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Yorwort.

Die vorliegende Monographie ist die Frucht kritischer Studien,
die sich mir bei der experimentellen Bearbeitung des Permea-
bilitatsproblems als notwendig erwiesen. Es wurde auflerdem
versucht, eine Reihe von Fragen experimentell zu klaren, und
daher findet man in diesem Buche bisher unpublizierte eigene
Untersuchungen zur Permeabilitit tierischer Gewebe fiir Farb-
stoffe, iiber die Temperaturquotienten der Permeationsgeschwin-
digkeit, ferner iiber lonenpermeabilitit des Muskels und ihre
Abhiingigkeit vom chemischen Milieu. Weitere Versuche beziehen
sich auf die Wirkung der autonomen Gifte sowie der Inkrete auf
die Permeabilitit.

Ich ging von der Uberzeugung aus, dafl exakte patho-physio-
logische Beobachtungen fiir den Physiologen eine ebenso wichtige
Erkenntnisquelle darstellen wie fiir den Kliniker, — wird doch
die volle Leistungsfiahigkeit der Zelle erst unter Beriicksichtigung
ihres Verhaltens unter pathologischen Bedingungen erkannt —,
und daBl andererseits ohne breite physiologische Grundlage eine
fruchtbare Bearbeitung des Permeabilititsproblems auch bei klini-
schen Fragestellungen unmdglich ist. Deshalb wurde versucht,
nicht nur eine Physiologie der Permeabilitit der Zellgrenzschichten
zu geben, die sich auf Befunde an der Pflanzen- und Tierzelle
stiitzt, sondern auch durch Heranziehung der Organphysiologie
unter Beriicksichtigung pharmakologischer und klinischer Er-
fahrungen die Fruchtbarkeit der Permeabilititslehre iiber den
Rahmen der allgemeinen Physiologie hinaus darzutun. Obwohl
wir sicher erst im Anfange einer klinischen Permeabilititsforschung
stehen, sind die Beziehungen zu zahlreichen Fragen insbeson-
dere der inneren Medizin, der Pédiatrie und Psychiatrie, aber
auch der Dermatologie, Ophthalmologic und Gynikologie schon
offenbar.



Vil Vorwort.

Mit Riicksicht auf die GroBe des Stoffgebietes mubBte ich
mich auf die Lehre von der Permeabilitit im engeren Sinne,
nimlich die Durchlissigkeit der Zellen fiir geloste Stoffe, be-
schrinken. Die Permeabilitit fiir Wasser wird daher nur ge-
legentlich erértert.

Es ist kaum zweifelhaft, dall das Permeabilititsproblem gegen-
wirtig 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
FluB. Hoffentlich tragt die kritische Sichtung des weit zerstreuten
Materials, die hier versucht wurde, wenigstens in bescheidenem
MaBe zu ihrer LoOsung bei. DaBl von dem Verfasser HOBERs
klassisches Werk vielfach benutzt wurde, braucht wohl kaum
hervorgehoben zu werden.

Das Literaturverzeichnis, das etwa 1400 Arbeiten umfafBt,
enthilt nur solche Abhandlungen, die im Text erwihnt werden.
Die Literatur ist bis Anfang August 1928 beriicksichtigt worden.
Ich méchte alle Autoren bitten, mich auch weiterhin mit Separat-
abdriicken zu unterstiitzen.

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

Halle a/S., im August 1928. ERNST GELLHORN.
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I. Einleitung.

Die Permeabilitatsforschung nimmt ihren Ursprung von den
klassischen Untersuchungen von DE VRIES, PrerrER und Ham-
BURGER, die den Nachweis erbrachten, daB tierische und pflanz-
liche Zellen sich dhnlich den TrauBEschen Niederschlagsmembra-
nen verhalten, d. h. fiir Wasser durchlissig, fiir geloste Stoffe, ins-
besondere Zucker und Salze fast impermeabel sind. Damit war die
Annahme nahegelegt, daB die Zellen in physiologischer Hinsicht
und vielleicht auch beziiglich ihrer Struktur kein einheitliches
(Ganzes bilden, sondern eine Protoplasmadifferenzierung aufweisen,
indem die Protoplasmagrenzschicht nach Art einer Membran von
bestimmter Durchlissigkeit sich verhilt und deshalb von dem
iibrigen Protoplasma zu sondern ist. Diese Annahme wurde durch
die Untersuchungen von OVERTON gestiitzt, der zur Aufstellung be-
stimmter, fiir tierische und pflanzliche Zellen geltender Permeabili-
titsregeln gelangte. Die weitere Forschung hat nun zwar erkannt,
daB weder die Zellen sich nach Art von TrauBEschen Zellen ver-
halten, noch daB die aus den OvERTONschen Versuchen sich er-
gebende Lipoidtheorie ein zutreffendes Bild von dem Verhalten der
Grenzschichten gewihrt. Die Untersuchungen haben aber das Ver-
dienst, das Permeabilititsproblem entwickelt und damit die Mog-
lichkeit gegeben zu haben, tiefer in jene Vorgange einzudringen, die
die Aufnahme und Abgabe der Stoffe in der Zelle beherrschen.

Es ist nun wichtig festzustellen, dal die Aufnahme der Stoffe
durch die Zelle keineswegs identisch mit ihrer Durchlassigkeit fir
diese ist. Permeable Stoffe sind namlich nur solche, die nicht nur
von der Oberfliche der Zellen festgehalten werden sondern auch in
das Protoplasma gelangen. So einfach in theoretischer Hinsicht
diese Unterscheidung ist !, so schwierig ist ihre experimentelle Fest-

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

Gellhorn, Permeabilititsproblem. 1



2 Einleitung.

stellung. Sie gelingt einwandfrei nur dann, wenn wir mittels direk-
ter Methoden die in Frage kommenden Stoffe im Protoplasma nach-
weisen konnen. Dies ist fiir alle Stoffe nur an solchen Zellen mog-
lich, die wie manche Algen eine so groBe Vakuole enthalten, daB ihr
Inhalt zur direkten chemischen Analyse verwandt werden kann.
An den iibrigen Zellen beschrinkt sich der direkte Nachweis auf
solche Stoffe, die teils mikroskopisch sichtbar sind, teils mit be-
stimmten Zellinhaltsstoffen sichtbare Verinderungen eingehen., Da
sich gezeigt hat, daB es nicht angéngig ist, aus dem Permeabilitits-
verhalten einer bestimmten Zelle bindende Schliisse hinsichtlich
der Durchlassigkeit anderer Zellen zu ziehen, sind wir auf die An-
wendung indirekter Methoden angewiesen. Erst wenn hier ver-
schiedene Wege zu dem gleichen Ergebnis fiihren, ist eine gewisse
Gewahr gegeben, dafl die SchluBfolgerung richtig ist.

Fiir die Erkenntnis der Funktion der Zellgrenzschichten und
ihres Aufbaues geniigt aber die Feststellung, welche Stoffe perme-
abel sind, durchaus nicht; vielmehr ist es notwendig, auch ihre
Permeationsgeschwindigkeit festzustellen. Hier ergibt sich, daB
die Aufnahmegeschwindigkeit eines Stoffes nicht ohne weiteres ein
MaB fiir die Permeabilitit der Zellgrenzschicht darstellt. Legen wir
die Verhaltnisse an kiinstlichen Membranen zugrunde, so wird
sofort klar, daf} bei gleicher Durchlissigkelt einer bestimmten Mem-
bran fiir zwei Stoffe von gleicher Konzentration die Durchtritts-
geschwindigkeit desjenigen Stoffes grofler sein wird, der jenseits der
Membran chemisch oder physikalisch gebunden wird, so daf3 dort
seine Konzentration lange Zeit =0 bleibt, wahrend bei dem Fehlen
einer derartigen Bindung die Durchtrittsgeschwindigkeit durch die
Membran sich dauernd verringern mufl, Es wird deshalb not-
wendig sein, die Bindungsverhéltnisse der hinsichtlich ihrer Per-
meationsfihigkeit zu priifenden Stoffe zu beriicksichtigen.

Von fundamentaler Bedeutung fiir das Permeabilitdtsproblem
ist nun die Tatsache, daB es gelingt, die Durchlassigkeit der Zellen
experimentell zu verindern. Damit ist die Moglichkeit gegeben,
einen Einblick in den Regulationsmechanismus zu erhalten, der in
vivo die Aufnahme und Abgabe der Stoffe beherrscht. Mit der
Feststellung, daB auch die physiologische Erregung zu einer Ver-
anderung der Durchléssigkeit der Zellgrenzschicht fithrt, war ein
neuer Weg zur Erforschung einer der Grundtatsachen alles Lebens-
geschehens gegeben. Die Moglichkeit, die Permeabilitdt der Zellen
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experimentell zu verdndern, ist aber auch fiir klinisch-pharmako-
logische Probleme von Bedeutung.

Ist somit das Permeabilititsproblem in erster Linie ein solches
der Cellularphysiologie, so hat sich doch gezeigt, daf} seine Anwen-
dung auf die Physiologie der Organe und des Organismus auch fiir
die spezielle Physiologie fruchtbringend geworden ist. Hier ergeben
sich zum Teil grundsatzlich verschiedene Verhaltnisse. Fehlt zwar
dem Protoplasma der Zelle eine Membran im eigentlichen Sinne
des Wortes !, so sind doch im Organismus komplizierte Membranen
von mikroskopischer und makroskopischer Sichtbarkeit vorhanden
(Haut, Darm, Capillaren usw.), deren Durchlassigkeit zu erforschen
ebenfalls in den Bereich des Permeabilitdtsproblems gehort.

Die schon aus dieser kurzen Ubersicht iiber den Aufgaben-
bereich und die Losungsmoglichkeiten des Permeabilitdtsproblems
ersichtlichen Schwierigkeiten lassen es erwiinscht erscheinen, in
Modellversuchen die Durchlassigkeit von Membranen der verschie-
densten Beschaffenheit zu untersuchen. Wir werden deshalb nach
Erorterung der Methoden der Permeabilitatsforschung Versuche
iiber die Durchlissigkeit lebloser Membranen besprechen, die in
mancher Hinsicht als Modelle der Zellgrenzschichten aufgefalit
werden konnen. Es folgt sodann eine Erorterung der Durchlassig-
keit pflanzlicher und tierischer Zellen unter Beriicksichtigung ex-
perimenteller Permeabilitiatsinderungen. Aus dem ungleichen Ver-
halten verschiedener Zellen ergibt sich die Bedeutung der Durch-
liassigkeit der Zellgrenzschicht fiir die funktionelle Differenzierung
der Zelle. Im speziellen Teil wird gezeigt, dafl 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 fiir die Permeabilitit. Die Ergeb-
nisse werden in einer Erorterung iiber die Plasmahaut und in den
Theorien der Permeabilitit zusammengefaflt.

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*



4 Grundlagen.

II. Grundlagen.

A. Methodik.
a) Direkte Methoden.

Die einleitenden Bemerkungen haben erkennen lassen, wie
schwierig die Entscheidung in den meisten Fillen ist, ob ein Kér-
per als mehr oder weniger permeabel fiir die Zellgrenzschichten an-
zusehen ist, da das Eindringen der Stoffe von vielen, im einzelnen
fast uniibersehbaren Verhiltnissen abhingt, so dal selbst dort, wo
die Geschwindigkeit der Stoffaufnahme exakt gemessen werden
kann, diese nicht einen absolut eindeutigen Maflstab fiir die Durch-
lissigkeit der Plasmahaut bietet. Bei dieser Sachlage muBte es als
besonders wiinschenswert erscheinen, Methoden zu verwenden, die
iiber die Tatsache des Eindringens oder Nichteindringens eines
Stoffes keinen Zweifel lassen, Methoden, die z. B. die Abgrenzung
der Permeabilitit gegeniiber 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
iiberragende Stellung eingenommen. Wie wir aber sehen werden,
ist auch diese Methode weit davon entfernt, allen billigen An-
spriichen zu geniigen. Vom physiologischen Standpunkte aus ist
zu bemingeln, daB die Farbstoffe korperfremd sind und somit
Riickschliisse auf die Permeabilitit korpereigener Stoffe unzuldssig
sind. Andererseits hat die Mannigfaltigkeit in chemischer und
physikalischer Hinsicht, die fiir die groe Gruppe der natiirlichen
und synthetischen Farbstoffe bezeichnend ist, den Vorzug, daf3 sie
es ermoglicht, die Permeabilitit der Zelle in ihrer Abhingigkeit
von bestimmten physikalischen (Teilchengrofle), chemischen und
physico-chemischen Eigenschaften (elektrochemisches Verhalten der
sauren und basischen Farbstoffe) zu untersuchen. Es mul} aber
darauf hingewiesen werden, daB3 zwar das Eindringen eines Farb-
stoffes in die Zelle und sein Nachweis z. B. in der Vakuole der
Pflanzenzelle unzweifelhaft im Sinne der Durchlissigkeit der
Plasmahaut fiir diesen Farbstoff gedeutet werden muB, daB aber
der negative Ausfall dieses Versuches in keiner Weise die Imper-
meabilitit beweist. Es ist nimlich stets zu bedenken, dal der
Farbstoff zwar in die Zellen eindringen, hier aber chemische Ver-
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anderungen, z. B. durch Oxydation, erleiden kann!. Aber selbst
wenn solche Umwandlungen nicht eintreten, so ist doch zu be-
achten, daf3 der Nachweis des Farbstoffes in der Zelle im wesent-
lichen davon abhingt, ob diese imstande ist, den Farbstoff zu
speichern. Erst eine Anreicherung des Farbstoffes im Protoplasma
diirfte mit Riicksicht auf die sehr geringe Schichtdicke der Zellen
in den meisten Fillen den mikroskopischen Nachweis ermoglichen ;
eine Verwendung konzentrierter Losungen 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 Uberlegung klar. Entsprechend den
Gesetzen der Diffusion ist anzunehmen, daB unter sonst gleichen
Bedingungen die Geschwindigkeit des Farbstoffeintrittes dem
Konzentrationsgefille 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 Konzentrationsgefille fast
unverdndert erhalten bleiben, da durch die mit gewissen Zell-
bestandteilen eintretende Reaktion zwischen Farbstoff und Zelle
bewirkt wird, dal} ersterer in der Zelle nicht mehr in Losung vor-
handen ist. Wir sehen hieraus, daf bei gleicher Durchlissigkeit der
Zellgrenzschichten fiir zwei verschiedene Farbstoffe schon aus rein
physikalischen Griinden derjenige rascher in die Zelle eindringt,
dem die Eigenschaft, in der Zelle gespeichert zu werden, zukommt;
woraus andererseits wiederum erhellt, dafl die an der Stirke der
Farbung gemessene Eintrittsgeschwindigkeit eines Farbstoffes in
keiner Weise als Gradmesser der Permeabilitit angesehen werden
darf.

Da es in vielen Fillen von besonderem Interesse ist festzu-
stellen, ob ein Farbstoff iiberhaupt die Fahigkeit 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, da man durch Plasmolyse die Konzentration des Zell-
saftes erhoht und auf diese Weise selbst den Nachweis einer ge-

1 Vgl. hierzu auch die Untersuchungen von Karczac (1923) und
BALINT (1925), sowie WANKELL (1921/25).
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ringen Farbstoffmenge moglich macht (Runranp 1913). Ein wei-
terer Mangel der Farbstoffmethode besteht aus den genannten
Griinden 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-
trische Bestimmung der Abnahme des Farbstoffgehaltes in der
Losung, sondern auch auf die Feststellung des Farbstoffgehaltes
in der Zelle beziehen. Der letztere wird dadurch ermittelt, da3
die gefirbte Zelle nach griindlicher Abspiilung in vorher bestimmte
verdiinntere Losungen gebracht wird, bis Zelle und Lésung gleich
dunkel erscheinen.

Hatte es sich in diesen Versuchen um die Einfilhrung kiinst-
licher Farbstoffe zur Untersuchung der celluldren Permeabilitit
gehandelt, so miissen wir jetzt zur Besprechung solcher Farbstoff-
versuche iibergehen, in denen diese, den Indicatoren der physi-
kalischen Chemie vergleichbar, Verinderungen in der Reaktion der
Zelle angeben, die durch das Eindringen saurer oder basischer
Stoffe herbeigefithrt werden konnen.

Zu diesen Versuchen finden Indicatoren Verwendung, die von
aullen in die Zelle eingefiihrt werden ; ferner benutzt man die natiir-
lichen Indicatoreigenschaften mancher pflanzlicher und tierischer
Pigmente. Sowohl Einzelzellen (Seeigeleier [Loes, WARBURG 1910])
wie auch ganze Organismen (BETHEs Versuche an Medusen 1909)
lassen sich ohne weitere Schiidigung der Zellfunktionen mit Neutral-
rot fairben. 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 KEintrittes des Farb-
umschlages kann einerseits quantitativ die Schnelligkeit, mit der
verschiedene Alkalien permeieren, festgestellt werden, andererseits
148t 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 Zusténde fiir die GréBe der Zelldurchldssig-
keit ermessen.

Wie aus den Untersuchungen von CroziER (1918) und HARVEY
(1915) hervorgeht, finden sich bei einer Reihe von wirbellosen
Tieren natiirliche Pigmente, die Indicatoreigenschaften besitzen.
Es ist dies nicht nur fiir die Feststellung der Wasserstoffionenkon-
zentrationen der Zellen von Bedeutung, sondern macht diese auch
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geeignet, den Eintritt von Sduren und Laugen in Analogie zu den
Neutralrotversuchen erkennen zu lassen. DaB auch in den pflanz-
lichen Zellen natiirliche Pigmente mit Indikatoreigenschaften vor-
handen sind, hat DE VRIES bereits an roten Riibenzellen 1871 be-
schrieben, da diese Zellen in Ammoniumhydroxyd iibertragen einen
Farbumschlag in braun erkennen lassen. In der Folge wurden
dhnliche Erfahrungen von PrEFrER (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. FEine groBe Reihe von Pflanzenzellen enthalten Tannin
(z. B. Spirogyra), das sich mit den verschiedensten Alkaloiden und
auch bestimmten Salzen verbindet und charakteristische Nieder-
schldge bildet. So 148t sich nachweisen, dafl Chinin, Coffein und
Piperidin in die Spirogyrazelle eindringen, ferner auch Chininsalze
und Ammoniumcarbonat. Es bilden sich stets anfangs kleine
Tropfchen, die bei Zunahme der Konzentration in der AuBenlgsung
sich vermehren, bei ihrer Abnahme umgekehrt eine Verringerung
erfahren. Die Reaktion ist auBerordentlich fein; z. B. wird nach
den Erfahrungen von OvErTON (1896/97) Piperidin noch bei einer
Konzentration von 1:2 Millionen, die Alkaloide Conein, Nicotin
und Spartein noch aus Losung von 1:1 Millionen und Strychnin
sogar noch in einer Verdiinnung von 1:20 Millionen in die Zelle
in geniigender Menge aufgenommen, um in Form charakteristischer
Niederschldge erkennbar zu werden.

Hierher gehort auch eine von BorescH (1919) in den Blattzellen
des Quellmooses Fontinalis antipyretica nachgewiesene Reaktion,
die in der Bildung eigentiimlicher feinster Fetttropfchen besteht,
sobald schwache Basen und Alkohole, die imstande sind, Fett zu
emulgieren, in die Zelle eintreten. Es finden sich ndmlich in der
Vakuole dieser Zellen Fiden, die zum groBten Teil aus Fett be-
stehen und unter dem Einflusse der genannten Stoffe feinste Tropf-
chen bilden ; diese weisen lebhafte BrRownsche Molekularbewegung
auf. Sobald die Alkalien die Zelle verlassen, sistiert die BRowNsche
Bewegung, die Tropfchen lagern sich aufeinander, bilden knauel-
artig verschlungene Fiden. Einen cigenartigen Nachweis fiir den
Eintritt von Calciumsalzen in Pflanzenzellen erbrachte OSTERHOUT
(1909) dadurch, daB, wenn er Wurzelhaare von Dianthus barbatus
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in Kalksalzlésungen legte, in den oxalsdurehaltigen Zellen Krystalle
von Calciumoxalat nachweisbar wurden. So wertvoll diese Me-
thoden an sich sind und so grofl auch die Bedeutung des Nach-
weises der Permeation von Calcium in die lebende Pflanzenzelle
ist, so ist doch ihre Anwendungsmoglichkeit beschrankt, weil sie
nur zum Nachweis einzelner weniger Stoffe geeignet sind, anderer-
seits ihre Ausfiihrung an besondere, nur in einigen Pflanzenzellen
verwirklichte Voraussetzungen gebunden ist.

Auch fiir die tierische Zelle verfiigen wir iiber eine Reihe von
Methoden, die den direkten Nachweis des Eintrittes bestimmter
Stoffe in die Zelle gestatten. So beobachtete SPEX (1921) bestimmte
Verdnderungen in der Durchsichtigkeit von Actinosphaerium in
verschiedenen Salzlosungen, die den Eintritt dieser Stoffe anzeig-
ten. An Froschmuskeln beobachteten JacoBy und GOLOWINSKY
(1908), daBl in Losungen von Coffein, Theobromin und Theophyllin
eine Kérnung des Myoplasmas auftritt. Dabei zeigten sich sowohl
hinsichtlich der Schwellenkonzentration wie der Geschwindigkeit
der Reaktion betrachtliche Unterschiede zwischen den Muskeln von
Rana temporaria und esculenta, die fiir eine groflere Durchlissig-
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 fiihrt zu sichtbaren Verinderungen, sondern auch der Verlust
der Elektrolyte durch Exosmose, wie sich nach den Beobachtungen
von GRAY (1920) an Forelleneiern durch Ausfillung von Globulin,
das durch eine bestimmte Salzmenge in der Zelle in Losung er-
halten wird, ergibt. Auch diese Methode kann zum quantitativen
Studium der Permeabilitit verwendet werden, wenn jeweils der
Zeitpunkt bestimmt wird, in welchem unter wechselnden duferen
Bedingungen diese Ausfillung stattfindet.

Die letztgenannten Methoden haben ebenso wie die entsprechen-
den pflanzenphysiologischen Methoden nur ein beschranktes Anwen-
dungsgebiet, das sich auf verhiltnismaBig wenige tierische Zellen
und den Nachweis einer ziemlich geringen Zahl meistens zellfremder
Stoffe erstreckt. Auch ein quantitatives Studiumist, da die Nieder-
schlige nur als qualitative Reaktion betrachtet werden koénnen,
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
iiblichen chemischen Methoden gestattet. Hier ist also durch die
direkte Bestimmung nicht allein die sichere Entscheidung, ob der
Stoff durch das Protoplasma permeiert, méglich, sondern auch die
GroBe der Zelldurchlissigkeit kann bei Variation der duBeren Be-
dingungen quantitativ vollstindig erfafit werden (WODEBOUSE
1917, OsTeERHOUT 1922). In dhnlicher Weise gelingen die Experi-
mente mit der SiiBwasseralge Nitella (OsTErEOUT 1922, M.
M. Brooks 1922), obwohl hier erheblich geringere, fiir mikro-
chemische Reaktionen aber ausreichende Mengen von Zellsaft zur
Verfiigung stehen. Der Wert der an diesen beiden Algenarten aus-
gefiihrten Versuche ist nur deshalb etwas beschrankt, weil mit Riick-
sicht auf die besondere anatomische Struktur dieser Zellen all-
gemeine Schliissse hinsichtlich der Permeabilitit der Pflanzenzellen
itberhaupt nicht gezogen werden konnen. Denn wie sich aus den
folgenden Darlegungen noch ergeben wird, ist nicht nur die Per-
meabilitdt der Pflanzenzellen, die verschiedenen Arten angehoren,
héufig grundsétzlich verschieden, sondern man findet auch an in-
takten Zellen derselben Pflanze offenbar im Zusammenhang mit
differenten physiologischen Funktionen so weitgehende quantita-
tive Differenzen, daf3 die vollstindige Erfassung des Permeabilitéts-
problems nur auf breitester Basis unter Einschlufl moglichst zahl-
reicher Zellarten moglich ist. So wird man deshalb auch jene
alteren, qualitativen Untersuchungsmethoden, die auf MoLiscH
(1883) und WiELER (1887) zuriickgehen, 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 fiir bestimmte
tierische Zellen anwendbar. Hier sind inshesondere jene Versuche
zu erwihnen, in denen tierische Membranen zwischen zwei Lé-
sungen ausgespannt werden und der Durchtritt der zu untersuchen-
den Stoffe in Abhingigkeit von der AuBlenlésung untersucht wer-
den kann. In dieser Weise ist die Durchlédssigkeit der Froschhaut
von REID (1890), WERTHEIMER (1927) und anderen Autoren, die
der Bauchmuskeln des Frosches von WINTERSTEIN (1916) und die
Permeabilitit von Pflanzenmembranen, insbesondere von Lami-
naria, von S. C. BRooxgs (1917) studiert worden.

Auch die in Resorptionsversuchen iibliche Methodik, das Stu-
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dium des Durchtrittes verschiedener Substanzen durch die isolierte
Darmschlinge (CorRNHEIM), ist hier zu erwihnen., Da es sich in
diesen Versuchen nicht um die Verwendung einer einzelnen Zelle,
sondern eines Gewebsverbandes handelt, ist der Anteil, den die
intercellularen Teile der Membran an der Durchlissigkeit besitzen,
nicht ohne weiteres zu erkennen. Er laBt sich jedoch in gewisser
Weise abschitzen, wenn der Funktionszustand z. B. durch Narkose
verindert und die Bedeutung dieses Eingriffes fiir die Permeabili-
tat festgestellt wird. Der Nachteil der Methode besteht wiederum
darin, dal} sie nur fiir wenige, flichenhaft angeordnete Gewebe
brauchbar ist.

b) Indirekte Methoden.

Unter den indirekten Methoden, die zur Messung der Perme-
abilitdt verwendet werden, sind die osmotischen Methoden deshalb
an erster Stelle zu nennen, weil von ihnen die Entwicklung des
gesamten Permeabilitatsproblemes mafligebend beeinfluBit worden
ist und sie im Laufe der Zeit in mannigfacher Richtung sowohl fiir
tierische wie auch fiir Pflanzenzellen ausgebildet wurden. Be-
kanntlich wurde durch die klassischen Experimente von DE VRIES
(1871) und PreFFER (1877) die bemerkenswerte Tatsache gefunden,
daB die Pflanzenzelle durchaus mit einer semipermeablen Zelle ver-
gleichbar ist, d. h. daf} das Protoplasma zwar den Eintritt des
Wassers ohne weiteres gestattet, hingegen sich fiir geloste Stoffe
als impermeabel erweist. Wird daher eine Pflanzenzelle in eine
Losung gebracht, deren osmotischer Druck grofBer als der ihres Zell-
saftes ist, so wird zum Ausgleich des osmotischen Druckes Wasser
aus dem Zellsaft in die AuBenfliissigkeit solange tbertreten, bis
das osmotische Gleichgewicht wiederhergestellt ist. Mikroskopisch
aubert sich dieses Verhalten in einer Ablésung des Protoplasmas
von der Zellwand. Der Vorgang wird als Plasmolyse bezeichnet.

Es ist ohne weiteres klar, dal zur Voraussetzung der eben ge-
schilderten Beobachtung die Tatsache gehort, dafl das Protoplasma
sich als vollstindig semipermeabel, d. h. durchléssig fiir Wasser und
véllig undurchléssig fiir geloste Stoffe, erweist. Setzen wir namlich
den Fall, daBl im Verlaufe des Versuches eine geringe Menge des ge-
losten Stoffes in die Vakuole der Pflanzenzelle eindringt, so hat
dies eine Verinderung, und zwar eine Erhohung des osmotischen
Druckes des in ihr enthaltenen Zellsaftes und damit eine Stérung
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des osmotischen Gleichgewichtes zwischen Zelle und AuBenmedium
zur Folge. Es mufl nunmehr Wasser aus dem AuBlenmedium in die
Zelle bis zum Gleichgewicht iibertreten. Die Plasmolyse erfihrt
also einen Riickgang. Aus dieser einfachen Uberlegung ist ersicht-
lich, dafB} der Riickgang der Plasmolyse als ein Maf3 der Permeabili-
tat der Zelle fiir den plasmolysierenden Stoff aufgefaBit werden
mufl. Derartige Beobachtungen, die als bemerkenswerte Aus-
nahmen von dem Schema der Semipermeabilitiat der Zelle erkannt
wurden, hatten bereits DE VRIES (1885) sowie KLEBS (1887) und
JANSE (1887) fiir Glycerin und Kaliumnitrat an Pflanzenzellen ge-
macht. Es muBte nunmehr das Bestreben der Forscher darauf ge-
richtet sein, durch die genaue Feststellung des Verlaufes der De-
plasmolyse, womit der Riickgang in der Plasmolyse bezeichnet
wird, in ihrem Ausmaf8 und ihrem genauen zeitlichen Verlauf ein
quantitatives Mafl der protoplasmatischen Permeabilitit zu ge-
winnen.

Diesen Bestrebungen entsprachen zuerst LEPESCHKIN (1909)
und TrRONDLE (1910), die den Permeabilitatsfaktor auf folgende
Weise festzulegen trachteten. Sucht man an Pflanzenzellen mit
zwei verschiedenen Losungen empirisch jene Konzentration fest-
zustellen, bei der eben Plasmolyse eintritt (plasmolytische Grenz-
konzentration), so werden diese beiden Lésungen nur dann mit-
einander im physico-chemischen Sinne isotonisch sein, also auch
die gleiche Gefrierpunktserniedrigung besitzen, wenn die Zelle fiir
die genannten Stoffe vollkommen impermeabel ist. Tritt aber von
der einen Losung etwas von der geldsten Substanz in die Zelle ein,
so wird von dieser Losung eine hhere Konzentration zur Erzielung
der Grenzplasmolyse erforderlich sein, und zwar wird die Konzen-
tration um so héher sein, je grofer die Permeabilitit des Proto-
plasmas fiir den in Rede stehenden Stoff ist. Bezeichnet man mit
C die Konzentration des impermeablen und C, die des permeablen
C,—C

C
Frrrve (1915 und 17) gegebenen Nachpriifung der experimentellen
und theoretischen Grundlagen dieser Methode hat sich heraus-
gestellt, daB sie sowohl aus physicochemischen wie physiologischen
Griinden als nicht streng zuverlissig angesehen werden darf. Sie
ist deshalb in neuerer Zeit nicht wieder verwendet worden, obwohl
LEepEscHKIN (1923) noch unlingst die FirriNaschen Argumente

Stoffes, soist der Permeabilitatsfaktoru = . Infolge der durch
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entkraften zu konnen 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 bestitigt werden konnten.

Von Firring 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 Losung des Stoffes, dessen Permeabilitit
bestimmt werden soll, und zwar steigen die Konzentrationen der
Losungen stets um einen bestimmten Teil. In jeder Losung wird
zahlenmaBig der Eintritt bzw. Riickgang der Plasmolyse im Laufe
des Versuches festgestellt. Als Beispiel moge das folgende Proto-
koll dienen.

Tabelle 1. Plasmolyse und Deplasmolyse an Epidermiszellen
von Rhoeo discolor. (Nach FirTiNnG.)

KNO,
Versuchs- | | I | |
dauer in Min. ‘ 0,Im : 0,1025m ‘ 0,105 m ‘ 0,1075m ‘ 0,11m : 0,1125m
15 ‘ 0 ‘ gv ‘ 1, 3/, | 00 . pl
30 0 | 0 I gv Ve 0 0o
60 0 0 0 gy | Vo o Pl
120 0o 0 ‘ 0 0 | gv A
180 0 i 0 : 0 0 i 0 0
240 0 | 0 ! 0 : 0 0 ; 0
300 0 : 0 | 0 o | 0 0

0 = keine Plasmolye; gv. = ganz vereinzelt PL.; !/, = Hilfte der Zellen P1.;
0o = sehr viele Zellen Pl.; pl = alle Zellen PL

Man erkennt, daf eine Viertelstunde nach Beginn des Versuches
in der 0,1 mol. Losung keine Plasmolyse eingetreten ist, wiahrend
in der 0,115 mol. Losung sédmtliche Zellen plasmolysiert sind.
Zwischen diesen beiden Extremen finden sich entsprechend der
Konzentration eine mehr oder weniger grole Zahl plasmolysierter
Zellen. Verfolgt man nun in bestimmten zeitlichen Abstanden die
Zahl der plasmolysierten Zellen in den verschiedenen Losungen,
so sieht man, daB diese sich entsprechend dem Eintritt des plas-
molysierenden Stoffes in die Zelle vermindert. Der zahlenmaBige
Riickgang der Plasmolyse gibt aber ein Mall des in die Zelle ein-
getretenen Stoffes. Denn wenn man in dem angefiihrten Beispiel
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findet, daB die Zahl der plasmolysierten Zellen eine halbe Stunde
nach Versuchsbeginn von 3/, aller Zellen auf die Hilfte in der
0,1075 mol. Losung zuriickgegangen ist, mithin die gleichen Ver-
haltnisse vorliegen wie in der 0,105 mol. Losung !/, Stunde vorher,
80 bedeutet dies, dafl die der Konzentrationsdifferenz entsprechende
Menge des gelosten Stoffes, in unserem Falle also 0,0025 g mol. in
die Zelle eingedrungen ist. Wenn man derartige Mengen fiir die
Einzelzelle berechnet, so erkennt man die ungeheure Feinheit dieser
Methode, da noch der Eintritt von milliontel Milligrammen auf
diese Weise nachweisbar wird.

