resorptionsprozesses noch viele 
Rätsel enthält, sei nkht verschwiegen (vgl. JURISIC 1928). 
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Dieser BefWld ist aber deshalb sehr interessant, weil er zu dem 
Nachweis führte, daß Löslichkeitserhöhung (OaOI2) zu einer ver
minderten Adsorption der Aminosäuren an Tierkohle führt, wäh
rend KOI entsprechend seiner die Löslichkeit herabsetzenden Wir
kung eine Adsorptionssteigerung zur Folge hat (SPIRo). Die Be
deutWlg dieses BefWldes wird sofort klar, wenn wir uns erinnern, 
wie entscheidend die Adsorption für die Permeationsgeschwindig
keit ist. Aus SPIROS Versuchen geht aber noch weiter hervor, daß 
durch Salz zusatz der isoelektrische Punkt von Ampholyten ver
schoben wird, und zwar ist auch hier die Wirkung von KOI Wld 
OaOl2 einander entgegengesetzt; durch OaOl2 wird nämlich das PR 
einer GlykokollösWlg nach der sauren, durch KOI aber nach der 
alkalischen Seite verschoben. Es erhellt hieraus der enge Zu
sammenhang zwischen WirkWlgen der Alkalisalze Wld alkalischen 
Erden und den der Wasserstoffionen, und dies ist deshalb wichtig, 
weil die Bedeutung des PR in BeziehWlg zum isoelektrischen PWlkt 
der Plasmahaut für die Permeabilität in den mehrfach erwähnten 
Versuchen MONDS erwiesen wurde. Aber auch Zelltypen ganz anderer 
Art - denn wir zweifeln nicht, daß das von MOND an den Blut
körperchen nachgewiesene ziemlich starre Globingerüst, das die 
Geltung der an Kollodiummembranen von MICHAELIS gefWldenen 
Permeabilitätsgesetze ermöglicht, durchaus nicht für die Mehrzahl 
der tierischen Zellen typisch ist - müssen durch geringste Ver
schiebWlgen des isoelektrischen Punktes der in der Plasmahaut vor
handenen Ampholyte in ihrer Permeabilität beeinflußt werden, da 
nach BUGLIA (1908) die Oberflächenspannung von EiweißlösWlgen 
vom PH abhängt, mithin mit Rücksicht auf das GIBBssche Theorem 
die Beschaffenheit der Plasmahaut dadurch verändert wird 1. 

Die Veränderbarkeit der Permeabilität der Zellgrenzschichten 
ist aber auch aus folgenden Gesichtspunkten von Interesse. Es 
hat sich nicht selten gezeigt, daß bei der Durchlässigkeitssteige
rWlg für einen bestimmten Stoff keine VeränderWlg in der Per
meationsgeschwindigkeit eines anderen aufgetreten ist, ja bisweilen 