Wihrend die grenzplasmolytische Methode Frrrings nur an
einer Serie von Zellen zum Studium der Permeabilitit benutzt
werden kann, gestattet HOFLERs (1918) plasmometrische Methode,
die Permeabilitit auch der einzelnen Zelle quantitativ zu verfolgen.
Im Gegensatz zu der Methode FirTINGs, bei der, wie erwihnt, im
wesentlichen die Grenzplasmolyse in Verwendung kommt, benutzt
HorLER stark hypertonische Lisungen und stellt quantitativ den
durch diese hervorgerufenen Grad der Plasmolyse fest. Als Plas-
molysegrad wird das Volumenverhiltnis zwischen plasmolysiertem
Protoplasten und dem gesamten Inhalt der turgorlosen Zelle be-
zeichnet. Betragt dieses z. B. 0,5, so heil3t dies, dal3 der Protoplast
die Halfte des Zellinhaltes einnimmt. Gehen wir auch hier wieder-
um von der Annahme aus, daB die plasmolysierende Losung in den
Zellinhalt nicht eindringen kann, so wird sich ein Gleichgewicht
herstellen, bei dem der osmotische Wert der Vakuolenfliissigkeit
gleich der Konzentration der plasmolysierenden Losung multipli-
ziert mit dem Plasmolysegrad ist. Es besteht also die Beziehung
0=Cx G, worin O den osmotischen Zellwert, C die Konzentration
und G den Plasmolysegrad bezeichnet. Dringt nunmehr etwas von
dem gelésten Stoff in die Zelle ein, so steigt der osmotische Wert
der Zelle, die Plasmolyse geht zuriick und mittels des Mikroskopes
wird eine Veridnderung des Plasmolysegrades festgestellt. So erhalt
man z. B. fiir zwei Messungen die beiden folgenden Gleichungen
0,=C"G, und 0;=C"G,. Die Menge des in die Zelle eingetretenen
Stoffes ergibt sich aus der Subtraktion der ersten Gleichung von
der zweiten:

0,—0,=(G,—G,)-C.

Beriicksichtigt man die zu verschiedenen Zeiten t, undt,in ein

und derselben Losung abgelesenen Permeabilititsgrade, so erhilt
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man die durchschnittliche aufgenommene Menge nach der folgen-
den Gleichung:

t—t, t,—t,

Die Methode HOFLERs ist geeignet, die grenzplasmolytische
Methode von FITTING zu ergidnzen, und in der Tat haben die Mes-
sungen auch zu quantitativ ziemlich gut {ibereinstimmenden Wer-
ten gefilhrt. Im allgemeinen ist gegeniiber der plasmolytischen
Methode zu bemerken,daB sie zundchst den Nachteil aller indirekten
Methoden teilt, da der Ein- und Austritt von Wasser und gelosten
Stoffen nur aus bestimmten Reaktionen erschlossen wird und dabei
die allgemeine Voraussetzung gemacht wird, dal chemische Pro-
zesse, die den osmotischen Wert des Zellinhaltes verdndern, nicht
stattfinden. Gerade in diesem Zusammenhange ist es wichtig, der
noch spiter zu erorternden Versuche von ILJiN (1923/24) zu ge-
denken, der unter Bedingungen, die in den Plasmolyseversuchen sehr
wohl realisiert sein konnen, die Bildung osmotisch wirksamer Sub-
stanz (Anatonose) nachgewiesen hat. Der Vorteil, den die Methoden
bieten, besteht in der Reversibilitit 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, daf} die Reversibilitat
nach den Erfahrungen vieler Autoren in keiner Weise die Unver-
sehrtheit der Pflanzenzelle beweist (z. B. BorESCH). Ferner kann
der osmotische Wert der Zellfliissigkeit durch Exosmose zelleigener
Substanzen sich wesentlich verindern, ohne daf dies im Ergebnis
des Versuches zum Ausdruck kommt. Die Berechtigung dieses Ein-
wandes hat Irow (1928) experimentell bewiesen, indem er zeigte,
daB die Exosmose von Salzen und Zucker vom Salzgehalt der Lo-
sung sehr stark abhingig ist. Es bleibt abzuwarten, ob diesen Be-
funden eine allgemeine Bedeutung zukommt. Sicher ist, da8 sie fiir
langdauernde Plasmolyseversuche (z. B. in FITTiNGs grenzplasmo-
lytischer Methode) nur untergeordnete Bedeutung haben kénnen.

Dann ist aber auch noch folgendes zu erwiigen. In den Plasmo-
lyseversuchen werden die Zellen in Losungen gelegt, die von dem
normalen osmotischen Druck sehr wesentlich nach oben hin ab-
weichen. Sollten die mittels dieser Methode erhaltenen Zahlen fiir
die intakte Zelle innerhalb des Gesamtorganismus Geltung haben,
so miillten wir voraussetzen konnen, daB die Anisotonie des Me-

M= 02___01 :(G2— Gl) -C
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diums die Durchlissigkeit des Protoplasmas nicht beeinfluBt. Diese
Voraussetzung trifft aber nicht zu. Schon die geringere Permea-
bilitit der Pflanzenzellen bei Verwendung der plasmometrischen
an Stelle der grenzplasmolytischen Methode weist darauf hin, daB
mit zunehmendem osmotischen Druck auch die Permeabilitit des
Pflanzenprotoplasmas abnimmt. Fiir die tierische Zelle konnte
dies unter sehr verschiedenen Bedingungen nachgewiesen werden
(GELLEORN 1926/28). Miissen wir somit auf Grund dieser Be-
denken es als fraglich ansehen, ob die plasmolytischen Methoden
ein zutreffendes Bild von der Permeabilitit der Pflanzenzelle
unter streng physiologischen Bedingungen zu entwerfen gestatten
(vgl. auch CrOLODNY 1924), so ist auch andererseits nicht zu be-
zweifeln, dafl die auBerordentlich feine quantitative Ausgestaltung
der Methode zu sehr verldBlichen relativen Werten iiber die Per-
meabilitit des Protoplasmas fiihrt.

In sinngeméBer Weise ist die Methode der Plasmolyse und De-
plasmolyse von OvERTON (1902) fiir die tierischen Zellen ausgebildet
worden, indem mit Riicksicht auf die andersartigen anatomischen
Verhiltnisse die Gewichtsverinderungen von Organen oder Orga-
nismen in Loésungen vom gleichen osmotischen Druck festgestellt
und aus dem Unterschied zwischen physikalischer und physio-
logischer Isotonie die Permeabilitit der Zelle fiir verschiedene
Stoffe erschlossen wurde. Findet man z. B., daB ein Muskel vom
Frosch in 0,7proz. Kochsalzlésung auch nach vielen Stunden sein
Gewicht unveriandert beibehilt und beobachtet man, daB die Hin-
zufiigung einer 3proz. Alkohollosung, durch die der osmotische
Druck der gesamten Lésung um ein Mehrfaches steigt, in keiner
Weise zu einem Gewichtsverlust fiihrt, so ist hieraus nach OvERTON
zu folgern, dafl Alkohol momentan in die Muskelzellen eindringt.
Denn nur dadurch kann es erklirt werden, daB der osmotische
Druck der Alkohollgsung in keiner Weise wirksam wird. Wiirde
man einen so schnell permeierenden Stoff zu einer hypotonischen
Kochsalzlosung in solcher Menge hinzufiigen, daB nach MaBgabe
physico-chemischer Messungen (Gefrierpunktsbestimmung) der os-
motische Druck der Losung isotonisch oder gar hypertonisch wird:,
80 wiirde dennoch der Muskel in der Lésung genau so zunehmen,

! Sogenannte Methode der Partialdrucke, weil der zu untersuchende
Stoff nur einen Teil des osmotischen Druckes der Gesamtlésung ver-
ursacht.
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als wire er lediglich in der hypotonischen Kochsalzlésung suspen-
diert worden. Etwas anders gestalten sich die Verhiltnisse, wenn
der zu untersuchende Stoff zwar permeabel ist, aber sein Eintreten
in die Zellen sich nur langsam vollzieht. Unter diesen Umstiinden
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 Mafigabe aber der Permeabilitit des
Protoplasmas fiir diesen Stoff wird die Gewichtsabnahme geringer
werden bzw. aufhéren 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 gefiihrt hat. Es liegt auf der Hand,
dafl man diese Methode auch fiir ganze Organismen (Kaulquappen,
Frosche) verwenden kann.

Bei der Feststellung der Durchlissigkeit 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, da die Zufiigung
eines Stoffes zu einer isotonischen Kochsalzldsung nur dann zu
einer Volumenabnahme der Blutkérperchen fiithrt, wenn der be-
treffende Stoff fiir diese impermeabel ist. Die Methode der Partial-
drucke nach OVERTON hat den Vorteil, daB es moglich ist, be-
stimmte Stoffe auf ihre Fahigkeit, in die Zelle einzudringen, auch
in niedriger Konzentration zu untersuchen, wenn ihre Verwendung
in isotonischer Losung wegen sekundirer Giftwirkungen unstatt-
haft ist. Héufig wird der Eintritt bestimmter Stoffe in die Blut-
kérperchen auch in der Weise untersucht, daB sie in isotonischer
Losung diesen zugesetzt werden und das volumetrische Verhalten
der Blutzellen mittels des Himatokriten fortlaufend bestimmt wird.
Sobald mit dieser Methode im steigenden MaBe Volumenzunahmen
festgestellt werden, liegen permeable Stoffe vor, die den osmoti-
schen Wert der Zelle erhdhen und deshalb eine Volumenverénde-
rung herbeifithren, wie sie in hypotonischen Losungen stattfindet
(Kozawa 1913/14). Ahnliche Gesichtspunkte liegen einer Methode
von LiLiie (1916) am Seeigelei zugrunde, der die Volumeninde-
rungen dieser Zellen mikrometrisch in hypotonischen Losungen
untersuchte und dabei die Geschwindigkeit des Wassereintrittes
an befruchteten und unbefruchteten Eiern miteinander verglich.
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Im Anschluf} an die osmometrischen Methoden der Permeabili-
tdtsmessung seien kurz jene angefiihrt, die als MaB3 der Zellperme-
abilitét nicht den Verlauf der Plasmolyse und Deplasmolyse, son-
dern der mit diesen Vorgingen verbundenen Verdnderung des Zell-
turgors messen. DE VRIES (1884) beobachtete an dem Stengel von
Taraxacum officinale, welche Verdnderungen die Kriimmung des
Stengels in hypertonischen Losungen erleidet und mit welcher Ge-
schwindigkeit sich diese vollziehen. Die Methode ist in neuerer
Zeit von 8. C. Brooks (1916¢) verwendet worden, indem die
Kriimmungsénderung mikrometrisch festgestellt wird. Das gleiche
Prinzip wird von DELF (1916) gebraucht, die die Schrumpfung des
Pflanzengewebes in hypertonischen Losungen graphisch unter Ver-
wendung eines optischen Hebels registriert. Auch in den Ver-
suchen von LUNDEGARDH (1911), die an den Wurzelspitzen von
Vicia faba ausgefithrt wurden, wurde die Schrumpfung und Wieder-
ausdehnung in hyper- und hypotonischen Losungen 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
bewihrt.

Unter den indirekten Methoden der Permeabilitdtsmessung
nehmen die chemischen wegen ihrer allgemeinen Anwendbarkeit
eine wichtige Stelle ein, zumal sie in Form des Reihenversuches
auch fiir die quantitative Auswertung der celluliren Permeabilitat
Daten liefern. Es handelt sich hier im wesentlichen darum, daf} die
Néhrlosung von Zeit zu Zeit quantitativ auf ihren Gehalt an be-
stimmten Stoffen untersucht und dafl deren Abnahme als Ausdruck
der durch die Zelldurchlassigkeit ermoglichten Aufnahme angesehen
wird. Es ist aber bei dieser wie bei jeder indirekten Methode zu
bedenken, daB ein einwandfreies Kriterium, ob der betreffende
Stoff wirklich die Zellgrenzschichten passiert hat, nicht moglich
ist, da die Untersuchung der AuBenfliissigkeit eine Entscheidung
zwischen Adsorption an Zellgrenzschichten und wahrer Permeation
nicht gibt. Man konnte daran denken, durch quantitative Unter-
suchung die Frage insoweit zu erkliaren, dal man feststellt, ob das
Eindringen des Stoffes durch die Adsorptionsisotherme dargestellt
werden kann. Aber selbst bei dem positiven Ausfall dieses Ver-
suches mufl immer mit der Moglichkeit gerechnet werden, dall der

Gellhorn, Permeabilitdtsproblem. 2
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Stoff tatséchlich die Zellgrenzschichten passiert hat und an intra-
cellulire Bestandteile adsorbiert wird.

Gerade dieses Beispiel zeigt, wie in den meisten Fillen ein klarer
AufschluB iiber die Permeabilitéitsverhiltnisse der Zelle nur durch
die kritische Anwendung verschiedener Methoden méglich ist. Ver-
wendet man in diesen Versuchen, wie so haufig, Zellkomplexe, z. B,
einen isolierten Muskel, so ist auch damit zu rechnen, daf3 der aus
der Losung verschwundene Stoff in der Gewebsfliissigkeit sich
wieder findet, ohne dal} er die protoplasmatischen Grenzschichten
passiert hat. Nicht selten wird zur Beurteilung des Durchlissig-
keitsgrades der Zellen auch die chemische Methode in dem Sinne
verwertet, dall der Austritt bestimmter zelleigener Stoffe quanti-
tativ verfolgt wird. Hier sind besonders die neuerdings von EmB-
DEN und seinen Mitarbeitern (1922 und 23) ausgefiithrten Unter-
suchungen zu nennen, die den Austritt von Phosphorsiiure aus dem
quergestreiften Muskel verfolgten.

¢) Physico-chemische Methoden.

Die in der Physiologie vielfach verwendete Methode der Be-
stimmung der Wasserstoffionenkonzentration hat auch ofter zum
Studium der cellularen Permeabilitit gedient, indem die Verinde-
rungen des py fortlaufend verfolgt wurden, wenn die Zellen in
sauere oder alkalische Losungen gebracht wurden (STILES und
JORGENSEN 1915, GELLHORN und WEIDLING 1925). Natiirlich 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 Zier 1927).

Es bedarf noch der Verwendung weiterer Methoden (analytische
Bestimmung der Anionen und Messung der Leitfahigkeit der
Losung), um den Neutralisationsvorgang aufzukldren und fiir die
Lehre von der Zellpermeabilitit verwerten zu koénnen.

Als weitere Methode ist die Bestimmung des Gefrierpunktes und
der Leitfahigkeit zu nennen. Die Einwinde gegen diese Methoden
sind dieselben, die wir mehrfach gegen alle indirekten Bestim-
mungsmethoden richteten. Die Gefrierpunktsbestimmung ist
speziell fiir die Permeabilitiit der Blutkérperchen von HEDIN (1897)
verwendet worden. Sie beruht auf folgender Uberlegung. Lost
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, dafl 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 Blutkérperchen in
gleicher Menge verteilt. Sind aber die Blutkorperchen imperme-
abel, so wird die Gefrierpunktserniedrigung groBer sein, als bei der
Auflosung des Stoffes im Plasma allein. In Verbindung mit den
bereits frither geschilderten Methoden der Volumenmessung der
Blutkérperchen 148t sich die Permeabilitit der Blutkérperchen
genau bestimmen (vgl. hierzu WARBURG und WIESEL 1912).
Wihrend iiber die Anwendung der Leitfihigkeitsmethode
zwecks Feststellung der Verdnderung des Ionengehaltes einer Lo-

i
| !!‘J
NIk 2
Abb. 1. Abparat zur Bestimmung der Leitfihigkeit lebender Gewebe nach OSTERHOUT. L =

Scheiben von Laminaria; A, B, C = Platinelelektrode; D = Leitfihigkeitskammer. Durch
den Stab E und die Schrauben F, M, N wird der Abstand der Elektroden reguliert.

sung durch die in ihr suspendierten Zellen nichts naheres gesagt zu
werden braucht, muBB noch die besonders von OSTERHOUT! aus-
gebildete Methode der Leitfahigkeit pflanzlicher und tierischer
Gewebe niher besprochen werden. Diese Methode beruht darauf,
daB ein pflanzliches oder tierisches Gewebe, in den meisten Ver-
suchen wurde der Thallus von Laminaria verwendet, zwischen zwei
Platinelektroden so angebracht wurde, dafl diese nur durch eine
geringe Menge von Losung mit bekannter Leitfahigkeit von dem
Gewebe getrennt waren. Die nahere Anordnung ist aus Abb. 1
ersichtlich. Wurde die Leitfihigkeit in dieser Anordnung fest-
gestellt und die Losung mit einer anderen von genau gleicher Leit-
fahigkeit vertauscht, so wurde eine Zunahme der Leitfahigkeit im
Sinne einer vermehrten Durchlissigkeit der Zellen, eine Abnahme

DAl
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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 iiberhaupt 1.
Es besteht natiirlich die Moglichkeit, daBl eine Zunahme der Leit-
fahigkeit nicht durch ein verdndertes Verhalten der Zellgrenz-
schichten, sondern durch die Bildung von Ionen in der Zellwand
oder im Protoplasma erfolgt. Die Einwénde sind also die gleichen,
die wir gegen die osmometrischen Methoden richten muften, als
wir die Bedeutung der Anatonose fiir das Verhalten der Zelle in
plasmolytischen Lésungen erwihnten2,

d) Speziell physiologische Methoden.

Es soll an dieser Stelle keine Aufzahlung und Kritik der speziell
physiologischen Methoden gegeben werden, da zwecks Vermeidung
von Wiederholungen diese am besten bei der Besprechung der Er-
gebnisse erwihnt werden3. Es kommt uns nur darauf an, das
Prinzip dieser durchweg indirekten Methoden anzugeben. Wir
wissen z. B., daBl Kalium ein Herzgift ist und in geniigender Kon-
zentration einen diastolischen Stillstand herbeifithrt. Setzt man
nun nach Lok (1916) verschiedene Exemplare von Fundulus
heteroclitus in kaliumhaltige Losungen, so wird das Eindringen
einer bestimmten Menge von Kalium am Auftreten des Herzstill-
standes erkennbar sein. Die bei gleicher AuBenkonzentration nach
verschiedener Vorbehandlung der Tiere verstreichende Zeit bis zum
Eintritt der Kaliumlosung wird also umgekehrt proportional der
Durchlassigkeit der Korperoberfliche des Tieres sein. Das gleiche
gilt auch fir die in verschiedenen dulleren Medien sich ungleich
schnell vollziehende Entlihmung nach Kaliumvergiftung.

Ein anderes Beispiel ist das folgende. Es werden die Eier vom
Frosch oder Seeigel verschiedenen Losungen ausgesetzt, die stets
einen bestimmten, auf die Permeabilitit zu untersuchenden Be-
standteil, z. B. Kalium, gemeinsam haben, sich aber im {ibrigen
z. B. durch ihre Reaktion oder durch ihren Gehalt an Nichtleitern
voneinander unterscheiden. Auflerdem werden entsprechende
Kontrollversuche angesetzt, in denen gezeigt werden muf}, daf} die

1 Vgl. S. C. BrRooks 1925.

2 Vgl. hierzu auch Borrazzr (1927),

3 Vgl. iiber die von GILDEMEISTER ausgebildete physikalische Mcthode
der Permeabilititsmessung S. 195 und 239.
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verschiedenen Losungen ohne den zu untersuchenden Stoff, z. B.
die Nichtleiterlsungen als solche ebensowenig wie die kaliumhaltige
Losung, eine schadliche Wirkung auf die Zelle ausiiben. Werden
nach einer bestimmten Dauer der Vorbehandlung die Eier ab-
gespillt und unter Zufiigung normalen Spermas befruchtet, so er-
geben sich dann verschiedene Befruchtungsziffern, wenn der Ein-
tritt des zu untersuchenden Stoffes unter bestimmten Bedingungen
gefordert und in anderen gehemmt wird (GELLHORN 1924, 27).
Ahnlichen Uberlegungen liegt auch die Verwendung der Siure- und
anderer Kontrakturen am Muskel zugrunde, wenn diese in ver-
schiedenem chemischen Milieu beobachtet werden. Zeigt sich ndim-
lich, daB Losungen, die an sich die Erregbarkeit des Muskels nicht
verindern, bald zu einer Verstarkung, bald zu einer Verminderung
bzw. Hemmung der Kontraktur fiithren, so ist der Schlul wahr-
scheinlich gemacht, daf3 der jeweilige Erfolg durch eine Beein-
flussung der Durchlassigkeit der Zellgrenzschichten fiir die Kon-
traktursubstanz bedingt ist (GELLHORN 1927/28).

Uberblicken wir die zahlreichen Methoden, die in den Dienst
der Erforschung der Permeabilitit 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 ausfiihrbar ist. Aus ana-
tomischen Griinden ist die Anwendung der direkten chemischen
Methode in dieser Weise auf andere Zellarten nicht moglich. Wir
sind deshalb gezwungen, uns teils der iibrigen direkten, teils der
indirekten Methoden zu bedienen. Es ist im vorstehenden gezeigt
worden, daf} keine dieser Methoden im strengen Sinne als einwand-
frei angenommen werden darf, teils weil die Methoden ein quanti-
tatives Arbeiten nur bis zu cinem gewissen Grade erlauben, teils
die Abgrenzung gegeniiber der Adsorption an duBere Zellbestand-
teile nicht einwandfrei gelingt. Weiterhin ist zu bedenken, daf}
speziell die plasmolytischen Methoden die Zellen in einem hyper-
tonischen Milieu untersuchen, und dafl der SchluB}, die Zelle ver-
halte sich auch unter streng physiologischen Bedingungen ebenso,
nicht zu Recht besteht. Ganz allgemein kann gesagt werden, dal3
die meisten indirekten Methoden nicht geniigend beriicksichtigen,
welche sekundidren Wirkungen von den Losungen, in denen die
Zellen suspendiert sind, auf die in diesen sich vollziehenden Stoff-
wechselprozesse ausgeiibt werden.
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Die Schwierigkeit des Permeabilititsproblemes liegt aber noch
in einem zweiten Faktum begriindet. Bei der Durchsicht der Lite-
ratur iiber bestimmte Fragen der Permeabilitit, z. B. der fiir Farb-
stoffe, erkennt man, daB bei sonst gleicher Methodik zuverldssige
Untersucher zu abweichenden, ja sogar entgegengesetzten Resul-
taten gekommen sind. Es diirfte dies daran liegen, daBl die Per-
meabilitit verschiedener Zellarten gegeniiber demselben Stoff eine
durchaus verschiedene sein kann, ein Befund, der deshalb von
groBem Interesse ist, weil er auf eine unterschiedliche Beschaffen-
heit der Zellgrenzschichten in verschiedenen Zellen hinweist. Dal3
nun den weitgehenden Differenzen im chemischen Aufbau der
lebendigen Substanz ebensogroBe Unterschiede in dem physico-
chemischen Verhalten der Zellgrenzschichten entsprechen, diirfte
nicht wundernehmen. Viel merkwiirdiger ist die Tatsache, dal}
auch verschiedene Zellen desselben Gewebes sich oft erheblich in
der DurchlissigKeit unterscheiden. Beriicksichtigen wir ferner, daf3
die Durchlissigkeit einer Zelle unter den verschiedensten Einfliissen
stark verandert wird, eine Erkenntnis, die vielleicht als die wich-
tigste der gesamten Permeabilitdtsforschung bezeichnet werden
darf, so ist erst recht begreiflich, dal eine direkte Vergleichung
der an verschiedenen Zellen erhaltenen Resultate nicht moglich
ist. Trotzdem haben sich, wie aus der folgenden Darstellung er-
sichtlich sein wird, eine Reihe allgemeiner GesetzméiBigkeiten er-
geben. Aber auch gewisse Widerspriiche diirften von erheblichem
physiologischen Interesse sein; denn sie sind der Hinweis dafiir,
daB die Durchldssigkeit an verschiedenen Zellen zellspezifischen
Regeln unterliegt, deren Kenntnis sicherlich fiir das Verstindnis
der Stoffwechselprozesse der Zelle bedeutungsvoll sein wird.

B. Die Permeabilitit von Membranen.

Die Untersuchung der Permeabilitit von Membranen hat fiir
die Erforschung des biologischen Permeabilititsproblemes die Be-
deutung, die jedem Modellversuch zukommt, nimlich unter ein-
facheren Bedingungen als sic die biologischen Objekte darbieten,
GesetzmiiBigkeiten festzustellen und jhre Geltung im biologischen
Versuch zu priifen. Seitdem Gramam (1850) die Trennung von
Kolloiden und Nichtkolloiden durch Dialyse gezeigt hat, sind zahl-
reiche Studien iiber die Dialyse verschiedener Stoffe durch Mem-
branen veroffentlicht worden. Von BrcmroLp (1907) wurde ge-
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zeigt, daB es gelingt, Ultrafilter von verschiedener Durchlissigkeit
herzustellen und auf dicse Weise innerhalb des Bereiches der
Kolloide diese nach jhrer Teilchengréfe zu trennen. Bewegten sich
diese Untersuchungen noch im Bezirke der Kolloide, so hat Birtz
(1910) seine Farbstoffversuche bis in das Gebiet der wahrgelosten
Teilchen ausgedehnt und an einer groflen Anzahl von Farbstoffen
gefunden, dafl bei Verwendung von Kollodiummembranen die
Diffusibilitit von der Anzahl der Atome, mithin dem Molekular-
volumen abhéngt. ,,Betrigt dic Anzahl der Atome in einem Farb-
stoffmolekiil bis zu etwa 45, so dialysiert der Farbstoff rasch, bei
einem Gehalt tiber 45 Atomen tritt eine geringe Verlangsamung ein;;
die Farbstoffe zwischen den Atomzahlen von etwa 55—70 dialy-
sieren nur wenig oder gar nicht, bei iiber 70 Atomen hort die Dialy-
sierbarkeit auf.*

Mit Riicksicht auf das besondere Verhalten der Plasmahaut,
das bereits fiir Stoffe mit sehr kleinem Molekularvolumen eine sehr
geringe Durchlissigkeit aufweist, sind die in den letzten Jahren aus-
gefithrten Versuche an méoglichst dichten Membranen von beson-
derer physiologischer Bedeutung. Die methodische Grundlage
schuf BRown (1915/19171), der zeigte, daf eine getrocknete Kollo-
diummembran, die so gut wie vollstindig undurchlissig fiir die
meisten geldsten Stoffe ist, durchlissiger wird, wenn man die ge-
trocknete Membran mit einem Gemisch von Alkohol und Wasser
behandelt und hernach in Wasser iibertrigt, und zwar steigt die
Durchléssigkeit mit wachsender Alkoholkonzentration. Dies be-
ruht darauf, daB die Membran in dem Wasser-Alkoholgemisch um
so stiarker quillt, je groBer die Alkoholkonzentration ist. Bringt
man die Membran in Wasser, so ersetzt dieses den Alkohol und
schafft so Membranen von einer verschiedenen Durchlissigkeit, fiir
dic als MaBlstab von BRownN der Alkoholindex gesetzt wird. Dieser
gibt die prozentuale Alkoholkonzentration an, mit der dic Membran
vorbehandelt werden mull, um fiir einen bestimmten Stoff un-
durchlédssig zu werden. Die Tabelle gibt hieriiber fiir Stoffe von
sehr verschiedenem Molekularvolumen einige Daten.

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

1 Vgl. auch BJERRUM und MaANEGoLD (1927), Luxpscaarp und
HowLsoLL (1925/26), PIERCE (1927).
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Der Alkoholindex von Kollodiummembranen. (Nach BRown.)

H,0, NaCl, NH,C1 0

KMnO, 30—40
Pikrinsiure 35—40
K-oxalat 60 - 70
Bismarckbraun 65
Methylenblau 70
Neutralrot 72,5—75

Safranin 75—-71,5
Dextrin 85—87,5
Stirke 90
Anilinblau 92
Lackmus 93
Kongorot 96
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 Durchlissigkeit von Kollodium-
membranen, die nach Lufttrocknung in 70
bis 80 vH Alkohol behandelt und darauf ge-
wiissert wurden, fiir Methylenblau. Abszisse:
Zeit in Stunden; Ordinate: Menge des per-
meierten Methylenblaues in willkiirlichen
Linheiten. (Nach BROWN.) Die graphische
Darstellung staitnmt von STILES.

lassigkeit hat COLLANDER (1926)
Versuche iiber diec Permeabili-
téat von Nichtleitern und schwach
dissoziierten Stoffen angestellt.
Die Membranen I, IT und IIT
waren fiir Molekille mit dem
Durchmesser 0,44, 0,53 und
0,63 pp durchléssig. In der Ta-
belle ist die relative Durchlis-
sigkeit, bezogen auf Ammoniak,
sowie die Molekularrefraktion
der verschiedenen Verbindungen
angegeben, um einen Vergleich
zwischen der Diffusibilitit der
Verbindungen und der Gréfe
ihres Molekularvolumens zu er-
moglichen. Man erkennt, daf
die Versuche an allen verwen-
deten Membranen regelmilig
eine Abhingigkeit der Durch-
lassigkeit vom Molekularvolu-
men ergeben. Mit steigender
MR nimmt die Durchlissigkeit

ab. Dabei ist die Grenze der Durchlissigkeit bei der Membran I
bei einer MR von 24, Membran II von etwa 40 und Membran IIT
von 70 gegeben. Vergleicht man diese an Kollodiummembranen
erhaltenen Ergebnisse mit der verschiedenen Diffusibilitat bei
freier Diffusion, so erkennt man, daB die Reihenfolge, in der sich
die Stoffe ordnen, in beiden Fillen die gleiche ist, nur nimmt mit
wachsender MR die Permeiergeschwindigkeit durch die Membranen



Die Permeabilitit von Membranen. 25

Tabelle 2. Die Durchléssigkeit von Kollodiummembranen fiir
Krystalloide. (Nach COLLANDER.)

[ ‘ | Relative Permeabilitit bei
| Mol.- | Membranen vom Permea-
Nr.i Substanz | MRy Gew. bilititsgrad
| | R A i & I
1| Ammoniak . . . . . . I 5,78 17,0 250 750 . 100,0
2| Wassersfoffsuperoxyd .| 592! 34,0 10,5
3| Methylalkoho! . . . . ’ 8,341 32,0 8,2
4| Ameisensiure . . . . 857 460 73| 41,4 86,4
5| Formamid . . . . . ,: 10,61, 45,0 6,0
6| Athylalkohol . . . . . | 12,78 46,1 1,6
7| Essigsdure . . . . . . - 13,021 60,0 1,8 20,1
8| Harnstoff . . . . . . 13,67 ! 60,1 1,0
9| Athylenglykol . . . . 14,401 621 0,5
10 | Glykolsiure . ., . . . "14,50| 76,0 06! 10,8 37,4
11| Propionsiure . . . . . F17,55° 74,1 1,1 154
12| Monochloressigsiure. ., 17,84 94,5 1,4 18,8
13| Malonsiure. . . . . . 19,131 104,0 0,2 7,3
14 | Milchsgure . . . . . . ’ 19,19 90,1 0,2 4,3 30,3
15| i-Butylalkohol . . . .! 2219 741 etwa 0,2
16| Bernsteinsiure . . . . 23,74' 1181 etwa 0,1 6,2
17| Apfelsiaure . . . . . . | 25,27 . 134,1 0,0 1,9 18,2
18 | i-Amylalkohol 26,74 ! 88,1 etwa 0,1
19| Weinsdure . . . . . . 26,79 . 150,1 0,0 0,7 9,6
20| Valeriansdure . . . .| 26,85 102,1 etwa 0,1 5,2
21| Phenol . . .. ... 27,95 94,1 3,2 ,
22| i-Valeramid . . . . . I 28,72 101,1 0,0 !
23 | Methylithylmalonsiure | 32,98 146,1 0,0 0,6 11,7
24 | m-Nitrophenol . . . .| 34,03 139,1 0,71 |
25| Zitronensiure . . . .| 36,04 1921 0,0 0,2 | 6,0
26| Mannit . . . . . . . 39,06 182,1 0,0 ; [
27| Chinasdure. . . . . . | 39,96 192,1 00 02 ' 56
28| Antipyrin . . . . . . 55,37 1881 00 |
29 | Rohrzucker . . . . . | 70,35 342,1 0,0J ‘ 1,6

stirker als bei freier Diffusion ab, und zwar in um so groBerem
MaBe, je enger die Membranporen sind. Diese Versuche zwingen
zu der Schlulfolgerung, daBl die Durchlissigkeit der Kollodium-
membran eine Funktion ihrer Porengrife darstellt. Man kann
daher diese Membranen als Molekiilsiebe bezeichnen, wobei zu be-
riicksichtigen ist, dal} die verschieden schnelle Permeiergeschwin-
digkeit von Stoffen, deren Molekularvolumen nicht kleiner als die
PorengroBe ist, wesentlich dadurch bedingt ist, daB dic Poren
offenbar nicht alle von gleicher Grofie sind. Daher stehen den
Stoffen mit kleinster MR die zahlreichsten Poren offen.