1 Es wäre übrigens wichtig festzustellen, ob nicht durch KCI bzw. 
CaCl2 die Aufnahme saurer und basischer Stoffe infolge Beeinflussung 
des Reaktionsgleichgewichts im Sinne von ZIPF verändert werden kann, 
da natürlich ihre Bindung an Zellampholyte bei Verschiebung ihres isoelek
trischen Punktes im Prinzip ebenso geändert wird wie bei Variation des 
PH der Lösung. 
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hat sich sogar eine gleichzeitige Permeabilitätsverringerung für 
eine andere Substanz feststellen lassen. Es können hier verschie
dene Verhältnisse vorliegen. Bei der großen Bedeutung, die der 
Bindung der permeierenden Stoffe an bestimmte Zellbestandteile 
für ihren Eintritt in die Zelle zukommt, kann die Impermeabilität 
einer Substanz, wie ZIPF gezeigt hat, dadurch vorgetäuscht werden, 
daß diese nicht mehr gebunden werden kann, während die Bin
dungsfähigkeit des Protoplasmas für eine andere Substanz noch 
nicht erschöpft ist. So kommt den Bindungsverhältnissen in der 
Zelle für die Aufnahme und die Aufnahmegeschwindigkeit zweifel
los eine große Bedeutung zu; die Sonderung dieser Faktoren von 
Änderungen der Permeabilität der Plasmahaut ist sicherlich in 
vielen Fällen noch nicht geglückt. Es muß aber nach unseren 
bisherigen Kenntnissen als sicher angenommen werden, daß bei 
Permeabilitätsänderungen der Zelle sich viele Stoffe lmgleich ver
halten. Eine ausreichende Erklärung ist hierfür vorerst deshalb 
noch nicht zu geben, weil es sich hier auch um Substanzen handelt, 
die sich in physico-chemischer Hinsicht (oberflächenaktiv bzw. in
aktiv) nicht unterscheiden, für die also die Annahme verschiedener 
Diffusionswege durch die Plasmahaut nicht gerechtfertigt ist. Für 
die weitere Forschung ergibt sich hier die wichtige Aufgabe, Per
meabilitätsänderungen von Zellen lmd Membranen möglichst viel
seitig, d. h. unter Berücksichtigung zahlreicher Substanzen, zu 
charakterisieren 1. 

Mit der begründeten Annahme einer weitgehenden Verschieden
heit im Verhalten der Plasmahaut der Zellen und unserer, auf eige
nen experimentellen Befunden fußenden Ablehnung der Lipoid
theorie, ergibt sich auch die Stellungnahme zu der HÖBERsehen 
Lehre von der "physiologischen" Permeabilität. HÖBER nimmt an, 
daß im Gegensatz zu den oberflächenaktiven bzw. lipoidlöslichen 
Stoffen die wasserlöslichen Nahrungsstoffe (Zucker, Salze, Amino
säuren usw.) kraft einer aktiven physiologischen Permeabilität in 
die Zellen eindringen. Ei" begründet diese Auffassung mit der aus 
osmotischen Versuchen gefolgerten Impermeabilität dieser Stoffe 
einerseits, der Abhängigkeit der Aufnahme gewisser wasserlöslicher 

1 Vielleicht wird später auch hierfür eine kolloidchemische Erklä
rung möglich sein. Nach SPEK (1928) beobachtet man an Opalina in 
KCI-Lösungen neben einer enormen Quellung eine Dispersitätsverminde
im Plasma! 
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Säurefarbstoffe vom funktionellen Zustand der Zellen andererseits. 
Wir haben ausführlich begründet, daß eine Impermeabilität der 
Zellen für die erstgenannten Stoffe nicht besteht. Was nun die 
Tatsache anlangt, daß gewisse Säurefarbstoffe elektiv nur von be
stimmten tierischen Zellen aufgenommen werden (speziell Nieren
epithelien und retikoendotheliales System), so ist im Hinblick auf 
die früher geschilderte Durchlässigkeit der Muskelmembran für 
diese Farbstoffe die Sonderstellung jener Zellen für die Anfärb
barkeit weniger auf eine mit ihrer funktionellen Leistung im 
Zusammenhang stehende größere Permeabilität als darauf zurück
zuführen, daß in diesen Zellen andere Bedingungen für die Spei
cherung dieser Farbstoffe als in den übrigen Zellen des Organis
muses vorliegen. Wenn HÖßER weiter anführt, daß die Aufnahme 
der Säurefarbstoffe durch Narkose verhindert werden kann, während 
diese die Permeabilität für andere Stoffe nicht beeinflußt, und hierin 
einen weiteren Beweis für die Abhängigkeit der Permeabilität für 
lipoidunlösliche Stoffe von dem physiologischen Zustand der Zelle 
erblickt, so ist dem entgegenzuhalten, daß hier nur ein Spezialfall 
des vorhin erwähnten Problems gegeben ist, nach dem experimen
tell herbeigeführte Permeabilitätsänderungen der Zelle die Durch
lässigkeit für verschiedene Stoffe ungleich beeinflussen können. Es 
sei noch daran erinnert, daß wir in den S. 40 erwähnten Versuchen 
von BRINKMANN und v. SZENT-GYÖRGYI hierfür einen Modell
versuch an einer unbelebten Membran besitzen. Ferner ist auch 
hier wieder zu berücksichtigen, daß die herabgesetzte Vitalfärbung 
einer Zelle mit Säurefarbstoff im Zustande der Narkose mehr auf 
eine Änderung in der Farbstoffbindung der Zelle als eine Beein
flussung der Permeabilität zurückgeführt werden kann. Wenn 
auch sehr viele Einzeltatsachen noch zu erklären, der Mechanismus 
der Permeabilitätsänderungen weiter zu erforschen ist und auch 
die skizierten Theorien der Permeabilität eines theoretischen und 
experimentellen Ausbaues bedürfen, so erscheint doch die Fest
stellung wichtig, daß ein prinzipielles Verständnis der cellulären 
Permeabilität und der experimentellen Veränderbarkeit derselben 
durch Anwendung einer reinen naturwissenschaftlichen Betrach
tungsweise gewonnen ist, ohne daß man "physiologische" Reser
vate zu machen braucht. 

Es muß aber betont werden, daß die Bedeutung der Permeabili
tätslehre nicht auf das Gebiet der Cellularphysiologie beschränkt 

Gellhorn, Permeabilität8problelll. 25 
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ist. Aus dem speziellen Teil ist ersichtlich geworden, für wie 
mannigfache Probleme der Organ physiologie die aus dem Studium 
von Einzelzellen gewonnene Betrachtungsweise fruchtbar ge
worden ist. Bei dem engen Zusammenhang, der sich zwischen 
dem Verhalten der Zellgrenzschichten und dem Zellstoffwechsel 
ergeben hat, erscheint es noch von besonderer Bedeutung, daß die 
Permeabilität der Organzellen vom Nervensystem und von den 
Inkreten reguliert wird. Mit den letztgenannten Tatsachen ist 
eine Grundlage gewomlen, die Bedeutung der Permeabilitäts
forschung für die Probleme der Pathologie zu erkennen. Aus 
der systematischen Anwendung der Lehre von der Physiologie der 
Permeabilität wird auch die Krankheitslehre Nutzen tragen. Be
sonders die in dem Kapitel über die Permeabilität der Blut-Liquor
schranke angef\ihrten Befunde lassen erhoffen, daß die Förderung 
klinischer Probleme durch die Permeabilitäts.forschung sich nicht 
nur auf ein tieferes Verständnis der Pathogenese beschränken, son
dern auch der Therapie zugute kommen wird. 
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Diffusionsgleichgewicht 91, 110. 
Digitalis 165. 
Diurese und P. 278. 
DONNAN-GJeichgewicht 55, 72, 91, 

99, 109, 301, 324, 344. 
Doppelsehicht, elektrische 175. 

Eier 206ff. 
Eiweiß, Koagulationstemperatur 

47. 
-- parenterale Resorption 260. 
-- P. der Kollodiummembran für 

32. 
Eiweißlösung, Oberflächenspan-

nung 383. 
Eiweißmembran 345. 
Elektrotonus 179. 
Elodca 58, 187. 
Entzündung 298. 
Erholung und P. am Muskel 167. 
Ermüdung und P. am Muskel 167. 
Ernährungsstörungen und Blut-

liquorschranke 315. 
Erregung, Membrantheorie der 166, 

175, 181, 239, 241. 
-- und P. der Haut 241. 
Erregungsleitung 178. 
Exosmose von Elektrolyten 8, 77, 

80, 87, 89, 139, 174. 
von Gerbstoff 369. 

-- von Farbstoff 75, 363. 

Fällung von Eiweiß und Lecithin 
364. 