Bei der genaueren Durchsicht der in der Tabelle wiedergegebe-
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nen relativen Permeabilititskoeffizienten finden sich kleine Un-
stimmigkeiten insofern, als jene nicht genau entsprechend der
Zunahme der MR abnehmen. Ein Einwand fiir die gegebene Auf-
fassung der Versuche kann deshalb hieraus nicht hergeleitetwerden,
weil die Angaben iiber diec MR noch mit wesentlichen Fehlern
versehen sind und die Hydratation der Molekiile im gel6sten Zu-
stande nicht geniigend beriicksichtigt werden konnte. Nur in
wenigen Fillen spielen noch andere Faktoren eine Rolle. Speziell
die zu groll befundene Permeationsgeschwindigkeit von Nitro-
phenol diirfte mit der Aufnahme dieser Verbindung durch das
Kollodium zusammenhingen. Sicher ist aber, dafl sekundére Mo-
mente wie Adsorptions- und Losungsaffinititen an diesen Mem-
branen eine aullerordentlich geringe Rolle spielen.

Gerade der letzte Punkt bedarf deshalb einer genaueren Unter-
suchung ,weil, wie in spiteren Kapiteln gezeigt werden wird, gerade
die leicht adsorbierbaren, ,lipoidléslichen Verbindungen beson-
ders rasch von tierischen und pflanzlichen Zellen aufgenommen
werden. Fiir 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 Durchldssig-
keit von Gelatinemembranen von sehr geringer Porengrofle — sie
waren fiir Molekiile bis zu einem Durchmesser von etwa 0,7 uu
permeabel —, nachdem schon vor ihm TraUBE, Tomira und
Yumikura (1923—25) das Verhalten oberflichenaktiver Verbin-
dungen hinsichtlich ihrer Diffusibilitdt in 5 vH Gelatinegelen unter-
sucht und keinen Unterschied zugunsten der oberflichenaktiven
Stoffe gefunden hatten. Da aber die Moglichkeit besteht, daB in
Membranen mit sehr engen Poren, die nach TINKER (1916) mit einer
Schicht von adsorbiertem Wasser ausgekleidet sind, grundsétzlich
andere Verhiltnisse vorliegen konnen, so kommt der Wiederho-
lung dieser Versuche durch COoLLANDER eine grofle Bedeutung
zu. Sie ergab auch bei Verwendung dichtester Gelatinemem-
branen wiederum, daf} die relative Permeationsgeschwindigkeit mit
steigender MR sinkt, ohne dall eine Sonderstellung der ober-
flichenaktiven Stoffe zutage tritt, ein Ergebnis, fiir das auch die
an Kollodiummembranen von Fusita (1926) ausgefiihrten Versuche
weitere Belege liefern. Auch hier nimmt die Permeationsgeschwin-
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digkeit durch die Membran stérker als die Diffusibilitit bei freier
Diffusion mit wachsendem Molekulargewicht ab. Aus den Ver-
suchen folgt, daBl die rasche Permeabilitit oberflichenaktiver
Stoffe in tierische und pflanzliche Zellen in den Versuchen an
Gelatine und Kollodiummembranen keine Analogie findet. Hier-
nach ist zu vermuten, da auch die iibrigen EiweiBlkorper sich
gleichsinnig verhalten. Man wird nach diesen Versuchen als
wahrscheinlich annehmen miissen, da3 der Durchtritt der lipoid-
loslichen Stoffe nicht durch Membranporen in der Plasmahaut
stattfindet, sondern an dic Anwesenheit von Stoffen (Lipoiden?)
gebunden ist, zu denen die oberflichenaktiven Stoffe besondere
Adsorptions- oder Losungsaffinitdten besitzen.,

Die Ionendurchlissigkeit von Kollodium und anderen Mem-
branen ist von L. MicHAELIS, Fusita und Doran (1924—27)
mittels der potentiometrischen Methode systematisch untersucht
worden. Berithren sich zwei Losungen, die den gleichen Elektro-
Iyten in verschiedener Konzentration enthalten, so besteht nach
der osmotischen Theorie von NERNST eine Potentialdifferenz, die
durch die Formel

u v

)
E=0058-"— " .1og"

u+v C,

bestimmt wird. Hierin bedeutet u, v die Beweglichkeit des
Kations bzw. Anions, w und w’ die Wertigkeit von Kation
und Anion und ¢;, ¢; dic Konzentration der beiden Losungen.
Schaltet man nun zwischen diese Elektrolytlosungen eine Membran
ein, so findet man, daB hierdurch im Vergleich zu dem Versuch
bei freier Diffusion eine Positivierung der verdiinnteren Losung
eintritt. Diese Wirkung wird sowohl bei Pergamentmembranen
wie solchen aus Paraffin, Wachs, Mastix und Kautschuk beob-
achtet. Die Erklirung besteht darin, dall durch die Einschaltung
der Membran die Beweglichkeit der Anionen im Verhéltnis zu der
der Kationen vermindert wird!. Den Anionen kommt keine
spezifische Bedeutung zu. Soweit die Potentiale mit zwei- und
mehrwertigen Salzen tiberhaupt konstante Werte ergeben, ist die
Positivierung in diesen Féllen wesentlich geringer.

Etwas niher miissen wir auf die Verhéltnisse bei der Kollodium-
membran eingehen. MICHAELIS verwendete vollstindig getrocknete

1 Vgl. hierzu W. OsTwaLD (1890).
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Kollodiummembranen, die Harnstoff durchlieBen, fiir Trauben-
zucker aber impermeabel waren. Bestimmte er nun an diesen
Membranen die Potentialdifferenz von Konzentrationsketten des
gleichen Salzes, deren Konzentrationsunterschied sich wie 1 : 10
verhielt, so erhielt er nahezu maximale Werte. Die verdiinntere
Losung war ndmlich bei Verwendung von Salzen der Alkalimetalle
in der Regel um etwa 50 MV positiver als die konzentriertere. Aus
der oben angegebenen NERNSTschen Formel folgt, dal dieser Effekt
durch die véllige Impermeabilitit der Membran fiir Anionen még-
lich ist.

Bestimmt man die Potentialdifferenz zwischen zwei gleich
konzentrierten Losungen verschiedener Alkalisalze, so erweist
sich auch hier wiederum die Natur der Anionen als belanglos, so
dal3 bei gleichem Kation aber verschiedenem Anion die Potential-
differenz etwa O ist, wahrend bei verschiedenen Kationen sich
charakteristische Unterschiede ergehen, aus denen sich die relative
Beweglichkeit der Kationen zueinander berechnen laft. 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, dal die Reihenfolge der Kationen in
beiden Fillen die gleiche ist, nur sind die Unterschiede durch die
Einschaltung der Membran enorm vergroert. Wihrend bei freier

Tabelle 3. (Nach L. MICHAELIS.)

| Li | Na| K | Rb | H
! |

Relative Tonenbeweglichkeit ! ; l
in der Kollodiummemban 0,048 0,14 1 28 | 425
Dasselbe bei freier Diffusion | 0,52 0,65, 1 1,04 49

Diffusion H ctwa neunmal so beweglich als Li ist, ergibt sich bei
Einschaltung der Kollodiummembran ein Verhéltnis von 900:1.
Es ist nun interessant, dal} wir ein biologisches Objekt kennen, daf3
in einem wesentlichen Punkte, ndamlich beziiglich der Permeabilitat
der Salze der Alkalimetalle, der getrockneten Kollodiummembran
vollkommen gleicht: die Apfelschale, die bekanntlich von LoEs
und BEUTNER (1912, 1920) im Hinblick auf bioelektrische Probleme
genau untersucht wurde. MicHAELIS (1925) fand namlich, daf}
durch die Apfelschale hindurch trotz des reichlichen Gehaltes des
Apfels an Kalium auch nach Wochen keine Spur von Kalium in
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destilliertes Wasser iibertritt. Legt man hingegen den Apfel in eine
Kochsalzlosung, so kann man K relativ rasch in der AuBenfliissig-
keit nachweisen, und die Menge des diffundierten K nimmt mit
jedem Tage zu. Dieser Erfolg ist so zu verstehen, dafl die Apfel-
schale vollig Anionen-impermeabel ist; infolgedessen ist ein Durch-
tritt der Kationen nur dann méglich, wenn er sich auf dem Wege
des Austausches gegen ein anderes Kation (Na) vollzieht!.

Aber nicht nur aus diesem Grunde ist der Nachweis der elekti-
ven Kationenpermeabilitit an einer leblosen Membran bemerkens-
wert, sondern deshalb, weil er einen Hinweis fiir eine Erklarungs-
moglichkeit der unter biologischen Bedingungen gefundenen elek-
tiven Anionenpermeabilitdt gibt. Man kann ndmlich die bisher
beschriebenen Versuche auch so auffassen, daBl man sagt: Durch
negative Membranen — denn alle bisher beschriebenen Membranen
sind negativ geladen — wird die Beweglichkeit der elektronegativ
geladenen Anionen relativ vermindert. Moglicherweise besteht fiir
die an den Blutkérperchen festgestellte elektive Anionenpermea-
bilitdt die Ursache darin, dafl die Blutkoérperchenmembran unter
den natiirlichen Bedingungen positiv geladen und hierdurch die
Beweglichkeit der Kationen im Verhiltnis zu der der Anionen
relativ vermindert ist. Zur Begriindung dieser Anschauung sind
Versuche geeignet, in denen die Membran aus einem umladbaren
Ampholyten besteht. Hierzu benutzte Fuiita Gelatinemembranen
und untersuchte das zwischen zwei verschiedenen konzentrierten
Losungen von Na-Acetat bestehende Diffusionspotential bei ver-
schiedener Reaktion der Losungen, die durch die Hinzufiigung ent-
sprechender Essigsduremengen hergestellt wurde. Unter diesen
Umsténden ergibt sich keine Veranderung des Membranpotentials
gegeniiber dem Diffusionspotential, wenn die Losungen ein pr von
etwa 4,7, dem isoelektrischen Punkt der Gelatine, aufweisen.
Findet der Versuch bei hoherer [H-], also bei positiver Aufladung
der Gelatine statt, so ergibt sich eine negativierende Wirkung des
Membraneffektes gegeniiber der freien Diffusion. Hingegen findet

1 Man vergleiche hicrzu die Versuchsergebnisse von MESTREZAT und
GarrBAU (1925), die an verschiedenen Membranen (Schweinsblase, Kollo-
diummembran)eine sehr erhebliche Beschleunigung der Diffusion verschie-
dener Salze feststellten, wenn diese gegen eine NaCl-Losung anstatt gegen
Aqua dest. diilysierten. Diese Wirkung ist auf den mit dem schnell
diffundicrenden C!’ sich vollzizhenden Ionenaustausch zuriickzufiihren.
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Tabelle 4. Der Einflul der Membranladung auf die
Tonenpermeabilitdat. (Nach Fusrra.)

Ableitungspufferlgsung PH

Membraneffekt gegeniiber freier

Diffusion

- I
Formolisierte | Tannierte IChromierte

Gelatine ! Gelatine  Gelatine!

Na-acetat 0,1:0,01 . . . . . | 89 +15 | 4+ 91 { +11,0
0,1 Na-acetat + 0,1 Essigsiure ' : | i

gegen 0,01 Na-acetat ‘

0,01 Essigsiure . . . . . ‘47 +03 | — 337 _— o2
0,1 Na-acetat + 0,5 Essigsdure i i

gegen 0,01 Na-acetat + | ‘

0,05 Essigsdure . . . . . 14,0 — 18,5 ~156 | —214

man bei Versuchen auf der alkalischen Seite des isoelektrischen
Punktes einen positivierenden Membraneffekt, der in vélliger
Ubereinstimmung mit den Wirkungen steht, die die Pergament-,
Kollodium- und Mastixmembran regelméiBig hervorgerufen hatte.
Die unter diesen Bedingungen auftretende gleichsinnige Wirkung
der Gelatinemembran findet ihre Erklirung darin, daB sie in
alkalischen Losungen ebenso wie die vorher genannten Membranen
negativ geladen ist. Es ergibt sich. mithin aus den Membran-
versuchen die allgemeine Regel, dall Membranen mit negativer
Ladung die relative Beweglichkeit der negativen Ionen vermindern
und positiv geladene Membranen die gleiche Wirkung auf die positiv
geladenen Ionen ausiiben?. Die Membranladung kommt durch
Adsorption der betreffenden Ionen innerhalb der Poren zustande.
Durch die Fixation kénnen sie sich nicht im gleichen Mafle wie die
iibrigen nicht fixierten Ionen an der Diffusion beteiligen3.

Was nun den Unterschied in der Durchlissigkeit der Kollodium-
membran fiir Kationen anlangt (vgl. Tabelle 3), so ist er aus
der Wirkung der Membran als Molekiilsieb zu erkliren. Denn
obwohl unter den Alkaliionen Li das kleinste Atomgewicht hat,
so kommt ihm doch mit Riicksicht auf seine Wasserhiille das
groBte Molekiilvolumen zu. So ergibt sich, daBl entsprechend den
frither geschilderten Erfahrungen iiber die Durchléssigkeit der

1 Die Gelatinemembranen sind fast nicht quellbar.

2 Vgl. hierzu auch Cuoucroun (1927) und CrANOZ (1926).

3 Zu dieser Vorstellung sind bereits BETHE und Torororr (1914/15)
in Untersuchungen iiber die Verinderung der Ionenkonzentration an Mem-
branen unter dem EinfluB des elektrischen Stromes gelangt.
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Membranen fiir Nichtelektrolyte und schwach dissoziierte Verbin-
dungen auch die Experimente iiber Salzpermeabilitit zu dem
Schlusse fithren, daf3 die Membrandurchlissigkeit von dem Mole-
kularvolumen der permeierenden Stoffe abhéngt. Fiir die Elektro-
lyte bedarf diese Theorie nur insofern einer Erweiterung, als die
rein mechanische Filterwirkung der Membran nur in Verbindung
mit elektrischen Kriften, die durch die Ionenadsorption bedingt
sind, zur Erklirung ausreicht. Die elektrische Wirkung ist nach
MicaAELIS zweifach. ,,Erstens mul} eine Ladung der Wand sdmt-
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 Wassermolekiile, welche, wenn sie in
das Bereich der Adhésionssphéire der Porenwand fallen, eine Re-
tardierung des Ions hervorbringen miissen, deren Grofle von der
Kraft abhingt, mit welcher die Wasserhiille an das Ion ge-
bunden ist.*

Die Versuche von MicHAELIS an Kollodiummembranen lassen
in experimenteller Hinsicht insofern eine Liicke, als der Nachweis,
daf die positiv umgeladenen Kollodiummembranen elektiv an-
ionen-permeabel sind, noch nicht erbracht wurde. Dies gelang
Moxp und Horrmany (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-
permeabilitit bewiesen. Die Ergebnisse sind im wesentlichen, wie
es die Theorie verlangt, den MicHAELISschen Membranversuchen
entgegengesetzt; denn fir die Membranpotentiale erweisen sich
lediglich die Anionen als wirksam, und bei der Feststellung des
Konzentrationseffektes ist die verdiinntere Losung gegeniiber der
konzentrierteren negativ. Nur in einem Punkte ergab sich ein ver-
schiedenes Verhalten. Wihrend an der negativ geladenen Kollodi-
ummembran von MICHAELIS eine Kationenrecihe gefunden wurde,
die mit der Wanderungsgeschwindigkeit der Ionen bei freier Diffu-
sion der Richtung nach iibereinstimmt, und nur in quantitativer
Hinsicht Unterschiede aufweist, ergibt sich aus den Versuchen von
Mo~D und HorrMaNN die Reihe : SCN, NOy, J, Br, Cl, Acetat, SO,
wihrend die Wanderungsgeschwindigkeit bei freier Diffusion die
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Reihe: Br, J, Cl, NO3, SCN, Acetat liefert. Die Membranpotentiale
ergeben also die biologisch so wichtige HormEIsTERsche lyotrope
Reihe. Aus welchen Griinden bei den Anionen im Gegensatz zu
den Kationen eine gegeniiber der freien Diffusion verdnderte Reihe
erhalten wird, ist unbekannt.

Erwiahnt sei noch, daf fiir die Permeabilitit von Kollodium-
membranen die Adsorption eine wichtige Rolle spielt. Sie ist im
isoelektrischen Punkt maximal. Nach RissE geht in diesem Falle
am wenigsten Eiweil durch die Membran hindurch. Auch fiir Gly-
kokollosungen gilt das gleiche. Es mul} betont werden, dall, wenn
bei verschiedenem py von Eiweillkérpern sehr ungleiche Mengen
durch die Membran hindurchgehen, dies natiirlich nicht auf eine
Anderung der Permeabilitit der Membran, sondern hauptsichlich
auf Zustandsinderungen des permeierenden Stoffes (Teilchen-
vergroBerung, Ladungsverminderung) und die hiermit in Verbin-
dung stehende Adsorptionssteigerung zuriickzufiihren ist. So hat
Hrtcucock (1926) an Kollodiummembranen festgestellt, daB durch
die Adsorption von Gelatine die Durchlissigkeit fiir Wasser erheb-
lich vermindert wird.

Von grofter Bedeutung fiir das Permeabilitatsproblem ist die
von Risst (1926) durch den Modellversuch einwandfrei erhiirtete
Tatsache, daB bei Verwendung quellungsfihiger Membranen die
Durchlissigkeit fiir kolloide und krystalloide Nichtleiter (Dextrin,
Rohrzucker), sowie fiir Wasser von dem Quellungsgrad der Mem-
bran abhingt. Im isoelektrischen Punkt, in dem die Gelatine das
Quellungsminimum aufweist, ist auch die Permeabilitit am ge-
ringsten und steigt im sauren wie im alkalischen Milieu an. Da wir
seit HOFMEISTER (1888—91) wissen, dal die Salze einen unter-
schiedlichen EinfluB3 auf die Quellbarkeit der Gelatine besitzen, so
war eine Moglichkeit zur Erhirtung des Zusammenhanges zwischen
Quellung und Permeabilitit in Versuchen gegeben, in denen die
Anderung der Durchlissigkeit von Gelatinemembranen unter dem
EinfluB von Salzen studiert wurde. Wie die folgenden Tabellen 5
und 6 zeigen, nimmt die Wasserdurchlissigkeit einer mit ver-
schiedenen Salzlosungen vorbehandelten Gelatinemembran gegen-
iiber Aqua dest. ab, und zwar um so mehr, je weniger die Salze
die Gelatinequellung fordern.

Eine weitere Illustrierung dieses wichtigen Zusammenhanges
zwischen Quellung und Permeabilitiat ergibt sich aus Versuchen
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Tabelle 5. Filtratmenge bei Ultrafiltration von Salzlésungen
durch Gelatinefilter bei gleichem py. (Nach O. Rissg.)

Aqua dest. | Salzlésungen d
3,1 Apua dest. 3,1 0
3,1 m/1 — NH, Cl 2,9 0,2
31 m/l — K Cl 2,85 0,26
3,1 m/1 — Na Cl 2,8 0,3
3.1 m/l — LiCl 1.9 1.2
3,15 m/1 — CaCl, 1,8 1,35
31 | my1—MgCl 17 14
3,1 | mjl —BaCl, 1,65 1,45

Tabelle 6. Filtratmenge bei Ultrafiltration von Salzlésungen
durch Gelatinefilter bei gleichem py. (Nach O. Rissg.)

n .

50 HCl Salzlésungen \ o
2,9 n/50 — H Cl 2,9 0
2,9 m/l NaCNS 2,6 0,3
291 | m/1—NaNO, = 25 04l
2,95 m/l —NaJ P25 0,45
2,9 m/1 — Na Br 2,4 0,5
2,87 m/1 — Na Cl ‘ 2,25 , 0,62
291 | m/l —NaH,PO, 195 | 096
2,9 m/1—Na, SO, ' 067 : 223

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, daB3
Tabelle 7. Ultrafiltration von Wasser und Himoglobin durch

verschieden stark vorgequollene Kollodiummembranen.
(Nach O. Rissk.)

Aqua dest. Hiamoglobin
1. Versuch | 2. Versuch : Menge ‘ Farbtiefe
!

8tigige Quellung in 1
;

Alkohol abs. . . . | 18,3 ; 11,0 © 10,8 1++++++
2 +1vH H,0 17 10,6 .90 | 44+
’ +5vH ., | 16,5 9,8 85 | +++

Aqua dest. . . . .| 9,2 7.8 8,0 ’ ++

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

Anfangsgewicht Endgewicht‘ o

Alkohol abs. . . . .| 140 21 | 121
.+ IVHHO .| 140 215 | 5
S 45vH ,, . 140 155 \ 15
Aqua dest. . . . . . ! 140 |12 2

Gellhorn, Permeabilitdtsproblem. 3
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Wasser, Dextrin- und Hémoglobinlosung die stérker gequollene
Membran erheblich schneller bei der Ultrafiltration passieren, als
eine Membran von geringerem Quellungsgrade.

Versuche an Agarfiltern liefern eine weitere Bestatigung. Ferner
sei noch an die bekannte Tatsache erinnert, daB durch Zunahme
der Trocknung einer formolierten Gelatinemembran ebenso wie
durch stiarkere Formolierung die Durchlissigkeit fiir EiweiBkorper
und Wasser herabgesetzt wird. Diese Faktoren bewirken aber, wie
wir wissen, eine starkere Entquellung der Gelatinemembran. Damit
ist eine exakte Grundlage fiir dic in Versuchen an tierischen und
pflanzlichen Zcllen gewonnene Auffassung, daf die Quellungs-
forderung der Plasmahaut gleichsinnig jhre Permeabilitit beein-
fluBBt, gegeben.

Diese Untersuchungen haben durch Experimente von ANSEL-
MINO (1928) eine wesentliche Vertiefung insofern erfahren, als dieser
Autor in Permeabilitatsstudien an Gelatinemembranen die Bedeu-
tung der Wegstrecke, die bei der Dickenzunahme der Membran
durch Quellung vergréBert wird, erkannte. Berticksichtigt man
diesen Faktor, der der Permeabilitétssteigerung der Gelatine durch
Quellung entgegenwirkt, so ergibt sich bei der Priifung der Durch-
lissigkeit fiir Nichtelektrolyte stets ein Permeabilitatsminimum
im isoelektrischen Punkt, Die entgegengesetzten Resultate von
Hircucock (1926) sind nach ANsgLmivo darauf zuriickzufiihren,
daB HircHCcOCK an gelatinierten Kollodiumfiltern arbeitete, bei
denen die Quellung der Gelatine zu ciner Verstopfung der Poren
der Kollodiummembran fithren muf}, da das Quellungswasser im
wesentlichen fiir die Diffusion nicht in Frage kommt, wihrend an
der Gelatinemembran die Gelatineteilchen sich ausdehnen und die
Membranporen sich erweitern konnen. Verwendet man Farbstoffe
in diesen Permeabilititsversuchen, so wird die Menge des perme-
ierenden Farbstoffes mehr durch capillarelektrische Krifte, als
durch die Quellung bestimmt. Der scheinbare Porendurchmesser
wird bei gleicher Ladung von Farbstoffion und Membran um so
mehr verringert, je stirker dic Membran geladen ist. Daraus folgt
die Bedeutung der Lage des isoelektrischen Punktes fiir die Mem-
brandurchlissigkeit und das entgegengesetzte Verhalten saurer und
basischer Farbstoffe. DaBl aber die Reaktion nicht allein durch
eine Beeinflussung der Quellung und der capillarelektrischen Krifte
die Permeabilitiit beeinflut, zeigen Versuche an Agarmembranen,
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die innerhalb des verwendeten py-Bereiches keine Quellung und
auch keine Adsorption fiir saure Farbstoffe bewirken. ANSELMINO
findet, daB durch die Veréinderung des pg eine Zustandsinderung
der Membrankolloide herbeigefiihrt wird, die sich als Durchlissig-
keitsiinderung um so mehr dokumentiert, je groBer das Molekular-
volumen des permeierenden Stoffes ist. Es wird dies ebenso wie
die starken Unterschiede in der Diffusibilitit der Kationen durch
getrocknete Kollodiummembranen in den S.27£f. beschriebenen Ver-
suchen von MicHAELIS durch die ,,reibungsartigen* Krifte erklirt,
die in der Membranpore um so stirker wirken, je groBer das
Molekularvolumen der permeierenden Substanz ist.

Im Sinne der Molekiilsiebtheorie sind auch Versuche von Zsic-
MONDY (1925) an Ultrafeinfiltern aus Acetylcellulose ausgefallen,
mit denen er die Durchlissigkeit fiir Farbstoffe untersuchte, Er
konnte nidmlich durch Herstellung von Ultrafiltern verschiedenen
Grades solche ermitteln, die Kongorot und Benzopurpurin 4 B voll-
kommen zuriickhalten, ohne daf das Filter sich firbt. Wahlt man
aber Ultrafilter mit etwas groerem Porendurchmesser, so perme-
ieren beide Farbstoffe, und bei Filtern mittlerer Porengro8e wird
Benzopurpurin zuriickgehalten, wihrend Kongorot die Membran
durchdringt. Die Widerspriiche, die sich bei Verwendung weiterer
Farbstoffe hinsichtlich der MolekiilgroBe und der Durchlissigkeit
ergeben, konnte ZsiGMoNDY darauf zuriickfiithren, da8 die ver-
wendeten Farbstoffe iiberhaupt nicht in einfache Molekiile oder
Tonen, sondern in Molekiilaggregate zerfallen.

Eine zweite Gruppe von Membranen sind die Niederschlags-
membranen, die zuerst von M. TRAUBE (1867) niher untersucht
wurden. Es stellte sich heraus, daf sie auflerordentlich wenig fir
geloste Stoffe, hingegen gut fiir Wasser durchlissig sind. Sie sind
seither als semipermeable Membranen bezeichnet worden, wenn-
gleich dieser Begriff im exakten Sinne nicht zutrifft, denn fiir eine
Reihe von Stoffen, wie z. B. Harnstoff und verschiedene einwertige
Salze, ist die Ferrocyankupfermembran, die TRAUBE besonders
untersuchte, durchldssig. Aus seinen Untersuchungen zog dieser
Autor den SchluB}, dafl die Durchléssigkeit der Niederschlagsmem-
bran von ihrer Porengréfle abhingt, eine Anschauung, fir die
WALDEN (1892) ein wichtiges Material beibrachte. Er stellte nim-
lich eine Reihe verschiedener Niederschlagsmembranen her, von
denen die Ferrocyankupfermembran sich als die am wenigsten, die

3*



36 Grundlagen.

Gelatinetanninmembran als die am meisten durchlissige erwies.
Dies galt ausnahmslos fiir eine Reihe von Kationen und Anionen.
Hingegen ergaben sich aus den Untersuchungen von TAMMANN
(1892) an der Ferrocyankupfermembran mit zahlreichen Farb-
stoffen Widerspriiche mit dieser Anschauung, die TAMMANN
veranlaBten, die Siebtheorie aufzugeben und als Ursache der
Durchlassigkeit die Loslichkeit 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 Grofle aus diesen Unter-
suchungen sich nur sehr anndhernd ergibt (vgl. hierzu HarTUNG
[1920] und BarteLL [1912]), so war hierin ein neuer Anlal} ge-
geben, die Siebtheorie auf ihre Giiltigkeit zu priifen (vgl. auch
Spiro 1897). Dies ist zundchst von COLLANDER (1924) mit Nicht-
leitern mit dem auffallenden Ergebnis geschehen, daB hinsichtlich
ihrer Permeationsgeschwindigkeit die Stoffe sich nach ihrem Mole-
kularvolumen ordnen, und daB3 Oberflichenaktivitit, Loslichkeit
und dergleichen fiir die Durchlissigkeit belanglos sind. Stoffe, die
ein kleineres Molekularvolumen als 80 haben, permeieren ziemlich
leicht ; liberschreitet hingegen das Molekularvolumen 120—140, so
sind die Stoffe impermeabel. Diese Tatsachen weisen unzweifel-
haft darauf hin, daB zum mindesten bei Nichtleitern das Molekular-
volumen, so wie es die Siebtheorie annimmt, entscheidend fiir die
Durchlissigkeit der Ferrocyankupfermembran ist.

Durchlissigkeit der Cu,FeCy,-Membran fiir Nichtelektrolyte

und Siuren. (Nach COLLANDER.)

1. Leicht permeierende: H,O 18,8, Methylalkohol 42,8, Formamid 46,7,
Harnstoff 59,2, HNO3, HC], Ameisensiure 42,0.

2. Ziemlich leicht permeierende: Acetamid 58,7, Athylenglykol 65,5, Athyl-
alkohol 62,4, Glykokoll 76,5, Aceton 77,3, Essigsaure 64,0, Monochlor-
essigsiure 81,3, HySO,.

3. Mdapig permeierende: Glycerin 87,0, i-Propylalkohol 82,0, a-Propylen-
glykol 85,2, a-Monochlorhydrin 110, H3PO, (77,5), Propionséure 86,0,
Milchsaure 93,8.

4. Schwer permeierende: Phenol 102, Athylacetat 106, i-Butylalkohol 102,
Methyllactat 116, Valeramid 135, Monoacetin 146, i-Valerianséure 130,
Bernsteinsiaure 117, Weinsiure 133.

5. Sehr schwer oder micht permeierende: i-Amylalkohol 123, Dimethyl-
tartrat 177, Dextrose 183, Mannit 190, Saccharose 346, Chinasiure 194,
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Citronensidure 178, [Chloralhydrat 122, Isoduleit 175, Methylglukosid
175, Antipyrin 213, Salicin 295, Amygdalin 467].