-- von Kolloiden 42. 
Farbstoffe 70, 76, 80, 126,272,369, 

376. 
Ausflockbarkeit 105, 126. 
Dialyse der 23, 41. 
Diffusibilität 130. 
als Indikatoren 6. 
Oxydation der 5. 

Farbstoffverbindung 356. 
Fermente 200. 
Fermentspezifität 271. 
Ferrocyankupfermembran 35ff. 
FICKs Diffusionsgesetz 57, 70. 
FLEIScHL-Effekt 241. 

:28* 
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Fontinalis antiperitiea 7, 70. 
Forelleneier 116. 
Froschhaut 140. 
- Methode für Untersuchung der 

P.9. 
Funduluseier 142, 153, 156, 163, 

168. 

Gallenblase 264. 
Gärung 199. 
Gefäße 284ff. 

und Nerv. sympathicus 294. 
P. für Farbstoffe 285. 
- für Gase und Kristalloide 
284. 
- für Kolloide 286, 296. 
siehe auch Capillaren. 

Gefrierpunktsbestimmung 18. 
Gelatine, chromierte 30. 
- formolierte 30, 34. 

isoelektrischer Punkt 29. 
- Quellbarkeit 32. 
- tannierte 30. 
Gelatinegele, Diffusion in 26. 
Gelatinemembran 26. 
Gelhildung 139. 
Gentiana 66. 
Geotropi~mus 89. 
Gerinnung 121. 
GIBBsches Theorem 344, 349, 364, 

383. 
Globin, isoelektrischer Punkt 100. 
Globulin, Fällung durch Elektrolyt-

exosmose 8. 
- Lösungszustand 205. 
Glomeruli siehe Niere_ 
Glykolyse durch Carcinom 309. 
Grenzflächenspannung 370. 
Grenzschicht, Differenzierung 55. 
Griffithsia 220. 

[H·]. 
und P. 56, 64, 74, 85, 163. 
und Membrankolloide 35. 
und elektive Ionenpermeabilität 
42,98. 

Hämatokrit 123. 
Hämolvse 39, 97, 119, 141, 159, 

351: 368, 377. 
Haftdruck 368. 
Haut 221ff. 

anomale Osmose 229. 
- und elektrischer Strom 237. 

Haut, Entwicklungszustand 225. 
- und [H'] 224, 234. 

und Niere 222. 
- osmotisches Verhalten 222. 
- überlebende 226ff. 

,Hautdrüsen und psychogalvano
metrischer Reflex 239. 

Hautepi"helien, P. bei Erregung 
240. 

Hautwiderstand, geschlechtsspezi-
fische 242 

Hefe 369. 
Hemeroeallis 185. 
Herzmuskel, Erregung 182. 
Hirudin 121. 
Hirnhäute siehe Blutliquor

schranke. 
HOFMEISTERsche Reihe 141, 145, 

158, 199, 201. 
- -- an Kollodiumruembranen 

32. 
Holothuria, Eier 211. 
- Resorption 250. 
Hornhaut 322ff. 
Hyacinthus 73, 184. 
Hydrocharis 345. 
Hysteresis 42. 

Indikatoren 6. 
Inkrete und P. 336ff. 
Ionenadsorption 37. 
Ionenantagonismus 143, 156, B47. 
- an Lipoidmembranen 39. 
- und Plasmahaut 347. 
Ionenaustausch. 

Blutkörperchen 96ff. 
Leber 374. 
Nerv 111. 
Valonia 56. 

Ionengleichgewicht 107. 
- vgl. auch DONNAN-Gleichge

wicht. 
Ionenhydratation 37. 
Ionenpermeabilität, elektive 28ff., 

37. 
- künstlicher Membranen 27. 
- und Reaktion 42. 
Ionenvolum 112. 
Ionenwirkung und P. 210ff. 
Insulin und P. 337ff. 

und Lymphbildung 341. 
- und Zuckeradsorption 339. 
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Insulin und Zuekerdüfusion durch 
Kollodiummembran 340. 

Ipomoea 187. 
Isoelektrischer Punkt 383. 
- - und Adsorption 32. 
- - der Muskelmembran 348. 
- - und Permeabilität 34, 366. 
Isolation, elektrische der Zellen 

350. 
Isotonie, physikalische und physio-

logische 15. 

Katilähmung 141. 
Kaliumkontraktur 143, 146. 
Kathodenwirkung, depressive 180. 
Kationenaustausch an der Ferro-

cyankupfermembran 37. 
Kationenpermeabilität dcr Blut-

körperchen 98. 
- künstlicher Membranen 28ff. 
Kautschuk, P. von 27. 
Kernmembran 219. 
Koagulation von Mem brankolloi

den 42. 
Kollodiumfilter und capillaraktive 

Stoffe 40. 
Kollodiummembran 175, 176. 
- Alkoholindex 23. 
- elektiv ionenpermeable 27ff.,366. 
- Einfluß von Insulin 340. 
- Ionendurchlässigkeit der 27. 
- P. der 23, 28. 
- Porengröße 25. 
Kolloidchcmische Theorien der P. 

362ff. 
Kontraktur 143. 
~ dureh Formaldehyd 168. 
- des Muskels dureh KCl, Säure 

und Lauge 161. 
Konzentrationsgefälle und paren-

terale Resorption 258. 
Körperhöhlen, P. 254ff. 

Lactacidogen 164, 165. 
Laeta,cidogenstoffwechsel 202. 
Laminaria 19, 50, 77, 82, 88, 187, 

196. 
Leber, Sternzeilen 105. 
Lecithin 363. 
Lecithin-Cholesterinmembran 39. 
Lecithin-Eiweißmembran 39. 
Leitfähigkeit von Eiern 170. 
- des Herzens 167. 

Leitfähigkeit, innere der Blutkör-
perchen 218, 349. 

- innere von Zellen 95,104. 
- von Laminaria 187. 
- der Speicheldrüse 167. 
Leitfähigkeitsmessung 18, 80, 81,' 

82, 88, 89. 
- im Blut 121. 
Leukocyten 197. 
- P. für Ionen 101. 
LIBBREcHTsehes Paradoxon 150. 
Lieht und P. 77, 138, 168. 
- - - an künstlichen Membra

nen 42. 
- ~ltraviolettes 173. 

I Lipoide, Eigenschaften 360ff. 
'I Lipoidlöslichkeit 117, 130, 234, 355. 

- und P. des Peritoneums 263. 
- und Resorption 251. 
Lipoidmembran, künstliche 38ff. 
Lipoidtheorie 71, 277 351ff. 
- NIRENSTEINS Modifikation 352. 
- und Permeation von Sauerstoff 

358. 
- und Verteilung 359. 
- und Wasserdurchlässigkeit 360. 
Liquor s. BIlltliquorschranke 301. 
- Pufferung 321. 
Löslichkeit von Aminosäuren, Ein· 

fluß von Salzen 382. 
Lunge 279ff. 

I - P. für corpuseuläre Elemente 
282. 

- P. für Farbstoffe 283. 
- P. für Kolloide 281. 
Lungenödem 286, 301. 
Lupinus luteu8 52. 
Lymphbildung 287ff. 
Lymphdrüsenzellen, P. für Ionen 

101. 

Magenschleimhaut HO. 
Magenwand, P. 252ff. 
Mas:'lenwirkungsgesetz 203. 
Mastix, P. von 27. 
Medusen 113. 
Membran, ionenpermeable 27,204, 

377. 
- P. der 22. 
- tierische, P. für Farbstoffe 129. 
- tierische, Temperaturquotient 

der P. 1.34. 
Membrana limitans gliae 322. 
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Membranbildung am Seeigelei U5. 
Membrandurehlässigkeit und Alter 

42. 
Mcmbrankolloide und PR 3ii. 
Membranladung und P. 31.1. 
Membranpolarisation (Hornhaut) 

323. 
Membranpotentiale 27, 31, 99. 
Membranströmc der Haut 232. 
Membrantheorie der Erregung siehe 

Erregung. 
Meningealeareinose 309. 
Meningen s. Blutliquorschranke. 
Meningits 317. 
.\'Ienstruation und P. der Blut-

liquorsehranke 311. 
Methoden, direkte 4ff. 
- grenzplasmolytische 13. 
- indirekte 10ff. 
- physico-chemische 18. 

physiologische der Permeabili
tätsmessung 20. 
der Partialdrucke lii. 
plasmometrisehe 13. 
potentiometrische 27. 
der Tugormessung 17. 