Im Widerspruch hierzu stehen Angaben von WALDEN, nach
denen diese Membran fiir Sduren, unabhéngig von ihrem Molekular-
gewicht, leicht permeabel ist. CoLLANDER (1924) konnte aber
zeigen, dall das Ergebnis WALDENS durch einen methodischen
Fehler bedingt ist. Fiigt man ndmlich zu der CuSO,-Lésung Ci-
tronensidure hinzu, so wird die K,FeCys-Losung sauer, wie es
WALDEN festgestellt hat. Fithrt man den Versuch aber umgekehrt
aus, so wird die CuSO,-Losung kaum sauer, ein Versuch, der im
Verein mit anderen nach dhnlichen Prinzipien ausgefithrten Experi-
menten beweist, dal die Sduerung in den Versuchen WALDENS
nicht auf einen Durchtritt der Sdureanionen beruht, sondern durch
einen zwischen den leicht permeierenden Kationen K- und H' sich
vollziehenden Ionenaustausch zuriickzufiihren ist. In der umge-
kehrten Anordnung kann sich aber der Kationenaustausch deshalb
nicht vollziehen, weil die Ferrocyankupfermembran fiir Cu im-
permeabel ist. Die unter Vermeidung dieser Fehlerquelle von CoL-
LANDER ausgefiihrten Versuche haben nun gezeigt, dal bei den
organischen Siuren die Durchléssigkeit ebenso wie bei den Nicht-
leitern vom Molekularvolumen abhingig ist. Bei den anorgani-
schen, stark dissoziierten Mineralsiuren HNO;, HCl, H,S0,, die
zu den leicht permeierenden Siuren gehoren, kommt es auf die
Saureanionen an. Wahrscheinlich hidngt auch hier die Reihenfolge
HNO; >HCl>H,S80, von der Gréfe des Jonenvolumens ab, doch
fehlen iiber letzteres genaue Messungen. Im Sinne dieser An-
schauungen sind auch die Versuche von WALDEN iiber die Salz-
permeabilitit an der Ferrocyankupfermembran zu verwerten, nach
denen diese fiir mehrwertige Ionen impermeabel ist, wihrend sie
cinwertige durchldBt; denn wir wissen, dal die mehrwertigen Ionen
im allgemeinen stérker hydratisiert sind und eine geringere Wan-
derungsgeschwindigkeit als die einwertigen Ionen besitzen. Somat
kommen wir zu dem Schluf, daf$ auf alle beschriebenen Membranen
die Molekiilsiebtheorie anwendbar ist. Besondere Verhilinisse ergeben
sich durch sekunddre Momente (Ionenadsorption, Umladung der
Membran), die, wie wir gesehen haben, bei Membranen von geeigneter
Dichte zu der elektiven Ionenpermeabilitit fihren. Es bleibt abzu-
warten, inwieweit diese Vorstellungen noch im Sinne PFEFFERs
(1877) ergiinzt werden miissen, der neben der PorengréBe bei kol-
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loiden Membranen, zu denen,-wie erwihnt, auch die Ferrocyan-
kupfermembran gehort, Adsorptions- und Losungsvorgéngen in der
Membran eine grole Bedeutung zuerkennt,

Aus den Versuchen von COLLANDER an Gelatinemembranen
hatte sich ergeben, daf} diese keineswegs die Sonderstellung, die
hinsichtlich ihrer Durchlassigkeit die capillaraktiven lipoidléslichen
Stoffe fir die Zelle einnehmen, zu erkliren imstande sind. Es
konnte hieraus mit einer gewissen Wahrscheinlichkeit gefolgert
werden, dal dies fiir alle EiweiBmembranen iiberhaupt gilt. Die
strenge Abhéngigkeit, die sich weiterhin auch bei Niederschlags-
membranen zwischen Molekularvolumen und Durchléssigkeit ge-
zeigt hat, beweist, dall auch diese Membranen der celluliren Plas-
mahaut durchaus unihnlich, dagegen gewissen tierischen Mem-
branen durchaus vergleichbar sind. Es liegt nahe, das besondere
Verhalten capillaraktiver Stoffe mit Losungsvorgingen in der
Membran in Verbindung zu bringen, eine Hypothese, die bereits
von LEERMITE (1855) aufgestellt, von OvERTON (1895/99) u. a. auf
die Plasmahaut iibertragen worden war!. Wir besitzen eine Reihe
von Modellversuchen, die diese Hypothese zu stiitzen geeignet sind.
TuaievLIN (1920) hat an Kollodiumsickehen, die Ricinusdl und
Lecithin enthalten, die Durchlissigkeit fiir verschiedene Lokalan-
aesthetica Cocain, Stovain und Syncain gepriift. Es zeigt sich, dal}
die Membranen fiir die Alkaloidbasen durchgingig sind, obwohl
sie Kochsalz iiberhaupt nicht hindurchlassen. Hieraus geht hervor,
dal} die PorengréBe offenbar fiir dies Verhalten nicht entscheidend
sein kann. Priift man nun das Verhalten der Alkaloidsalze genauer,
so zeigt sich, dal von dem Syncain um so mehr durch die Membran
durchtritt, je schwicher die Sdure des Salzes ist. Wihrend in
24 Stunden aus einer 1 proz. Losung nur 1 mg des Chlorhydrates
permeiert, findet sich bei Acetat 24 mg und bei Borat sogar 49 mg.
Es erklart sich dies daraus, dal die mit schwicheren Siuren ge-

1 DaB aber die Sonderstellung lipoidloslicher oberflichenaktiver Sub-
stanzen an Niederschlagsmembranen, die frei von Lipoiden sind, reprodu-
ziert werden kann, hat MEigs (1913) gezeigt. An Celloidinmembranen,
die mit Calciumphosphat impriagniert waren, zeigte sich eine starke Durch-
lassigkeit fiir Athylalkohol, obwohl Harnstoff und Glycerin nur in ge-
ringem Grade permeabel waren und Salze, Zucker und Aminosiuren nicht
permeierten. Die Stoffe zeigen an diesem Modell hinsichtlich ihrer Per-
meationsgeschwindigkeit die gleiche Reihenfolge wie an der tierischen
Zelle (vgl. auch ME1gs 1915).
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bildeten Alkaloidsalze sehr stark hydrolytisch gespalten sind, so
dal die fast ausschlieBlich permeierende Base unter diesen Bedin-
gungen in hoherer Konzentration enthalten ist. Dies Verhalten
steht in volliger Analogie zu den S. 69 beschricbenen Versuchen
an Pflanzenzellen.

Ein Modell fiir das Verhalten der lebenden Zelle den Sduren
gegeniiber stellt eine Kollodiummembran dar, die nach PHILIPPSON
(1913 und 1920) mit Muskelatherextrakt imprigniert ist. Sie ist
fiir Mineralsauren fast undurchlissig, dagegen fiir organische Sau-
ren im Sinne der Reihe: Ameisen- < Essig- < Milch- < Butter-
sdure permeabel. HARVEY (1912) hat gezeigt, dafl Lecithin-Eiweil3-
membranen ebenso wic die lebende Zelle fiir NH; sehr leicht durch-
gangig, dagegen fiir NaOH impermeabel sind.

Auch Versuche, die Hamolyse durch Saponin, Cobragift, Te-
tanotoxin usw. modellméaBig zu erkliren, haben die Bedeutung
lipoider Bestandteile der Membran erwiesen. Pascuccrt (1905) hat
mit Seide imprignierte Lecithin-Cholesterinmembranen hergestellt,
und den Einflul dieser Hémolytica auf die Durchldssigkeit
dieser Membranen fiir Hamoglobin und Cochenille festgestellt.
Es ergab sich, dal die genannten Hamolytica auch die Lecithin-
Cholesterinmembranen durchldssig machen, und zwar um so ra-
scher, je geringer der Cholesteringehalt ist. Welches der Mechanis-
mus dicser Permeabilititssteigerung ist, ob hierbei Losungsvor-
ginge oder chemische Prozesse eine Rolle spiclen, ist nicht genauer
festgestellt.

Von der Erkenntnis ausgehend, dal3 den Lipoiden eine wichtige
Rolle in der Plasmahaut zukommt, haben MacDoucar und Mo-
RAVEK (1927) eine komplizierte kiinstliche Zelle konstruiert, indem
sie eine Dialysierhiilse mit Agar, Pektin, Gelatine und einer Emul-
sion von Cholesterol und Lecithin impragnierten. Dabei zeigte sich,
dafl gewisse GesctzmiBigkeiten des Ionenantagonismus im Zu-
sammenhang mit der Zelldurchldssigkeit auch an der kimnstlichen
Zelle demonstrabel sind. So nimmt die Chlorpermeabilitit aus
einer Kochsalzlgsung ab, wenn CaCl, hinzugesetzt wird. Besonders
interessant ist die Tatsache, daB eine derartige kiinstliche Zelle,
sofern sie das erwahnte Lecithin-Cholesterolgemisch enthilt, im-
stande ist, bei weitgehender Verinderung des p, im AuBenmedium
ihre Reaktion nahezu konstant zu erhalten. Es liegt dies daran,
daB Cholesterol H- und Lecithin OH-Ionen aufnimmt. Man wird
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daher die Pufferungspotenz der lebenden Zelle nicht allein mit den
Eiweillstoffen, sondern auch mit den in ihren Zellgrenzschichten
enthaltenen Lipoiden in Zusammenhang bringen miissen.

Die letztgenannten Versuche leiten schon zu der weiteren prin-
zipiellen Frage iiber, wie die Anderungen in der Durchlissigkeit
einer Membran zustande kommen. Denn es hat sich bereits in
diesen Versuchen gezeigt, daB kiinstliche Membranen in ihrer
Durchléssigkeit verdnderbar sind. Ein sehr interessantes Beispiel
hierfiir, dem auch eine groBe biologische Bedeutung zukommt,
haben BRINKMANN und v. SZENT-GYORGYI (1923 /24) entdeckt. Sie
fanden, dafl Kollodiumfilter, die fiir Hamoglobin undurchlissig
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, daBl die permeabili-
tatserhohende Wirkung fiir Hamoglobin nicht als Kennzeichen
einer allgemeinen Permeabilititssteigerung gewertet werden darf.
Denn die Durchlissigkeit fiir Wasser ist unverdndert. Wir sehen
hierin einen wichtigen Modellversuch fiir die an biologischen Sub-
straten noch mehrfach zu erérternde Tatsache, daBl die fiir eine
bestimmte Substanz ermittelte Durchlassigkeitsinderung sich auf
andere Verbindungen oder Wasser nicht zu erstrecken braucht
(vgl. hierzu aber auch Norris 1927).

Die Tatsache, daf} capillaraktive Stoffe verschiedenster chemi-
scher Zusammensetzung in gleicher Weise und wie es scheint nach
MaBgabe ihrer Capillaraktivitit eine reversible Permeabilitats-
steigerung fiir Himoglobin an Kollodiummembranen hervorrufen,
weist darauf hin, dafl ihre Wirkung auf eine Verdnderung der in
den Membranporen enthaltenen Grenzflichenkrifte zuriickzu-
fiihren ist!. Die Autoren erkliren dies folgendermallen: ,,Ist, der
Tingerschen Anschauung entsprechend, der Radius einer Pore
nicht groBer als der Durchmesser dieser gespannten Oberflichen-
lage, so ist der ganze Porus mit derart gespanntem Wasser gefiillt,
und wir kénnen erwarten, daB nur diejenigen Stoffe in den Porus
eindringen, die im allgemeinen in die Oberflichenlage des Wassers
eindringen und hier angereichert werden konnen, d. h. positiv ad-

1 Vgl. hierzu auch ZsicGMoNDY (1925).
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sorbiert werden. Werden die Stoffe hier negativ adsorbiert, so wird
die Substanz nicht in den Porus eindringen kénnen, auch wenn
dessen Durchmesser viel groBer ist, als der Durchmesser der be-
treffenden Substanzteilchen.”” EDERER (1925) gelang es, durch Zu-
figung oberflichenaktiver Stoffe an Kollodiummembranen auch
eine erhohte Diffusionsgeschwindigkeit fiir Wasser festzustellen.
Welch groBle Bedeutung der Adsorption von Ionen oder Pro-
teinen fir die Durchlidssigkeit von Membranen zukommt, ist be-
reits frither erwdhnt worden (vgl. auch GROLLMANN 1926a). Bei
der Dialyse von Farbstoffen durch Pergamentmembranen wies
BETHE (1922) den entscheidenden Einflull der Adsorption nach.
Er findet namlich, daB basische Farbstoffe um so rascher diffun-
dieren, je alkalischer die Reaktion des Mediums ist. Saure Farb-
stoffe verhalten sich gerade umgekehrt. Laflt man die Farbstoffe
aus wésseriger Losung in EiweiBlosungen dialysieren, so wird der
Zusammenhang der Ergebnisse mit Adsorptionsvorgéingen noch
viel deutlicher. Wahrend aus einer alkalischen Lésung 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 fiir saure Farbstoffe. Wir werden
spiter sehen, daf durchaus entsprechende Ergebnisse an Pflanzen-
und tierischen Zellen erhalten werden, wenngleich wir mit Zipw
- (1927) einer chemischen Auffassung der Versuche zuneigen. Mal-
gebend fiir die Menge der diffundierenden Farbstoffe ist in der Tat
die Adsorption an die Membran bzw. das Sol, da nach MOMMSEN
(1925/26) unter den hierfiir optimalen Bedingungen die Diffusions-
geschwindigkeit der Farbstoffe herabgesetzt ist. Auf die Neutrali-
téatsstérung, die an Membranen unter dem Einflufl des elektrischen
Stromes nach BETHE und Toroprorr (1914/15) stattfindet, und die
von BETHE (1916) zur Grundlage einer capillarelektrischen Theoric
der Erregung gemacht wurde, kann hier nur verwiesen werden.
Das gleiche gilt von dem umfangreichen Gebiet der anomalen Os-
mose, bei der die verschiedene Wasserdurchlassigkeit ebenfalls auf
adsorptive Ladungsinderungen der Membran zuriickzufithren ist
(Loks 1920/22, BARTELL 1914/23, Aporpr 1925, PREUNER 1923).
Wie bereits hervorgehoben, hatte MICHAELIS an Gelatinemem-
branen einen Einflull des p, auf die Permeabilitdt auf Grund po-
tentiometrischer Messungen in dem Sinne festgestellt, da auf der
sauren Seite des isoelektrischen Punktes eine relative Begiinstigung
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der Anionenpermeabilitit und auf seiner alkalischen Seite eine
solche der Kationendurchlassigkeit eintritt. Es ist interessant, daf3
an den wesentlich durchléssigeren Pergamentmembranen von
MomMseEN (1925) bei der Messung der Durchtrittsgeschwindigkeit
von Elektrolyten ebenfalls ein Einflul der Reaktion auf die rela-
tive Ionenpermeabilitidt festgestellt wurde; denn die Steigerung
des p, beschleunigt den Durchtritt der Anionen, wihrend seine
Verminderung die Dialyse von Kationen vermehrt.

Die bisher beschriebenen Faktoren, die geeignet waren, die
Durchlassigkeit einecr Membran fir bestimmte Stoffe zu verandern,
erreichten dies vornechmlich durch eine Beeinflussung der Phasen-
grenzkrifte in den Membranporen. Es ist aber bereits darauf hin-
gewiesen worden, dafl auch andere physico-chemische Beeinflus-
sungen der Membran von Bedeutung sind. So wurde erwahnt, dal3
bei Verwendung quellbarer Membranen ihre Durchlissigkeit dem
Quellungsgrade symbat ist. BANCROFT (1924) und GURCHOT (1926)
haben an Ferrocyankupfermembranen gezeigt, dafl durch Alkohol
und Sduren eine Durchlissigkeitserhohung erzielt wird und er-
kliren diese Wirkung in dem Alkoholversuch durch Koagulation
der Membrankolloide und bei dem Saureversuch durch Ausfillung.
Wir werden spiter an tierischen Zellen Versuche besprechen, die
darauf hinweisen, da durch Sol->Gelumwandlung der Plasma-
haut eine reversible Permeabilitdtsverminderung, durch ihre Koa-
gulation cine irreversible Permeabilititsvermehrung eintritt. Mit
derartigen kolloiden Zustandsinderungen hingt wahrscheinlich
die Bedeutung des Alters fiir die Membrandurchlassigkeit zusam-
men. BiGELow und GEMBERLING (1907) fanden an Kollodium-
membranen, dal im Verlaufe mehrerer Wochen eine starke Per-
meabilitdtsverminderung eintritt. An der Ferrocyankupfermem-
bran stellten PorITzeR und SCHEMINSKY (1926) gerade umgekehrt
eine mit zunehmendem Alter auftretende Vermehrung der Durch-
lissigkeit fest, so daf} ihre anfangs bestehende Semipermeabilitit
aufgehoben wird. Die Beobachtungen machen es wahrscheinlich,
daB der geinderten Durchgingigkeit der Ferrocyankupfermembran
ein Entquellungsvorgang zugrunde liegt ; die starkere Durchlissig-
keit ist vielleicht teilweise auch auf die Bildung groflerer Aggregate
in der Membran zuriickzufithren.

Das ungleiche Verhalten verschiedener Membranen beim Altern
gilt auch. fiir die Wirkung des Lichtes auf die Durchlassigkeit. Nach
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Porrrzer und ScHEMINSKY (1926) wird die Durchlissigkeit der
Ferrocyankupfermembran durch Licht vermindert, wihrend von
BEecking und GREGERSEN (1924) an Kollodium-Lecithinmembra.-
nen eine gesteigerte Durchlissigkeit fir KCl festgestellt wurde.

Zusammenfassend ergibt sich, dafl eine Reihe von Membranen
(Gelatine-, Kollodium-, Niederschlagsmembran) dem Ultrafiltrations-
prinzip gehorchen. Uber die Durchlissigkeit entscheidet im wesent-
lichen das Molekularvolumen. Andere Membranen, an deren Aufbau
Lecithin oder Cholesterin beteiligt sind, regeln die Durchlissigkeit ver-
schiedener capillaraktiver Stoffe auf Grund von Liésungs- oder che-
mischen Affinititen. Bet dem Mechanismus der Permeabilititsiande-
rungen nichtlebender Membranen haben sich vor allem solche Fak-
toren als wirksam erwiesen, die entweder die Grenzflichenkrdfte in
den Membranporen oder den Zustand der Kolloide, speziell thre Hy-
dratation beeinflussen. Auch Dispersititsanderungen, Sol-Gel-Um-
wandlungen und Koagulation sind von Bedeutung. Es verdient
hervorgehoben zu werden, dafS gewisse Permeabilititsinderungen sich
nicht gleichmifig auf alle Stoffe bzw. auf diese und das Losungs-
mittel erstrecken.

Fragen wir nach der Bedeutung der Membranversuche fiir das
Permeabilititsproblem, so liegt diese in mehreren Richtungen.
Einmal gelingt es an den Membranen unter relativ einfachen Be-
dingungen die Permeabilitédtstheorien in ihrem Grundtypus zu stu-
dieren. Ferner kommt den Modellversuchen nicht selten ein groBer
heuristischer Wert zu, wie die Anwendung der MicHAELISschen
Membranversuche auf das Problem der selektiven Permeabilitit
der Blutkorperchen gezeigt hat (vgl.S.99). Endlich ist durch den
Hinweis, daBl auch Membranen in ihrer Durchlissigkeit reversibel
verindert werden konnen, den spéter zu schildernden Versuchen
iiber physiologische Permeabilititsinderungen der vitalistische
Boden entzogen und ihre Erklirung durch Anwendung physico-
chemischer Gesetze angebahnt. Allerdings besteht in der Uber-
tragung der Membranversuche auf das Verhalten der Grenzschich-
ten der lebenden Zelle eine nicht geringe Gefahr. Denn bei dem
vollig verschiedenartigen Aufbau beider Membrangruppen steht zu
erwarten, dafl auch die unter bestimmten Bedingungen gefundenen
Analogien durchaus duferlich und ohne Beziehung zu ihrem inne-
ren Mechanismus sein kénnen.
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III. Allgemeiner Teil:
Die Permeabilitiit der Zelle.

A. Die Permeabilitiit der Pflanzenzelle.

a) Anorganische Stoffe.

1. Salze. Auf Grund osmotischer Versuche war OVERTON
(1895/99) an pflanzlichen und tierischen Zellen zu dem Ergebnis
gelangt, daB diese fiir Salze impermeabel sind. Speziell fiir Pflan-
zenzellen wurde dies aus dem Befund gefolgert, dafl sie mittels
verschiedener Salze plasmolysierbar sind und die Plasmolyse beim
Verbleiben der Zellen in den gleichen Losungen keine Abnahme
erfihrt. Dieser Befund ist von Firting (1915) und OSTERHOUT
(1911/13) nicht bestétigt worden. OSTERHOUT, der die gleiche Me-
thode anwandte, fand nédmlich, daB kurze Zeit nach dem Eintritt
der Plasmolyse an Spirogyrazellen dic Deplasmolyse beginnt und
innerhalb einer halben Stunde maximal wird. Bleiben die Zellen
aber in der gleichen Losung lingere 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 aufgefal3t
worden. Auch FITTING stellte mittels der grenzplasmolytischen
Methode durch den genauen Verlauf der Deplasmolyse fest, dall
in Losungen von Alkalisalzen die Plasmolyse sich langsam zuriick-
bildete. Wenn im Verlaufe einer lingeren Beobachtungszeit die
Riickbildung der Deplasmolyse immer geringer wurde und schlieB-
lich zum Stillstand kam, so darf man hieraus, wie HOBER (1926)
mit Recht betont, nicht auf eine sich allméhlich einstellende Ver-
ringerung der Salzpermeabilitit schliefen, sondern muf in sekun-
diaren Ursachen, der Exosmose von Zellinhaltstoffen, die Ursache
fir dieses Verhalten sehen. Denn wir wissen, dafl gerade nach
lingerer Einwirkungszeit von Einzelsalzen (auch von NaCl) eine
Schidigung der Zellen auftritt, die allmahlich zum Tode fiihrt.
Dies duBert sich aber immer in einer wachsenden Durchlissigkeit
der Zellen. Die relative Impermeabilitit fiir Salze ist charakteri-
stisch fiir die ungeschidigte, niemals aber fiir die geschiadigte oder
gar abgestorbene Zelle!

Die Versuche von FrrriNe und OsTERHOUT sind aber nicht
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allein durch den grundsétzlichen Nachweis der Salzpermeabilitit ,
sondern auch durch die Angabe, welche Verschiedenheiten in dieser
Beziehung zwischen den biologisch wichtigen Salzen bestehen, be-
merkenswert. Nach FirTing gilt fiir die Salze die folgende Reihe:
K, Na > Li > Mg, Ca, Ba, Sr
NO,, Cl, Br > SO,,
die nach fallender Durchlissigkeit geordnet sind.

Damit ist bewiesen, daf} 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 Losungen von Calciumsalzen beobachtet
werden, keinen Einzelfall, sondern nur einen besonders schonen
Demonstrationsversuch fiir eine allgemeine GesetzméiBigkeit dar-
stellt.

Bevor auf die Verhéltnisse in Salzgemischen eingegangen wird,
seien noch die Ergebnisse verschiedener Autoren iiber die Permea-
bilitdt von Salzen auf Grund plasmolytischer Versuche geschildert.
PanTanEeLLI (1904) stellte Versuche an Schimmelpilzen (Aspergil-
lus) an und fand dabei, daB die Plasmolyse in Losungen von Ca-
und Mg-Salzen erheblich langsamer zuriickging als bei den Salzen
der Alkalimetalle (Tabelle 9).

Tabelle 9. Riickgang der Plasmolyse von Aspergillus in ver-
schiedenen Salzlésungen (mit 2,3 n KNO, isotonisch).

NaNO; 2— 3 Stunden NH,Cl 10—12 Stunden
KNO, 2—3 , C.H,0, 12—24
NH,NO, 6—8 . CaCl, = 24—30 .,
NaCl = 10-12 MgSO, 24-30 .

TrRONDLE (1918) erhielt mittels seiner plasmolytischen Methode

an den Wurzelzellen von Lupinus albus die folgende Reihe:
Ca<Sr<Ba<Mg<Li<Na<K«<Rb
80, < C1 <NO,.

Aus dieser geht deutlich nicht allein die geringere Permeabilitit
fiir 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 Spirogyral.
Die plasmometrischen Versuche fiihrten ihn zur Aufstellung der
Reihe:
K > Na > Ca > Mg
NO, > Cl > SO,

Aber schon PrAT weist unter Bezug auf die Versuche von ILJIN
darauf hin, daB die plasmolytischen Versuche wegen moglicher se-
kundérer Stoffwechselinderungen doch nur bedingt fiir eine Be-
urteilung der celluliren Permeabilitit verwendet werden kénnen.
Wir gehen an anderer Stelle auf die Versuche IrJins ein (S. 199),
die zeigen, dafl durch das Eindringen von Salzen osmotisch wirk-
same Substanzen in der Zelle gebildet werden. Aber auch wenn
man zugibt, daBl dies in gleicher Weise fiir die verschiedensten
Pflanzenzellen gilt, deren Permeabilitit mit Hilfe des plasmolyti-
schen Versuches aufzukliren erstrebt wurde, so werden damit diese
Experimente und die durch sie begriindete Auffassung doch nicht
vollstandig hinféllig. Zwar ist der Eintritt der Deplasmolyse dann
bestimmt nicht allein auf den Salzeintritt zuriickzufiihren, da dic
Erhohung 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
abhingt, so sind sie durchaus eine Bestédtigung der Auffassung, die
aus den plasmolytischen Versuchen gezogen wurde, dal3 die Pflan-
zenzellen, wenn auch nur in einem relativ geringem Grade fiir Salze
permeabel sind. Das einzige, das noch in Zweifel gezogen werden
konnte, wire die Berechtigung, verschiedene Ionenreihen nach dem
Grade der Permeijerfahigkeit aufzustellen, da die Sonderung, in-
wieweit die eingedrungene Salzmenge oder dic hierdurch neu ge-
bildete osmotisch wirksame Substanz an der Erhéhung des osmo-
tischen Druckes der Zelle beteiligt ist, nicht recht losbar erscheint.

Diese Einwéinde konnen gegeniiber Versuchen von Karo (1921,
1926) iiber den SalzeinfluBl auf die sogenannte Plasmakoagulation
kaum gemacht werden. Sie gehen von der Beobachtung aus, dal3
an plasmolysierten Pflanzenzellen bei einer bestimmten Tempera-
tur unter allméhlicher Volumenzunahme ein Platzen des Proto-

L Aus Versuchen iiber die Verteilung von Salzen zwischen Hefezelien
und Suspensionsfliissigkeit schlieBt Paine (1911) ebenfalls auf eine schr
geringe Salzpermeabilitit; doch ist in diesen Versuchen Adsorption ohne
Permeabilitit nicht ausgeschlossen.
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plasmaschlauches eintritt. Wird dieser Versuch (an Tradescantia)
in verschiedenen Neutralsalzlosungen vorgenommen, so ergibt sich,
dafl durch das Eindringen der Neutralsalze eine erhebliche Er-
niedrigung der Koagulationstemperatur zustande kommt. Auf
diese Weise erhiilt man die folgenden Reihen :
SCN > Br > J > NO, > Cl > Acetat, Tartrat > Citrat > SO,

K, XH, > Na, Li > Ca, Sr, Ba.
Kano erklirt die differente Wirkung verschiedener Neutralsalze
dadurch, daB diese in verschiedenem Grade in das Protoplasma
eindringen, und zwar scheint die Permeabilitit der Salze sowohl
von den Kationen als von den Anionen abhéingig. Daher ist die
Koagulationstemperatur am niedrigsten (die Permeabilitit also am
groBten) bei Verwendung von KSCN. Innerhalb der Reihe der
Alkalimetalle ist bei gleichem Anion die Permeabilitat der Li-Salze
am geringsten. In noch kleinerem Mafle dringen die Salze der
alkalischen Erden in das Protoplasma ein. Es ist bemerkenswert,
daB die mittels dieser Untersuchungsmethode erhaltenen Ionen-
reihen bei Verwendung verschiedener Konzentrationen die gleiche
bleibt. Denn wir wissen aus den Versuchen von HOBER (1907) iiber
den Einflufl verschiedener Salze auf die Koagulationstemperatur
von Hithnereiweil3, dal3 auch hier lyotrope Reihen erhalten werden,
deren Richtung aber mit Verdnderung der Konzentration sich um-
kehrt. Da dieses Phinomen in den Versuchen von Kago fehlt, so
darf sein Schluf}, daf} die Koagulationstemperatur lediglich von
dem Grade der Salzpermeabilitdt abhidngt, berechtigt erscheinen.
Man wird aber diesen Versuchen gegeniiber einwenden diirfen, dafl
sie unter zu abnormen Verhéltnissen angestellt sind, als dal} weit-
gehende Schliisse iiber die Salzpermeabilitdt des Protoplasmas in
der lebenden Pflanze gezogen werden konnen.

Bevor wir auf die mit anderen Methoden erhaltenen Ergebnisse
eingehen, die hierzu geeigneter erscheinen, seien noch Versuche von
Runranp und Horrmann (1925) an der Schwefelbakterie Beg--
giatoa mirabilis erwahnt, die aus der Schrumpfung der Zelle und
ihrem Riickgang wihrend des Aufenthaltes in hypertonischen Lo-
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 héher, je rascher die Salze permeieren. Man erkennt,
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daB auch in diesen Versuchen sowohl den Anionen, als auch den
Kationen eine Bedeutung fiir die Durchlissigkeit der Salze zu-
kommt. Dabei zeigt sich, dall bei gleichem Kation die Permea-
bilitdt in Rhodanid am gréBten, in Citrat am geringsten ist, wie es
der lyotropen Reihe entspricht. Die Kationenwirkung macht sich
darin geltend, dall die Permeabilitdt der Erdalkalien deutlich ge-
ringer als die der Alkalimetalle ist.

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

Konzentration der ! Konzentration der

Salze Grenzlosung in G. M. Salze Grenzlosung in G. M.
KCi 0,12 Mg (NO,), 0,095
NaCl 0,15 KSCN 0,40
NH,Cl 0,175 KNO, 0,25
MgCl, 0,055 KCl 0,12
KNO, 0,25 K-Acetat 0,035
NaNO, 0,25 K-Citrat 0,0003
NH,NO, 0,20

Diese Ergebnisse werden bestétigt durch die Feststellung der
Zeit, innerhalb der die Knickung zuriickgeht. Dieser Vorgang
scheint der Deplasmolyse zu entsprechen (Tab. 11).

Tabelle 11. (Nach RUHLAND und HOFFMANN.)

* Konzentration | Konzentration ; ;
Salze | 4. plasmolyt. | der Versuchs- Ausgleichs- I;E’égﬁgﬁglg:;e

! Grenzlsungen 16sung zeiten

! in G. M. in G. M.
KNO, 0,25 0,4 1’ 45" 0,226
NaNO, 0,25 0,4 1’ 40" 0,247
NH,NO, ‘ 0.2 0.4 1’ 30" 0,264
Mg(NO,), | 0,095 0.4 1 25" 0,091
KCl ‘ 0,12 0,4 35" 0,13
NaCl | 0,15 0,4 3' 50" 0,104
NH,Cl 0,175 0,4 3 — 0,131
MgCl, | 0,055 0,4 16’ 10" 0,025

"K-Acetat | 0,035 0,285 L1135 0,024

Uberblicken wir die an den verschiedensten Zellen mit mehreren
plasmolytischen Methoden angestellten Versuche, so ergibt sich
mit Sicherheit der SchluB, daB die pflanzlichen Zellen fiir Salze
permeabel sind, und daB unter diesen recht betrichtliche Unter-
schiede im Sinne der lyotropen Reihen bestehen. Es muf3 aber be-
tont werden, daB die in Losungen von Einzelsalzen festgestellte
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Permeabilitdt durchaus Ausdruck einer Schidigung sein kann und
keineswegs fiir die unter normalen Verhéltnissen anzunehmende
Salzpermeabilitdt der GréBenordnung nach verwertet werden darf.
Um so bemerkenswerter ist die Tatsache, daB Zellen, die unter den
abnormen Bedingungen des plasmolytischen Versuches eine be-
trichtliche Salzaufnahme crkennen lieBen, nach Ubertragung in
ein physiologisches Medium lange Zeit ohne nachweisbare Schidi-
gung am Leben blieben.

Damit gehen wir zur Erérterung der Permeabilitdtsverhaltnisse
in Salzgemischen iiber, wie sie sich aus den plasmolytischen Versu-
chen von OSTERHOUT ergeben. Vergleicht man die Grenzkonzentra-
tionen von NaCl und CaCl,, die eben Plasmolyse hervorrufen, so fin-
det man, daB der osmotische Druck der NaCl-Losung bei weitem den
von CaCl, iibertrifft. Das deutet darauf hin, daB NaCl sehr viel
schneller in die Zelle eindringt als CaCl,. Zu dem gleichen Schlufl
war OSTERHOUT bereits durch die Beobachtung des Verlaufes der
Deplasmolyse gekommen. Von fundamentaler Bedeutung wurde
der Nachweis, da3, wenn man zwei Losungen von NaCl und CaCl,
im Verhiltnis von 10:1 mischt und beide Lésungen in Konzentra-
tionen verwandte, die etwas unterhalb der zur Grenzplasmolyse
erforderlichen liegen, sofort Plasmolyse auftritt. Sie geht auller-
ordentlich langsam zuriick, wenn man mit ihr den Verlauf der De-
plasmolyse vergleicht, der im AnschluB an die durch Einzelsalze
herbeigefithrten Plasmolyse zur Beobachtung kommt. Dieser Be-
fund ist um so merkwiirdiger, als durch die Mischung der beiden
Salze mit Riicksicht auf den geringeren osmotischen Druck der
CaCl,-Losung der osmotische Druck des Losungsgemisches noch
niedriger ist, als der zur Auslosung der Plasmolyse ungeeigneten
Kochsalzlésung. Das Ergebnis ist zu verstehen, wenn wir die An-
nahme machen, daB die beiden Salze sich gegenseitig am Ein-
dringen in die Zelle hindern. DaB in einer derartigen kombinierten
Salzlosung die Permeabilitit wesentlich geringer als in Losungen
der Einzelsalze ist, beweist auch der erwahnte langsamere Verlauf
der Deplasmolyse.

Eine Bestitigung und Erweiterung hierfiir bilden Versuche von
NETTER (1923) an Tradescantia, die mittels der grenzplasmolyti-
schen Methode FrrTincs ausgefithrt wurden. Hierbei zeigte sich,
daB die Permeabilitit fiir Alkalichloride durch Ca > Sr > Ba im

Sinne dieser Reihe gchemmt wird. Auch durch Schwermetalle, wie
4

Gellhorn, Permeabilitdtsproblem.
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Cobalt und Nickel, 148t sich eine Hemmung der Salzpermeabilitit
bewirken. Der kolloidchemische Mechanismus aber diirfte im
letzten Falle ein grundsatzlich anderer sein, da die Schwermetalle
zuirreversiblen Fillungen der Zellkolloide und daher zu dauernder
Schiadigung fithren, wihrend die alkalischen Erden durch eine re-
versible Zustandséinderung der Kolloide in den Grenzschichten eine
Abdichtung derselben bewirken.