Milchsäurebildung 105. 
Mimosa pudica 77, 80, 89. 
Mitochondrien 220. 
Molekülsieb 25, 30, 35. 
- siehe auch Ultrafilter. 
Molekularrefraktion und P. 24. 
Molekularvolum 377. 
- und P. 24. 
Mosaiktheorie 56, 360. 
Muskarin 166. 
Muskel 103, 123ff., 145. 
- Cl-Permeabilität 164, 167. 
- Erregbarkeit, Einfluß von Ionen 

147. 
- Ermüdung 203. 

glatter 107, 146. 
_ osmotisches Verhalten 108. i 

K-Kontraktur 164. 
K-Lähmung 161. 
Narkose 189. 
Quellung 105. 
q lIergestrciftes, osmotisches 
Verhalten 104. 
Phosphorsäureausscheidung 
141. 

- - b. Erregung u. Ermüdung 167. 

Muskel, Salz effekt 160. 
Unterschied zwischen R. tem
poraria und esculenta 8. 

- Tonusfasern 161. 
Muskelmembran 9, 129, 134, 148, 

195. 
Myxödem 340. 
Myoplasma, Körnung durch Alka

loide 8. 

Nabelvene, P. 299. 
Narkose 172, 178, 237. 
- und Adsorption :368. 
- und Farbstoffaufnahme 129. 
- lind irreziproke P. 246 . 

und Kalikontraktur 146. 
und Nierenfunktion 274. 
und Oxydationshemmung 190. 
an Pflanzenzellen 183. 
und Quellung 195. 
an tierischen Zellen 189. 

Narkotika, Permea biIitätssteige-
rung durch 195. 

Nerv, GIeichstromwiderstand 180. 
- Ionendurchlässigkeit lU. 
- siehe auch Erregung. 
Nervus sympaticus und P. 330ff. 
N eutralisationsgesch windigkeit 

152. 
Nichtleiter und P. 161, 162, 211. 
- P. der Ferrocyankupfermem-

bran für 36. 
- - der Kollodiummembran 24. 
Nickhautdrüsen 127. 
Niederschlagsmembran 1, 35ff., 

175, 372, 377. 
Niere 264ff. 
- Funktion der Tubuli contorti 

213-
osmotisches Verhalten 105. 
P. für Farbstoffe 272ff. 
- für Zucker 266ff. 
Zuckerbindung und P. 271. 

- Zuckerschwelle 269. 
Nitella 9, 53, 54, 76, 79, 85, 357. 

Oherflächenaktivität von CO2 und 
O2 204, 370. 

- und Diffusion 26. 
- der Kolloide 344. 
Ödem 296. 
Öl-Wasseremulsion 267. 
Ölketten 140. 
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Upalina 192. 
Osmose, anomale 41, 228. 
OsmotischesGleichgewicht zwischen 

Kern und Protoplasma 219. 
Osmotische Methoden der Permea

bilitätsmcssung 10. 
Osmotischrr Druck, Veränderung 

der P. durch 80. 
Osmotischrs Verhaltrn der roten 

Blutkörperchen 94. 
- des Muskels 104. 
- der Niere 105. 
OVERTONS Permeabilitätsregeln G7, 

115. 
Oxyda tionsgesc h windigkt'it 102. 

Parabiose des Nerven 181. 
Paradoxa, physiologische U9. 
Paraffin, P. von 27. 
Paramaecium 114, 221, 371. 
Parthenogenese 172. 
- und Narkose 192. 
Penicillium glaucum 62. 
Pergamentmembran 27. 
- P. für Farbstoffe 41. 
Peritoneum 255. 
Permeabilität und Adsorption 342. 
-- elektive 27 ff., 344. 

und Entwicklungszustand 251, 
326. 
irreziproke und Adsorption 231. 

des Darmes 244. 
- der Haut 226, 229ff. 
- der Hornhaut 322. 
- der Lunge 281. 
- Modellversuche 244. 
Methoden 4ff. 
und Quellung 32ff., 53, 93, 145, 
245, 365. 
regionäre Unterschiede 221. 
und sterische Konfiguration27u. 
zell- und organspezifische 205. 

Permeabilitätsfaktor 11. 
Permea bilitätsmessung, chemische 

17. 
Permeabilitätsminimum 34, 238. 
Permeabilitätsregeln 67, 115. 
Pigmente als J ndikatoren 58. 
Pflanzenmembran, Methode zur 

Untersuchung der P. 9. 
Pflanzenzelle, P. für Alkalien 58. 

- für körpereigne Stoffe 65. 
- - für körperfremde Stoffe 67. 

Pflallzenzelle, P. für ~alze .J.1. 
- - für Säuren 60. 
PR siehe [H·]. 
Phagocytose 101, 129. 
Pharmaka, Einfluß auf die P. 164. 
Phasrnumkehrung 267, 367. 
Phasrnvrrsehiebung durch Polari-

sation 1$)3. 
Phosphatide 82, 360ff. 
- Einfluß von Salzcn :162. 
Phosphorsäure, Ausscheidung am 

Muskel 18, lül, 190,337. 
Phototropismus 89. 
Pigmente 6. 
Pilocarpin 166, :136. 
Placcnta ,327ff. 

P. für Farbstoffe 328. 
- - für Inkrete 329. 
- - für Immunkörper 329. 
Plasmahaut 343ff. 

Bildungsgeschwindigkeit 345. 
I - als Emulsionskolloid 365. 

physico-ehemiseher Zustand 
345. 
Schichtdicke 349. 
Verhalten gegen Salze 346. 

Plasmakoagulation 46. 
, Plasmolyse von Pflanzenzellen 5, 

10, 44ff. 
- tierischer Zellen 94, 171. 
Plasmolysegrad 13. 
Plastiden 220. 
Plexus chorioideus 314. 
Polarisation der Hautdrüsen 166. 
- siehe auch Erregung und Elek-

trotonus. 
Porentheorie siehe Ultrafiltertheo

rie. 
Potentialdifferenz bei symmetri

scher Ableitung 220. 
Protoplasma, als heterogenes Sy· 

stern 221. 
- Koagulation 93. 
- Trübung durch Salze 92. 
Psychogalvanisches Phänomen 

166, 239ff. 
Pufferungspotenz 40, 160, 190,374. 
Pufferwirkung des Zellsaftes 63. 
Pulmonaria 7. 

Quaddelbildung in der Haut 295. 
Quellbarkeit der Haut 227. 
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Quellung und gerichtete P. der 
Hornhaut 323. 

- und P. 32ff., 53, 93, 145, 245, 
365. 

- und für Wasser 228. 
Quellungsgrad 32. 

Radiopunktur 170. 
Radium und P. 138. 
Reflex, psychogalvanischer lü6, 

239ff. 
Refraktärstadium 179. 
Reihe, lyotrope, siehe HOFMEI· 

sTERschc Reihe. 
Reizbewegungen der Pflanze 89. 
Resorption 242ff. 

und Darmzotten 24\). 
in der Lunge 281. 