Wir gehen nunmehr zur Erérterung der mit anderen Methoden
erhaltenen Ergebnisse iiber die Salzpermeabilitat iiber. S.C.BRoOKS
(1917) verwandte eine di-
rekte Methode, indem er
durch eine Laminariamem-
bran zwei Lésungen von-
einander trennte, deren eine
doppelt so konzentriert wie
die andere war. Hierbei be-
stimmte er mittels der Leit-
fahigkeitsmessung die Ge-
schwindigkeit des Salziiber-
trittes durch das Gewebe in
die verdiinntere Losung.

%

25 NaCl

20

75|
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I I
8 70 72

Stundern

Abb. 3. Fortschreitende Anderungen in der Per-
meabilitit von Laminaria, verursacht durch ver-
schiedene Salzlosungen (nach S. C. BROOKS). Es
werden 0,52m NaCl durch Laminariascheiben von
0 26 m NaCl getrennt und ebenso 0,28 m CaCl. von
0,14 m CaCl; bzw. Seewasser von Seewasser + Aq.
dest (zu gleichen Teilen) und die aus der konzen-
trierten in die verdiinnte Losung diffundierende
Salzmenge durch Zunahme der Leitfahigkeit fest-

Aus dem in Abb. 3 wieder-
gegebenen Versuch ist er-
sichtlich, daB3 NaCl schnel-
ler permeiert als CaCl,.
Besonders wichtig ist der
Vergleich dieser beiden Kur-
ven mit dem Salziibertritt

gestellt. Ordinate: Prozentuale Verinderung der

Leitfahigkeit. Abszisse: Zeit in Stunden. in dem entsprechenden mit

Meerwasser ausgefiithrten
Versuch. Hier zeigt sich, dafl in der dquilibrierten Salzlosung, die
das Meerwasser darstellt, der Ubertritt langsamer erfolgt als in
dem NaCl-Versuch. Er steht anfangs in der Mitte zwischen dem
NaCl- und dem CaCl,-Versuch; dies beweist, dafl wenigstens fiir
die ersten Stunden durch CaCl, eine Permeabilitatsverminderung
hervorgerufen wird. Wird aber der Versuch lédngere Zeit ausge-
dehnt, so steigt die Kurve des CaCl,-Versuches sebr stark im
Vergleich zu der des Meerwasserversuches an; es kommt also
im Anschlufl an die Verminderung der Permeabilitit zu einer
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Permeabilitiatssteigerung, die Ausdruck der Schidigung der
Zellen ist.

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

Die Verwendung seiner Gewebsspannungsmethode fiihrte
Brooks (1916b) zu ganz entsprechenden Ergebnissen. Nach Ein-
legen in hypertonische Losungen verschiedener Salze beobachtete
er an Taraxacum officinale die an die anfingliche Schrumpfung
sich anschlieende Wiederherstellung der urspriinglichen Gestalt,
aus derem zeitlichen Verlauf der Salzeintritt gemessen wurde. Der
Versuch zeigt auch hier wiederum, daBl in Lésungen von NaCl,
KNO; und NH,C] der Salzeintritt bedeutend rascher verlduft als
in einer dquilibrierten Losung, und daB noch langsamer zwei und
dreiwertige Salze (MgCl,, CaCly, AICl; und Ce(NO;); eindringen.

LuNpEcARDH (1911) benutzte ebenfalls eine Methode, bei der
das Eindringen der Salze aus der Veranderung des Turgors ge-
messen wird, und fand an den Wurzelspitzen von Vicia faba, dal
dic Ca- und Mg-Salze gar nicht oder nur in ganz geringem Mafe
in die Zellen permeieren, wihrend fiir die Alkalisalze eine erheb-
lich hohere Durchlassigkeit besteht. Auch insofern stimmen seine
Versuche mit den iibrigen Erfabrungen iiberein, weil er die ent-
scheidende Bedeutung der Anionen fiir die Permeation feststellt.
Aber es finden sich in seiner Anionenreihe:

Acetat > Br > J > SO, > PO, > Cl > Citrat
bemerkenswerte Unterschiede gegeniiber den vorher geschilderten
Versuchen, da NaCl fast garnicht permeiert, wihrend NaSO,
in dic Zellen eindringt. Es ist aber hicrzu zu bemerken, daf die
verschiedenen Ergebnisse, die wir beziiglich des Eindringens von
Salzen in Pflanzenzellen erhalten, darin begriindet sein konnen,
daB es sich um vollig verschiedenartige Zellen handelt, denen im
Leben der Pflanze ganz ungleiche Funktionen zukommen. Es ist
von vornherein bei dem engen Zusammenhang, der zwischen Per-
meabilitit und Stoffwechsel besteht, nicht gerade wahrscheinlich,
daf3 die Blatt- und Wurzelzellen ein und derselben Pflanze den
gleichen Permeabilitiitsregeln folgen. Hat doch HOFLER (1918b)
mittels der plasmometrischen Methode feststellen konnen, dall dic

4%
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Durchlissigkeit der Stengelzellen von Tradescantia fiir KNO; auch
dann quantitativ etwas verschieden ist, wenn es sich um benach-
barte Zellen handelt. Und der Vergleich der Kochsalzpermeabilitit
an den Zellen verschiedener Pflanzen ergibt in der Tat, wie die
folgende Zusammenstellung von Jansk (1887) lehrt, ganz bedeu-
tende Unterschiede:

Tabelle 12. Aufnahme von 0,01 Aquival. KNO; und NaCl bei ver-
schiedenen Pflanzen. (Nach Jaxsg.)

KNO, NaCl
Chaetomorpha 1/, Std. 1/, Std.
Spirogyra » —
Tradescantia 1 Tag 4 Tage
Curcuma 2—3 Tage mehr als 7 Tage.

Mit der gleichen Methode wie LUNDEGARDH untersuchte Kano
(1921, 1924) an den Wurzeln von Lupinus luteus die Salzpermea-
bilitdt. Die Vorziige der Methode, da8 nur mit sehr kleinen Wund-
flichen gearbeitet wird, erhohte dieser Forscher noch dadurch,
dalB} er schwach hypertonische Losungen verwandte, die einen par-
tiellen Verlust des Zellturgors zur Folge hatten, ohne daB sich das
Protoplasma von der Zellwand abhob. Als MaB der Permeabilitit
wurde wiederum der Verlauf der Dehnungskurve der Wurzel ge-
wihlt, die nach Maligabe der eintretenden Salzmenge zustande
kommt. Da Kano seine Versuche mit einer groBen Reihe von
Salzen und Salzgemischen ausfiihrte, und Schiadigungen der Zellen
vermieden werden konnten, so diirfen sie mit Recht auch fiir die
physiologischen Verhéltnisse der Zelle verwertet werden. Die Prii-
fung der Salzpermeabilitdt in Losungen von Einzelsalzen fithrte
zu den beiden folgenden Reihen:

K > Na > Li > Mg > Ba > Ca und
J > Br > NO,; > Cl > Tartrat > SO,, Citrat,

die den engsten Zusammenhang mit der lyotropen Reihe erkennen
lassen. RegelmaBig zeigt sich, dafl diejenigen Anionen, die quel-
lungsfoérdernd wirken, rasch in die Zellen eindringen, so dafl Jodid
am meisten und SO, im Gegensatz dazu am geringsten permeabel
ist. Das Studium der Durchlissigkeit firr verschiedene Salze mit
gleichem Anion ergibt auch hier wiederum, da8 die Alkalichloride
rascher als die Erdalkalien permeieren und Mg eine Mittelstellung
cinnimmt (vgl. auch ScarTa 1925). Die Reihenfolge Li <. Na < K,
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bei der das letztere am meisten permeiert, entspricht der Quellungs-
wirkung auf lebende Gewebel.

Nach diesen Versuchen kann die Salzpermeabilitiat als die ad-
ditive Wirkung der quellungsférdernden bzw. -hemmenden Wir-
kung der Ionen, aus der das Salz sich zusammensetzt, aufgefalit
werden. Aus diesem Grundprinzip lassen sich auch ohne weiteres
die Verhiltnisse der Salzpermeabilitdt in Salzgemischen ableiten.
Je stirker namlich ein Salz in die Zellen eindringt, um so mehr
fordert 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 zuhemmen. Deshalb erweisen sich gerade die Ca-Salze
am meisten geeignet, permeabilititsvermindernd zu wirken. Ausder
sinngemalen Anwendung dieser Sitze geht auch hervor, dafi es so-
wohlinnerhalb der Alkalichloride, wie bei Gemischen von zwei Salzen
mit gleichem Kation zu einem Ionenantagonismus kommt, der in
einer verinderten Salzpermeabilitit seinen charakteristischen Aus-
druck findet. Wir konnen diese Tatsachen in der folgenden Regel
zusammenfassen : ,,Die Aufnahme eines jeden Salzes der Permeabili-
tatsrethe K >Na > Li™>Mg > Ba™>Ca wird durch ein beliebigesanderes
Salz gehemmi, dessen Kation tn der Reihe rechts von dem ersteren
steht. Diese Hemmung ist wm so stirker, je grofier der Abstand zwi-
schen den Kationen in der Reihe ist (KaHO). Bei gleichem Kation
wird die Permeabilitit eines Salzes durch die in der Reihe links von
thm stehenden Anionen erhoht und die rechis stehenden gehemmi. Diese
Wirkung wichst mit dem Abstand der Ionen in der lyotropen Reihe2,

Es ist auBerordentlich wichtig, dall OsTERHOUT (1922a) unter
Verwendung der Siilwasseralge Nitella, deren Vakuoleninhalt so
grof3 ist, daB er auch der direkten chemischen Analyse zuginglich
ist, in vergleichender Untersuchung die Identitdt der Ergebnisse

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

2 Als Beispiel fiir den Anionenantagonismus sei folgender Versuch
KaHos angefithrt. Zu 0,2 mol. KC1 wird 0,02 mol. der folgenden Salze
hinzugefiigt. Die Zahlen geben in willkiirlichen Mafien die GroBe der Per-
meabilitat an, wenn der Kontrollversuch KCl=100 gesetzt wird.

Tabelle 13.
KCl+KJ =140 KC1=100 (Kontrollversuch)

KCl+KBr =150  KC1+K,80, =74
KCl+KNO,=123  KCI+K-Citrat=40
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bei Gebrauch der Leitfahigkeitsmessung mit der direkten che-
mischen Bestimmung feststellen konnte. Wird nimlich Nitella in-
Seewasser bzw. NaNOj;-Losung, die die gleiche Leitfihigkeit wie
der Zellinhalt aufweisen, gebracht, so zeigt der Widerstand in See-
wasser viele Stunden nicht die geringste Verdnderung. Dagegen
beginnt er in der NaNO;-Losung rasch zu fallen. Das deutet darauf
hin, dafl in der Natriumnitratlésung das Protoplasma eine Per-
meabilitdtserhbhung erfahrt, so daB Salz eintritt, wihrend in der
dquilibrierten Salzlésung dies nicht oder nur in minimalem Mafle
der Fall ist. Bestimmt man nun durch die chemische Analyse, ob
NaNO; in den Vakuoleninhalt iibergegangen ist, so findet man die
Reaktion bereits nach 3 Stunden positiv, wenn der Versuch in
NaNO; ausgefiihrt wurde. Wurde aber der Losung nur der zehnte
Teil einer d4quimolekularen Losung Ca(NO;), zugefiigt, so war die
Reaktion selbst nach 24 Stunden negativ und fiihrte erst nach
weiteren 24 Stunden zu einem positiven Ergebnis. Bemerkenswert
ist, daB in diesem Falle der Eintritt von NaNO; nicht als Ausdruck
einer Schadigung der Zelle gewertet werden kann, da diese selbst
nach einem Aufenthalt von 3 Wochen in der gleichen Lésung am
Leben war. Daraus geht hervor, dafl auch in einer dquilibrierten
Salzlosung — wenngleich hier diese nicht so vollendet sein diirfte
wie in dem physiologischen Medium der Zelle — eine, wenn auch
dulerst geringe Salzpermeabilitiat besteht. Man wird hieraus fol-
gern diirfen, daf3 unter physiologischen Bedingungen durch kleinste
Anderungen in der Zusammensetzung des chemischen Milieus die Auf-
nahme und Abgabe der Salze requliert werden kann.

Fiir LiCl, CsCl und SrCl, konnte M. M. Brooks (1922a) eine
Durchgingigkeit des Protoplasmas von Nitella durch die Analyse
des Zellsaftes sicherstellen, wenn diese auch &uBerst langsam
selbst aus reinen Losungen eines einzelnen Salzes erfolgte. Auch
hier war die Permeabilitit noch geringer, wenn durch Hinzufiigung
von verdiinntem Seewasser eine gewisse Aquilibrierung des Me-
diums erzielt war.

Besonders eindrucksvoll ergibt sich die geringe Salzpermeabili-
tiat des Protoplasmas von Nitella durch die vergleichende chemi-
sche Analyse des Zellsaftes und des Teichwassers, in der die Pflanze
lebt. Denn man findet, daBl der Zellsaft bei ciner Leitfahigkeit, die
der einer 0,1 norm. KCl-Losung entspricht (HoaGLAND, Davis und
MArTIN 1923), einen Chlorgehalt von 0,128 Mol hat, wihrend der

.
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Chloridgehalt des Teichwassers minimal ist. Die hohe Leitfihig-
keit des Zellsaftes beweist aber, daB die Salze in freiem Zustand
sich in der Zelle finden. Die hieraus abzuleitende Impermeabilitit
fiir Chlorionen wird auch durch den Versuch dargetan, da es nur
schwer gelingt, den Chlorgehalt des Zellsaftes durch Ubertragung
der Zellen in chlorreichere Losungen zu erhéhen. Und auch die
Exosmose von Chlor findet sich nur dann, wenn in toxischen Lé-
sungen eine Zellschidigung auftritt (Irwin 1923a).

Ahnlich liegen die Verhaltnisse an der Meeresalge Valonia, bei
der OsTERHOUT (1922) durch den Vergleich der chemischen Be-
schaffenheit des Meerwassers und des Zellsaftes gro8e Unterschiede
feststellte. Wie die Tabelle 14 zeigt, ist die Konzentration von Na
nur etwa ein Fiinftel der des Meerwassers, wihrend K gerade um-
gekehrt im Zellsaft sehr stark angereichert ist. Auch fiir die
itbrigen Ionen bestehen erhebliche Unterschiede, die der Per-
meabilititstheorie grofle Schwierigkeiten bereiten. Auch das
Doxnansche Gleichgewicht diirfte kaum zur Erkliarung gentigen.
Vielleicht aber tragt die Beobachtung von OstErRHOUT (1927) ZUr
Losung des Problems bei, dal3 bei symmetrischer Ableitung in der
Kette : Zellsaft | Protoplasma | Zellsaft sich eine Potentialdifferenz
von 14,5 MV an Valonia ergibt, die nur dadurch zu erkliren ist,
dafl die nur wenige Mikren dicke Protoplasmaschicht an ihrer
dulleren und inneren Oberfliche zwei differente Schichten bildet,
so dafl die untersuchte Kette dem Schema: Zellsaft | X (dufere
Protoplasmaschicht) | W (Protoplasma) | Y (innere Schicht) | Zell-
saft entspricht. Nehmen wir aber eine derartige Differenzierung
der Grenzschichten in dem Protoplasma von Valonia an (und die
Tatsache, daB3 Valonia in dem eigenen Zellsaft als Medium stirbt
[OsTeErHOUT 19254a], spricht ebenfalls in diesem Sinne), so kénnten
die eigenartigen Permeabilitdtsverhéltnisse mit der ungleichen

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

Meerwasser Zellsaft Verhiltnis
1 | 19,605vT 21,183 vT 1:1,1
Na [ 10,919 ,, 2,072 ,, 52:1
K 0,464 ,, 20,143 ,, 1:43
Ca 0453 ,, 0,069 ,, 6,7:1
Mg 1,309 ,, — ‘ 00:1
80, 3,327 ,, 0,005 , . 666:1
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Durchléssigkeit der beiden Grenzschichten in dhnlicher Weise zu-
sammenhingen, wie dies fiir gewisse Fille in der irreziproken Per-
meabilitdt der Froschhaut realisiert ist.

OsTERHOUT (1926) stellt sich dagegen vor, daf die Anhaufung
von K im Zellsaft aus der Tonenundurchléassigkeit des Protoplasmas
folgt. Es soll nur das undissoziierte KOH eindringen, im sauren
Zellsaft in Carbonat oder Bicarbonat iibergehen und durch Ionen
bzw. Molekiilaustausch zwischen CO, und Cl bzw. H,CO; und HCI
sich als KCl im Zellsaft ansammeln. Dann miilte der KCI-Gehalt
des Zellsaftes von der Menge der im Stoffwechsel gebildeten CO,
abhingen. Es bleibt die Priifung dieser Hypothese abzuwarten.
Sie steht insofern mit experimentellen Befunden im Widerspruch,
als nach Versuchen von MOLDENHAUER-Brooks (1926) aus der
Abhéangigkeit der Arsenpermeabilitit vom py des Aullenmediums
sich an Valonia keine Anhaltspunkte fiir eine ausschliefSliche Per-
meation undissoziierter Molekiile ergeben.

R. und J. HO6BER (1928) wollen die Salzdurchlissigkeit und die
Entstehung der Ionenverteilung auf ganz andere Weise er-
klaren. Aus Versuchen iiber die Permeabilitdtssteigerung durch
Coffein entnehmen sie, da die Abgabe von K leichter gesteigert
wird als die Aufnahme von Ca, und daBl SO, eher in erhéhtem
MaBe permeiert als das Farbstoffanion Cyanol. Sie halten es des-
halb fiir wahrscheinlich, daB3 fiir die Permeation der Tonen der
Ionenradius von ausschlaggebender Bedeutung ist. Dabei wird
angenommen, dafl sowohl Anionen wie Kationen durch Ionen-
austausch hinein- und herauspermeieren. DaB trotzdem der K-
und Cl-Gehalt des Zellsaftes unverdndert bleibt, wenn die Zellen
in durch Glucose verdiinntes Meerwasser tibertragen werden, wird
mit der Annahme erklirt, daB in der Plasmahaut von Valonia
mosaikartig anionen- und kationenpermeable Teile vorhanden sind,
so daB die Voraussetzung fiir die Anderung des Kat- und Anionen-
gehaltes des Zellsaftes stets die Anwesenheit geeigneter Austausch-
ionen im Medium bildet. Deren Eignung héngt aber vom Ionen-
radius ab. Auch unter Zugrundelegung dieser Hypothese bleibt
fiir die K-Anreicherung ein ,,vitaler Rest iibrig. Zu ihrer Stiitzung
werden noch weitere Versuche iiber Ionenaustausch, auf die die
Autoren bereits hinweisen, erforderlich sein, zumal die Coffein-
versuche zweifellos an geschidigten Zellen sich abspielen und
die Ubertragung der unter diesen Umstinden obwaltenden Ver-
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héiltnisse auf die Permeabilitit der intakten Zelle fehlerhaft
sein kann.

Endlich sei noch erwihnt, dal eine Reihe von Autoren (MEURER
1909, StiLEs und Mitarbeiter 1914/24, PANTANELLT 1915, REDFERN
1922, ScArTH u. a.) sich mit der Frage der quantitativen Abhangig-
keit der Salzpermeabilitdt von der dufleren Konzentration, der Be-
stimmung der Absorption im Gleichgewichtszustand durch Fest-
stellung des Verhéltnisses der dufleren zur inneren Konzentration
des aufgenommenen Salzes und der Untersuchung der relativen
Kationen- und Anionenaufnahme durch die Pflanzenzellen be-
schéaftigten, wenn diese in Losungen von Einzelsalzen suspendiert
wurden. Die Ergebnisse zeigen, daBl das Eindringen der Salze dem
Ficrschen Diffusionsgesetz nicht folgt, und daB auch in sehr lang-
dauernden Versuchen die aufgenommene Salzmenge im Verhaltnis
zur Konzentration in der duleren Losung kleiner als Eins ist, wih-
rend Versuche an abgestorbenen Pflanzenzellen dem Einheits-
verhaltnis in der Absorptionsrate sehr nahe kommen. Ferner wurde
festgestellt, daB die Aufnahme des Kations und des Anions quanti-
tativ sehr ungleichmiBig erfolgt, und daB dieser Befund geeignet
erscheint, die Reaktionsinderungen, die in der Losung eines Neu-
tralsalzes durch Pflanzenzellen hervorgerufen werden, zu erklaren,
Der pg-Anderung liegt ein Kationen- oder Anionenaustausch zu-
grunde. Es scheint aber duflerst fraglich, ob all diese Befunde iiber-
haupt Beziehung zum Permeabilitdatsproblem haben, da der Anteil
der Adsorption, z. B. von seiten der Zellwand, gar nicht abzu-
schitzen ist. Hinzukommt, daf diean Gewebsschnitten ausgefithrten
Untersuchungen so groBe Wundflachen benutzen, daf3 ein normales
Verhalten der protoplasmatischen Grenzschichten nicht erwartet
werden kannl, Endlich ist noch zu beriicksichtigen, dall 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, dafl physikalisch betrachtet die Diffusion in weite-
stem Mafe beeinfluft werden muB, je nachdem ob die Salze frei
oder gebunden mit Zellelementen sich im Protoplasma vorfinden.

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

1 Von Ri1ppEL (1926) wurde an wachsenden Zweigen von Sambucus
nigra ebenfalls ein Kationenaustausch in NaCl-Losung festgestellt und im
Sinne der Modellversuche von MicHAELIS gedeutet.
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permeation betreffen, noch offen. Der Geltungsbereich des Ionen-
austausches, den HOBER fiir Valonia annimmt, ist unbekannt. Man
wird entsprechend den weitgehenden quantitativen Unterschieden
in der Salzdurchlissigkeit, die sich nicht nur bei dem Vergleich der
Zellen verschiedener Pflanzenarten, sondern auch an der gleichen
Pflanze finden, mit der Moglichkeit rechnen miissen, dafl verschie-
dene Typen der Salzpermeabilitit existieren, genau wie spiter an
tierischen Zellen gezeigt werden wird, dafl man elektiv anionen-
permeable Zellen von kationenpermeablen scheiden kann. Als Er-
gebnis ist festzustellen, daf3 die ungeschidigte Pflanzenzelle permeabel
fiir Salze ist, wenn auch niemals diese Durchlissigkeit zum Diffu-
sionsgleichgewicht fihrt. Die Salzdurchlissighkeit ist fiir verschiedene
Salze sehr ungleich und wird sowohl durch das Kation wie das Anion
bestimmt. Sie geht der quellungsfordernden Wirkung der Salze par-
allel. In der dquilibrierten Losung weist sie ein Minimum auf.

2. Alkalien und Séuren. Unsere Erorterungen iiber die Durch-
lissigkeit von Pflanzenzellen fiir Salze haben bereits die Schwierig-
keit gezeigt, die fiir die Auffassung der physiologischen Bedeutung
dieser Versuche besteht, weil schon in Losungen von Einzelsalzen
sicherlich Schidigungen der Zellen auftreten, die zum mindesten
in quantitativer Beziehung die Permeabilitit beeinflussen. Dies
gilt natiirlich in erhohtem Mafe fiir Versuche mit so differenten
Substanzen wie Sduren und Alkalien. Methodisch wird die Per-
meabilitit meistens aus dem Farbumschlag natiirlicher Pigmente
oder vorher eingefiihrter Vitalfarbstoffe wie Neutralrot erschlossen.
Bereits DE VRIES (1871) beobachtete an den Wurzelzellen der roten
Riibe in Gegenwart von NH; einen Pigmentumschlag von rot nach
blau und PrEFFER (1877) erweiterte diesen Befund an Tradescantia
und Pulmonaria dahin, daB er neben NH; auch NaOH permeabel
fand, ohne daB sich Anhaltspunkte fiir eine Zellschadigung als Ur-
sache der Durchlassigkeit ergaben. Auch verschiedene organische
Sauren sind nach PrerFERs Befunden imstande, in normale Zellen
einzudringen. Erst OvERTON (1895—99) zeigte, daBl wesenhafte
Unterschiede zwischen den starken und schwachen Alkalien be-
stehen, da NH, duBerst rasch in die Zellen eindringt, wihrend KOH
und quartire Ammoniumbasen sich als sehr wenig permeabel er-
weisen. Diese Beobachtungen wurden durch HArVEY (1911 und
13) an Elodea und Spirogyra vollig bestitigt, an denen in Losungen
von gleicher Normalitit der Farbumschlag von mit Neutralrot ge-
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farbten Zellen verfolgt wurde (Tabelle 15). Beziiglich der Permea-
bilitat fiir NH; und KOH fielen Versuche von Czapex (1910a) an
Echeveria gleichsinnig aus und ebenso findet RGELAND (1913), daB
NH; sehr rasch in die Zellen eindringt, wihrend dieser Vorgang
sich fir KOH und quartire NH,-Basen sehr langsam vollzieht. Da

Tabelle 15. Farbumschlag von Elodea nach Einwirkung von
1/,on Lauge. (Nach Harvey.)

NaOH 25 Min. Sr(OH), 15 Min. . NH, 0,5 Min.
KOH 22 , Ba(OH), 15, ' NH,-CH, 1 ,
Ca(OH), 23 N(C,H,),0H 30 ,, ! NH-(CH), 2 ,

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

Strittig aber ist die Frage, ob die relativ langsam permeierenden
starken Basen erst nach Schidigung in die Zelle eindringen oder
nicht. Es muf} natiirlich damit gerechnet werden, dal auch hin-
sichtlich der Laugenpermeabilitit zwischen den verschiedenen
Pflanzenzellen erhebliche Unterschiede bestehen. Immerhin
sprechen besonders die Versuche von HARVEY und BRENNER (1918)
dafiir, daf3 die starken Alkalien erst nach Schidigung der Zelle die
Grenzschichten passieren. Denn HarvEY fand, dafi in 1/,, n-Lo-
sungen NH; und Amine bereits nach 1/,—2 Minuten in die Zellen
eindringen und daB diese Geschwindigkeit die gleiche ist, ob der
Versuch an normalen oder geschiddigten Zellen ausgefithrt wurde.
Im Gegensatz hierzu stellte er fest, dafl die langsam permeierenden
stark dissoziierten Alkalien an der geschiddigten Zelle die gleiche
Diffusionsgeschwindigkeit wie NH; erkennen lassen. Dieser Auf-
fassung schlieBt sich auch BRENNER an, der allerdings seine Be-
obachtungen auf NH; und KOH beschrinkte. Bei Verwendung
iquinormaler Losungen und solcher von gleichem py fand A.
R. Haas (1916) regelmaBig, daB NH; schneller als NaOH und KOH
in die Zellen eindringt. Dieser Unterschied 148t sich nach HARVEY
sehr schén dadurch zeigen, dafl man eine in NH, gelegte neutralrot-
gefarbte Zelle von Elodea, die bereits durch das Eindringen von
NH; ins Gelb umgeschlagen ist, in eine Losung von NaOH iiber-
tragt. Man beobachtet hier anfangs einen abermaligen Umschlag
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ins Rot, da NHj schneller herausdringt, als NaOH zu permeieren
imstande ist. Erwahnt sei ferner, daB an Valonia M. M. BrRoOKS
(1923a) durch direkte Bestimmung des p, im Zellsaft den sehr
langsamen Eintritt von NaOH und KOH verfolgen konnte, wiih-
rend NH; und Ammoniumsalze schnell das p, erhéhen.

Die Fihigkeit von NH;, sehr rasch in die Zellen einzudringen,
zeigt sich auch in Versuchen mit Ammoniumsalzen. Die roten
Bliiten von Rhododendron enthalten einen Indicator, der bei
alkalischer Reaktion erst violett und dann blau wird (Jacoss
1922b). Bringt man nun solche Zellen in eine Losung von NH,CI
oder (NH,),S0,, so beobachtet man, obwohl die Losungen schwach
sauer reagieren, einen Umschlag des Indicators, der eine Erhéhung
des p; anzeigt. Dasselbe wird in Lésungen von Ammoniumacetat
in noch stirkerer Weise beobachtet. Die Erklirung beruht darauf,
dafl die Ammoniumsalze als schwache Basen eine partielle Hydro-
lyse im Sinne der Gleichung:

NH,CI + H,0 2> NH,0H + HCl
erfahren und dal nur NH,OH bzw. NH; eindringt. Interessant
ist, daBB JacoBs gewissermalflen als Gegenstiick zu diesen Befunden
in CO,-NaHCO;-Gemischen durchaus analoge Ergebnisse erhielt,
die darauf hinweisen, dall beziiglich der Permeabilitit NH,OH
(bzw. NHj3) und CO, sich etwa entsprechen, da beide auBlerordent-
lich rasch in dic Zellen eindringen.

Eine Reihe von Untersuchungen beschiftigen sich mit der
Frage, von welchen Faktoren die Permeationsgeschwindigkeit
verschiedener Sduren abhingt. An zwei verschiedenen Pflanzen
fand Haas, daB, wahrend in d4quinormalen Lésungen Salicyl- und
Benzoeséure am schnellsten und Essigsdure am langsamsten per-
meierten, in Losungen von gleichem p, gerade umgekehrt diese
am schnellsten in die Zellen eindringt. Unter den letztgenannten
Bedingungen ist aber der Unterschied fiir die meisten Séuren sehr
gering, was darauf hindeutet, daf} in erster Linie die Konzentration
der H-Ionen entscheidend ist. Dies bestitigen Versuche von
GompEL (1925), der an Ulva lactuca beim Studium des Eintrittes
zahlreicher Siuren eine kritische h=4,4 fand, bei der alle Sauren
in etwa gleichem Mafle permeieren. Bei héherem py 148t sich erst
nach 24 Stunden und dariiber aus dem Farbumschlag erkennen,
daB Sduren eingetreten sind. Bei der langen Versuchsdauer sind
dann aber Schiddigungen sehr wahrscheinlich, Wird die Ge-
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schwindigkeit des Farbstoffeintrittes auch bei pg<(4,4 verfolgt, so
erhilt man immer kiirzere Zeiten und die Séuren ergeben die fol-
gende nach abnehmender Permeabilitit geordnete Reihe: Tri-, Di-
und Monochloressigsdure, Propionsiure, Butter- und Citronen-
sdure, Essigsidure, Ameisensdure, Milchsdure, H,SO,, HNO;, HCL.

Wie die in der Tabelle 16 wiedergegebenen Beispiele zeigen,
tritt in diesen Versuchen die wesentlich langsamere Permeation der
starken Sduren sehr deutlich hervor. Fiir die Reihenfolge der orga-
nischen Siauren 148t sich allerdings kein sicherer Grund angeben, da
sie weder mit der Dissoziation, der Oberflichenaktivitit, der Mole-
kulargriBe usw. zusammenhéngt. Es deutet dies vielleicht darauf
hin, daB eine physico-chemisch begreifbare RegelmiBigkeit wohl
nur dann erwartet werden kann, wenn der die Permeations-
geschwindigkeit komplizierende Faktor der Zellschddigung aus-
geschaltet ist.

Tabelle 16. Farbumschlag an Ulva lactuca in verschiedenen
Sduren. (Nach GOMPEL.)