- parenterale 254ff. 
- im Säuglingsdarm 251. 
- vergleichcnd.physiologisch 250. 
Rhodankontraktur 149. 
Rhododendron 60. 
Rhodvmenia 187. 
Rhoe~ discolor 66, 68, :178. 
Rohrzucker siehe Nichtleiter. 
Röntgenstrahlen, Einfluß auf die 

P. des Endothels 260. 
- und Hautpermeabilität 140. 
- und P. von Blutkörperchen 139. 
Ruhestrom 178. 

Saisonunterschiede der P. 91. 
Salze, 'Veränderung der P. durch 

81fl. u. 141ff. 
Salz effekt 153, 205, 217, 236. 
Salzlösung, äquilibrierte 50. 
Salzrllhestrom 178, 189, 195. 
Sambucus nigra 57. 
Saponin und Resorption 251. 
Sauerstoffmangel und P. IG4. 
Säuren, P. der Ferrocyankupfer-

membran für 37. 
- P. von Lipoidmembranen für 

39. 
Säure-Salz antagonismus 152. 
Schilddrüse und P. 340. 
Schock 299. 
Schweins blase 29. 
Seeigelei 16, 94,114,118,124,162, 

192, 211, 3G8. 
Seestern eier 357. 

Siebtheorie siehe Ultrafiltertheorie. 
Sol-Gel-Umwandlung 165. 
Speicheldrüse, Lymphbildung 287. 
- Sympathicus und P. 334ff. 

! Spermatozoen 162, 206ff. 
I Spirogyra 44,46, 52,58, 69, 80, 83, 

84, 90, 18:~, :~48. 
Stentor :~45. 
Stichopus 117. 
Stoffwechsel und P. 198. 
Strahlen, ultraviolette, und P. 138. 
Sysstrophe 186. 

Taraxacum officinale 17, 81. 
Temperatur, Einfluß auf 'dip P. 

tierispher Ze!lrn 133. 
Temperaturquotient dcr P. 75, 76, 

122, 133, 179. 
Theorien der P. 851ff. 
Thyroxin 341 ff. 
Tierische Zelle, P. für körper eigne 

organische Stoffe 120. 
. für Salze 92. 

- - für Säuren und Allealien 
113. 
- - für organische Stoffe 120. 

Tod 197. 
Tradescantia 7, 49, 52, 58, ßG, 90, 

184. 
Tränendrüse, Symnathicus und P. 

334. • 
TRAuBEsche Capillarregel 368. 
- Niederschlagsmembran 1, 35. 
Trianea 183. 
Tropaeolum 76. 
Tubuli contorti siehe Niere. 
Turgor 17, 89. 

tlbergangsreihe 141, 207. 
Ultrafeinfilter 373. 
Ultrafiltertheorie 23, 35, 112, 277, 

326, 375ff. 
Ultraviolette Strahlen und Haut

permeabilität 238. 
Ulva lactuca 61, 187. 
Utriculariablase 186. 

Valonia 8, 55, 62,r88, 220. 
Vaucheria 345. 
Vene, P. 298. 
Venus mercenaria 110. 
Veratrinkontraktur 165. 

I Verletzungsstrom 104, 176. 
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Verteilungssatz 351, 355. 
Vicia faba 17, 51. 
Viscosität und Narkose 172. 
- und P. 367. 
Vitalfarbstoffe, Giftwirkung 140. 
Vitalfärbung 4, 70H., 126ff., 352ff. 
- und Adsorption 371. 
- und N. sympathicus 331. 
Vivodialyse 265. 

Wachs, P. von 27. 
W ALTERsche Brommethode 316, 

318. 
Wasserstoffionenkonzentration 

siche [H']. 
WEIL-FELIxsche Reaktion 317. 

WEIL-KAFKAsche Reaktion 317. 
Wellenlänge des Lichts und P. 79. 
Wertigkeitsregel 152, 156. 
Wolfsmilch 89. 

Zelle, semipermeable 10. 
Zelle, s. auch Pflanzenzelle und 

Tierische Zelle. 
Zellgrenzschicht, äußere und innere 

220. 
Zellkern und P. 348. 
Zellmembran der Pflanzenzelle 3. 
Zellsaft, Leitfähigkeit 55. 
Zellteilung 168. 
Zuckerstoffwechsel des Zentralner-

vensystems 309. 