Pi |34 | 28 20 |

HCl 4055’ 9y | 5 N

H,S0, 13’ 7-8 } 2,15 el

HNO, 45' 1011 | 3'50—4'50 permeabe
CH,COOH = 3 50—60" | 18—21" | _
Buttersidure i 51 . 35—40" l 14-15" leicht
Propionsiure 2'1 I 38—40" 8" permeabel
Ameisensiure :Y 1'—1'10 ’ 20—25"

Angesichts dieser Schwierigkeiten ist es besonders wertvoll, dafl
BrENNER durch die genaue Beriicksichtigung der im Versuche auf-
tretenden Schadigung sichere Daten fiir die Sduredurchlissigkeit
auch der unversehrten Zelle geliefert hat. Als Kriterium fiir ihre
Intaktheit diente der normale Verlauf der Deplasmolyse an mit
Rohrzucker plasmolysierten Zellen. Durch Feststellung des Zeit-
punktes, von dem ab nach Einwirkung von Séduren verschiedener
Konzentration diese Anomalien zeigt, gewinnt er die T-Kurve,
wihrend die R-Kurve den Beginn des Farbenumschlages, der den
Sdureeintritt nachweist, wiedergibt. Kommt wie in Abb. 4 eine
Kreuzung der beiden Kurven zustande, so besagt dies, daf der
Farbumschlag bei den hoheren Konzentrationen (links vom Kreu-

! pu = 3,6.
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zungspunkt) nur an geschidigten bzw. toten Zellen erfolgt, wih-
rend er rechts vom Kreuzungspunkt der Siure in normalen Zellen
eintritt. Aus der Abbildung geht hervor, daB Schwefelsiure in
niedriger Konzentration auch in die ungeschidigte Zelle eindringen
kann. Ebenso wie diese sind als schwer permeable Siuren Salz-
séure, Oxalsdure, Citronensiure, Phosphorsiure, Weinsiure und
Apfelsiure anzusehen, wihrend die Milchsdure leichter permeiert
und wie Abb.5 zeigt, auch in hoheren Konzentrationen einen
Farbumschlag an der normalen Zelle herbeifiithrt, da in diesem

Bereich die R-

v 7 2 7 7 7 7 7 7 71

So_200_W0_ 600400700 200 7an %00 B zopp  Kurve rechts von
X —— T T
S ! &M der T-Kurve ver-

lauft. Fir die
leichte Permealbi-
litdit der hdoheren
Fettsduren spre-
chen auch Ver-
suche von WATER-
MAN (1914), der
allerdings an Peni-
cillium glaucum
nur ein indirektes
5 X Kriterium, die
Ai;f. 4. Permeabilitit von Rotkohlzellen fiir Schwefelsiure. Glftwlrkl.u.lg.f der
(Nach BRENNER.) Die T-Kurve gibt auf Grund des Verlaufes Permeabilitat zu-
der Deplasmolyse die Grenze an, von der ab die Zellen ab- grunde legt.

sterben. Die R-Kurve gibt den Umschlag des Indikators an. A .
(Nidheres im Text.) Wie komph-

ziert die Verhiilt-
nisse sind, gerade was die Bezichung der Permeabilitit zur Gift-
wirkung verschiedener Siuren anlangt, geht aus Versuchen von M.
M. Brooks (1923b) hervor, die an Valonia durch direkte Bestim-
mung des p; im Zellsaft den Eintritt verschiedener Siuren ver-
folgte. Auch in diesen Versuchen tritt die langsamere Permea-
tion der stark dissoziierten Sduren (HCl, HNO;, H,S0,) deutlich
in Krscheinung. Es ist aber zu beriicksichtigen, daBl die lang-
samer sich vollziehende Erniedrigung des p, bei Verwendung
dieser Siuren gegeniiber den schwicher dissoziierten (Essigsiure,
Salicylsiure, Buttersiure) auch darin begriindet ist, daB die erst-
genannten aus dem Alkalicarbonat des Zellsaftes CO, in Freiheit
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setzen, wihrend die organischen Sduren dies nicht tun. Die Puf-
ferwirkung des Natriumcarbonats ist also von grolem Einflufi auf
den Verlauf der py-Kurve des Zellsaftes. Interessant ist, daBl unter
den starken Siuren HCI>HNO;>H,S0, permeiert. Die Bedeu-
tung der Anionen fiir den Sdureeintritt ist begreiflich, zumal nach
den Analysen der Zellsaft von normalen in Seewasser suspendierten
Valoniazellen an Chloriden sehr reich ist, wahrend 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 Séaure auf Valonia einwirkt. Man
wird sich hiernach nicht vor-

stellen kénnen, dafl etwa bei s ™ 2 T W gy e
dem Eindringen von Siuren N [T M
lediglich ecin Kationenaus- N
: 7 %I» Lo +—
tausch stattfindet. |
Zusammenfasend  ergibt
sich aus den Versuchen, dall ;|- e
die organischen Sduren rascher !
in die Zellen eindringen als die | L N -
stark dissoziierten Mineral- ‘
sduren, ein Befund, der schr J
zugunsten der Anschauung #|7 1Y "4[*‘—*’ =
. . | |
von OSTERHOUT spricht, daf i ;
vornehmlich undissoziierte 5 7 | AL

Molekiile durch das Proto- .
. . Abb. 5. Permeabilitit von Rotkohlzellen fiir
plasma permeieren, wenn wir Milchsiure. (Nach BRENKER.)
auch schon mit Riicksicht
auf die nachgewiesene Salzpermeabilitdt eine ausschlieflliche Per-
meabilitit des Plasmas fiir undissoziierte Molekiile in Uberein-
stimmung mit KeLLEr (1928) in Abrede stellen. Beziiglich der
Permeationsgeschwindigkeit steht aber CO, ganz an der Spitze.
Seine rasche Permeation in Pflanzenzellen hat Jacoss (1920)
an Symphytum peregrinum in sehr instruktiver Weise demon-
striert. Es zeigt der in den Bliitenzellen enthaltene natiirliche
Farbstoff cinen Umschlag nach der sauren Seite, wenn die
Zellen in eine mit Kohlensidure gesittigte Natriumbicarbonat-
losung versetzt werden. Trotz der alkalischen Reaktion des
Mediums findet hier eine Erniedrigung des p, in der Zelle in-
folge des schnellen Eindringens von ('O, statt. Auf die metho-
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dologische Bedeutung dieses Befundes wird noch mehrfach zuriick-
zukommen sein.

Fiir den speziellen Fall des Eintrittes von H,S in Valonia hat
OsTERHOUT (1925) zeigen konnen, daB lediglich das undissoziierte
Molekiil in den Zellsaft eindringt ; denn bei Variation der Reaktion
des Mediums von py 5—10 findet man, daB bei stark alkalischer
Reaktion infolge vollstandiger Dissoziation kein H,S in den Zell-
saft gelangt, wihrend in saurem Medium entsprechend dem fast
volligen Fehlen der Dissoziation die Konzentration von H,S im
Zellsaft fast die gleiche wie in der Umgebungsfliissigkeit ist
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Abb. 6. Die Permeabilitit von Valonia fiir HyS in Abhéngigkeit vom py; der #uBeren Losung

nach OSTERHOUT). Der Gesamtschwefel im Zellsaft () ist in Prozenten des Gesamtschwefel-

(gehaltes der duleren Losung dargestellt, die mit (J A und X wiedergegebenen Daten sind

die berechneten bzw. experimentell ermittelten Konzentrationen des undissoziierten H.S,

ausgedriickt in Prozenten der bei p; 1-py 3 erhaltenen Werte, da bei dieser Reaktion
H.S vollstdndig undissoziiert ist.

(Abb. 6). Auch von CO, nimmt OsTErRHOUT (1925) an, dal diese
Saure im wesentlichen als undissoziiertes Molekiil eintritt und stiitzt
diese Anschauung nicht allein auf die endgiiltige Konzentration,
die CO, bzw. H,S im Zellsaft bei Variation des pr im Medium er-
reichen, sondern auch auf Versuche iiber die Permeationsgeschwin-
digkeit. Denn diese wichst mit zunehmender Konzentration der
undissoziierten Molekiile in der Suspensionsflissigkeit der Zelle.
Inwieweit aus diesen bemerkenswerten Befunden allgemeine Re-
geln iiber die Durchlissigkeit des Protoplasmas fiir schwache
Siauren abgeleitet werden koénnen, ist noch nicht zu iibersehen.
Wenn auch der Mechanismus bzw. die Form, in der Sduren und
Basen in die Zellen eindringen, im wesentlichen noch unbekannt sind,



Die Permeabilitit der Pflanzenzelle. 65

80 hat sich aus den Versuchen doch eine gewisse Regelmdfighkeit in-
sofern ergeben, als sowohl die stark dissoziierten Siduren und Basen
nur sehr schwer und zum Teil erst nach Schidigung der Zellen perme-
teren, wdihrend die organischen schwicher dissoziierten Sduren und
Basen wesentlich rascher in die Zellen eindringen. Am schnellsten
vollzieht sich die Permeation fir CO, und NH,, und gerade dieser
Befund ist, da es sich hier wm normale Stoffwechselprodukte der Zelle
handelt, physiologisch von der grofiten Bedeutung. In dieser An-
schauung werden wir noch bestirkt, weil die hierdurch ermiglichten
Reaktionsverschiebungen, wie spdter gezeigt werden wird, geeignet
sind, die Durchlissigkeit der Zellgrenzschichten in charakteristischer
Weise zu beeinflussen.

b) Organische Stoffe.

1. Korpereigene 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-
tatsforschung gespielt, als dieser Stoff zur Auslésung einer un-
schidlichen Plasmolyse vielfach verwendet und von zahlreichen
Autoren angenommen wird, dal} die unverinderte Plasmolyse die
Impermeabilitit des Rohrzuckers beweist (OVERTON1). In dieser
Form ist aber der letzte Satz nicht aufrecht zu erhalten. Muf es
doch mit Riicksicht auf die groBe physiologische Bedeutung, die
den Zuckern im Haushalt aller Zellen zukommt, fiir wahrscheinlich
gehalten werden, daB diese die protoplasmatischen Grenzschichten
passieren konnen. Andererseits harmoniert die Annahme einer nur
geringen Permeabilitdt durchaus mit unseren physiologischen Vor-
stellungen, da sonst eine Exosmose dieser Stoffe ohne weiteres ein-
treten miiBte. Gegeniiber den plasmolytischen Experimenten ist
aber, wie bereits mehrfach hervorgehoben, immer wieder zu be-
tonen, daB sie hinsichtlich der Permeabilitidt nur auf ein indirektes
Kriterium sich stiitzen und daf} ferner die Einwirkung hypertoni-
scher Losungen an sich und speziell die des Rohrzuckers moglicher-
weise die Durchlissigkeit der Zellgrenzschichten veriandert. Dal
fiir diese Anschauung experimentelle Grundlagen vorhanden sind,
wird bei der Erorterung der Abhangigkeit der Permeabilitit vomn
chemischen Milieu gezeigt werden.

1 Von neueren Arbeiten vgl. BEok (1926).

[}

Gellhorn, Permeabilititsproblem,
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Eine genaue Durchsicht der Literatur lehrt, daf} entgegen dem
OverTONschen Befunde von der vélligen Impermeabilitit der
Pflanzenzellen fiir Zucker RUHLAND bereits 1911 an Beta aus dem
Verlauf der Plasmolyse eine geringe Permeabilitat fiir Rohrzucker,
Traubenzucker und Fructose festgestellt hat. An Rhoeo discolor
beobachtete FiTTING (1917) ebenfalls eine geringe Permeabilitat fiir
Rohrzucker, und HOFLER (1918a) stellte ein gleiches an Trades-
cantia fest, wobei der GroBenordnung nach die Permeabilitit dieser
Pflanzen fiir Zucker nicht wesentlich verschieden war. Neue Unter-
suchungen zur Frage der Zuckerpermeabilitit liegen von HOFLER
(1926) vor, der mittels der plasmometrischen Methode an zwei ver-
schiedenen Pflanzen eine nicht unwesentliche Permeabilitit fest-
stellen konnte. Dabei zeigte sich, daB bei dem Vergleich verschie-
dener Zucker die Permeabilitit fiir Rohrzucker wesentlich geringer
als fiir Monosaccharide war. Noch grofler erwies sich die Durch-
lassigkeit fiir Maltose. Wichtig ist, daB in dem letztgenannten
Falle nicht etwa eine durch Schiadigung herbeigefithrte Permeabili-
tatserhchung vorliegt, denn die Ubertragung der Zellen in Rohr-
zuckerlosung lieferte die gleichen niedrigen Werte nach vorher-
gehender Einwirkung von Maltose wie in den unbchandelten Kon-
trollen. Da bei dem Riickgang der Plasmolyse stets damit gerechnet
werden mul}, dafl die Bildung osmotisch wirksamer Substanz das
Eindringen eines Stoffes aus der zur Plasmolyse verwendeten
Losung vortauscht, so ist die Tatsache wichtig, dal auch an diesen
Zellen in Calciumnitratlésungen kein Riickgang der Plasmolyse ein-
trat. Der im Plasmolyseexperiment durch Osmose herbeigefiihrte
‘Wasserentzug hat also sicherlich nicht regelmiBig eine Anatonose
zur Folge. Auch die verschiedene Wirksamkeit der Mono- und
Disaccharide spricht durchaus im Sinne einer ungleichen Permea-
bilitdt fiir diese Zucker.

Im Verhaltnis zu den Zuckern erweist sich Harnstoff als wesent-
lich permeabler (pE VRIES [1889], Firrine [1919], HOFLER und
StircLER [1921]). In allen untersuchten Pflanzenzellen bildet sich
die Plasmolyse in Harnstofflésungen allméhlich zuriick. Es ist nun
aullerordentlich bemerkenswert, dal nach neuen Versuchen von
HOrLER zwischen den verschiedenen Zellarten sehr groBie Unter-
schiede bestehen. Denn auf Grund seiner an Gentianazellen aus-
gefiihrten Versuche kommt er zu dem Ergebnis, dal 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
Konzentrationsgefille berechnet. Wichtig ist, da trotz dieser sehr
bedeutenden Harnstoffpermeabilitit die Durchlissigkeit fiir KNO;
nicht grofler als die der iibrigen Zellen ist. Hieraus folgt, daf die
Grofie der Durchlissighkeit einer Zelle fir einen bestimmien Stoff nicht
fiir die Permeabilitit seiner Gremzschichien schlechthin charakte-
ristisch ist; denn sonst wire es nicht zu verstehen, wie die erhohte
Permeabilitit einer Gentianazelle fir Harnstoff sich in keiner
Weise bei der Untersuchung der Salzpermeabilitit an den gleichen
Zellen duBert. Wir werden sehen, dafl auch das Studium der
Permeabilitit der tierischen Zelle zu den gleichen Ergebnissen
fiithrt. In dieser Beziehung sei noch erwihnt, dafl an Gentiana die
Harnstoff- zur KNO;-Permeabilitiat sich wie 170 : 1 verhéilt, wéh-
rend aus FrrriNas Versuchen an Rhoeo sich ein Verhaltnis zu 1 : 1
ergibt.

An Beggiatoa mirabilis fand RUHLAND (1925) entsprechend der
hohen Permeabilitiat dieser Zellen (vgl. die S. 48 erwahnten Salz-
versuche) eine recht bedeutende Durchlissigkeit fiir Zucker. Im
speziellen zeigt sich auch hier wiederum, dafl Rohrzucker weniger
permeiert als die Monosaccharide und dall Harnstoff auch die
letzteren erheblich hinsichtlich der Permeationsgeschwindigkeit
itbertrifft. Die enge Beziehung, die sich aus der GroBe der Durch-
lassigkeit fiir verschiedene organische Stoffe zur Ultrafiltrations-
theorie RUHLANDs ergibt, wird spéter besprochen werden.

Endlich sei noch erwihnt, dafl nach OveErTONs Versuchen auch
die Permeabilitit verschiedener Pflanzenzellen fir die Amino-
sduren sehr gering ist. Abweichend hiervon verhalten sich wieder-
um nur die Zellen von Beggiatoa.

2. Zellfremde Stoffe. Es bleibt noch das Verhalten zellfremder
organischer Stoffe zu erortern iibrig. OVERTON (1895—1907) stellte
hieriiber 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 fiir die Permeabilititstheorie wird spéter zuriick-
zukommen sein. Nach OVERTON permeicren die Kohlenwasserstoffe
sowie ihre Halogen- und Nitroderivate und die Nitrile (mit Aus-
nahme von Nitrileyanid) sehr schnell, so daB es mit diesen Stoffen
niemals gelingt, Plasmolyse hervorzurufen. Vielmehr stellt sich in
kiirzester Zeit ein Gleichgewicht zwischen Zelle und Medium ein.

5*



68 Aligemeiner Teil: Die Permeabilitit der Zelle.

Unter den Alkoholen sinkt die Permeation mit Zunahme der
OH-Gruppen. Infolgedessen findet man, daBl die einwertigen Alko-
hole sehr rasch permeieren, langsamer die zwei- und mehrwertigen.
Entsprechend dieser Regel ist die Permeabilitit fir Glycerin ge-
ringer als fiir Athylenglykol. Der vierwertige Alkohol Erythrit
dringt nur sehr langsam in die Zellen ein und noch geringer ist die
Permeationsfahigkeit der Zucker, wie wir bereits erortert haben.
Methyl-, Athyl- und 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, verdndert sich.ebenso wie die
Permeation die Loslichkeit der Stoffe, indem zunehmende Permea-
tionsgeschwindigkeit einer wachsenden Atherloslichkeit entspricht.
Wenn auch die Beweiskraft dieser Versuche fiir die Lipoidtheorie
heute sehr gesunken ist, da man weil}, daB auch andere physico-
chemische Eigenschaften der Permeabilitit symbat gehen, so sind
doch die OverTONschen Regeln auch jetzt noch nicht nur deshalb
wichtig, weil sie fiir das Permeabilititsproblem und seine Entwick-
lung richtunggebend waren, sondern auch weil unabhingig von
ihrer speziellen Deutung der Geltungsbereich dieser Regeln sich auf
ticrische und pflanzliche Zellen in gleicher Weise erstreckt.

CoLLANDER und BArranp (1926) haben an Rhoeo discolor
mittels der grenzplasmolytischen Methode zahlreiche organische
Stoffe gepriift und dabei im wesentlichen die Ergebnisse von OVER-
TON bestéitigt. Sie finden, dafl im allgemeinen die Permeations-
geschwindigkeit der Atherléslichkeit der Stoffe entspricht; auch
zwischen ihrer Oberflichenaktivitit und der Permeiergeschwindig-
keit besteht ein gewisser Parallelismus, wenngleich in beiden Fallen
Ausnahmen festzustellen sind. Diese weisen darauf hin, dal auch
dem Molekularvolum eine gewisse Bedeutung zukommt. So ist es
vielleicht zu erklaren, daB Methylalkohol schneller als Athylalkohol
und Formamid schneller als Acetamid permeiert, obwohl die hohe-
ren Homologen wesentlich mehr oberflichenaktiv und édtherlos-
lich sind.

Unter den Fremdstoffen, deren Permeationsfihigkeit besonders
hervorgehoben zu werden verdient, sind die Alkaloide zu nennen, da
wir quantitative Versuche iiber ihr Verhalten besitzen und sie
auBerdem 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, daBl sie mit der
in zahlreichen Pflanzenzellen vorhandenen Gerbsiure unlosliche
Niederschlage bilden. Mit dieser Methode 14Bt sich dartun, daB3
schon nach wenigen Minuten die Alkaloide in die Pflanzenzellen
cindringen. Dabei ist eine Schidigung der Zelle mit Sicherheit
auszuschlieBen, da sie sich auch nach dem Versuch in normaler
Weise plasmolysieren lassen. Allerdings muB es fraglich erscheinen,
ob die Alkaloide zu den leicht permeablen Stoffen gehéren; denn
es ist zu beriicksichtigen, daB die in diesen Versuchen angewende-
ten Methoden um ein Vielfaches feiner sind als die plasmolytischen,
durch die wir vorwiegend iiber die Permeationsgeschwindigkeit der
verschiedenen Stoffe unterrichtet sind. Und in der Tat zeigen
gerade die Versuchc RUBLANDs an Beggiatoa, daBl die Alkaloide am
langsamsten von allen Stoffen permeieren. Ob hierin ein Ergebnis
von allgemeiner Bedeutung zu sehen ist, 1t sich noch nicht
iibersehen.

OvEerTtoN fand nun, daf3 die Alkaloidbasen sehr viel rascher in
die Zellen eindringen als die Alkaloidsalze. Und dieser Befund ist
von RumLAND (1914) und TrRONDLE (1920) bestitigt worden
(Tabelle 17). Da er weiter feststellte, dal} die geringere Permeabili-
tit des Alkaloidsalzes noch mehr vermindert wird, wenn man zu

Tabelle 17. Der Unterschied in der Permeabilitit der Pflan-
zenzelle (Spirogyra) fiir Alkaloidsalz und Alkaloidbase.
(Nach TRONDLE.)

Konzentration ' 0,00156 © 0,00078 ! 0,00039 mol.
Chinin. Fillungszeit 8,5” 18" 38,77
Chininchlorid. ’ 24,3 478" 91,7”

der Losung etwas Siure hinzusetzt, so ergibt sich die Deutung, daf3
die Zellen (Spirogyra) fiir die Alkaloidkationen nicht oder nur in
sehr geringem Mafe im Gegensatz zu ihrem Verhalten gegeniiber
der freien Alkaloidbase permeabel sind. Denn es ist bekannt, daB3
die Alkaloidsalze nur zu einem geringen Teile hydrolytisch ge-
spalten sind. Von der Konzentration der hierdurch in der Losung
entstehenden Base hingt offenbar die Permeation ab. Wird
durch Hinzufiigung von Siure die Dissoziation des Wassers so weit
zuriickgedringt, daB es nicht mehr zu einer Bildung der Alkaloid-
base kommt, so muB ein Eindringen des Alkaloids vermi3t werden,
wenn dieses tatsichlich 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 frither (S.7) ge-
schilderten Methode festgestellt, dal kein oder fast kein Unter-
schied in dem Eindringen der Alkaloidsalze und der freien Basen
besteht. Die Versuche nétigen zu der Erklarung, daBl die Zellen
von Fontinalis auch fiir die Alkaloidkationen permeabel sind.
Interessant sind die quantitativen Verhiltnisse, die sich iiber die
Aufnahme von Alkaloidbasen aus den Versuchen von TRONDLE
ergeben. Er findet ndmlich, dafl die Fallungszeit, die als Maf} fiir
eine bestimmte Menge des in die Zelle eingedrungenen Alkaloids
gelten darf, mit der Konzentration abnimmt, so daf3 das Produkt
aus Konzentration und Fallungszeit anndhernd konstant ist
(Tabelle 18).

Tabelle 18. Permeabilitit von Spirogyra fiir Alkaloide.
(Nach TrRONDLE.)

1. Coffein.

Konzentration | 0,025 | 00125 000625 | 0,00078 mol.
Fillungszeit Lo e 207 24237
Konz. >< Fillungszeit | 0,2275 | 0220 ~ 01813  0,1890

2. Chinin.
Konzentration . 0,0025 | 000125] 0000625  0,000312 mol.
Fillungszeit 3157 | 5627 133.9” 269,2"
Konz. >< Fillungszeit =~ 0,7875 | 0,7025 @ 0,8369 @ 0,8397

Es gilt somit fiir die Diffusion der Alkaloidbasen in die normale
Zelle das Ficksche Diffusionsgesetz. Dieser Befund steht im voll-
stindigen Gegensatz zu dem Verhalten der Salze, denn diese
dringen keineswegs in vermehrtem MafBle in die Zellen ein, wenn
ihre Konzentration in der Losung wéchst. Die Versuche bilden
einen wichtigen Beleg fiir die Anschauung, dafl der Durchtritts-
mechanismus verschiedener Stoffe durch die protoplasmatischen
Grenzschichten sich grundsitzlich unterscheidet, wenn es auch
nicht notwendig ist, mit HOBER und TRONDLE im Falle der Salz-
permeabilitit einen aktiven Zellprozell anzunehmen. Das ver-
schiedene Verhalten, das die Alkaloidbasen gegeniiber den Salzen
zeigen, wird auch dadurch illustriert, dal die Narkose der Zelle
ibre Eintrittsgeschwindigkeit nicht beeinfluB3t.

3. Farbstoffe. Seit PrEFFER (1886) die wichtige Beobachtung
machte, dafl Methylenblau in Pflanzenzellen noch aus sehr ver-
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diinnten Losungen aufgenommen wird und sich in diesen offenbar
durch die Verbindung mit den Kolloiden des Plasmas und des
Zellsaftes anhéuft, ist die Permeabilitit fiir Farbstoffe haufig stu-
diert worden. OVERTON (1895—1900) stellte in umfassenden Ver-
suchen fest, dal3 die basischen Farbstoffe rasch in die Zellen ein-
dringen und sich in einer erheblichen Menge in ihnen anhiufen,
ohne sie zu schddigen. Im Gegensatz hierzu dringen die sauren
Farbstoffe im allgemeinen in die lebenden Pflanzenzellen nicht ein.
Aber bereits OVERTON stellte wichtige Ausnahmen von dieser
Regel fest, da er zeigen konnte, dafl unter den sauren Farbstoffen
Methylorange und die Tropéoline, wenn auch wesentlich langsamer
als die basischen Farbstoffe, in die Zelle permeieren. Er fand nun,
daB die letztgenannten Farbstoffe ebenso wie die basischen Farb-
stoffe, nur quantitativ geringer, in Cholesterin und Lecithin 16slich
sind, und sah in diesen Versuchen eine wichtige Stiitze fiir seine
Theorie, daf} iiber das Eindringen von Stoffen in die lebende Zelle
die Lipoidloslichkeit entscheidet.

Es sind nun in der Folge besonders von RUHLAND (1912) wich-
tige Ausnahmen dieser Regel festgestellt worden. So erwiesen sich
Nachtblau, Viktoriablau B und 4 R, sowie Baslerblau als unfihig,
trotz grofler Lipoidloslichkeit, in die Pflanzenzellen einzudringen.
Und ebenso wurden unter den Siaurefarbstoffen lipoidlosliche Stoffe
aufgefunden, die nicht imstande waren, in die Pflanzenzellen ein-
zudringen. Betrachtet man diese grundsétzlich wichtigen Aus-
nahmen, die tibrigens, wie gezeigt werden wird, fiir bestimmte
tierische Zellen nicht zu Recht bestehen, so findet man, daB die
betreffenden Farbstoffe sich durch ihren kolloiden Charakter aus-
zeichnen (siche auch LEPESCHKIN 1911). Es wird durch diesen Be-
fund die Aufmerksamkeit auf die physikalische Beschaffenheit der
permeicrenden Stoffe gelenkt, deren Bedcutung am schirfsten in
der Ultrafiltrationstheorie RUnLANDs hervorgehoben ist, nach der
das Molekularvolumen nicht allein fiir die Permeierféahigkeit iiber-
haupt, sondern auch fiir die Geschwindigkeit, mit der die Stoffe in
die Zelle eindringen, entscheidend ist. Fiir diese Anschauung
sprechen auch Versuche von KtisTER (1911), der im Gegensatz zu
den friitheren Autoren eine relativ rasche Anfarbung von Pflanzen-
zellen mit zahlreichen Saurefarbstoffen feststellte und dabei eine
Abhéngigkeit von dem Molekularvolumen fand, da die Farbstoff-
aufnahme um so rascher vor sich ging, je héher der Dispersititsgrad
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der Losung war. Hochkolloidale Farbstoffe wurden auch von
solchen Zellen nicht aufgenommen, die sich mit héher dispersen
schnell anfirbten.

Wihrend iiber das Verhalten 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 iiber das Verhalten der sauren Farbstoffe
geteilt., Wenn KUsTER und RUHLAND eine relativ schnelle Per-
meabilitit der sauren Farbstoffe feststellten, so diirfte diese im
wesentlichen methodisch bedingt sein ; denn anstatt diinne Schaitte
in die Farbstofflosungen zu legen, schnitten sie von den Pflanzen
ganze Sprosse ab, die mit ihrer Basis die Farbstofflosungen be-
rithrten und durch die Leitbiindel diese den Zellen zufiihrten. Es
haben nun aber die Untersuchungen von COLLANDER (1921) gezeigt,
daB gerade die in der Umgebung der Leitbiindel gelegenen Zellen
eine erhohte Permeabilitit fiir Siurefarbstoffe aufweisen und die
an diesen Zellen erhaltenen Befunde keine Allgemeingiiltigkeit be-
sitzen. Die frither geschilderte, von COLLANDER benutzte Methode
ermdoglichte auch gewisse quantitative Feststellungen iiber das Ein-
dringen vou Sdurefarbstoffen in Pflanzenzellen. Es zeigte sich, dal}
niemals die Innenkonzentration des Farbstoffes auch nach mehr-
tagigem Verweilen in der Farbstofflosung die der AuBenkonzen-
tration erreichte oder sogar iibertraf, vielmehr nur /g bis 1/ der
AuBenkonzentration betrug. Dies Verhalten ist um so bemerkens-
werter, als die relative Ungiftigkeit der sauren Farbstoffe es ge-
stattete, ihre Permeationsfihigkeit unter sehr giinstigen Be-
dingungen, namlich in 7iemlich konzentrierten Losungen zu unter-
suchen. Danach besteht also im allgemeinen der Gegensatz
zwischen den basischen und sauren Farbstoffen im Sinne der OVER-
ToNschen Darlegungen zu Recht. Nur darf man nicht von einer
Impermeabilitit, sondern nur von einer sehr geringen Durchléssig-
keit der Plasmahaut fiir die sauren Farbstoffe sprechen.

Es war nun noch zu entscheiden, ob das Gleichgewicht, das sich
in Losungen saurer Farbstoffe zwischen der Zelle und dem Medium
einstellt, vielleicht nicht so sehr der Ausdruck der relativ geringen
Durchlissigkeit der Zellen fiir diese Stoffe als vielmehr das An-
zeichen fiir das Bestehen eines DoNNaNschen Gleichgewichtes sei.
Diesbeziigliche Versuche von COLLANDER haben aber diese An-
schauung unwahrscheinlich gemacht, weil auch bei weitgehender
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Ahnlichkeit in der chemischen Zusammensetzung der Umgebungs-
tliissigkeit mit der des Zellsaftes die Farbstoffverteilung die gleiche
blieb. Allerdings scheinen die Versuche noch einer wichtigen Er-
ginzung zu bediirfen. COLLANDER hat ndmlich nur nach lingeren
Zeitriumen die Innenkonzentration des Farbstoffes festgestellt,
ohne durch die Wiederholung dieses Versuches in verschiedenen
Abstidnden einen Einblick in die GréBe der Permeationsgeschwin-
digkeit zu gewdhren. Und gerade ein derartiger Versuch wire fiir
den exakten Vergleich der Permeationsfiahigkeit basischer und
saurer Farbstoffe von Bedeutung!

Wie bereits angedeutet, bestehen hinsichtlich der Permeabilitiat
fiir saure Farbstoffe zwischen verschicdenen Pflanzenzellen erheb-
liche Unterschiede. Neben den Zellen, die an den Leitbiindeln
liegen, erweisen sich noch die Blumenblatt- sowie jugendliche
Zellen iiberhaupt als besonders leicht permeabel fiir Siurefarbstoffe
(CorrANDER). Wir werden auf die Bedeutung dieses Befundes, der
gewisse Erfahrungen an tierischen Zellen an die Seite zu stellen
sind, noch zuriickzukommen haben.

Weisen die letztgenannten Befunde auf ein unterschiedliches
Verhalten in der Durchlissigkeit der Zellgrenzschichten verschie-
dener Pflanzenzellen hin, so mul} erginzend bemerkt werden, daf}
auch das physico-chemische Verhalten von Plasma und Zellsaft
nach der BErHEschen Theorie (1914/16/22) eine grofie Rolle fiir
dic Speicherung der Farbstoffe spielt!. Es hat sich ndmlich ge-
zeigt, daB ebenso wie in Modellversuchen an saurer und alka-
lischer Gelatine auch an tierischen und pflanzlichen Zellen dic
Reaktion entscheidend fiir die Speicherung der Farbstoffe ist. Saure
Reaktion fordert die Aufnahme saurer Farbstoffe und hemmt die
basischer. Der EinfluBl der alkalischen Reaktion ist gerade ent-
gegengesetzt. Dementsprechend beobachtet man (RoEDE 1917) als
cine besonders schone Illustration der Geltung der BETHEschen
Theorie an Querschnitten der Bliitenbasis der weillen Hyacinthe,
an denen mehrere Zellschichten von verschiedener Reaktion
(nachgewiesen durch Indicatoren) aufeinander folgen, dal saure
Zellen die sauren Farbstoffe, basische Zellen besonders stark die
basischen Farbstoffe speichern. Es hat dieses Verhalten natiirlich
mit der Permeabilitit der Zellgrenzschichten iiberhaupt nichts

1 Beziiglich der chemischen Umwandlung von Methylenblau vgl.
Trwin (1927).
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zu tun. Da wir aber die Permeationsgeschwindigkeit aus der
Schnelligkeit und der Stirke der Anfarbung ermessen, so be-
ansprucht der nachgewiesene Einflull der Zellreaktion auf die
Farbstoffspeicherung grofle Beachtung, denn er zeigt, daB bei
offenbar gleicher Permeabilitit der Erfolg der Anfiarbung je nach
der Reaktion der Zelle und der Wahl des Farbstoffes — basisch
oder sauer — ginzlich verschieden ausfillt. Die Versuche BETHES
weisen erneut darauf hin, wie schwierig die Farbstoffversuche
fiir Permeabilititsfragen zu verwerten sind. Es sei an unserc
Ausfithrungen 8.5 erinnertl. Bei vollstindiger Anerkennung der
Geltung des BETHEschen Prinzipes? ist aber das Verhalten der Zell-
grenzschichten keineswegs zu vernachlissigen. Das beweisen ge-
rade die frither geschilderten Erfahrungen CoLLANDERS iiber die
elektive Farbung bestimmter Zellgruppen mit sauren Farbstoffen.
Denn die Zellen, die sich als besonders stark fiarbbar erwiesen,
waren nicht saurer als andere, in die die sauren Farbstoffe nur
minimal oder gar nicht eindrangen. Der Unterschied ist also hier
durch das Verhalten der Zellgrenzschichten bedingt.

Hatten wir uns lediglich bisher mit der Frage beschiiftigt, ob
die Farbstoffe eindringen oder nicht, so miissen wir jetzt zur
Erginzung die Untersuchungen iiber den Mechanismus des Ein-
dringens erértern. Hierzu sind besonders Experimente an Ni-
tella geeignet, dic eine einwandfreie Bestimmung der Farbstoff-
konzentration im Zellsaft in Abhéngigkeit von verschiedenen
dulleren Bedingungen zulassen (IRwIN 1925/26). Werden diese
Zellen bei gleichem pu in Farbstofflosungen von verschiedener
Konzentration gelegt, so ergibt sich, dafl der Farbstoffgehalt
des Zellsaftes anfangs rasch, dann immer langsamer wichst und
schlieBllich ein Gleichgewicht erreicht, das bemerkenswerterweise
um so hoher liegt, je hoher die Konzentration des Farbstoffes in
der umgebenden Fliissigkeit ist. In den Versuchen kommt die
bereits mehrfach hervorgehohene Anhéiufung des Farbstoffes im
Verhiltnis zur Konzentration des Mediums deutlich zur Geltung.
Die ndhere Untersuchung zeigt, dall die Zeitkurve der Ausdruck
einer pseudomonomolekularen Reaktion ist, die nach der Gleichung

1 Vgl. hierzu auch TRAUBE und Ko6HLER (1915).
2 Vgl. hierzu aber die chemische Auffassung des gleichen Tatbestan-
des bei Zipr (1927).
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D - AZDA verlduft!, da besonders bei Verwendung sehr geringer
Farbstoffkonzentrationen A als konstant angesehen werden darf.
Die verschiedene Lage des Gleichgewichtes in Abhéngigkeit von
der AuBenkonzentration des Farbstoffes weist darauf hin, daB es
sich um eine reversible Reaktion handelt. Erst bei Uberschreitung
einer gewissen Konzentration nehmen die Geschwindigkeitskon-
stanten ab. Die Auffassung, daf} der Anhdufung von Farbstoff im
Zellsaft von Nitella eine chemische Reaktion zugrunde liegt, wird
durch den Befund bekraftigt, dall der Temperaturquotient der
Reaktion auBerordentlich hoch (Q;,=4,9) ist. Wenn von REDFERN
(1922) bei der Untersuchung der Farbstoffaufnahme durch Schei-
ben der gelben Riibe die Abnahme des Farbstoffgehaltes im Sinne
der Adsorptionsisotherme verlauft, so scheint uns dieser Befund
mit den Experimenten an Nitella durchaus nicht im Widerspruch
zu stehen; denn in den Versuchen von REDFERX ist an dem Er-
gebnis wohl wesentlich die Adsorption des Farbstoffes an die Zell-
membran beteiligt und der Zusammenhang mit der Permeabilitat
des Farbstoffes und seinem Eindringen durch die Plasmahaut gar
nicht untersucht, da seine Konzentration im Zellsaft nicht be-
stimmt ist. Es sind deshalb diese Versuche auch fiir das quantita-
tive Studium des Permeabilititsproblemes nicht zu verwerten.
Aus Irwins Versuchen zeigt sich weiterhin, daf} Brillantcresyl-
blau innerhalb eines Bereiches von p, 5—9 mit wachsendem p,
in immer groBerer Menge in die Zelle eindringt. Die nahere Unter-
suchung ergibt, daB die so erhaltene Kurve genau mit der aus der
Dissoziationskonstante fiir die Konzentration der undissoziierten
hydratisierten Farbstoffmolekiile berechneten {ibereinstimmt2,
Hieraus erklart sich, daf} gerade umgekehrt die Farbstoffexosmose
mit Verkleinerung des p, des Mediums zunimmt (IRWIN 1926a).
Denn das aus dem Zellsaft in das Medium permeierte undissoziierte
Farbstoffmolekiil wird um so mehr dissoziieren, je saurer die Reak-
tion ist. Infolgedessen wird unter diesen Umsténden cin grofieres
Konzentrationsgefille zwischen Farbstoff und Auflenlésung als bei
alkalischer Reaktion bestehen. Es findet sich hier eine bemer-
kenswerte Ubercinstimmung mit den frither geschilderten Ver-

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

2 Wie M. M. Brooks (1926) an Valonia gezeigt hat, gilt diese Regel
aber nicht fiir alle Farbstoffe. Vgl. hierzu auch Irwin (1926).
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suchen iiber den Eintritt von CO, und H,S, die ebenfalls nicht als
Tonen, sondern nur als undissoziierte Molekiile die Plasmahaut
passieren.

B. Uber die Abhiingigkeit der Permeabilitit der Pflanzenzelle
von duBeren und inneren Faktoren.

a) AuBerc Faktoren.

1. Temperatur. Da die Bedeutung, die der Permeabilitit im
Leben der Zelle zukommt, erst durch die Verdnderungen, die die
Durchlassigkeit der Zellgrenzschichten fiir verschiedene Stoffe
unter bestimmten Bedingungen erfihrt, in das rechte Licht gesetzt
wird, so miissen wir uns mit der Frage befassen, wie dullere und
innere Faktoren die Permeabilitit der Pflanzenzelle beeinflussen.
DaB die Durchlissigkeit der Plasmamembran von physikalischen
Faktoren abhiingig ist, zeigt der Einflufl der Temperatur. Bereits
PrEFFER (1886) und RYSSELBERGHE (1901) beobachteten, dafl die
Anfirbbarkeit 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 Uberschreitung einer bestimmten Tem-
peraturgrenze (30°) dnderte sich dies, worin wohl eine Schidigung
der Zelle zum Ausdruck kommt.

Genauere Untersuchungen verdanken wir COLLANDER (1921) an
Tropaeolum iiber die Aufnahme von Sulfosdurefarbstoffen. Mit
seiner frither geschilderten Methode stellte er die in bestimmten
Zeitriumen erreichte Innenkonzentration des Farbstoffes bei ver-
schiedenen Temperaturen fest und konnte dadurch beweisen, daf}
der Temperaturquotient der Groflenordnung nach grofler als zwei
ist, dic Aufnahme der Saurefarbstoffe also mit Riicksicht auf den
Temperaturquotienten nicht den Diffusions-, sondern den chemi-
schen Prozessen eingereiht werden mufl. Dieser Befund ist um so
wichtiger, als mit der Aufnahme von Saurefarbstoffen in die Zelle
keine Speicherung derselben verbunden ist. Es ist demnach wahr-
scheinlich, daB mit dem Durchtritt der Sidurefarbstoffe durch die
Plasmamembran ein chemischer Proze8 verkniipft ist. Weitere
Erfahrungen liegen fiir die Permecabilitéit eines basischen Farb-
stoffes von IRWIN vor, die, wie bereits frither erwihnt, an Nitella
einen Temperaturquotienten von 4,9 feststellte. An dem gleichen
Objekt fanden HoacLaND und Mitarbeiter (1926) fir die Auf-
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nahmegeschwindigkeit von Brom in einem Temperaturintervall
von 10—249 einen durchschnittlichen Quotienten von 2,6. Es ist
allerdings zu beachten, dal sowohl das Brom wie der genannte
basische Farbstoff im Zellsaft von Nitella gespeichert wird, und
daher nicht zu entscheiden ist, inwieweit der Temperaturquotient
fiir den chemischen Proze der Speicherung oder den Durchtritt
durch die Plasmahaut charakteristisch ist.

STiLES und JORGENSEN (1915) beobachteten aus der Reaktions-
verinderung, die in !/;900 norm. HCl gelegte Kartoffelscheiben
in der Losung hervorrufen, dal der Temperaturquotient der Auf-
nahme der H-Ionen ungefihr 2 ist. Es mul} aber damit gerechnet
werden, daB fiir die Aufnahme bzw. Abgabe verschiedener Stoffe
eine ungleiche Temperaturabhiingigkeit besteht, denn die Beobach-
tungen iiber die Durchtrittsgeschwindigkeit verschiedener Stoffe
in die Pflanzenzelle in Abhiingigkeit von der Konzentration haben
es durchaus wahrscheinlich gemacht, dal die Permeabilitit sich
fiir verschiedene Stoffe in ganz verschiedener Weise vollzieht. So
ist es wohl zu verstehen, daB nach BLACKMANN und PaINE (1918)
an Mimosa pudica die Elektrolytexosmose mit der Temperatur nur
sehr gering entsprechend einem Diffusionsvorgange ansteigt und
daB erst bei Uberschreitung von 55° eine plétzliche VergroBerung
des Quotienten, die mit irreversibler Schidigung der Zelle ver-
bunden ist, eintritt. Beriicksichtigen wir die groBle Verschiedenheit
der beobachteten Temperaturquotienten, die wohl zum Teil der
Ausdruck dafiir ist, daB der Permeabilitit recht verschiedene Pro-
zesse zugrunde liegen bzw. mit ihr verkniipft sind, so wird man von
keiner Methode eine einheitliche Antwort nach der Groe des
Temperaturquotienten der Permeabilitit erwarten konnen. Und
50 ist auch der von OsTERHOUT (1917) aus Leitfahigkeitsbestim-
mungen an Laminaria gezogene Wahrscheinlichkeitsschluf, daf3
der Permeabilitit nicht ein chemischer Prozell zugrunde liegt, in
keiner Weise allgemeingiiltig. Denn die bereits erwihnten Ver-
suche an Pflanzenzellen ergaben meistens Temperaturquotienten
von 2 und dariiber, withrend OstErHOUT 1,33 findet. Die spiter zu
schildernden Erfahrungen an tierischen Zellen (S. 133{f.) bekriftigen
diese Anschauung.

2. Licht. LepescHkIN (1909) und TrRONDLE (1910 und 1918)
haben gezeigt, daB unter der Einwirkung des Lichtes eine Erhchung
der Permeabilitit auftritt, die in einer vermehrten Aufnahme der
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Salze sich kundgibt. Dabei kann dies nicht nur durch Verwendung
kiinstlicher Beleuchtung von wechselnder Intensitit, sondern auch
aus vergleichenden Untersuchungen iiber die Salzaufnahme in
Pflanzenzellen an sonnigen und bewolkten Tagen gezeigt werden.
Dies ist um so bemerkenswerter, weil es den EinfluB relativ geringer
Variationen der Lichtintensitét auf die Salzpermeabilitit zeigt. Die
von FrrTiNG (1917) gegen diese Versuche aus methodischen Griin-
den erhobenen Bedenken kénnen als gegenstandslos bezeichnet
werden, seitdem TRONDLE unter Verwendung der FITTiNGschen
Methode durch den Deplasmolyseverlauf ebenfalls die erhohte
Salzpermeabilitit unter Lichteinfluff festgestellt hat.

Erwahnt sei, dall nach RunLAND (1911) trotz nachweisbarer
erhohter Salzpermeabilitit eine vermehrte Aufnahme von Zucker
unter Lichteinflul nicht stattfindet. Im Hinblick auf die geschil-
derten Versuche und auf die Befunde Kanos (1924), daf§ die Salz-
wirkungen durch Eindringen der Ionen zustande kommen, kann
die von diesem Autor ermittelte erhohte Giftigkeit von NaJ und
NaBr bei Belichtung als Ausdruck einer erhéhten Salzdurchléssig-
keit unter diesen Bedingungen gewertet werden. Man erkennt aus
der folgenden Tabelle 19, wie die Zahl der koagulierten Zellen regel-
miBig grofer ist, wenn diese belichtet waren.

Direkte Beweise fiir die Erhohung der Salzpermeabilitit er-
bringen Versuche von HoacrLanp (1923 und 1926). Es héuft sich
nédmlich Cl, Br und NO; im Zellsafte rascher und in stirkerem Aus-
male an, wenn die Zellen belichtet, als wenn sie im Dunkeln ge-
halten werden. Dies zeigt die Tabelle 20, die gleichzeitig erkennen
148t, daB der Temperaturquotient der Br-Aufnahme bei Belichtung
wesentlich gréBer als im Dunkeln ist.

Tabelle 19. Einflufl der Belichtung und Verdunklung
auf die Koagulation von Pflanzenzellen (Rotkrautschnitte)
in 0,5 norm. NaBr (Kano).

o g 8 | -
Die Zeit des Aufenthalts| g i & | & § i - i E g
der Schnitte in den |A = | A |Q@ {9 |2 Q& F | &
Loésungen S 8.8 g T ™ T 3 o
‘ & | » ’ n . x
| —_ ™ a
' ! i i : i
Mittelproz. im Lichte : 0 5,0 ! 25,0 375 715 190,0 92,5 95,0 ' 100,0
der koagul. im 1 ‘ : ; ;
Zellen | Dunkeln . 0 0 25 17,56 15,0 250 37,5 42,5 60,0
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Tabelle 20. Bromkonzentration im Zellsaft von Nitella in
Abhingigkeit von der Belichtung.

(Medium = 0,05 m KBr + Phosphatpuffer.)
(D. R. Hoacranp, P. L. HisBarp und A. R. Davis))

Temperatur | Br-Konzentration im Versuchsdauer

° Zellsaft in Millimol Beleuchtung 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 wihrend der Be-
lichtung (I), eine andere wihrend der Verdunkelung (II) in brom-
haltige Losungen gelegt, so findet man nicht nur regelméfig den
hoheren Bromgehalt in Gruppe 1, sondern man beobachtet, dal
auch die Zellen der Gruppe 2 eine hohere Bromkonzentration im
Zellsaft aufweisen, als die Losung enthdlt. Da nun nach mehr-
tagiger Exposition der Zellen in bromhaltige Losungen im Dunkeln
niemals die AuBenkonzentration iiberschritten wird, so kann man
die vorher erwihnten Versuche als Nachwirkung der durch die
Belichtung bewirkten Permeabilitatserhohung iiber die eigentliche
Belichtungsperiode hinaus auffassen. Verdndert man die Licht-
intensitit, so hat auch dies einen deutlichen Einfluf auf die Ab-
sorptionsgeschwindigkeit von Br. Bei einer Verdoppelung der
Lichtintensitit wiichst die Innenkonzentration von Br um 30 vH.

Eine wichtige Erginzung erfahren diese Versuche durch Be-
obachtungen von M. M. Brooks (1926) an Valonia, durch die fir
den Farbstoff 2,6-Dibromoindophenol nicht allein eine erhohte
Permeabilitit durch Belichtung, sondern auch der Einflufl mono-
chromatischen Lichtes von verschiedener Wellenldnge nachgewiesen
wird. Wie Abb. 7 zeigt, nimmt die Durchlassigkeit der Plasma-
haut um so mehr zu, je kiirzer die Wellenlénge 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-
tdtsinderung bei Belichtung gestattet die Messung der Leitfihig-
keit des Wassers, in dem sich die belichtete Pflanze (Mimosa pu-
dica) befindet. Durch die Belichtung nimmt die Exosmose von
Elektrolyten zu wund

” #ef infolgedessen steigt die
7 Leitfahigkeit (Brack-
7%\ MANN und PAINE1918).
sl Wihrend lédnger dau-

. ernder Belichtung er-
wira wole!  reicht die Leitfahig-
keitszunahme  ein
Maximum und nimmt
771 dann ab. Wird jetzt
ol grin die Dunkelperiode be-
gonnen, so tritt, ehe

-

731

721

T sich eine rapide Ab-
&r nahme der Exosmose
7} cinstellt, anfangs regel-
sk miBig eine Zunahme
Sl der Leitfahigkeit ein.

Bei dem Wechsel von
Belichtung zu Dunkel -

schwarz

3r heit bekommt man
2 also zunichst eine
’ Permeabilitatssteige-

L rung, und durch diese
o 7 J 5 0 Tatsache diirfte auch

Abb. 7. Der EinfluB verschiedener Wellenlingen des di iiher geschilderte
Lichts auf die Permeabilitit von Valonia fir Farb- e frilhe g .
stoffe (nach M. MOLDENHAUER- BROOKS). Ordinate: Permeabilitdtsnach-
Molare Konzentration des Zellsaftes an 26 Dibrom- s .
phenol-indophenol. Abszisse: Zeit in Stunden. WlI‘kuIlg der Belich-
tung in den Ver-

suchen von HoagLaND zu erkliren sein?.

3. Osmotischer Druck. FEndlich sei noch erwahnt, daf} die
Erhohung des osmotischen Druckes an Spirogyra (ScarTH 1926)
zu einer vermehrten Durchlissigkeit fiir Sdurefarbstoffe fiihrt.

1 Die Frage, ob cine Permeabilititsverinderung an leblosen Mem-
branen durch Licht bewirkt werden kann, ist noch ungeklirt (S. C. Brooxs
1925).
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Dabei ist speziell die plotzliche Anderung des osmotischen Druckes
wirksam. Denn hat sich durch Plasmolyse das osmotische Gleich-
gewicht wieder hergestellt, so fehlen Anzeichen einer Permeabili-
tatserhohung. Werden Salze verwendet, so ergeben sich bemer-
kenswerte Verschiedenheiten fiir den osmotischen Druck der
Losungen, in denen die Permeabilitidtserhohung durch Hypertonie
zum Vorschein kommt. Es erklirt sich dies aus der spezifischen
Wirkung bestimmter Ionen auf die Durchlissigkeit. So beobachtet
man, daB die abdichtende Wirkung von CaCl, erst durch einen
hoheren osmotischen Druck aufgehoben wird als z. B. bei NaCl zur
Auslosung der Permeabilititssteigerung erforderlich ist..

4. Salze. Unter den duBeren Faktoren, die die Durchlissigkeit
der Zelle beeinflussen, nehmen Anderungen des chemischen Milieus
eine besonders wichtige Stelle ein. Bei der Erorterung der Salz-
permeabilitidt hatten wir bereits erfahren, da@ diese in quantitativ
sehr verschiedenem Ausmafle sich in Lésungen von Einzelsalzen
und Salzgemischen vollzieht. Es hatte sich gezeigt, dal die in Lé-
sungen der Alkalisalze beobachtete Salzaufnahme durch Zusatz
zwei- und mehrwertiger Salze vermindert oder vollstindig ge-
hemmt werden kann, ein Ergebnis, das sich teils aus plasmolyti-
schen Experimenten (OsTErRHOUT, NETTER), teils aus Versuchen
mit der Gewebsspannungsmethode (KaH0), sowie durch die direkte
chemische Bestimmung an Nitella (OsTERHOUT) ableiten lieB3!. Zur
Erginzung seien noch einige Versuche von S.C. BrRooks (1916)
angefiigt. Werden Zellen aus dem Stengel von Taraxacum in hyper-
tonische Salzlosungen eingelegt und nach einer bestimmten Zeit
in destilliertes Wasser iibertragen, so kommt es zur Exosmose der
eingedrungenen Salze, die mittels Leitfahigkeitsmessung quanti-
tativ bestimmt werden kann. Dabei konnte durch Kontrollver-
suche der Fehler, der in dem Salziibertritt von nur an die Zellwand
adsorbierten Salzen lag, ausgeschaltet werden. Das in Abb. 8
wiedergegebene Ergebnis 148t erkennen, daBl am meisten in NaCl,
am wenigsten in CaCl, permeiert ist, wahrend die Kurve der dquili-
brierten Salzlgsung dazwischen liegt. Also auch hier wiederum er-
hohte Durchlissigkeit des Protoplasmas in Gegenwart eines Alkali-
chlorids, verminderte in Anwesenheit eines Erdalkalisalzes (S. C.

1 Vgl. auch LunbpEGARDH und MoRAVEK (1924), die die Bedeutung
auch der Salzkonzentration fiir die Veranderbarkeit der Salzpermeabilitat
der Pflanzenzelle betonen.

Gellhorn, Permeabilititsproblem. 6
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Brooks 1916). Auch Trur (1914) und TRUE und BARTLETT
(1915/16) fanden, daB die in Losungen von NaCl oder KCl ein-
tretende Salzexosmose durch Calcium- und in etwas geringerem
MaBe durch Magnesiumsalze vermindert werden kann.
HANSTEEN-CRANNER (1919 und 1922) studierte den EinfluB ver-
schiedener Salze auf die Permeabilitit, indem er die GroBe der
Exosmose von wasserunloslichen Phosphatiden in verschiedenen
Salzlosungen feststellte. Dabei ergab sich, dafl diese gemiB der
Reihe K</ Mg<Ca gehemmt wird.
Durch die Beobachtung, zu wel-
chem Zeitpunkt Li, Ca oder Sr in
) s&‘g den Zellsaft von Nitella iibertreten,
W konnte M. M. BRooks (1922a) zeigen,
daB die Permeationsgeschwindig-
keit der genannten Salze deutlich
vermindert wird, wenn den Losungen
der Einzelsalze Seewasser hinzuge-
fugt wird.
Die Durchléssigkeitsinderungen,
die in Losungen verschiedener Ein-
3 7 zelsalze sowie in geeigneten Salz-
Stunderr  gemischen zustande kommen, wer-
f1.5, B Statde vaveriendn den in fnfachstor Weiso quanitativ
mit reinen und &quilibrierten Salzts. durch die Leitfihigkeitsmessungen
sungen auf die Leitihigkeit der Lisung. (QgrERHOUTS (1922)1 an Laminaria
die durch Exosmose von Zellsalzen zu-
nimmt. (Nach S.C. BROOKS.) demonstriert. Der Widerstand des
Gewebes bleibt namlich in Seewasser
lange Zeit konstant, wihrend er in Losungen der Alkalisalze pro-
gressiv abnimmt. Die Verminderung des Widerstandes wird als
Zeichen der zunehmenden Permeabilitit des Protoplasmas fiir Salze
aufgefait. In Losungen der alkalischen Erden und verschiedener
Schwermetallsalze findet man gerade umgekehrt eine Erhéhung des
Widerstandes als Ausdruck der Gewebsdichtung. Erst nach linger
dauernder Einwirkung sinkt auch unter diesen Bedingungen der
Widerstand, da regelmaBig, wie mehrfach betont, in Losungen von
Einzelsalzen allméhlich eine Schidigung der Zelle eintritt, die sich
in steigender Permeabilitat duBert. In geeigneten Mischungen von

1 Zusammenfassende Darstellung in ,.Injury, recovery and death®.
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Alkalisalz und Ca-Salzen kann man dagegen wie im Seewasser einen
unverinderten Widerstand beobachten und dies beweist, daf3 Ca
die durch Alkalisalze hervorgerufene Permeabilitdtserhohung 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 nidmlich nach der Reihe:

J, Br, SCN, Cl, NO,, Acetat, SO,, Tartrat, Phosphat, Citrat

in steigendem MaBe ab. Interessant ist, daB} in Gemischen von
Acetat und SO, der Widerstand mit der Zeit weniger abnimmt,
d. h. die Durchlassigkeit in geringerem Mafe steigt, als in jedem
der beiden Einzelsalze. Es liegen hiernach also Anhaltspunkte da-
fiir vor, daB auch der bisher verhdltnismiBig wenig beobachtete
Anionenantagonismus (vgl. z. B. GELLHORN 1922) durch Anderung
der Grenzflichenpermeabilitdt zu erklaren ist.

Bezogen sich die bisher erorterten Untersuchungen auf einen
zwischen ein- und zweiwertigen Salzen bestehenden Ionenantago-
nismus, der zu einer Herabsetzung der Permeabilitit in dem
Salzgemisch fiihrt, so zeigen Versuche von BENECKE (1907) und
Sztics (1910), daB auch das Eindringen von Schwermetallsalzen, wie
Eisen, durch andere Salze beeinflufit wird. BENECKE beobachtete
namlich, daB die Eintrittsgeschwindigkeit von FeSO, in Spirogyra,
das in der Zelle an der Bildung einer blauen Gerbséure-Eisenverbin-
dung erkannt wird, in Gegenwart von Ca-Salzen verzogert wird.
Nach Sziics sind aber auch andere Salze im gleichen Sinne wirksam,
und zwar um so mehr, je hoher die Wertigkeit ihres Kations ist.

Auch die Permeabilitit fiir Siuren und Laugen hingt vom che-
mischen Milieu ab. So tritt der Farbumschlag an mit Neutralrot
gefirbten Spirogyrazellen in Natronlauge spéter ein, wenn diese
Na(Cl 4 CaCl, enthalt, als wenn Kochsalz allein anwesend ist (HAR-
VEY 1911). Auch Beobachtungen von BRENNER (1920), der fest-
stellte, daB3 Pflanzenzellen gegen Salzsdure in Gegenwart verschie-
dener Salze eine ungleiche Resistenz besitzen, konnen in diesem
Sinne aufgefalt werden. Und zwar wichst ihre Sdureempfindlich-
keit gemiB der Reihe Ca<Mg< KCl1. Wird bei anthocyanhaltigen

1 Doch ist in den Versuchen kein direkter Beweis fiir den Zusammen-
hang von Siaureempfindlichkeit und Permeabilitit gegeben.
(‘)*
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Pflanzenzellen das Eintreten von H- bzw. OH-Ionen an dem Farb-
umschlag ermessen, so findet man eine Forderung der Permeabili-
tdt 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 wichst die entgiftende Wirkung
mit der Wertigkeit der Kationen. Da hier ein direkter Anhalts-
punkt fiir die Beziehung von Entgiftung und Permeabilitat ge-
geben ist, so erscheint die Deutung dieser Versuche nicht zweifel-
haft. Sie wird noch durch die Beobachtung unterstiitzt, daf}
Piperidin, dessen Eintrittsgeschwindigkeit durch die Salze nicht
verhindert werden kann, in Gegenwart dieser nicht allein keine
Entgiftung erfahrt, sondern sogar eine gesteigerte Giftwirkung auf-
weist (Sztcs 1912).

Ganz analog sind die Erfahrungen Szcs’ beziiglich der Wir-
kungen von Salzen auf die Permeabilitat von Farbstoffen. Es er-
gibt sich namlich an Spirogyra, dafl der Eintritt von Methylviolett
im Sinne der Reihe K, Na<Mg<Ca < Fe< Al gehemmt wird. Also
auch hier hingt die Starke der abdichtenden Wirkung der Ionen
von ihrer Wertigkeit ab. Dabei ist es interessant, dafl in Gegen-
wart von Eisen- und Aluminiumsalzen die Durchléassigkeitsvermin-
derung so groB ist, daB die Zellen absterben, bevor sie sich zu einem
groBeren Prozentsatz anfirben. Wichtig ist, dafl bei gleicher
Farbstoffkonzentration die hemmende Wirkung der Elektrolyte
in verdiinnten Losungen relativ groBer ist als in konzentrierten,

. 1
so daB sie der Adsorptionsgleichung * — .. ¢'n folgt, wenn man an
m

Stelle von ;—Kl die Hemmungszeit —t— einsetzt. Man kann sich hier-

nach vorstellen, daB die hemmende Wirkung der Salze auf den
Farbstoffeintritt auf einer Adsorptionsverdringung beruht!. Ist
dies der Fall, so muBl angenommen werden, daB sich fiir die Per-
meabilitit saurer Farbstoffe keine Hemmung, sondern sogar eine
Forderung ergibt. DaB die Permeabilititshemmung fehlt, konnte
CoLLANDER (1921) feststellen. Die Annahme einer Forderung ist
experimentell nicht gesichert.

1 Vgl. hierzu die Versuche von MaNN (19241), sowis beziiglich der
Aluminiumwirkung SToKLAsa (1912).
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Bei den mehrfach erorterten Schwierigkeiten, die der Verwer-
tung aller Vitalfdrbungsmethoden fiir die Beurteilung der Durch-
lassigkeit der Zellen im Wege stehen, ist es besonders wichtig, daB
durch die direkte colorimetrische Bestimmung eines Farbstoffes
(Dahlia) im Zellsaft von Nitella unzweifelhaft die Verminderung
der Permeabilitét fiir 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 ausgeiibte Permeabilititsverminderung war
wesentlich grofler als in Losungen der Alkalichloride (M. M.BROOKS
1927)1.

5. Wasserstoffionenkonzentration. Im AnschluB an die Wir-
kungen einer veréinderten Salzzusammensetzung auf die Permea-
bilitat sei die Bedeutung der Reaktion fiir die Durchlissigkeit er-
ortert. Wir sind bereits mehrfach der Tatsache begegenet, daB eine
Verinderung der Reaktion des Mediums die Aufnahmefihigkeit
bestimmter Stoffe beeinflult. So hatten OverTONs Versuche ge-
zeigt, daBl gewisse Alkaloide in verstirktem Mafle bei alkalischer
Reaktion aufgenommen werden, und OsTeErHOUT hat die Abhiingig-
keit der CO,- und H,S-Aufnahme von der Reaktion dargetan (vgl.
S.64). So wichtig diese Versuche fiir die Frage sind, in welcher
Form — Molekiil oder Jon — die Stoffe aufgenommen werden, so
hat die hierbei beobachtete Verinderung der Aufnahmegeschwin-

1 Vgl. auch Irwin (1926), die zu dem gleichen Ergebnis kommt, aber
betont, daBl Variation des py von gréBtem Einfluf 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 aut den Farbstoff (Verinderung der Dissoziation, Los-
lichkeit usw.) zuriickgefithrt wird, wihrend die Vorbehandlung der Zellen
mit Salzlosungen, speziell bei Verwendung von Alkalichloriden, eine Hem-
mung der Permeationsgeschwindigkeit des Farbstoffes verursacht. Be-
merkenswert ist, dafl 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 Widerspriiche nicht auf-
geklart sind, so kommt doch der letztgenannten Untersuchung eine erheb-
liche methodologische Bedeutung zu. Denn sie 1aBt erkennen, daf bei
dem Studium des verinderten chemischen Milieus auf die Permeabilitit
guch dem EinfluB dieser Faktoren auf die permeierende Substanz ge-
niigend Rechnung getragen werden muB.
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digkeit mit der Durchlédssigkeit der Zellgrenzschichten nichts zu
tun. Denn es zeigte sich, dal mit der Reaktionsverschiebung auch
die Menge der undissoziierten Molekiile verandert wird. Und wenn
lediglich diese permeieren, wie es in den genannten Beispielen der
Fall ist, so muB die Aufnahmegeschwindigkeit mit steigender Kon-
zentration der undissoziierten Molekiile wachsen, weil ja das Kon-
zentrationsgefille zunimmt, ohne daBl ein Grund zur Annahme
einer veranderten Permeabilitit besteht. Ebensowenig liegt eine
Permeabilititsinderung vor, wenn durch intracelluldre Sdurepro-
duktion eine bis zum Diffusionsgleichgewicht in die Zelle einge-
drungene schwache Base teilweise dissoziiert und auf diese Weise
die erneute Aufnahme der undissoziierten Basenmolekiile ermog-
licht wird (OsTErREOUT 1927). Gerade dieses Beispiel zeigt, in
welch weitem Ausmal} als notwendige Folge der Gesetze iiber das
chemische Gleichgewicht die Stoffaufnahme in die Zelle verdndert
werden kann, ohne daB eine Permeabilititsinderung besteht.

Wir kennen aber auch Fille, in denen die Reaktionsverinde-
rung offenbar die Permeabilitit beeinflult. M. M. Brooks (1923
bis 1925) hat an Valonia die Aufnahmegeschwindigkeit von As,O,
und As,O; in Abhingigkeit von der Reaktion des Mediums sowie
der des Zellsaftes studiert und dabei festgestellt, dall das fiinfwer-
tige Arsen bei saurer Reaktion in verstirktem Male permeiert, das
dreiwertige As dagegen bei alkalischer Reaktion. Verdndert man
die Reaktion des Zellsaftes durch Vorbehandlung der Zellen in Lé-
sung von NaHCO; und NH,Cl, da, wie erwéhnt, CO, bzw. NH,
rasch in den Zellsaft eindringen, so bekommt man ebenfalls eine
sehr starke Verdnderung in der Aufnahmegeschwindigkeit von
finf- und dreiwertigem As (vgl. Abb.9). Man sieht, wie in der
Zelle mit vermehrtem CO,-Gehalt das fiinfwertige As schneller in
das Protoplasma und in den Zellsaft eindringen, wihrend das drei-
wertige unter den gleichen Bedingungen zwar deutlich in gréBerer
Menge sich im Zellsaft vorfindet, gleichzeitig aber der Gehalt des
Protoplasmas an As vermindert ist. Dieser Befund zeigt, welch’
auBerordentlich komplizierte Verhaltnisse sich beim Eindringen
bestimmter Stoffe in der Zelle abspielen und wie schwer sie
sich gerade im Hinblick auf die Permeabilitit der Zellgrenz-
schichten deuten lassen. Es ist sehr bemerkenswert, daf3 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, dal} offenbar
die Bindungsverhiltnisse des As geéndert werden. Beriicksichtigt

man, daf} trotz der unter
verschiedenen Bedingun-
gen in ganz ungleichem
MaBe sich vollziehenden
As-Aufnahme der Gehalt
der Zellmembran keine
Verinderung erleidet, so
ist damit sicher bewiesen,
dafl die Beschleunigung
oder Verzogerung der As-
Aufnahme auf das Proto-
plasma  zuriickzufithren
ist. Zweifelhaft kann nur
sein, ob wir es hier mit
Permeabilitatsverande-
rungen im strengen Wort-
sinne zu tun haben, oder
ob verdnderte Bindungs-
verhéltnisse des As an das
Protoplasma hieran be-
teiligt sind. Interessant
ist, daB die Aufnahme-
geschwindigkeit von As
durchaus nicht der Menge
der nichtdissoziierten Mo-
lekiile parallel geht.

Auf die Anderungen
der Farbstoffaufnahme in
Losungen von verschie-
denem p, kommen wir bei
Besprechung der Permea-
Lilitatstheorien zuriick.
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Abb. 9. Die Menge des in Protoplasma, Zellsaft und
Zellmembran von Valonia permeierenden As, wenn
die Zellen in Lésungen von As:Os bzw, As O; gebracht
werden. A = Kontrollversuche, B = nach 1stiindiger
vorbehandlung in verdiinnter NaHCO;-Losung, P =
Protoplasma, S = Zellsaft, W = Zellwand. Die Ab-
bildung oben rechts gibt das Verhalten des Zellsaftes

in vergroBertemn MaBstab wieder.

(Nach M. MOLDENHAUER-BROOKS.)

ILJIN (1928) zeigte, daB3 die Exosmose von Zucker und Kalium-
salzen sehr stark vom p, des Mediums abhingt, und zwar nimmt
vom Neutralpunkt ausgehend die Exosmose mit steigendem py
bedeutend zu. Bei py<(7 ist der Verlauf der Exosmose fiir Kalium
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und Zucker verschieden. Wéhrend ndmlich fiir Zucker das Mini-
mum der Exosmose bei p,="7 liegt und zunehmende Aciditét eine
Steigerung der Exosmose herbeifiihrt, findet sich der Wendepunkt
in der Durchléssigkeit fiir K erst bei p,,= 5,6, so daf} also innerhalb
eines Bereiches von p, 5,6—8,0 mit zunehmendem p, eine Steige-
rung der K-Durchlassigkeit erfolgt, ein Befund, der in bemerkens-
werter Ubereinstimmung mit dem Verhalten des Muskels (vgl.
S. 146) steht.

Ferner sei kurz darauf hingewiesen, dafl die Versuche von
OsTerBHOUT (1919) mittels seiner Leitfiahigkeitsmethode an La-
minaria zeigen, dafl durch OH-Ionen der Widerstand sinkt (Per-
meabilititssteigerung), wihrend durch H-Ionen anfianglich eine
Permeabilitdtsverminderung zu beobachten ist, an die sich erst
nach lingerer Einwirkungszeit bzw. in toxischen Dosen eine Per-
meabilitdtssteigerung infolge irreversibler Zellschiddigung einstellt.
Auch diese Versuche werden am besten mit einer vermehrten bzw.
verminderten Elektrolytdurchlissigkeit der Plasmahaut der Zellen
erklart.

6. Verschiedene chemische Kirper. Endlich seien noch Befunde
angefiihrt, die sich auf permeabilitidtsverindernde Wirkungen ver-
schiedener anorganischer und organischer Stoffe beziehen. Sztcs
(1913) stellte an Spirogyra fest, dal durch Wasserstoffsuperoxyd
eine Permeabilitatszunahme erfolgt. Denn hiermit vorbehandelte
Zellen farben sich mit den verschiedensten Farbstoffen rascher
an, auch it sich an der Eisentanninverbindung im Zellsaft ein
beschleunigtes Eindringen von FeSO, nachweisen. Der Befund
ist vielleicht durch die Beziehung zu der durch Licht herbeigefiihr-
ten Permeabilitatssteigerung bedeutungsvoll. Nach Krenax (1914)
beeinfluBt KCN die Permeabilitidt von Pflanzenzellen, ein Ergebnis,
das offenbar in enger Beziehung zu den spiter zu schildernden
Permeabilititsinderungen bei Sauerstoffmangel (Simox) steht.
Doch gibt TrONDLE (1921) gerade umgekehrt an, da volliger
Sauerstoffentzug (Wasserstoffatmosphére) die Salzpermeabilitét
herabsetzt. Vielleicht liegt hier eine Wirkung des Wasserstoffs vor.
OsTERHOUT (1919) fand an Laminaria, daB gallensaure Salze per-
meabilititsvermindernd wirken und HoOBER (1928) gibt an, daf3
ahnlich wie an den Nierenepithelien auch an Valonia durch Coffein
eine erhohte Salzdurchlissigkeit erzielt wird. Endlich sei noch der
Befund angefiihrt, daBl nach PrAT (1922) durch Anilin eine ver-
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mehrte Permeabilitdt fiir Methylenblau und Neutralrot zustande
kommt. Die Salze aber verhalten sich ungleichméBig. Denn Eisen-
sulfat dringt ebenso wie die Farbstoffe schneller in die Zellen ein,
wihrend KCl und NaCl nach Ausweis des plasmometrischen Ver-
suches gerade umgekehrt eine vermindernde Aufnahmegeschwin-
digkeit zeigen. Dies ist deshalb von prinzipiellem Interesse, weil es
darauf hinweist, dafl Permeabilitdtsinderungen sich nicht in gleich-
artiger Weise auf die verschiedensten Stoffe beziehen miissen.

b) Innere Faktoren.

Durch den Nachweis der durch Licht hervorgerufenen Permea-
bilititsainderungen ist es wahrscheinlich gemacht, daBl auch der
Phototropismus in Beziehung zu dieser Durchlassigkeitserhéhung
steht. Diese Anschauung wird nicht nur durch spéiter zu schil-
dernde Versuche iiber den allgemeinen Zusammenhang von Per-
meabilititserhdhung und Erregung, sondern auch durch direkte
Messungen von BRAUNER (1924) unterstiitzt. Er fand an den
Keimlingen von Avena sativa mit Hilfe von Widerstandsmessun-
gen, dafB die Kurve der Permeabilititszunahme mit der der photo-
tropischen Krimmung etwa paralle] lduft. Der Befund ist so zu
erkliren, daB durch einseitige Belichtung infolge Permeabilitats-
erhohung auf der Lichtseite eine Turgorabnahme resultiert. Es ist
nicht unwahrscheinlich, dal auch andere Reizbewegungen der
Pflanzen durch diesen Mechanismus zustande kommen. SMALL
(1919) hat die geotropische Reaktion ebenfalls auf dieser Basis er-
klirt. Auch mit den Bewegungen des Blattstieles von Mimosa
pudica sind Permeabilitatsinderungen verkniipft. Wenngleich die
vermehrte Salzexosmose nach Untersuchungen von BLACKMANN
und PAINE zur Erklirung dieser Bewegung nicht ausreichend ist,
so ist daran zu erinnern, daB 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 Leitfahigkeitsmethode ent-
zieht (SEN 1923).

DaB die so gewonnene Auffassung richtig ist, ergibt sich aus
Versuchen von EBBECKE und Hecur (1923). Nach elektrischer
Durchstromung der Stengel von Wolfsmilch zeigt sich namlich eine
reversible Verminderung des Turgors, die mit einer entsprechenden
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Stellungsinderung der Pflanze einhergeht!. Es 148t sich nun fest-
stellen, daf} unter diesen Bedingungen der Gleichstromwiderstand
abnimmt. Dies kommt (vgl. S.180) durch eine erhohte Durch-
lassigkeit der Plasmahaut und hierdurch bedingte Abnahme der
Polarisation zustande. Man kann in dem erwihnten Experiment
einen Modellversuch fiir pflanzliche Reizbewegungen iiberhaupt
sehen und gelangt zu der Auffassung, auf die wir spiter noch aus-
fiithrlich zuriickkommen, dafl auch an der Pflanzenzelle der Er-
regungsvorgang, gleichviel durch welche Reize er ausgelost wird,
mit einer reversiblen Permeabilitatserhohung verkniipft ist. Die
durch elektrische Reizung bewirkte Permeabilititserh6hung 148t
sich nach HOBER und Banus (1924) an Spirogyra sehr gut de-
monstrieren. Die Zellen nehmen unter diesen Bedingungen Sulfo-
siurefarbstoffe auf, fiir die sie sonst impermeabel sind. Die Er-
haltung der Plasmolysierbarkeit beweist, dafl es sich nicht um
einen Absterbevorgang handelt. An Tradescantia konnte BanvUs
unter den gleichen Verhiltnissen auch eine reversible Permeabili-
tatssteigerung fiir Salze nachweisen. Dabei erscheint es beson-
ders bedeutungsvoll, daBl selbst in &quilibrierten Salzlosungen
eine nicht unerhebliche Salzaufnahme unter dem Einflul der
elektrischen Reizung sich vollzieht. Daraus konnen wir schlieBen,
daB auch im Organismus, in dem die Zellen sich stets in einem
aquilibrierten Salzmilieu befinden, unter dem EinfluB der Erre-
gung eine Salzaufnahme stattfinden kann.

c) Zusammenfassung.

Fassen wir die Beobachtungen iiber die Verinderungen der
Permeabilitit an Pflanzenzellen zusammen, so ergibt sich, dal(}
wir zwei groBe Gruppen von wirksamen Faktoren unterscheiden
konnen. Einmal gelingt es, die Durchlassigkeit durch physikalische
(Licht und Temperatur), chemische und physico-chemische Fak-
toren (Salzzusammensetzung, osmotischer Druck), also durch
auBere Momente zu beeinflussen. Sodann sind aber auch die inne-
ren Zustinde der Pflanzenzelle von Bedeutung fiir die Durchlassig-
keit ihrer Zellgrenzschichten. Dies zeigt sich daran, dafl die mit
den Reizbewegungen verkniipften Erregungsvorginge von einer
gesteigerten Durchlassigkeit begleitet sind. Ferner weist darauf die

1 Ahnliches beobachtete BErsa (1925) an der Wurzel.
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Tatsache hin, dafl nach den Untersuchungen von Firrine (1915)
Saisonunterschiede in der Durchlassigkeit bestehen. Die Salze und
Glycerin werden ndmlich im Winter in geringerem MaBe als im
Sommer aufgenommen. MacDoueaL (1925/26) nimmt eine Stei-
gerung der Zellpermeabilitit mit zunehmendem Alter an und bringt
diese Veranderung mit dem Verlauf des Wachstums in Zusammen-
hang. Auch an die mehrfach erwéhnten Unterschiede in der Durch-
lassigkeit verschiedener Zellen derselben Pflanze ist hier zu er-
innern. Es bestehen nun gewisse Anhaltspunkte, dafl zwischen den
aus dufleren und inneren Ursachen hervorgerufenen Permeabilitdts-
anderungen enge Beziehungen bestehen. NaTHANSOHN (1903/04)
hat in ausgedehnten Untersuchungen an verschiedenen Pflanzen
darauf hingewiesen, daf die Salzaufnahme? nicht bis zum Diffu-
sionsgleichgewicht vor sich geht, sondern schon lange vorher infolge
einer regulatorisch einsetzenden Permeabilititsverminderung ein
Gleichgewichtszustand erreicht wird2. Dabei liegen die Verhilt-
nisse nicht etwa so, dall man ganz allgemein von einem Zustand
herabgesetzter Permeabilitdt sprechen kann, da die gleichzeitige
Exosmose von Salzen zu einem Zeitpunkt ungestort vor sich gehen
kann, in dem die Aufnahme von NaNOj; bereits gehemmt ist. Wir
haben bereits darauf hingewiesen, dal} auch beziiglich der Sulfo-
siurefarbstoffe nach den Versuchen CoLLANDERs derartige Gleich-
gewichte, die nach der DoNnaNschen Theorie nicht zu erklaren
sind, bestehen. Es bleibt abzuwarten, ob die Annahme eines
»physiologischen’ Regulationsmechanismus eine Notwendigkeit fiir
die Erklirung der Salzaufnahme in den Versuchen von NATHAN-
sonN und anderen Autoren darstellt. Eine Forderung 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 fiir die Erorterung et-
waiger Regulationsmechanismen der Permeabilitdt zu liefern.
Weiterhin haben wir gesehen, dafl durch Verdnderungen des
chemischen Milieus, insbesondere der Reaktion, eine verstirkte

1 Diese wurde aus dem Gehalt des ZellpreBsaftes ermittelt. Es liegt
auf der Hand, daB eine sichere Scheidung von adsorbierten und perme-
ierten Salzen mit dieser Methode nicht moglich ist.

2 Vgl. hierzu auch die zusammenfassende Darstellung von STILES
(1924).
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oder verminderte Aufnahme bzw. Abgabe eines Stoffes erfolgen
kann, weil hierdurch das Diffusionsgefille der permeierenden Sub-
stanz infolge der Beeinflussung ihrer Dissoziation usw. betrachtlich
variiert wird. Es liegt hier also keine Durchlassigkeitsinderung der
Zellgrenzschicht vor; gleichwohl diirfte dieser Befund von grund-
sitzlicher Bedeutung fiir die Aufnahme und Abgabe von Stoffen
seitens der Zelle und ihre Verdnderbarkeit unter physiologischen
Verhéltnissen sein,

C. Permeabilitit der tierischen Zelle.
a) Anorganische Stoffe.

1. Salze. Die frither geschilderten Beobachtungen an Pflanzen-
zellen hatten gelehrt, dall die Salze im allgemeinen zu den am
schwersten permeablen Stoffen zu zéhlen sind. Insoweit stimmten
die Ergebnisse mit den OveERrTONschen Regeln iiberein; nur darin
hatte sich eine wichtige Abweichung von den Annahmen dieses
Autors gezeigt, dal tatsichlich die Salze auch aus dquilibrierten
Losungen in zahlreiche Pflanzenzellen eindringen, wenn auch be-
ziiglich des Grades der Permeabilitit groBe Unterschiede festzu-
stellen sind. In dieser Beziehung liegen die Verhaltnisse bei tieri-
schen Zellen ahnlich, so daB eine gesonderte Besprechung der
Salzpermeabilitit verschiedener tierischer Zellen wiinschens-
wert ist.

Wir beginnen mit dem Verhalten einzelliger Lebewesen. SpPEK
zeigte (1921) an Actinosphirium, dal in Losungen von Einzel-
salzen Triibungen im Protoplasma auftreten, die als Folge des Ein-
tritts der Salze aufgefalt werden. Bemerkenswert ist, daB diese
Triitbung in den Lésungen der Alkalichloride wesentlich leichter
sich vollzieht als in CaCl,. Innerhalb der Alkalireihe wird die Trii-
bung im Sinne der Reihe Li<{Na<{K begiinstigt. Man kann das
Ergebnis so deuten, daf entsprechend der Quellungsforderung eine
Durchlissigkeitssteigerung fiir die verschiedenen Salze eintritt, so
dafl K am leichtesten, Ca am schwersten permeiert. Fiir die Rich-
tigkeit dieser Auffassung sprechen die noch zu erwahnenden Ver-
suche von CHaMBERS. Ahnlich liegen die Verhaltnisse bei Apolina
(SPEK 1923). Auch hier lassen sich besonders durch Kalisalze und
MgCl, zarte Triitbungen im Protoplasma der Zelle hervorrufen, die
auf den Eintritt der Salze zurtickgefiihrt 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
groBler Verdiinnung abdichtend, so daB sie nicht in das Proto-
plasma eindringen; erst in héheren Konzentrationen ist dies der
Fall. Dann &dulert sich die stark fillende Ca-Wirkung in einer tief
braunen Koagulation des Plasmas, die irreversibel ist. Man geht
wohl nicht fehl, wenn man annimmt, dafl Ca in geringen Dosen
eine abdichtende, in groferen eine permeabilitatserhhende Wir-
kung hat, die durch die Koagulation der Zellkolloide hervorgerufen
wird. Vergleicht man die Wirkung verschiedener Kaliumsalze, so
sieht man, daB die Triibung am raschesten in KSCN, am larigsam-
sten in K,SO, eintritt, wihrend KBr und KCl eine Mittelstellung
einnehmen. Es gilt also auch hier der Satz, dall mit zunehmender
Forderung der Quellung eine wachsende Permeationsfihigkeit der
Salze einhergeht. Wie man sich den Mechanismus des Salzeintritts
vorzustellen hat, ist allerdings noch unklar. Ob Kationen und An-
ionen in gleicher Weise in das Protoplasma eindringen, wissen wir
nicht.

Die wichtigsten Beobachtungen iiber die Salzpermeabilitit an
einzelligen Organismen verdanken wir CHAMBERS und seinen Mit-
arbeitern (1917/27), die durch Anwendung des Mikromanipulators
aus der Verschiedenheit der Aulen- und Innenwirkung der Elek-
trolyte eine exakte Darlegung der Permeabilitiatsverhiltnisse er-
moglicht haben. In den vorher genannten Versuchen waren nur
indirekte Kriterien fiir den Eintritt von Salzen angewendet worden.
CHAMBERS verglich nun das Verhalten von Amében in verschie-
denen Salzldsungen mit den Wirkungen dieser Salze, wenn sie in
das Protoplasma injiziert werden. Es zeigt sich, daf NaCl und
KCl die Plasmahaut zum Teil zur Auflésung bringen und dann in
das Protoplasma eindringen. MgCl, und CaCl, 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
NaCl und KCl, wahrend bei dullerer Einwirkung der genannten
Salze gerade umgekehrt die Alkalichloride am giftigsten sind.
Dieses Ergebnis kann als ein unzweideutiger Beweis fiir die Tat-
sache gelten, dafl dic zweiwertigen Salze in das Protoplasma der
Amében nicht eindringen, wihrend es die einwertigen unter Lésion
der Plasmahaut tun. Der grundsitzliche Unterschicd der zwischen
den einwertigen und zweiwertigen Salzen hinsichtlich ihrer Per-
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meationsfahigkeit besteht, gilt, wie diese Versuche zeigen, also
ebenso fiir die tierische wie fiir die pflanzliche Zelle. Die Ursache
dieses gemeinschaftlichen Verhaltens ist natiirlich in der spezifi-
schen Kolloidwirkung der Salze zu sehen.

Eine gewisse Salzpermeabilitit dirfte auch fiir die tierischen
Eier bestehen, da es RUNNSTROM (1925) wahrscheinlich gemacht
hat, daBl 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 Permeabilitit der Ka-
liumsalze in Abhéngigkeit vom Anion durch Plasmolyseversuche
nachweisen. Er findet ndmlich, daB die Plasmolysierbarkeit der
Eier im Sinne der HormEIsTERSchen Reihe:

SCN > J> Cl > Cl >80,
abnimmt, wobei als Plasmolyse nach HERLANT (1918—20) das Auf-
treten einer zackigen Oberfliche der Eier in hypertonischer Losung
angesehen wird. Fir die Kationen ergibt sich die Reihe:
K > Na, Li > Mg > Ca.

Man findet also auch hier, da die Plasmolysierbarkeit der Eier
um so geringer ist, je mehr das Salzmedium die Kolloide der Zell-
oberfliche quellen 148t. Die Durchlassigkeit fiir Salze wird dem-
nach durch die Quellung gefordert und durch Entquellung ge-
hemmt.

Gehen wir nunmehr zur Besprechung der Permeabilitdt von
Zellen der hoheren Tiere iiber. Hier nehmen die roten Blutkérper-
chen die erste Stelle ein, da sich mit ihrem Verhalten die meisten
Untersuchungen beschiftigen und das gesamte Permeabilitits-
problem zu einem groBen Teil seinen Ausgang von den Unter-
suchungen HamMBURGERs (1892) an Erythrocyten genommen hat.
Trotz der Sonderstellung, die die Erythrocyten hinsichtlich ihrer
Salzpermeabilitit gegeniiber den bisher erwéhnten einzelligen Or-
ganismen aufweisen, besteht insofern in Ubereinstimmung mit den
OveRTONschen Permeabilitatsregeln ein dhnliches Verhalten, als
die Erythrocyten fiir Salze zweifellos schwer durchgingig sind. In
diesem Sinne sprechen die osmotischen Versuche von HAMBURGER,
Korpe (1897), Gruns (1896) und Hepin (1897), die feststellten,
daB in isotonischen Lésungen von Neutralsalzen die roten Blut-
korperchen ihr Volumen nicht verdndern, hingegen in hypotoni-
schen Losungen eine Schwellung, in hypertonischen eine Volumen-
verminderung erfahren. Dies Verhalten steht im strikten Gegen-
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satz zu den Beobachtungen iiber Volumenmessungen der Erythro-
cyten in Losungen von leicht permeierenden Substanzen. Es liegt
aber auf der Hand, daB die indirekte osmotische Methode hier
ebenso wenig wie an pflanzlichen Zellen, fiir die wesentlich genauere
quantitative Methoden zur Verfiigung stehen, zur Charakterisie-
rung der Erythrocytenpermeabilitit ausreicht. Denn abgesehen
von dem nur indirekten Nachweis der Durchlissigkeit bzw. Un-
durchlédssigkeit verschiedener Stoffe mufl damit gerechnet werden,
daB der osmotischen Methode geringe Stoffwanderungen einfach
entgehen.

Betrachten wir zundchst die chemisch-analytischen Verhalt-
nisse der Blutkoérperchen, so ist aus den bekannten Analysen
ABDERHALDENS (1898) ersichtlich, dal3 die Kationenverteilung in
den Blutkorperchen eine grundsétzlich andere als im Serum ist.
Wie die folgenden Tabellen zeigen, finden sich in den Blutkérper-
chen vom Pferd, Schwein und Kaninchen kein Natrium, dagegen
sehr erhebliche Mengen von Kalium, widhrend im Serum gerade
umgekehrt Natrium in sehr viel groeren Mengen als Kalium vor-
handen ist. Die Tabelle zeigt ferner, daf3, obgleich hinsichtlich ihres
Natrium- und Kaliumgehaltes in dem Serum der verschiedenen
angefiihrten Tiere nur recht geringe Unterschiede bestehen, das
Mengenverhaltnis der genannten Alkalimetalle zueinander in den
Blutkorperchen recht erhebliche Schwankungen aufweist, die
darauf hindeuten, dafl die Durchlissigkeit der Blutkoérperchen fiir
Salze dulBerst gering sein muf}, und daB ferner die Grenzschichten
gich bei den Erythrocyten verschiedener Tierklassen sehr ungleich
verhalten, so daB es zu einer recht verschiedenen Verteilung der
Alkalimetalle auf Plasma und Blutkérperchen kommt. Die glei-
chen Verhaltnisse gelten auch nach der Tabelle fiir Chlor und Phos-
phor. Allerdings erscheint der Hinweis einer geringen Durchléssig-
keit bzw. vollstindigen Undurchlassigkeit fiir Salze aus der un-
gleichen Verteilung derselben auf Plasma und Blutkérperchen nur
dann berechtigt, wenn wir annehmen koénnen, daB die Salze zu
einem nicht unwesentlichen Teil im freien Zustand in den Zellen
vorhanden sind. Diesen wichtigen Nachweis hat HOBER (1910a,
1912, 1913) mit mehreren ingeniésen Methoden erbracht, durch die
er auf verschiedenem Wege zeigen konnte, dafl die innere Leit-
fahigkeit der Blutkérperchen der einer 0,1—0,4 proz. NaCl-Losung
entspricht, wihrend aus den Analysen ABDERHALDENS sich eine



96 Allgemeiner Teil: Die Permeabilitit der Zelle.

Tabelle 21. Blutanalysen nach ABDERHALDEN.

| | | ! } !
i . =1 ! — \'
R £ | g g 81 3
R - Eis!.a}é 3
A | f| g R N[ E M
; e | | i
1. Serum.
Natrium . . . ., . | 4,396 | 4,251 4,442}4,312;4,294 4,326 1 4,278 | 4,439
Kelium . . . . . 0,259 | 0,270 | 0,259 | 0,255 : 0,255 | 0,246 | 0,245 | 0,262
Chlor . . . . . . { 3,690 | 3,627 | 3,883 3,690 3,704 3,691 3,080 ; 4,170
Anorg. Phosphors. | 0,076 | 9,052 | 0,064 | 0,085 0,085 0,070 0,081 | 0,071
II. Blutkérperchen.
Natrium . . . . . — | = ! — {2,232|2,25712,174 2,839 2,705
Kalium . . . .. 4,130 14,957 5,229 0,722 (0,741 ; 0,679 | 0,273 | 0,258
Chlor . . . . .. i 1,205 1,4751 1,236 11,813 1,725 | 1,480 1,357 | 1,048
Anorg. Phosphors. | 1,687|1,653 1,733 | 0,350 0,365 | 0,279 l,256| 1,186

Leitfahigkeit entsprechend einer 0,45—0,65 proz. NaCl-Losung er-
gibt. Daraus ersieht man, da} 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 Schluf einer Salzimpermeabilitit zu Recht besteht.
Bereits Zuntz (1868) und HAMBURGER war es bekannt, daf
nach Durchleitung von CO, durch Blut die Chlormenge in der
Fliissigkeit abnimmt und die titrimetrisch feststellbare Alkalitit
eine Zunahme erfihrt. Dieses Ergebnis wird mit der Annahme
erklirt, dafl die Kohlensidure in den Zellen mit den Alkalieiweil3-
verbindungen in Reaktion tritt, und dal nunmehr ein Anionen-
austausch zwischen dem in der Losung befindlichen Chlor und den
intracelluliren Carbonationen statthat, so daf erstere in die Zellen
eindringen, letztere in das Serum tibertreten und eine Vermehrung
des titrimetrisch feststellbaren Alkaligehalts bedingen (LOwy und
ZunNTz 1894). Aus Griinden der Erhaltung der Elektroneutralitit
mul sich dieser Austausch in &quivalenten Mengen vollziehen.
DaB nicht etwa die Salze als solche hierbei beteiligt sind, ergibt sich
daraus, da3 GURBER (1895) und neuerdings Doisy (1921) unter
diesen Umstinden keine Verinderung in der Verteilung von K
und Na nachweisen konnten (vgl. auch SPIRO und HENDERSON
1909). Die biologische Bedeutung des unter dem Einflull von CO,
sich vollziehenden Anionenaustausches geht daraus hervor, dal}
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HAMBURGER (1893) entsprechend diesen Befunden im venésen Blut
mehr titrierbares Alkali als in den Arterien nachweisen und
Fripericia (1920) an Rinderblut mit steigendem CO,-Gehalt eine
Abnahme von Chlor im Plasma feststellen konnte. Es darf aber
nicht unerwihnt bleiben, daf3 der eben erwiahnte Anionenaustausch
nach RoHoNYI und LorRANT (1916) auch an himolysiertem Blut,
und zwar selbst an solchem, in dem die Lipoide aus Plasmahaut
und Stroma durch Ather entfernt sind, zustande kommt. Daher
vertreten diese Autoren die Auffassung, dafl unter dem EinfluB von
CO, die EiweiBkorper der Erythrocyten NaCl zersetzen und Chlor
zu adsorbieren imstande sind. Deshalb erscheint ihnen die An-
nahme, daB8 der Anionenaustausch sich in der genannten Weise
infolge der Impermeabilitit der Erythrocyten fiir Kationen voll-
zieht, tberfliissig. Wir werden hierauf noch zuriickzukommen
haben.

Die erwihnten Angaben bediirfen nach zweifacher Richtung
hin der Erginzung. Zunichst ist zu erwihnen, daB sich der An-
ionenaustausch nicht auf die Cl-Ionen beschriankt. So konnten
HaMBURGER und vaN Ligr (1902) (vgl. auch DE BoER 1917) zeigen,
daBl aus isotonischen Losungen von Na,SO, und NaNO; Sulfat-
und Nitrationen von den Blutkérperchen aufgenommen werden,
wahrend in der Losung genau wie in den fritheren Versuchen die
Menge des titrierbaren Alkalis zunimmt. Ronoxyr (1916) fand,
daf3 aus einer Calciumnitratlosung das Anion in sehr erheblichen
Mengen aufgenommen wird, withrend gleichzeitig die Zellen fast
chlorfrei werden. Eine Aufnahme von Calcium findet dabei nicht
statt. Auch diese Verdnderungen sind reversibel. Weiter ist zu
erwihnen, dafl auch bei Durchleitung von Sauerstoff durch das
Blut der Anionenaustausch sich vollzieht.

SieBECK (1919) fand, dafl das Verhiltnis des Chlorgehaltes des
Serums zu dem der Blutkorperchen etwa 1: 2 betrigt und auch
nach Ubertragung der Erythrocyten in eine chlorirmere Losung
erreicht wird. Bemerkenswerterweise vollzieht sich die Chlor-
abgabe nicht nur bei Ubertragung der Blutkorperchen in Salz-
losungen, wie Na.SO,, sondern auch in elektrolytfreier Losung
(Rohrzucker), im letzteren Falle ist allerdings die Chlorabgabe we-
sentlich verlangsamt. Gerade dieser Fall ist theoretisch von hoch-
stem Interesse; denn hier kann sich ein Anionenaustausch nicht
vollziehen. Man wird deshalb annehmen diirfen, dal in Gegenwart

(iellhorn, Permeabilititsproblem. 7
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von Nichtleitern die Blutkérperchen, wenn auch nur sehr langsam,
fiir Kationen permeabel werden. Mit Riicksicht aber auf die zahl-
reichen Erfahrungen iiber die einseitige Anionenpermeabilitiit
diirfte die in Gegenwart von Nichtleitern festgestellte Durchlissig-
keit fiir Kationen als pathologisches Ergebnis zu werten sein. Und
daran kann auch das normale osmotische Verhalten der Blut-
korperchen, das SiEBECK feststellte, kaum etwas dndern. Zudem
stehen mit diesem Befunde Beobachtungen von Roronyr im Wi-
derspruch, und ferner ist daran zu erinnern, dall K6ppE in iso-
tonischer Nichtleiterlosung nach Durchleitung von CO, die Zu-
nahme an titrierbarem Alkali vermifit hat, weil offenbar der hierzu
notwendige Anioneneintritt sich nicht vollziehen kann. Weitere
Erfahrungen iiber den Anionenaustausch verdanken wir WiECH-
MANN (1921), der ein unterschiedliches Verhalten verschiedener
Ionen feststellte. So vollzieht sich der Eintritt der Sulfationen we-
sentlich Jangsamer als der der Chlorionen!. Wie schwer permeabel
die Blutkorperchen selbst fiir Anionen sind, geht daraus hervor,
daB die endgiiltige Verteilung der Tonen trotz der Kiirze des Diffu-
sionsweges bei niedriger Temperatur mehrere Stunden erfordert.

Ergibt sich mithin aus den ersrterten Versuchen eine clektive
Anionenpermeabilitit der Blutkérperchen, so darf doch nicht iiber-
sehen werden, dall manche Autoren auch eine geringe Kationen-
durchlédssigkeit annehmen. MEeIer (1922) beobachtete, dafl die
unter dem Einflufl von CO,-Durchleitung feststellbare Bicarbonat-
zunahme grofer ist, als der Chlorabnahme entspricht und glaubt,
dieses Ergebnis durch die Permeabilitdt der Erythrocyten fiir Al-
kali erkliren zu kénnen. Hierfiir war auch HAMBURGER (1910) in
alteren Arbeiten eingetreten. Die unter Verwendung moderner
Mikromethoden von WAKEMANN und Mitarbeitern (1927) vollzogene
Nachpriifung hatte jedoch ein vollig negatives Ergebnis2. Wird
ndmlich zu dem Plasma von Menschenblut KCl oder NaCl bzw.
Na,CO3 und K;CO; hinzugefiigt, so steigt der Chlor- bzw. Carbonat-
gehalt der Blutkorperchen an, ohne daB die Verteilung der Kat-
ionen eine Anderung erfihrt. Nur unter ganz besonderen Verhilt-
nissen, die MoxD (1927) studiert hat, findet sich bei fehlender An-
ionenpermeabilitdt eine ausgesprochene Durchlissigkeit fiir Kat-

¥ Vgl hierzu Eer (1921).
2 MELLANBY und WooD (1923) nehmen an Schaferythrocyten eine
Kationenpermeabilitit an.
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ionen. Und zwar findet er, daB bei alkalischer Reaktion (p,>8)
cine elektive Kationenpermeabilitdt an den Erythrocyten von Rind
und Schwein auftritt.

Zum Versténdnis dieses Befundes, der grundsitzliche Bedeu-
tung fiir die Auffassung der Elektrolytpermeabilitit der roten Blut-
korperchen hat, sei folgendes bemerkt. MicHAELIS (1925/28) hat,
wie friiher auseinandergesetzt wurde, bei dem Studium der Per-
meabilitdt der Kollodiummembran gefunden, daB es gelingt, Mem-
branen mit elektiver Kationenpermeabilitit herzustellen. Diese
Form der